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I. Einleitung.

Wenn ich mit der Hand an den heilen Ofen komme, werde
ich sie unter Schmerzempfindungen &uf3erst schnell zuriick-
ziehen, und das ist gut so fiir mich, denn dadurch werde ich
vor weiteren Verbrennungen bewahrt. Man kann auch sagen,
dafy diese Handlung sinnvoll fiir meinen Kérper, also bio-
logisch richtig ist. Solche Handlungen einfachster Art konnen
aber auch ohne jegliche mir bewuf3te Empfindung vor sich
gehen. Jedermann ist bekannt, dafl die Weite der Pupillen
des Auges abhiingig ist von der Lichtfiille, die das Auge
trifft; in der Ddmmerung 6ffnen sich die Pupillen, und am
hellen Tageslicht ziehen sie sich zusammen, aber niemand
empfindet etwas dabei, die Einstellung der Pupillenmuskeln
geschieht auf den Lichtreiz hin, ohne dal} sie uns zum Be-
wulitsein kommt und ohne daff wir mit unserem Willen
irgendeinen EinfluB3 darauf nehmen konnten. Trotzdem ist
sie genau so biologisch richtig wie nur irgendeine von uns
genau bedachte Handlung, ja sie wird wohl meist biologisch
richtiger sein, da sie mit grofer Genauigkeit die Lichtfiille
regelt, die der Augennetzhaut zutriglich ist. Wir nennen
solche Vorginge, solche Antworten einfachster Art auf be-
stimmte Reize der Aullenwelt hin, Reflexbewegungen, und
es ist sicher, daf} sie in den meisten Fillen niitzliche und
sinnvolle Antworten auf die Aullenreize darstellen. Das Ner-
vensystem kann also offenbar dem Korper sinnvolle Wei-
sungen geben, ohne dafl in jedem Falle wir erst unseren
Willen einschalten miifiten, ja sogar ohne, dafy uns tiberhaupt
mmmer eine Empfindung des Vorganges bewuf3t werden
miilte.

Autonomes oder Eingeweidenervensystem.

Ja es gibt sogar einen grof3en Teil unseres Nervensystems,
der ganz darauf eingestellt ist, vollkommen unabhingig vom

1 Giersberg, Hormone. 2. Aufl. 1



Willen und unabhingig von Empfindungen rein fir sich,
mautonom", die entsprechende sinnvolle Antwort auf Reize zu
vollziehen. Es sind das die Nerven, die unsere inneren Kor-
perorgane versorgen. Herz, Niere, Leber, Darm, Blutgefifie
erfiillen ihre Aufgabe und erfiillen sie gut, solange wir ge-
sund sind, unter der Leitung dieser Eingeweidenerven, ohne
dall wir uns dieser Arbeit bewuflit wiirden und ohne daf
wir die Moglichkeit hitten, mit unserem Willen auf diese
Arbeit einzuwirken. Nur einzelne Menschen, wie die indischen
Fakire, vermogen durch jahrelange Ubung teilweise bewuf3ten
Einfluf auf ihr ,,autonomes™ Nervensystem und ihre inneren
Korperorgane zu nehmen. Aber das sind Ausnahmen. Sonst
arbeitet dieses System unbewufit fiir uns, aber zu unserem
Heil, es regelt die Vorgénge in unserem Innern, es sorgt fiir
Zusammenarbeit der Teile, fir Regulation und Aufbau, fiir
Ernahrung, Atmung, Abscheidung unbrauchbarer Teile in
unserem Korper, Vorginge, die unumginglich sind fiir die
Erhaltung des Lebens.

Diese Erscheinungen der Regulation und des Auf- und
Abbaus, der Beherrschung der korperlichen Vorginge, die
letzten Endes unfal3bar sind und an die Ratsel des Lebens
selber reichen, mogen letztlich vorstellbar sein als eine Auf-
gabe emnes Teils unseres Nervensystems, das wir doch, und
mit Recht, als Beherrscher unseres Korpers aufzufassen ge-
wohnt sind.

Sekretin.

Wie steht es aber in folgendem Fall? Wenn die vorver-
daute Speise aus dem Magen in den Dinndarm kommen
soll, dann sorgt zunichst das Eingeweidenervensystem durch
raschen Verschlufy des Muskelringes am Ausgang des Magens
zum Dinndarm dafiir, dafl jedesmal nur wenig des sauren
Speisebreis in den Diinndarm kommt, da ein Ubermall von
Magensiure dort schiidlich wirken wiirde. Die Magenséure,
die mit ubergetreten ist, sorgt selber durch Reizung der
Nerven am Muskelring dafiir, daff dieser sich rasch wieder
schlie3t. Die Séure bedingt aber noch ein Zweites. Sie be-
einfluf3t die Zellen der Diinndarmschleimhaut, so daff sie
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einen Stoff ins Blut abgeben, den man ,Sekretin nennt.
Das Sekretin wird im Blut zur Bauchspeicheldriise getragen
und wirkt dort als Reiz fiir die Titigkeit dieser Verdauungs-
driise, fiir die Abscheidung (Sekretion) der verdauenden Fer-
mente. Das heilst also doch so viel, daff durch die Bildung
eines Reizstoffes, der im Séftestrom des Korpers verfrachtet
wird, die Abscheidung derjenigen Fermente angeregt wird,
die zur Weiterverdauung des in den Diinndarm tibergetrete-
nen Speisebreis notig sind. Auch das ist also eine Regulation,
eine Zusammenfassung der Arbeit der Einzelorgane des Kor-
pers mit dem Sinn, dafy hier der Verdauungsvorgang seinen
geregelten Gang nimmt; aber diese Regulation wird hier nicht
durch das Nervensystem, sondern auf dem Wege der Aus-
scheidung eines Reizstoffes in den Siftestrom des Korpers
bewirkt.

Humorale Regulation.

Wir haben hier offenbar eine zweite Moglichkeit fir den
Organismus, eine innere Reiziibertragung durchzufithren und
dadurch dhnlich wie durch das Nervensystem eine Zusammen-
arbeit der Einzelvorginge des Stoffwechsels zu erzielen: eine
Regulation und Beherrschung der Einzelerscheinungen in
dem Sinne der Erhaltung des lebenden Organismus, die man
humorale (Humor = Saft) Regulation nennen konnte. ,,Hu-
morale Regulation” wiire also Reiziibertragung durch Reiz-
stoffe im Flissigkeitsstrom — Blut oder Lymphe — des Kor-
pers, die an bestimmte Erfolgsorgane auf diese Weise ver-
frachtet werden und dort ihre spezifische und letzten Endes
lebenserhaltende Wirkung ausiiben. Von hier bis zu den
Hormonen und dem Begriff der hormonalen Regulation ist
nur noch ein Schritt. Der Name Hormon bedeutet an sich
auch nichts anderes als Reizstoff, Erregungsstoff oder Boten-
stoff (aus dem griechischen horman = anregen, Bote sein),
aber wir nennen nicht jeden Reizstoff, der im Kérper seine
regulatorische Wirkung ausiibt, Hormon, wenn auch hier
die Grenzen nicht immer sehr scharf sind. So ist z. B. die im
Korper durch Verbrennung des Sauerstoffs bei der Atmung
entstandene Kohlensdure sicher ein Reizstoff mit einer lebens-
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wichtigen Aufgabe, denn nur die im Blut entstehende Kohlen-
sdure bedingt durch Reizung des Atemzentrums im Nach-
hirn den Zwang zur Atmung, dal} wir atmen miissen, auch
wenn wir schlafen; aber die Kohlensiure unterscheidet sich
doch von den eigentlichen Reizstoffen dadurch, daf3 sie nicht
zu diesem Zweck eigentlich gebildet wird; sie ist ja ein beim
Stoffwechsel entstehendes und aus dem Korper zu entfernen-
des Endprodukt, das nur vor seiner Entfernung aus dem Kér-
per von diesem noch zu einer lebenswichtigen Aufgabe aus-
genutzt wird. Man wird also bei den eigentlichen Reizstoffen,
zu denen die Hormone gehoren, die Bildung zu einem be-
stimmten Zweck festhalten miissen. Bei den Hormonen kommt
zudem noch ein Begriff der Anatomie hinzu zum mindesten
fur die ,klassischen Hormone®. Man spricht hier auch ebenso
oft von innerer Sekretion oder der Abscheidung innersekre-
torischer Driisen. Bildungsort und Art der Abscheidung sind
wesentlich fiir den Begriff der inneren Sekretion oder der
Hormone. Man konnte sagen: Hormone sind in inneren Drii-
sen des Korpers gebildete, in Blut oder Lymphe abgegebene
und durch sie verbreitete Reiz- oder Wirkstoffe, die schon in
ganz geringen Mengen ihre regulatorischen Wirkungen auf
Titigkeit und Aufbau des Koérpers auszuldsen vermogen.

Daf3 daneben auch hormonartige Stoffe mit grundsitzlich
gleicher Wirkung in andern Geweben des Korpers gebildet
werden kénnen, werden wir spiter sehen.

Die meisten der innersekretorischen Driisen besitzen keinen
Ausfiihrungsgang. Wir diirfen wohl annehmen, daf} sie ihn
verloren haben, weil sie ithn bei ihrer besonderen Titigkeit
nicht mehr nétig hatten. Bau und Aufgabe einer ,,normalen‘
Driise sind ja etwas anders. Das sind Einstiilpungen meist
rohren- oder blischenformiger Natur der Haut oder des Darm-
rohres, die nun die Aufgabe haben, aus dem Blut Stoffe zu
nehmen, zu verarbeiten und als besondere Driisenstoffe abzu-
geben oder auch im einfachsten Falle Stoffe aus dem Blut zu
sammeln und auszuscheiden. Dabei konnen sie die verschie-
denste Arbeit und Titigkeit leisten. So dienen sie zum Einfet-
ten der Haare und der Haut oder als Schweiffdriisen der Auf-
rechterhaltung der Korperwirme; die Driisen, die am Darm-
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kanal sitzen, aber dienen als Verdauungsdriisen der Verarbei-
tung und Verdauung der Nahrung und besorgen damit eine
der lebenswichtigsten Aufgaben iiberhaupt. Ihre Driisensekrete
aber geben sie durch einen Ausfiihrungsgang, den offen ge-
bliebenen Einstiilpungsgang, mit mehr oder weniger Fliissig-
keit vermischt in den Darmkanal ab. Denken wir an die Spei-
cheldriisen; sie geben Salze, Schleim und beim Menschen und
manchen Tieren Kohlehydrate (also Zucker) verdauende Fer-
mente und Wasser ab. Die Speicheldriisen erzeugen sogar
sehr viel wilrige Fliissigkeit zu dem Zweck, die Nahrung
leichter hinabgleiten zu lassen, aber auch die anderen Verdau-

Abb. 1. Von links: 1 einfache, 2 verzweigte tubuldse Driise, 3 Zellschlduche

+ Lumen + Kolloid erfiillt, kein Ausfithrgang mehr, Beispiel Schilddriise,

4 Zellstrange, 5 Netzwerk aus Zellstrangen mit BlutgefaBkapillaren = meiste
innersekretorische Driisen.

ungsdriisen sondern eine wifirige fermenthaltige Verdauungs-
fliissigkeit ab. Das Wasser dient dabei wohl in erster Linie
zum Ausspiilen der Driisenstoffe aus den Driisen, also zum
Transport der eigentlichen Sekrete.

Wenn nun eine Driise ihre Stoffe direkt an das Blut abgibt,
dann braucht sie weder einen Ausfiihrungsgang noch ein
Transportmittel. Das Blut triigt ja von sich aus die Rohstoffe
an die Driisenzellen, und diese kénnen jetzt das verarbeitete
Material als Driisenstoff direkt wieder an die Blutbahn ab-
geben. Damit konnen die Ausfiihrungsginge verdden und
wegfallen; das zunéchst in die Hohlrdume der Bldschen und
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Roéhrchen ausgeschiedene Sekret kann sich als ,,Kolloid*
(leimartiger Stoff) verdicken und in einzelnen Bldschen er-
halten bleiben, aus denen es dann ins Blut zuriicktritt. Die
Rohrchen- und Blaschenwinde kénnen zusammentreten und
schlieBlich ihre Ordnung verlieren, so daf3 endlich mehr oder
minder ungeordnete, aber stark mit Blutgefdlen umsponnene
Zellmassen iibrigbleiben, ohne daf3 die Arbeitsleistung dieser
innersekretorischen Driisen einen Schaden erleidet. Manches
innersekretorische Organ, wie die Schilddriise, besitzt noch
mit eingedicktem Driisensekret, dem Kolloid, erfiillte Hohl-
rdume. Bei der Nebennierenrinde kann man noch die Driisen-
stringe erkennen, aber bei anderen, wie der Nebenschilddriise
oder dem Nebennierenmark, ist von der urspriinglichen An-
ordnung der Driisenzellen kaum oder nichts mehr zu er-
kennen. Man spricht daher auch von den innersekretorischen
Driisen als von den Driisen ohne Ausfiihrungsgang.

Ist also einmal die Art der Ausscheidung der innersekreto-
rischen Drisenstoffe direkt ins Blut oder Lymphe charakte-
ristisch, so ist noch ein Zweites allen Hormonen gemeinsam,
nimlich dal sie als Reizstoffe oder Botenstoffe schon in
auperordentlich geringen Mengen ihre Wirkung ausiiben. So
iibt z. B. der Wirkstoff des Nebennierenmarks, das Adrenalin,
im Blut noch bei einer Verdiinnung von 1:400 Millionen
einen deutlichen Einfluf} aus, und auch andere Hormone, wie
das Schilddriisenhormon und bestimmte Hypophysenstoffe,
sind noch in einer Menge von 1—2 Y, also 1—2 tausendstel
Milligramm von Wirkung. Was besagt das? Nun eines, was
wir schon wissen: da} diese Stoffe nie als Nahrungsstoffe
vermoge ihres Nihr- und Nutzwertes fiir den menschlichen
oder tierischen Korper in Frage kommen kénnen, sondern
nur als Reizstoffe, d. h. also als Stoffe, die irgendeinen Vor-
gang ,,auslosen” oder ,beschleunigen* oder auch ,,hemmen®.

Fermente und Katalysatoren.

Damit stehen die Hormone freilich nicht allein. Die Drii-
senstoffe der Verdauungsdriisen, die man Fermente oder
Enzyme nennt, wirken ja bei dem Abbau der Nahrungsstoffe
im Darmkanal, also bei der Verdauung der Stirke zu Trau-
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benzucker oder des Fleisches zu aufsaugbaren Abbaustoffen,
den ,,Aminosiuren”, schlieBlich auch in dhnlicher Weise; sie
beschleunigen die Zersetzungs-, Abbau- oder auch Aufbau-
vorginge, die an sich unendlich langsam verlaufen, so, daf3
sie liberhaupt erst in Erscheinung treten. Auch sie sind in ge-
ringen Mengen wirksam und gehen selbst nicht in das End-
produkt der Verdauung ein. Und endlich gibt es auch in der
anorganischen Chemie Stoffe, die man hier in Vergleich
setzen kann und mufl. Es sind das die sogenannten ,,Kataly-
satoren'’; Stoffe wie fein verteiltes Platin oder auch zahlreiche
andere konnen bei Zusatz in geringen Mengen die Verbindung
oder Zersetzung anderer chemischer Stoffe ,,beschleunigen®.
Sie wirken also bei den chemischen Reaktionen und Um-
setzungen anderer Stoffe mit, machen sie erst in vielen Fillen
sichtbar, ohne daB} sie in das fertige Endprodukt mit ein-
gehen. Man konnte sie mit dem Ol vergleichen, das eine
Rutschbahn so schliipfrig macht, dafl die Gegenstinde, die
darauf sind, ins Gleiten kommen.

Daf3 die Hormone freilich den Fermenten oder gar den
anorganischen Katalysatoren in ihrer Wirkung nicht gleich-
zusetzen sind, darauf werden wir noch zuriickkommen, wenn
wir uns erst eingehender mit den Aufgaben des innersekre-
torischen Systems befaf3t haben.

Wir haben zusammenfassend zum Unterschied von den
Fermenten einmal die Abscheidung der Hormone ins Blut
hervorzuheben, ferner die Tatsache zu betonen, daf3 sie neben
dem Nervensystem und in Verbindung und Wechselspiel mit
diesem einen Mechanismus darstellen, welcher die Beziehun-
gen der einzelnen Korperorgane zueinander regelt, ihre har-
monisch abgestimmte Zusammenarbeit fordert und letzten
Endes damit die Einheit des Organismus erst herstellt. Die
hormanale Regulation ist neben der nervisen ein zweites
Hilfsmittel der Natur zur Herstellung dessen, was wir Leben,
Lebewesen, Organismus nennen. Die Natur hat deren freilich
noch andere. Doch davon spiter.



II. Allgemeines.

Geschichte.

Die Kenntnis der Hormone und der innersekretorischen
Driisen ist nicht alt. Die Tatsache des Vorhandenseins von
Driisen ohne Ausfithrungsgang hat der Wissenschaft lange
Kopfzerbrechen gemacht, und man hat mit solchen Organen
wie Hirnanhang (Hypophyse), Schilddriise, Nebenniere, die
schon im 16. Jahrhundert bekannt waren, nichts Rechtes
anzufangen gewuft. Und doch muf} eine Ahnung von dem
Wirken geheimnisvoller Stoffe im menschlichen Kérper ein
uraltes Erbteil der Menschen sein. Man glaubte, durch das
Verzehren der Organe getoteter Feinde oder wehrhafter Tiere
deren Mut und Stérke auf sich iibertragen zu konnen. Und es
ist recht eigenartig, wenn man hier auf die besondere Rolle
des Blutes st6B3t, dessen Genuf} eigenartige, oft iibernatiirliche
Krifte verleiht. In dem Liede der Edda von Sigurd Fafnirs-
toter erhilt Sigurd durch Kosten des Drachenblutes Kenntnis
der Vogelsprache und entgeht durch die Warnung der Vogel
dem Anschlag Mimes. Das Blut ist ja nun, wie wir wissen, der
Trager der Hormone, und da manche Hormone auch mit der
Nahrung aufgenommen werden konnen, ohne ihre Kraft zu
verlieren, wire es nicht unmgglich, da hier dunkle Erfah-
rungen mitsprechen. Die mittelalterliche Medizin aber vertrat
bewuB3t den Standpunkt, daf3 bei Erkrankungen bestimmter
Organe ein Ausfall notwendiger Stoffe eintritt, der nur ge-
heilt werden kann durch Verzehren gleichartiger gesunder
Organe. ,Herz heilt Herz, Milz heilt Milz, und Lunge
heilt Lunge*, sagt Paracelsus, und schon die alten Rémer
haben durch Einnehmen von Keimdriisensubstanz vorzeitiger
Schwiche vorzubeugen gesucht.

Aber erst 1849 hat ein deutscher Forscher Berthold den
ersten eindeutigen Versuch auf dem Gebiet der inneren Se-
kretion ausgefiihrt. Er nahm Hahnen die Keimdriise heraus,
pflanzte sie dann an anderer Stelle wieder ein und konnte so
verhindern, daf3 die sonst iiblichen Folgen einer Kastration
nach der Herausnahme der Keimdriisen auftraten. Die an
falscher Stelle, z. B. am Riicken, wieder eingepflanzten Keim-
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driisen hatten auch noch nach der Operation ohne Verbin-
dung mit dem Nervensystem ihren regulierenden Einflufl auf
den Organismus beibehalten. So ist Berthold eigentlich
viel mehr der Vater der innersekretorischen Forschung als
Brown-Sequard, der im Jahre 1889 der Pariser Aka-
demie der Wissenschaften berichtete, da3 er durch Einspritzen
von Tierhodenextrakten eine koérperliche und geistige Ver-
jiingung bei sich selbst erzielt habe. Denn wihrend die Bert-
holdschen Versuche eindeutig waren und jeder Nachprii-
fung standhielten, scheint es heute mehr so, als ob die von
Brown-Sequard zweifellos empfundene Verjiingung mehr
die Folge einer gelungenen Autosuggestion als die Wirkung
der von ihm verwandten Driisenextrakte gewesen sei. Aber
Brown-Sequard hatte das Gliick, seine Entdeckung zu
einer Zeit verkiindet zu haben, die fiir die Probleme der inne-
ren Sekretion reif war, und so mag immerhin der 31. Mai
1889 als Geburtsstunde der innersekretorischen Forschung
gelten. In der Folgezeit haben sich die Arbeiten iiber die
mnere Sekretion vor allem beim Menschen gehduft, und man
kann sagen, dafi es wenig Gebiete der Biologie gibt, in denen
heute eifriger und erfolgreicher gearbeitet wiirde als gerade
auf dem Gebiete der inneren Sekretion.

Das hat nicht nur den Grund, daf’ auf einmal ein neues
Arbeitsgebiet weitesten Ausmalies gegeben war. Man sah auch,
welche ungeheuren Wirkungen auf Kérper und Geist des
Menschen von der inneren Sekretion ausgingen; man erkannte
ihre Bedeutung fiir die Heilkunde, und man war wohl auch
von einem geheimnisvollen Reiz erfafit, der von diesem Ge-
biet ausging. Denn es ist auch heute noch erschiitternd und
letzten Endes unfaflbar und unerklirlich wie je, zu sehen,
dafl von unsagbar kleinsten Mengen eines Driisenstoffes es
abhingen kann, ob ein Menschenkind gesund aufwichst oder
zum Idioten, zur Mi3geburt, zum Zwerg oder zum Riesen
werden kann.

Anzahl.

Wenn wir uns fragen, welche innersekretorischen Driisen
beim Menschen wirksam sind, so kénnen wir als sicher hor-
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monbildende Driisen Keimdriisen, Hirnanhangsdriise (Hypo-
physe), Nebenniere, Schilddriise, Nebenschilddriise oder Epi-
thelkrperchen und die Bauchspeicheldriise sowie den Thymus
anfithren; sehr wahrscheinlich ist eine hormonale Funktion
der Zirbel, und schlieflich sind hormonale Wirkur}'gen fest-
gestellt von Herz, Darmkanal, Leber, Niere, Nervensystem
und Milz. Doch ist es manchmal Anschauungssache, wieweit
man die von einem Organ ausgeschiedenen Reizstoffe noch
zu den Hormonen rechnen will.

Alle diese Driisen sondern ihre Sifte nur in geringen Men-
gen ab. Von manchen kreisen im Korper eines Menschen etwa
10 mg am Tage und im Jahre etwa 200—300 mg, und den-
noch sind nicht nur Koérperwachstum, Kérperaufbau und
Funktion von ihnen abhingig, sondern auch geistige Eigen-
schaften wie Temperament, Charakter und Leistungsfihig-
keit. Das gilt nicht nur von den Menschen, auf die sich natur-
gemiB das Interesse der innersekretorischen Forschung be-
sonders gerichtet hat, sondern auch fiir die Tiere, ja wir
kennen selbst bei Pflanzen Stoffe, die man in Beziehung zu
den tierischen und menschlichen Hormonen setzen kann. Auch
sie kennenzulernen ist wichtig, wie denn iberhaupt eine ein-
heitliche Auffassung der belebten Natur nur durch Vergleich
ihrer niedersten bis hochsten Vertreter und Geschopfe ge-
wonnen werden kann.

Methodik.

Aber die vergleichende Betrachtung der verschiedenen Lebe-
wesen hat auch einen ungemein praktischen Wert. Mensch
und Wirbeltier haben im groflen ganzen die gleichen inner-
sekretorischen Driisen. Gewinnen wir nun die Uberzeugung,
daf3 die gleichen Hormone im Menschen wie im Wirbeltier
kreisen und daB sie hier wie dort die gleichen Aufgaben zu
erfiilllen haben und die gleiche Wirksamkeit entfalten, dann
konnen wir am Tier die Rolle der Hormone studieren und
an ihnen jene Versuche machen, die wir am Menschen selbst
nicht vornehmen konnen, die aber nétig sind zur wissenschaft-
lichen Erkenntnis der Hormone und zu ihrer praktischen An-
wendung im Dienste der Medizin, zum Wohle der leidenden
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und erkrankten Menschheit. Wenn es nun auch nicht so ist,
dal3 jedes Hormon bei jedem Vertreter der Wirbeltierreihe
immer die gleichen Wirkungen ausiiben miilte, so hat es sich
doch gottlob gezeigt, daf} in grofen Ziigen ihre Wirksamkeit
eine einheitliche ist und dal die Hormone des einen Tieres
auch bei einer fremden Tierart oder beim Menschen ihre
spezifischen Wirkungen entfalten. Die Hormone sind nicht
,artspezifisch”, wie man gesagt hat, sie sind nicht auf die
Art beschrinkt, sondern die gleichen Stoffe haben wenigstens
im groflen ganzen die gleichen Aufgaben bei den verschie-
densten Vertretern der Wirbeltiere, und auch der Riickschluf3
vom Tierversuch auf den Menschen ist moglich. Im einzelnen
werden wir freilich immer wieder kleine Unterschiede finden,
denn die Lebewesen sind nun einmal keine nach Schema F
gebauten und verfertigten Maschinen.

Was konnen wir grundsitzlich beim Tierversuch zur Unter-
suchung der Hormone unternehmen? Wir haben da verschie-
dene Moglichkeiten. Einmal konnen wir durch Wegnahme
der innersekretorischen Driise die dann folgenden Ausfalls-
und Krankheitserscheinungen studieren, sodann kénnen wir
durch Verpflanzung von Hormondriisen oder Driisenteilen
oder durch Einspritzen von Driisenextrakten diesen Ausfall
wieder wettzumachen suchen oder durch iibermaBige Gaben
eine Verstirkung der Hormonwirkungen erzielen. Die wich-
tigsten Versuche aber gipfeln jedenfalls in dem Bemiihen,
das wirksame Prinzip, die lebenswichtige Substanz, das ,,Hor-
mon“, in reiner Form zu gewinnen, seine chemische Natur
festzustellen und schlieBlich es nach Moglichkeit kiinstlich
herstellen zu konnen.

Aufklirung der Wirksamkeit, Aufklirung der chemischen
Natur, der ,Konstitution” eines Hormons, und schlief8lich
seine kiinstliche ,,synthetische” Darstellung zum Zweck der
Herstellung ausreichender Mengen fiir die Heilkunde sind die
letzten Ziele der Hormonforschung, Aufgaben, bei denen er-
sichtlich Vertreter verschiedener Wissensgebiete Hand in Hand
arbeiten miissen. Fiir einige Hormone, wie das Hormon des
Nebennierenmarks oder der Keimdriise, ist dies Ziel schon
weitgehend erreicht. Fiir die praktische Arbeit aber pflegt
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eins ungeheuer wichtig zu sein, nimlich die Moglichkeit, die
zu untersuchende Substanz, den Driisenextrakt, auf seine bio-
logische Wirksamkeit an Hand eines ,,Testes”, an Hand einer
deutlich sichtbaren und eindeutigen biologischen Reaktion,
priiffen zu konnen. Solche biologischen Reaktionen miissen
quantitativ sein, d.h. sie miissen es gestatten, die Wirksam-
keit eines Hormons zu ,,eichen®, und man nennt dann die-
jenige Hormonmenge, die gerade noch die betreffende Priif-
reaktion ausldst, eine Hormon-,,Einheit”. Besonders der Bio-
chemiker, der an der Darstellung des wirksamen Stoffs aus
einem Driisenextrakt, in dem soundso viele Ballaststoffe vor-
handen sind, arbeitet, bedarf der nétigen Kontrolle durch
solche biologischen Priifreaktionen. Wir werden von solchen
,»Testen” noch zu reden haben. Unsere néchste Aufgabe aber
ist jetzt, uns mit den einzelnen innersekretorischen Driisen
und ihrer Wirksamkeit vertraut zu machen.

Anatomie und Entwicklung.

Bei der tierischen Entwicklung leiten sich die verschiedenen
Organe und Gewebe des Korpers von drei hauptsichlichen
Zellschichten, den sog. Keimblittern, ab; davon liefert das
duflere Keimblatt die Haut und das Nervensystem, das mitt-
lere Keimblatt Bindegewebe, Knochen und Muskeln, das innere
Keimblatt den Darmkanal mit seinen Verdauungsdriisen.

Threr Herkunft nach sind die innersekretorischen Driisen
der Wirbeltiere Ausstiilpungen des Darmkanals, des Nerven-
systems oder Abkommlinge der LeibeshShlenwinde, und zwar
liegen die meisten in der Kopf- und Halsregion des Kérpers.
Davon entstammen Schilddriise, Epithelkérperchen und Thy-
mus oder Bries dem inneren Keimblatt, dem embryonalen
,, Kiemendarm®, also dem Darmteil, der bei den Fischen die
Kiemen trigt. Sie finden sich bei den hoheren Wirbeltieren
und auch dem Menschen in der Gegend zwischen Kehlkopf
und Herz (s. Abb. 3). Von den beiden Hormondriisen des
Kopfes ist die eine, die Zirbeldriise, ein altes Sinnesorgan des
Zwischenhirndaches; die andere, die Hirnanhangsdriise oder
Hypophyse, entsteht aus zwei Teilen, nimlich aus einer Aus-
stiilpung des duBleren Keimblatts, des Mundhohlendaches, die
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Abb. 2.

sich mit benachbarten Teilen des Zwischenhirnbodens zu einer
aullerordentlich wichtigen und seltsam zusammengesetzten
Driise auswéchst. Dann folgen der Lage nach — etwas unter-
halb des Magens — die Bauchspeicheldriise oder Pankreas,
die zugleich eine Verdauungsdriise des Diinndarms ist, sowie
die Nebennieren, die aus zwel ganz verschiedenen Teilen zu-
sammengesetzt sind. Der eine Teil, die sog. Nebennierenrinde,
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entwickelt sich aus der Leibeshthlenwand, die zum mittleren
Keimblatt gehort, der andere Teil, der urspriinglich selbstin-
dig, spiter als Nebennierenmark mit der Rinde zu einem Or-
gan verschmilzt, leitet sich aus einem Teil des Nervensystems,
und zwar des sog. Eingeweidenervensystems ab. Dann folgen
schlief3lich die Keimdriisen, die ebenfalls aus der Leibes-
hohlenwand entstehen und bekanntlich neben ihrer Aufgabe.
die Keimzellen zu bilden, wichtige innere Driisensifte aus-

scheiden (Abb. 2).

Abb. 3.

III. Schilddriise.

Vor dem Schildknorpel des Kehlkopfes liegt ein inner-
sekretorisches Organ, das aus mannigfachen Griinden unser
besonderes Interesse beansprucht; es ist die beim erwachsenen
Menschen etwa 30 g schwere, auBerordentlich blutreiche
Schilddriise. Sie ist vielleicht die #lteste innersekretorische
Driise der Wirbeltiere iiberhaupt, da sie schon andeutungs-
weise bei den Meerestiergruppen der Manteltiere und des
Amphioxus vorkommt, also bei Tieren, die man als ferne
Verwandte vor den Anfang des Wirbeltierstamms stellt. Zu-
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dem ist sie ein Organ, das von allen innersekretorischen Drii-
sen noch am meisten seinen urspriinglichen Driisencharakter
bewahrt hat; scheidet sie doch ithr Sekret noch in Driisen-
hohlriume, die Schilddriisenblischen oder Follikel, ab. Dieser
Anklang an die gewohnlichen Driisen hat aber fiir uns den
Vorzug, dafl man bei ihr noch am ersten durch Untersuchung
ithres geweblichen (histologischen) Aufbaus auf ihre Arbeit,
thren ,,funktionellen” Zustand, schlieBen kann. Bestehen
aufierdem wie bei der Schilddriise — besonders der Kaltbliiter
oder der Winterschlifer unter den Siugetieren — einmal deut-

Abb. 4. Schilddriise. a) Tatigkeitszustand; b) Ruhe (aus Trendelenburg).

liche jahreszeitliche Schwankungen ihrer Titigkeit wie ihres
geweblichen Aufbaus, so darf man hoffen, hier schon durch
die mikroskopische Untersuchung des Driisenzustands Riick-
schliisse auf ihre Arbeitstitigkeit ziehen zu konnen. Es ist da-
her nicht verwunderlich, dafy gerade bei der Schilddriise die
Anatomen und Gewebeforscher sich besondere Miithe gegeben
haben, den Arbeitszustand dieses innersekretorischen Organs
aus dem mikroskopischen Bild zu erschlieBen. Freilich darf
man nicht vergessen, da3 hier die Ausscheidung des Schild-
driisensekrets in die Driisenbldschen etwas anderes bedeuten
muf} als die Ausscheidung gewdhnlicher Driisen in den Drii-
sengang, da ja hier die Absonderung des Schilddriisenhormons
in besondere Hohlriume einen Speicherungsvorgang darstellt,
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also nicht zur Zeit besonders stark gesteigerter Schilddriisen-
tatigkeit stattfinden wird; und so laB3t sich in der Tat sehen,
dafl bei Kaulquappen oder Froschen im Winter oder aber
bei Winterschlaf haltenden Tieren wie Igel oder Hamster die
Driisenbléschen prall mit eingedicktem Driisensekret erfiillt
sind, wihrend die Deck- oder Epithelzellen, welche die Blas-
chen umkleiden und die eigentlichen Driisenzellen darstellen,
als Zeichen ihrer Ruhe platt und niedrig sind. Kommt dann
das Frithjahr, so verflissigt sich das kolloidale Sekret der
Blischen, die Zellwinde werden dicker, die Driisenzellen ver-
mehren sich, schwellen an und saugen jetzt den verfliissigten
Driisenstoff wieder aus den Blidschen heraus und iibergeben
ihn den Blutbahnen, die gerade bei dieser innersekretorischen
Driise in aullerordentlich grofler Zahl vorhanden sind. Zu
Zeiten gesteigerter Inanspruchnahme aber kommt es oft gar
nicht erst zu einer sichtbaren Ablagerung in den Driisenblis-
chen, die also eine Art Speicher fiir das gebildete, aber nicht
gleich gebrauchte Hormon darstellen. Solche rhythmischen
Verdnderungen der Schilddriise kommen aber auch bei den
hoheren Tieren und beim Menschen vor; so spielen Tem-
peratur, Jahreszeit, aber auch Alter, Art der Erndhrung, Ge-
schlechtszyklus (Menstruation und Schwangerschaft) eine
deutliche Rolle.

Die Schilddriise spricht auf alle Reize an, die irgendwie
stirker in das Stoffwechselgeschehen eingreifen konnten und
eingreifen; sie ist eine regulatorische Driise, eine Driise, die
Ausgleich bringen soll. Sie soll die korperlichen Vorginge,
den ,,Stoffumsatz” beherrschen, besonders aber denjenigen
Teil des Stoffwechsels, der dem Organismus die nétigen
Lebensenergien liefert. So wird z. B. der Reservezucker der
Leber frei gemacht und als Traubenzucker, als kraftspendender
Nahrungsstoff, ins Blut geworfen. Es sind die Verbrennungs-
prozesse im Innern des Korpers, die unter dem regelnden
Einfluf} der Schilddriise stehen; ein Tropfchen Schilddriisen-
saft zuwenig, und der Stoffwechselumsatz wird trige, die
Lebensenergie 1t nach, Miidigkeit, Schlafsucht, Stumpf-
heit, Verringerung der Kérpertemperatur, Herabsetzung aller
Lebenstitigkeit sind die Folge; ein Tropfchen zuviel, und das
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Leben lauft wie eine iiberhitzte Maschine in rasender Touren-
zahl und teilweise im Leerlauf beschleunigt ab. Unter diesem
Gesichtspunkt der Anregung und Steigerung des Stoffwechsels
der Organe und Korperzellen sind eigentlich alle Wirkungen
der Schilddriise zu betrachten.

Myxédem und Basedow.

Es gibt zwei Erkrankungen der
Schilddriise beim Menschen, die
wie Form und Abguf}, wie Nega-

Abb. 5. Myxodem.
(Nach Anderson aus Hober.)

tiv und Positiv der photographi-
schen Aufnahme, die Wirkung der
Schilddriise zeigen; die eine ist das Abb. 6. Kretin 130 cm
»Myxddem*, die andere die Base- (aus Hober).
dowsche Krankheit; die eine be-
ruht auf einem Mangel, die andere auf einem Zuviel an Schild-
driisensaft.

Die Folge des Mangels ist das Myxddem oder die ,,Schleim-
durchtrinkung* des Unterhautgewebes. Sie hat ihren Namen

2 Giersberg, Hormone. 2. Aufl. 17



zuniichst aus der eigentiimlichen Verdnderung der Haut, die
trocken, blal und kalt wird und zugleich gedunsen erscheint,
da das Gewebe darunter wifirig aufquillt. Die Haare werden
struppig oder fallen aus. Die Korpertemperatur sinkt, das
Herz schligt langsamer, Apathie, Schlafsucht, Verlangsamung
des Denkens und Schwachsinn treten auf; alles Schiiden, die
auf eine Herabsetzung des Stoffwechsels und damit auf eine
Herabsetzung der Lebensprozesse durch den Mangel an Schild-
driisenhormon zuriickzufiithren sind. Je friiher die Krankheit
in der Jugend auftritt, um so schlimmer sind die Wirkungen;
so wird das Wachstum, die korperliche wie geistige Entwick-
lung gehemmt und gestort, Zwergwuchs und schwere Idiotie
konnen die Folge sein, vor allem wenn die Storung der Schild-
drisentitigkeit schon in der Embryonalzeit sich auswirken
kann. Es entstehen dann Geschopfe, die man nur noch als
schaurige Karikaturen eines Menschen ansehen kann (Abb. 6).
Es gibt wenig Bilder, die gleich eindringlich die Macht einer
innersekretorischen Driise aufzeigen. Ahnliche Folgen treten
auf, wenn man bei einem Tier die Schilddriise entfernt
(Abb. 7) oder wenn man beim Menschen, wie es im Anfang
der operativen Behandlung des ,,Basedow’ vorkam, zuviel des
Schilddriisengewebes herausnahm. Je nach dem Grade des
Schilddriisenausfalls ergeben sich dann Krankheitsbilder, die
von leichter Schléifrigkeit bis zu der schwersten ldiotie sich
erstrecken koénnen. Man wird auch beim Tier in diesem Falle
von einer ,,Geisteskrankheit” reden miissen.

In allen wesentlichen Punkten das Gegenstiick zum Myx-
6dem bietet die in Deutschland von dem Merseburger Arzt
C. A. von Basedow beschriebene Krankheit, bei der das
Auftreten eines Kropfes mit Glotzaugen und Herzschnelle in
charakteristischer Weise vergesellschaftet ist. Gab der Mangel
an Schilddriisenhormon beim Myxdédem die Veranlassung zu
einer Hemmung und Verlangsamung der Lebensvorginge, so
werden durch den Uberschuf3 des Schilddriisensaftes beim
,,Basedow die Lebensprozesse unnatiirlich gesteigert und in
ithrem Ablauf verkiirzt. Man hat eine lange Tabelle der gegen-
satzlichen Wirkung von Myxédem und Basedow aufgestellt,
von denen ich wenigstens einiges anfithren will. Myxodem:
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Der Stoffwechsel sinkt, die EBlust wird verringert, trotzdem
nimmt das Korpergewicht zu, der Kérper neigt zu Unter-
temperatur, die Knochen bleiben weich und héren auf zu
wachsen, das Herz schligt langsam, trige, Stumpfheit, Schlaf-
sucht, Schwachsinn treten auf; beim Basedow aber werden
der Stoffwechsel und die EBlust bei Neigung zum Abmagern
erhoht, die Korpertemperatur steigt, das Knochenwachstum

Abb. 7. Ziegen aus gleichem Wurf, der rechten wurde im Alter von
3 Wochen die Schilddrise entfernt. (Nach v. Eiselsberg aus Hober.)

und die Verknécherung werden beschleunigt, das Herz schlégt
schnell, Herzbeschwerden, seelische Erregung, Schlaflosigkeit
und allgemeine nervose Ubererregbarkeit sind die Folge. Man
konnte noch eine ganze Reihe von solchen Gegensétzen an-
fithren. Fiir uns, die wir keine medizinischen Studien treiben
wollen, sind aber die seelischen Wirkungen wichtiger. Die
Kranken sind aufgeregt, oft dngstlich und schreckhaft, leiden
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an Herzbeschwerden, Schlaflosigkeit, Niedergeschlagenheit,
Rastlosigkeit und Ideenflucht. Es kann zu ausgesprochenen
Psychosen, Gesichts- und Gehorstiuschungen, zu Tobsuchts-
anfillen und schlieBlich zum Tode kommen. Aufierordentlich
wichtig scheint, daf} eine innige Wechselbeziehung von Schild-
driisentitigkeit und Nervensystem besteht, denn &hnlich wie
das vermehrte Schilddriisenhormon die Nervenerregharkeit

Abb. 8. (Nach Falta aus Hober.)

steigert, so wirken wieder umgekehrt psychische Einfliisse wie
Aufregung, Angstzustinde sich in einer Vermehrung der
Schilddriisensekretion aus. So kann eine gegenseitige verhing-
nisvolle Steigerung der Krankheitsschiiden eintreten. Schon
duflerlich zeigt das Bild eines Basedowkranken mit seinen
hervortretenden Glotzaugen in den meisten I"dllen den Zu-
stand seines iiberreizten Nervensystems (Abb. 8).

Alles in allem ist der Basedow das Gegenstiick zum Myx-
6dem, wenig Krankheitsbilder zeigen in ihren ganzen Sym-
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ptomen einen so geschlossenen Gegensatz und zugleich eine
solche Deutlichkeit der Abhingigkeit von der Menge des im
Korper kreisenden Hormons. Man hat Schilddriisenpriiparate
wegen ihrer Wirkung auf Stoffwechsel und Fettverbrennung
zu Abmagerungs- und Entfettungskuren herangezogen, sie
miissen aber auBerordentlich vorsichtig und nur unter drzt-
licher Aufsicht verwandt werden, damit nicht schwere Schi-
digungen des Herzens und des Nervensystems auftreten.

Tierversuch.

Der Tierversuch zeigt die grundsitzlich gleiche Wirkung
des Schilddriisenhormons und kann das bisher Gesagle nur
noch in einigen Punkten erginzen. Be-
rithmt geworden sind die Versuche, durch
Verfiitterung oder durch Zusatz von
Schilddrisenstoffen ins Aquarienwasser
das Wachstum von Kaulquappen zu be-
einflussen (Abb. g). Die Tiere bleiben da-
bei klein, kleiner als die unbehandelten.

Der Wassergehalt ihrer Gewebe sinkt, und * b
ithre Umwand.lung zum Frosch wird tiber- ﬁ‘)h bﬁligt' Szl)lﬂljlgl;fl?;lgi
stiirzt. Zu einer Zeit, da die normalen stoffen behandelte
Kontrolltiere grofie Kaulquappen gewor-  gleichaltrige Kaul-
den sind, die noch vor der Verwandlung auappe.
stehen, sind aus den Schilddriisentieren fliegengroBe, zu rasch
und dadurch oft unregelmiig entwickelte kleine Frosche ge-
worden. Also hier werden besonders die Entwicklungsvor-
giinge tberstiirzst und beschleunigt; im Gegensatz zu der
Wasseransammlung beim Myxédem wird die Wasserabgabe
der Gewebe herabgesetst. Die Schilddriise ist iiberhaupl eine
Voraussetzung zu der Umwandlung der Kaulquappe zum
Frosch. Schilddriisenlose Kaulquappen kommen nicht zur
Metamorphose, ja es gibt in Mexiko einen Molch, den viel-
fach bei uns in Aquarien gehaltenen Axolotl, der von Natur
aus eine schwach entwickelte Schilddriise hat und daher nor-
malerweise nie aus seinem Larvenkleid herauskommt. Gibt
man 1thm Schilddriisensubstanz zu fressen, so werden seine
Kiemen zuriickgebildet, die Augen treten weiter vor, der Ru-
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derschwanz verschwindet, und der Axolotl entwickelt sich zuin
Landmolch, wie das die andern Molche tun (Abb. 10a und b).
Der Schilddriisensaft ist also notig zur Metamorphose der

Abb. 10a.

Abb. 10b.

Abb. 10a und b. Axolotl: a geschlechtsreife Larvenform
und b verwandelte Landform (aus Hesse).

Amphibien, zur Umwandlung der Larven ins fertige Tier, der
Kaulquappen in den Frosch. Auch bei der Umwandlung der
Aallarve zum Aal oder der jugendlichen Scholle, die noch wie
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die andern Iische gebaut ist, zum auf der Seite liegenden
Plattfisch scheint die Schilddriise mafigeblich beteiligt zu sein.

Bei Eidechsen beschleunigt sie die Hiutung, bei Vogeln die
Mauser und bei Siugern den Haarwechsel. Es ist interessant,
dafl bei Schilddriisenstorungen des Menschen Haarschwund
und -ausfall eintreten. Gibt man Miusen Schilddriisenhormon,
so werden die Haare gewechselt, bei Vogeln fallen die Federn
aus und werden durch neue ersetzt, dabei kann es bei {iber-
miBiger Darbietung zu einem iiberméf3igen Ausfall kommen,
der nicht recht ersetzt werden
kann. Offenbar wird dann der
Vorgang des Haar- und Feder-
wechsels und der Neubildung
so iberstiirzt, dal er zu frih-
zeitig zum Stillstand kommt.

Dann kann es zu solchen Bil-

dern kommen (Abb. 11). Auch

Form und Farbe der nachwach-

senden Federn wird dann in

Mitleidenschaft gezogen. Auch

bei Wirbellosen, ja sogar bei

den allerniedersten Tieren lassen

sich durch Zusatz von Schild-

drtsenbormon s Auaren- 20,1 Mo S
wasser mitunter deutliche Wir- ;3 qowsky aus Trendelenburg.)
kungen erzielen.

Es ist eigentlich immer das gleiche Bild bei Mensch und
Tier, das Bild einer Beeinflussung der Verbrennungsprozesse
im Korper, die bei Mangel an Hormonen verlangsamt, bei
iibergrof3er Menge tiberstiirzt verlaufen und damit auch wie-
der zu Schiden fithren konnen.

Die Schilddriise ist also ein Regler der Verbrennungsvor-
giinge im Organismus und damit der Lebensenergie, ein Reg-
ler des chemischen Geschehens im Stoffwechselgetriebe.

Hormon der Schilddriise.

Was ist nun der wirksame Stoff der Schilddriise, das
eigentliche Schilddriisenhormon? Wenn man das wirksame
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Prinzip, das Hormon, einer innersekretorischen Driise ge-
winnen und frei von Verunreinigungen und Ballaststoffen er-
halten will, dann ist es iiberaus wichtig, eine biologische Priif-
reaktion zu besitzen, um jederzeit die Wirksamkeit der an-
gefertigten Driisenextrakte, ihren Hormongehalt, feststellen
zu konnen. An sich kann man bei der Schilddriise — und man
hat dies auch getan — zu einer solchen Priifung alle Wir-
kungen beniitzen, soweit sie eben charakteristisch sind, wie
z. B. die Steigerung des Sauerstoffverbrauchs eines Tieres,
die Beschleunigung der Amphibienmetamorphose, der Um-
wandlung der Kaulquappe in den Frosch, die Verdnderung
des Leberzuckergehalts, der durch die Schilddriisenwirkung
absinkt, und dergleichen mehr. Es kommt ja bei einer solchen
Priifung nur darauf an, ob sie eindeutig und charakteristisch
ist; je reiner dann der Hormonextrakt ist, um so wirksamer
wird er sich zeigen, d.h. um so kleinere Mengen werden ge-
niigen, die charakteristische Priifreaktion auszuldsen. Eine
Unterstiitzung bei der Suche bot hier noch dazu der auf-
fallend hohe Jodgehalt der Schilddriise, der schon frih er-
kannt wurde, und die starke Blutversorgung der Driise, die
sie instand setzt, alles aufgenommene Jod aus dem Blut zu
entnehmen und aufzuspeichern. Man hat auch schon frih
gesehen, dafl das Jod in der Schilddriise in organisch ge-
bundener Form als Einlagerung in organische Stoffe wie
Eiweify u. dgl. vorlag, aber es ist erst Kendall 191/} ge-
lungen, aus der Schilddriise einen jodhaltigen, chemisch ein-
heitlichen Driisenstoff zu gewinnen, den er Thyroxin nannte
und der z.B. im Kaulquappenversuch noch in einer Ver-
diinnung von 1:500 Millionen seine typische Schilddriisen-
wirkung zeigte. Das Thyroxin, von der Formel C;;H,0,NJ,,
ist damit zweifellos als ein wirksames Schilddriisenhormon
erwiesen. In den 20er Jahren hat dann Harington sowohl
die Strukturformel ermitteln konnen, wie auch die erste kiinst-
liche Darstellung des Hormons gegeben.

¢ cHu ¢ cH _NH,
HOC »e—0—{_ >C—CH,—CH
JC ~ CH JC CH NCOOH
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Das kiinstliche Thyroxin ist als zweites der bisher chemisch
hergestellten Hormone gefunden worden. So konnte man also
darangehen, nun mit diesem vom Chemiker aufgebauten Stoff
die Ausfallserscheinungen, die durch Schilddriisenmangel ent-
stehen, zu heilen und zu ersetzen. Und es zeigte sich, dal
man tatsichlich dazu in der Lage war. Trotzdem kann man
daran zweifeln, ob das Thyroxin als solches in der Schild-
driise vorkommt. Einmal lassen sich aus Schilddriisenextrakt
noch andere jodhaltige Verbindungen gewinnen, wie vor allem
das Dijodthyroxin, das aber im Gegensatz zum Schilddriisen-
hormon Hemmungswirkung auf den Stoffwechsel zeigt, zum
andern darf man annehmen, dafl das Thyroxin in der Driise
selbst an Eiweil3 gebunden vorliegt. So hat man aus der Driise
Thyroxineiweifverbindungen herstellen kénnen, die die Wir-
kungen des Thyroxins doch noch bei weitem iibertreffen. Man
glaubt daher heute, da das Thyroxin entweder eines von
mehreren Schilddriisenhormonen oder aber nur ein noch sehr
wirksames Abbauprodukt ist aus einem noch zusammen-
gesetzteren Stoff, den man dann als das eigentliche Schild-
driisenhormon bezeichnen miifite. Wie dem auch sei, jeden-
falls stellt dieser kiinstlich hergestellte Stoff ein wirksames
Prinzip der Schilddriise dar, und es war schon eine wissen-
schaftliche Tat, hier zu einem Ziel vorgestoBen zu sein und
es anscheinend erreicht zu haben, wie es der Hormon-
forschung stets vorschweben muf3, zu dem Ziel, die Natur der
geheimnisvollen Driisenstoffe aufzusuchen und zu entrétseln.

Kropf.

DaB} die Schilddriise sich bei iiberstarker Titigkeit, bei der
Basedowkrankheit, meist vergrofert, ist leicht verstindlich;
eigenartig ist aber zunichst, daf3 die stirksten Vergrofierungen
der Schilddriise gerade umgekehrt bei einer schlecht arbeiten-
den Schilddriise zustande kommen. Wihrend der Basedow-
oder weiche Kropf eigentlich nie eine miBige Grofle iiber-
schreitet, kann es bei dem Bindegewebs- oder harten Kropf,
bei dem das Driisengewebe oft unterwertig wird und den
Korperbedingungen nicht mehr gerecht wird, zu geradezu
ungeheuerlichen VergréBerungen und Auswiichsen kommen.
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Solche Kropfvergroerung, bei der der Bindegewebsanteil der
Driise zu wachsen beginnt und dadurch die Blutzufuhr des
Organs hemmen kann, bei dem aber auch das Driisengewebe
sich vermehren kann, offensichtlich weil seine Leistungsfihig-
keit gesunken ist, sind in manchen Gegenden ungemein héu-
fig, wihrend andere verschont bleiben. Es gibt Kropfgebiete,
in denen die Krankheit ,,endemisch”, d.h. einheimisch ist.
Im allgemeinen sind es die Berglinder, in Europa die Alpen,
Karpaten, Pyrenéen, in Asien der Himalaja, in Amerika die
Anden. Da es sich herausgestellt hat, daf in diesen typischen
Kropfgegenden im Boden und im Trinkwasser ein deutlicher
Jodmangel besteht und, wie wir wissen, das Schilddriisen-
hormon stark jodhaltig ist, kann man die schon lange ver-
mutete Beziehung zwischen Jodmangel und Kropf heute als
sicher ansehen. Ganz ist die Sachlage damit freilich nicht ge-
klirt. Einmal miissen erbliche Veranlagungen dazukommen,
da auch in den kropfverseuchten Gegenden nicht alle Men-
schen erkranken, sodann aber gibt es auch ganz lokale
Verschiedenheiten der Haufigkeit des Kropfbefalls, wie sog.
Kropfhéuser, so dall man an eine Infektion mit noch unbe-
kannten Erregern oder an Strahlenwirkungen des Bodens ge-
dacht hat. Schlielich hat auch die Erndhrung einen gewissen
Einflu}; so kann man merkwiirdigerweise durch starke Kohl-
tiitterung bei Kaninchen Kropf erzeugen, und auch das Kal-
zium in Trinkwasser und Nahrung vermag einen gewissen
Einflufy auszuiiben. Sicher ist die Entstehung des Kropfes
keine auf nur einer einzigen Ursache beruhende Erscheinung,
aber ebenso sicher ist wohl, daf dem Jodmangel die Haupt-
ursache zuzuschreiben ist. .

Interessant ist auch, dafl in solchen Kropfgegenden mnicht
nur die Menschen vom Kropf befallen werden, sondern auch
die Haustiere, ja man kann sogar bei Forellen und Hechten,
also den Fischen dieser Gegenden, kropfige Entarlungen der
Schilddrise feststellen. Nun braucht ja an sich ein Kropf
noch keine gefihrliche Angelegenheit zu sein. In der Schweiz
ist er eine so gewdhnliche Erscheinung, dall er in vielen
Gegenden kaum aufféllt. Aber es ist ein groBler Unterschied
zwischen leichten, ungefihrlichen KropfvergréBerungen und
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mehreren Pfund schweren Kropfsicken, welche Atmung und
Blutkreislauf storen, oder solchen Krdpfen, bei denen das
Driisengewebe normal arbeitet, so dal} die Befallenen keine
Beschwerden spiiren, und solchen, die zum Zwergwuchs, zum
Kretinismus fithren, also den typischen Folgen starken
Schilddriisenhormonmangels. Bekanntlich sind in den Hoch-
alpen Zwerge und Kretins nicht allzuselten. Es ist daher nur
zu verstindlich, dal man dem Jodmangel der Kropfgegen-
den durch Darbietung von Jod in der Nahrung abzuhelfen

Abb. 12. Wirkung der Schilddrusenbehandlung an einem 4jahrigen Mad-
chen. Rechts nach 3monatiger Behandlung. (Nach Hofmeister aus
Trendelenburg.)

versucht. Man kann das durch Versorgung mit Seefischen
und Gemiisen aus jodreichen Gegenden, vor allem der Meeres-
kiisten, oder durch Darbietung von jodhaltigem Kochsalz,
dem sog. ,,Vollsalz*“, erreichen. Seitdem diese Behandlungs-
art eingesetzt hat, ist eine zweifellose Abnahme der Kropf-
erkrankungen in den befallenen Gegenden festzustellen; frei-
lich sollte Jodkochsalz nur in Kropfgegenden verwandt wer-
den, da das Jod durchaus kein harmloses Mittel darstellt und
die Gefahr basedowartiger Erkrankungen bei {ibermifSiger
Darbietung besteht. LiaBt sich so durch relativ einfache Vor-
beugungsmittel in frither Jugend bei Beginn der Erkrankung

27



in den meisten Fillen eine Heilung erzielen, wird also hier
durch Jodgabe die Schilddriise wieder zu normaler Tatigkeit
angeregt, so ist das bei zu weitgehender Schidigung der
Schilddriise nicht mehr méglich; das minderwertige Driisen-
gewebe vermag dann eben keine Hormone mehr zu erarbeiten,
aber auch in diesem Falle oder im Falle zu schwacher
Schilddriisenentwicklung kann man durch Ernihrung mit
Schilddriisensubstanz oder durch Einspritzen von Thyroxin
neben vielen unheilbaren Fillen oft ganz tiberraschende Hei-
lungen erzielen. Wenn auch solche Thyroxinbehandlung grofe
Behutsamkeit erfordert, um Herzschédigungen zu vermeiden,
so wird man sich doch kaum eine segensreichere drztliche Be-
handlung vorstellen kénnen, als wenn durch die Zufuhr von
Schilddriisenhormon aus einem idiotischen Zwerg ein nor-
males, vollwertiges Menschenkind entsteht (Abb. 12).

Regulation. Rhythmus.

Die Schilddriise ist also ein Beherrscher des Stoffwechsel-
geschehens, besonders aber der Verbrennungserscheinungen.
Damit besteht fiir sie die Aufgabe, sich nach den wechseln-
den Bediirfnissen des Korpers einzurichten. Z. B. darf im
Hunger nicht zuviel verbraucht werden, die Schilddriise spart
dann mit der Ausschiittung ihres Hormons. Fiitterung stei-
gert thre Titigkeit, sogar die Art der Nahrungsstoffe ist dabei
von Bedeutung. Auch die Wirkung der AuBlentemperatur auf
die Schilddriise ist aullerordentlich charakteristisch; wihrend
beim Warmbliiter, Vogel und Siugetier, in der Kalte die Ver-
brennung im Kérper gesteigert werden muf3, um die Korper-
temperatur bei der gesteigerten Warmeabgabe noch aufrecht-
zuerhalten, und die Schilddriise daher jetzt stirker arbeitet,
ist das beim Kaltbliiter wie beim Winterschlaf haltenden
Stuger ginzlich anders. Der Kaltbliiter kann ja seine Tem-
peratur nicht erheblich iiber die Temperatur der Auflenwelt
steigern. Seine Korpertemperatur sinkt mit der der Aufien-
welt, und damit werden die chemischen Umsetzungen ir
seinem Koérper nach den Gesetzen der chemischen Reaktions-
geschwindigkeit tiberhaupt herabgesetzt. Die Korperleistung
sinkt, und die Schilddriise stapelt ihr Kolloid auf, ohne ers
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den Versuch zu machen, dagegen zu arbeiten und den Stoff-
wechsel durch vermehrte Ausscheidung kiinstlich zu erhéhen.
Freilich gibt es eine Zeit im Leben der Kaltbliter, in der
trotz niedriger Temperatur die Schilddrisentitigkeit gestei-
gert sein kann. Wenn die Grasfrosche im Frithjahr aus dem
Winterschlaf erwachen, dann wird das im Winter angestaute
Schilddriisenkolloid verflissigt, in groffen Mengen ausge-
schieden und dem Korper zur Verfiigung gestellt. Aber das
dient jetzt dazu, die bei der Laich- und Paarungszeit, die ja
oft unmittelbar nach der Schnee- und Eisschmelze eintritt,
notigen Korperenergien zu liefern. Wie sehr der Jahreszeiten-
wechsel und der damit bedingte Lebensrhythmus der Tiere
von der Titigkeit der Schilddriise abhingt, haben wir schon
z. T. erwiihnt. So ist der Winterschlaf mancher Saugetiere
eine Folge davon, daff die Schilddriise ihr Sekret zuriickhélt
und nicht mehr ins Blut gelangen lat. Die herbstliche Mau-
ser der Vogel, der Haarwechsel der Siugetiere, die Anlage des
Winterpelzes im Herbst und des Sommerpelzes im Friihjahr
sind mit auf die vermehrte Titigkeit der Schilddriise zuriick-
zufithren und vieles andere mehr. So scheinen auch Tages-
schwankungen vorzukommen, Sonnenbestrahlung einen Ein-
fluf3 zu haben u. i. Aber auch innere Reize sind wirksam.
Es besteht eine innere Beziehung zwischen Schilddriise und
Keimdriise, deren Wesen zwar noch nicht entritselt ist, deren
Dasein aber nicht geleugnet werden kann. Einmal scheint das
Schilddriisenhormon in geringen Mengen auf die Keimdriisen
anregend zu wirken, wihrend sie in starken Mengen eine aus-
gesprochene Hemmungswirkung auf sie ausiibt; im Tier-
versuch kann z. B. iibermifBige Schilddriisenzufithrung zur
Kastration fiihren. Aber auch umgekehrt gehen von der Ver-
inderung des Keimdriisenapparates geheimnisvolle Beeinflus-
sungen der Schilddriise vor sich. Bekanntlich soll schon die
erste Vereinigung der Geschlechter zu einem leichten An-
schwellen der Schilddriise fithren und damit zu einer leichten
Anschwellung des Halses. Und wihrend der Schwangerschaft
schlieBlich ist die Titigkeit der Schilddriise deutlich herauf-
gesetzt. Bei den Nagetieren, z. B. den Ratten und Méusen, die
alle Monate eine Brunst durchmachen, durchliuft die Schild-
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driise ganz regelmiflige Verdnderungen, die im gleichen
Rhythmus verlaufen. Aber auch zu anderen innersekretori-
schen Driisen wie Nebenniere, Hypophyse und Pankreas be-
stehen sichtlich Beziehungen. Beinahe selbstverstindlich er-
scheint, dafy auch das Alter seinen Einflufl auf die Schild-
driise ausiibt, denn die Hohe des Stoffwechselumsatzes dndert
sich zwischen Jugend und Alter. Beim Menschen soll in den
mittleren Jahren das Gewicht und der Jodgehalt der Driisen
am stirksten ausgebildet sein.

So ist die Schilddriise geeignet, auf die verschiedensten
Reize anzusprechen und den verschiedensten Bediirfnissen des
Korpers gerecht zu werden. Sie ist eine Beherrscherin des
Stoffwechsels, aber sie ist damit keineswegs die oberste Be-
fehlsstelle. Die meisten dieser Reize wirken gar nicht direkt
auf die Schilddriise ein, sondern sie werden vermittelt durch
eine Beeinflussung iibergeordneter Stellen. Wir kennen zwei
solche Befehlsvermittler der Schilddriise. Der eine ist offen-
bar das Nervensystem, und zwar das Eingeweidenervensy tem,
denn die Schilddriise wird {iberaus reichlich mit Nervensver-
sorgt. Darauf deutet die wechselnde Beeinflussung seelilcher
Erregungen auf die. Schilddriise und umgekehrt. Diese Ner-
ven konnten entweder direkt das Driisengewebe beeinfliissen
oder aber durch Verdnderung der Blutversorgung ihre Wir-
kung ausiiben. Aber dariiber wissen wir eigentlich noch hicht
viel. Viel deutlicher ist die Abhingigkeit der Schilddriise von
einer anderen innersekretorischen Driise, der Hypophyses oder
genauer von einem schilddriisenwirksamen ,thyreotropen‘
Hormon des Hypophysenvorderlappens. Die Hypophyse regelt
die Titigkeit der Schilddriise, indem sie ein schilddriisenwirk-
sames Hormon ausschickt, das durch das Blut an die Schild-
drise herangetragen wird. Auch auf die ausgeschnittene
Schilddriise oder sogar auf Gewebsschnitte auf dem Objekt-
trager wirkt das thyreotrope Hormon der Hypophyse noch
anregend. Wir sehen hier die eigentiimliche Tatsache, daf3
das innersekretorische System Rangordnungen hat; die Be-
fehlsgewalt der einen Driise ist nicht gleich der anderen, und
wir werden spéter sehen, daf3 gerade der Hypophyse hier eine
ganz besondere Stellung zukommt. Aber auch die anderen
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innersekretorischen Driisen sind fiir die Tétigkeit der Schild-
driise nicht ohne Bedeutung. Wir miissen uns ja vorstellen,
dafs das gesamte innersekretorische System gewissermalfien
eine Einheit vorstellt, ein Ganzes, innerhalb dessen der eine
dies, der andere jenes zu vollbringen hat, in dem aber alle so
miteinander verkettet sind, daf5 nur durch ihre Zusammen-
arbeit das kunstvolle Ganze entsteht und erhalten bleibt, in
dem also alle mehr oder weniger voneinander abhéingen. Wir
wollen und koénnen hier noch nicht auf diese iiberaus ver-
wickelten Zusammenhénge im einzelnen eingehen.

IV. Epithelkorperchen.
Nebenschilddriise.

Als man zuerst Tieren die Schilddriise herausnahm, starben
die Tiere sehr bald unter Kriampfen, und das gleiche geschah
mitunter bei den ersten chirurgischen Behandlungen des
Kropfes. Das kam aber nicht deshalb, weil man die Schild-
driise entfernt hatte, deren Ausfall, wie wir wissen, nur sehr
langsam iiber Myxédem und Idiotie zum Tode fiihrt, sondern
weil man versehentlich mit der Schilddriise 4 winzig kleine,
nur Bruchteile eines Gramms wiegende Korperchen mit her-
ausgenommen hatte, die sog. Epithelkérperchen oder Neben-
schilddriisen (siche Abb. 3). Weil sie so klein und so ver-
steckt an der Schilddriise liegen, hat man lange nichts von
ithnen gewuf3t, aber trotz ihrer Kleinheit sind die Epithel-
korperchen iiberaus wichtig. Ja, ithr Wegfall fiihrt unter
Krampfantillen viel rascher zum Tode als die Wegnahme der
so viel groBeren und schwereren Schilddrise. Wodurch ent-
stehen die so charakteristischen Krampfzustinde bei Heraus-
nahme der Epithelkérperchen? Es miissen nicht immer die
kompliziertesten Stoffe sein, die im Korper eine wesentliche
Rolle spielen; die Mineralstoffe, die einfachsten Salze sind
mitunter genau so notig, und ihre Beherrschung und mengen-
miflige Regelung kann unter Umstinden genau so wichtig,
ja wichtiger sein als die Herstellung eines hochkompliziert
gebauten Eiweilskorpers, der als Zellbaustein dienen soll, oder
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emnes Hormons oder eines Ferments. Und so ist denn die Be-
herrschung des Kalkstoffwechsels, die richtige Verteilung des
Kalziums in Blut und Gewebe, die lebenswichtige Aufgabe
der Epithelkorperchen. Nimmt man sie heraus, so sinkt der
Kalziumgehalt des Blutes in kurzer Zeit von 10 mg bis unter
7 mg in 100 ccm Blut. Dabei tritt zunéchst ein Zittern, ein
Anspannen der Muskelfasern auf, es entwickeln sich in kiir-
zester Zeit schmerzhafte Krampfe, die alle Muskelpartien er-
greifen konnen, und das Tier geht unter den Erscheinungen
der ,,Tetanie“, des Starrkrampfes, zugrunde. Erkranken beim
Menschen nicht alle Epithelkorperchen, dann sind die Krampf-
erscheinungen nicht so stark und beschrinken sich zunichst
auf eine eigenartig verkrampfte Haltung der Finger, die sog.
,,Geburtshelferstellung®; es treten dann auf die Dauer Sto-
rungen im Kalkgehalt der Knochen und Zihne auf, die kalk-
arm, weich und briichig werden; krankhafte Verengungen
der Blutgefifle konnen auftreten und &hnliches mehr. Sind
die Ausfille noch geringer, z. B. bei Erkrankungen von
1—2 Nebenschilddriisen, dann kann noch eine Neigung zu
Krampfanfillen zuriickbleiben, die besonders dann in Er-
scheinung ftritt, wenn durch Erschopfung, Fieber oder
Schwangerschaft erh6hte Anforderungen an den Korper ge-
stellt werden. Solche Neigung zu Krampfanfillen kommt
ziemlich héufig bei Kindern im ersten Lebensjahre vor, oft
in Verbindung mit Rachitis, um sich dann meist im spateren
Leben zu verlieren.

Wodurch erkliren sich diese Erscheinungen? Bei Ausfall
des Nebenschilddriisenhormons sinkt der Kalziumgehalt des
Blutes, der Kalk wird in erhohtem Maf3e ausgeschieden, Ner-
ven und Muskeln verarmen an Kalk und geraten dadurch in
einen Zustand der Ubererregbarkeit. Das Kalzium, welches
das Blut sonst zur Verfiigung stellt, ist also ein Beruhigungs-
miltel, ein Hemmungsmittel fiir zu rasch und ungestiim vor
sich gehende Reizvorginge fiir Nerv und Muskelfaser. Schon
mit dem Wechsel von Schlaf und Wachsein soll ein Wechsel
des Kalkgehalts der Nerven und des Gehirns verbunden sein.
Bei starkem Kalziummangel kénnen sogar plotzliche Wut-
anfille auftreten, ja eine Anderung von Temperament und
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Charakter kann die Folge der iiberreizten Nerven sein. Neben
dem Sinken des Kalkgehalts im Blut beim Nachlassen der
Nebenschilddriisenwirkung tritt eine Veridnderung des Phos-
phors im Blut ein, im Blut entstehen giftige Stoffwechsel-
produkte; aber all diese Vorgénge scheinen doch mehr oder
minder eine Folge der Verinderung und Storung des Kalk-
stoffwechsels zu sein, der im Mittelpunkt der Erscheinungen
steht. Auch ein zu starkes Arbeiten der Nebenschilddriise
kommt vor, bel der zuviel des Nebenschilddriisenhormons ins
Blut abgegeben wird; dann steigt der Kalziumgehalt des Blutes
mitunter so weit, dal} Gerinnung auftreten kann, der Korper
macht dann den Kalk der Knochen frei, die miirbe und weich
werden, dafiir konnen Gewebsverkalkungen auftreten; auch
hier entsteht dann das Bild einer Storung und Verwirrung
des Kalziumstoffwechsels.

Regelung und Verteilung des Kalzium in Blut und Gewebe
diirfte die wesentliche Aufgabe der Nebenschilddriisen sein.

Ein Hormon, das so deutlich bei Wegfall Absinken des
Kalziumgehaltes des Blutes von 10 mg bis unter 7 mg zeigt,
bietet in dieser Reaktion ein sehr giinstiges Testverfahren.
Dennoch ist es bisher nicht gelungen, das Nebenschilddriisen-
hormon als chemisch reinen Kérper darzustellen und seine
Struktur aufzukliren, doch konnte Collip als erster das
wirksame Prinzip im Driisenextrakt gewinnen. Wird das sog.
Parathormon eingespritzt, so steigt der Kalkgehalt des Blutes;
es gelingt damit, die Nebenschilddriisentitigkeit zu ersetzen,
d.h. durch stete Einspritzungen nebenschilddriisenlose Tiere
gesund und am Leben zu erhalten. Damit ist natiirlich medi-
zinisch ein wichtiges Heilmittel gefunden, das bei Erkran-
kungen und Nebenschilddriisenausfall ein viel giinstigeres Be-
kimpfungsmittel darstellt als die Darbietung von Kalksalzen,
die man friither zur Bekimpfung des Kalziummangels in den
Korper einspritzen mufite, die aber doch nur zu kurzdauern-
den Heilerfolgen fiihrten, da man der Grundursache des Lei-
dens nicht begegnen konnte. Freilich gibt es noch andere
Mittel, den Kalkgehalt des Blutes heraufzusetzen.
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Epithelkérperchen und Vitamin D.

Eine Kalkmangelkrankheit des jugendlichen Alters ist die
Rachitis oder englische Krankheit der Kinder, die aber offen-
bar nicht, zumindest nicht allein von einer Mangelfunktion der
Nebenschilddriise abhéngt. Es ist bekannt, dal Sonnenbestrah-
lung giinstig wirkt, und zwar auf einem hochst merkwiirdi-
gen Wege. Durch Bestrahlung mit ultraviolettem Licht erhalt
man aus ,,Ergosterin, einem pflanzlichen Lipoid (fettartigem
Stoff), ein fettlosliches Vitamin D. Dieses Ergosterin ist in
geringen Mengen in der Haut der Tiere und des Menschen
enthalten, und durch die Sonnenbestrahlung oder durch Be-
strahlung mit kiinstlicher Hohensonne geht in der Haut die
gleiche Umwandlung des Ergosterins in Vitamin D vor sich.
Ja es geniigt sogar die Bestrahlung ergosterinhaltiger Nah-
rungsmittel. Das Vitamin D aber férdert die Kalkbildung und
hat Einwirkung auf das Gleichgewicht von Kalzium und
Phosphor. (Neuerdings hat man bei der Ergosterinbestrah-
lung neben dem Vitamin D noch einen besonders auf den
Kalkstoffwechsel wirksamen Stoff [AT 10, Stoltz] gewinnen
konnen.) Das Vitamin D kann so weitgehend die Tatigkeit
des Nebenschilddriisenhormons unterstiitzen. Sonnenbader
sind also nicht nur ein vergniigliches oder angenehmes Ver-
fahren, eine schén gebrdunte Haut zu bekommen, sondern sie
konnen durch die Vermittlung eines dadurch entstehenden
Vitamins wesentliche Einflisse auf den Kérper gewinnen.
Nun ist freilich die Wirksamkeit der Sonnenstrahlen im Win-
ter in dieser Hinsicht sehr gering. Wenn man dann zur
Heilung der Rachitis keine kiinstliche Hohensonne nehmen
will, pflegt man den Kindern den so beliebten Lebertran zu
geben, und zwar mit dem gleichen Erfolg, weil Lebertran,
vor allem des Dorschs und des Thunfisches, neben anderen
Vitaminen in reichlichem Mafle aufgespeichertes Vitamin D
enthilt, das aber etwas anderer Natur ist als das durch Be-
strahlung des Ergosterins entstandene. (Jetzt bestrahlt man
vor allem die Milch zur Vitaminisierung der Nahrung fiir
Kleinkinder.) Wir haben hier einen Fall eines Zusammen-
wirkens zweier verschiedener Reizstoffe, eines Hormons und

34



eines Vitamins, die beide von wesentlicher, im einzelnen ver-
schiedenartiger Wirkung auf den Kalkstoffwechsel der Zellen
und Gewebe sind. Man kénnte das ein Prinzip der doppelten
Sicherung nennen, ein Ineinandergreifen von Hormonen und
Vitaminen, wie wir es noch 6fters zu verzeichnen haben.

Auch fiir den Terrarienliebhaber ist das Vitamin D wichtig,
da durch Bestrahlung mit kiinstlicher Hohensonne oder durch
Fiitterung mit dem Vitaminpriparat Vigantol auslindische
Reptilien sehr viel leichter und besser gehalten werden
konnen.

V. Nebenniere.

Man kann eigentlich nicht sagen, daf3 die Schilddriise und
die Nebenschilddriise trotz ihrer so engen o&rtlichen Be-
ziechungen viel miteinander zu tun hitten, doch weil diese
beiden Organe so eng zusammenliegen, dafl man sie fiir eins
halten kénnte und gehalten hat, muff man sie schon zu-
sammen behandeln. Wenn wir aber jetzt an Schilddriise und
Nebenschilddriise ein im Kérper an ganz anderer Stelle liegen-
des Organ, die Nebenniere, anschlieBen wollen, so hat das
einen biologischen Grund, n#mlich den, daf die Hormone
der Schilddriise und das des Nebennierenmarks sich in man-
cherlei Weise erginzen und in ihrer Wirkung ineinander-
spielen. Die Nebenniere gehort beim Menschen zu den inner-
sekretorischen Driisen, deren volliger Ausfall zum raschen
Tode fiihrt, und das gleiche gilt fiir die meisten hoheren
Wirbeltiere. Die Nebennieren liegen gewShnlich am vorderen
Nierenende und bestehen bei den Saugetieren aus einem
briaunlichen Innen- und einem gelblich-fettigen Rindenteil.
Zwel Bestandteile, die man als Nebennierenmark und Neben-
nierenrinde auseinanderhalten muf3, denn diese beiden Ge-
websanteile der Nebenniere haben eigentlich nur wenig mit-
einander zu tun. Im Anfang der Wirbeltierreihe, bei den
Haifischen, sind sie iiberhaupt noch gar nicht miteinander
verbunden. Der Rindenteil bildet hier eine ziemlich lang-
gestreckte Wucherung der Leibeshchlenwand, eine einheit-
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liche, aus Sdulchen und Bilkchen zusammengesetzte inner-
sekretorische Driise, wihrend der Markteil aus zahlreichen,
hintereinander liegenden Zellhdufchen besteht, die aus Zel-
len des Eingeweidenervensystems, der ,,Sympathikusanlage®,
entstehen, die aber einen driisigen Charakter annehmen und
die man wegen ihrer besonderen Firbbarkeit mit Chromsdure
auch ,,chromaffine” Zellen nennt. Urspriinglich, d. h. wih-
rend der Embryonalentwicklung finden sich diese chromaffi-
nen Zellen auch bei den Siugetieren noch zerstreut neben
dem Sympathikus lings des Koérpers, und erst kurz vor der
Geburt sammelt sich die Hauptmasse in dem sog. Neben-
nierenmark an. Aber auch nachher bleiben stets Reste des
mit Chromséure sich firbenden Gewebes im Korper zuriick,
ja in den sympathischen Nervenzellen selber kann man Spuren
davon finden. Rinde und Mark sind also ganz verschiedenen
Ursprungs, und wir wissen auch heute noch nicht, weshalb
sie bei den hoheren Tieren einen so innigen Zusammenhang
gewonnen haben.

Nebennierenmark.

Wir sagten schon, dal beim Menschen und den meisten
hoheren Wirbeltieren die Entfernung der Nebennieren zum
raschen Tode fithrt. Das liegt aber offensichtlich nur an der
lebenswichtigen Bedeutung der Rinde. Wieweit das Mark zum
Leben unbedingt notwendig ist, ist sehr schwer zu entschei-
den, denn wenn auch die vollige Entfernung des Nebennieren-
marks allein ertragen werden kann, so bleibt doch stets im
Korper genug chromaffines GGewebe zuriick, das die Aufgaben
des herausgenommenen Organs iibernehmen konnte. Und auch
aus einem anderen Grunde ist die Bedeutung des Marks
schwer zu beurteilen. Das Hormon des Nebennierenmarks
kreist ndmlich gewdhnlich in so unendlich geringer Menge
im Blut — man hat einmal die Menge in den Blutarterien auf
etwa 1:1 Billion berechnet —, so dall man entweder an-
nehmen muf3, daf} es noch in einer ganz phantastischen Ver-
diinnung wirksam ist oder aber dal es der Korper in der
Ruhezeit gar nicht braucht. Im Nebennierenvenenblut wird
etwa eine Adrenalinmenge von 1:10000000 aufrechterhalten,
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die absinkt, wenn man den Nebennierennerv zerstért. Dabeil
sind wir eigentlich iiber das Hormon des Nebennierenmarks
und seine Wirksamkeit ganz gut unterrichtet. In der Zeit
zwischen 1894 und 1905 gelang es, vom erstmalig herge-
stellten wirksamen Markextrakt bis zum kristallisierten Dri-
senstoff, dem Adrenalin, und schlieBlich zum kiinstlich dar-
gestellten synthetischen Markhormon zu kommen. Das Ad-
renalin CyH,3NOj; ist als erstes Hormon synthetisch aufgebaut
und dargestellt worden; chemisch nennt sich das Adrenalin
,-Methylaminodthanolbrenzkatechin“, es ist also ein ,,ganz
einfacher” Korper, oder sagen wir besser ein fiir ein Hormon
verhéltnismaBig einfacher Stoff. Den kiinstlich dargestellten
Stoff (Stoltz 19o/) nennt man Suprarenin im Gegensatz zu
dem aus der Driise selber gewonenen Adrenalin. Die Wir-
kung des Adrenalins auf Herz, Blut, Eingeweide wird ver-
stindlich durch die Herkunft der Markzellen aus der Sym-
pathikusanlage, sie ist ndmlich die gleiche, wie sie bei einer
Reizung des Sympathikusnerven entsteht. Die Wirkung des
Driisenstoffs ist also gleich der einer Reizung des Eingeweide-
nervensystems; Ausscheidung von Adrenalin bedeutet daneben
zugleich Reizung der Eingeweidenerven selber, und die Rei-
zung der Nerven der Nebenniere bedeutet wieder Ausschiit-
tung von Adrenalin. Ursache, Wirkung und Riickwirkung
bilden hier ein geschlossenes System. Verstindlich aus der
Herkunft der Markzellen aus embryonalem Nervengewebe.
Neben dieser fiir das Adrenalin sehr charakteristischen Ein-
wirkungsart, die sich vor allem in einer Beeinflussung des
Blutkreislaufs dulert, besitzt es noch direkte Stoffwechsel-
wirkungen und einen starken Einfluf3 auf den Zuckergehalt
des Blutes. Der Einfluf} des Adrenalins wirkt sich aus in einer
Leistungssteigerung des Korpers. Der Herzschlag wird be-
schleunigt und verstirkt. Dabei ziehen sich die glatten Muskel-
fasern der meisten Blutgefdlle zusammen, wodurch die Ver-
dauungsorgane sowie die ruhenden Skeletmuskeln blutleerer
werden, wihrend die Blutversorgung der arbeitenden Be-
wegungsmuskeln, aber auch von Lunge, Herz und Gehirn
steigt. Reserveblut aus Leber und Milz wird ausgeschiittet.
Der allgemeine Blutdruck kann steigen. Bei der Muskulatur
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verbindet sich eine direkte Wirkung des Adrenalins, welche
die Ermiidbarkeit herabsetzt, mit der indirekten der stirkeren
Nahrungs- und Sauerstoffzufuhr durch die Vermehrung des
Blutzuckergehalts und die stirkere Blutdurchspiilung. Man
sieht, daf} alles mehr oder weniger darauf hinzielt, eine Lei-
stungssteigerung des Korpers zu erméglichen, wihrend der
Verdauungsapparat weitgehend ausgeschaltet wird. Und jetat
ist interessant und wichtig, da3 seelische Erregung die Ad-
renalinausschiittung vermehrt. Wihrend beim ruhigen Tier
Adrenalin im Blut kaum oder gar nicht nachweisbar war,
zeigte es sich vermehrt im Blut einer Katze, die durch einen
bellenden Hund in Zorn geraten war. Schmerz, Zorn, Wut
und Erregung steigern den Adrenalingehalt des Blutes; das
zeigt sich am raschen Herzschlag, an der zornroten Gesichts-
farbe oder an der Weite der Pupille, da durch Adrenalin Zu-
sammenziehung des Pupillenerweiterungsmuskels bedingt ist;
Zorn, Wut und Erregung aber bedingen dadurch eine ge-
steigerte Leisungsfihigkeit des Kérpers und der Muskeln, die
somit fihig werden, im Falle der Gefahr und der erhthten
Kraftbeanspruchung ihre Aufgabe zu erfilllen. Im Angriff
und bei der Verteidigung sind eben alle Kréfte in Muskeln,
Herz und Atmung gesammelt, wihrend das blutleer gewor-
dene Verdauungssystem seine Arbeit einstellt.

Man kann neben dieser erhthten Beanspruchung des Neben-
nierenmarks in Zeiten der Gefahr die Aufgabe des Adrenalins
tiberhaupt darin sehen, die Nervenerregbarkeit des sympathi-
schen Systems zu erhshen. Ob im ruhenden Koérper das Ad-
renalin eine wesentliche Wirkung hat, ist fraglich; es konnte
auch da zu einer Regelung der Blutverteilung beitragen, sicher
aber ist dieser Einflul des Adrenalins bei jeder Mehrarbeit,
wie bei Arbeitsleistung und Bewegung. Dann geniigt schon
eine sehr kleine Menge des Hormons, bis 1:100 Milliarden,
um einen gewissen Einfluf} auszuiiben. Arbeit und Titigkeit,
besonders vielseitige Beanspruchung der Muskeln scheint aber
auch eine Riickwirkung auf die Schnelligkeit der Adrenalin-
ausschiittung auszuiiben, und ebenso, wie das Adrenalin den
Kérper zu einer ,,Bereitschaftsstellung fiir erhohte Aufgaben
fihig macht, soll eine giinstige Wirkung des Sports und der
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Ubung darin liegen, den Kérper in seiner Fihigkeit zu einer
solchen Bereitstellung zu erhalten und zu stirken. Das Ad-
renalin wire damit ein Hormon fiir die ,,Arbeit”, ein Hor-
mon, das in Gemeinschaft mit dem Eingeweidenervensystem
fiir die wechselnden Bediirfnisse des Kérpers zu sorgen hat.
Damit haben wir aber sehr enge Beziechungen zum Hormon
der Schilddriise zu verzeichnen. Auch die Schilddriise setzt
die Erregbarkeit der Eingeweidenerven herauf. Herzschnelle,
nervose Ubererregbarkeit und damit Aufgeregtheit, Rast-
losigkeit, Herzbeschwerden waren die Anzeichen einer er-
hohten Schilddriisentétigkeit beim Basedow; andererseits hat-
ten auch bei der Schilddriise seelische Erregungszustinde wie
Angst, Aufregung wieder ihre Riickwirkung auf eine Ver-
schlimmerung der korperlichen Krankheitserscheinungen. Es
fragt sich jetzt, da wir von der engen Beziehung von Adrenalin
und Eingeweidenervensystem wissen, ob nicht die Hormon-
wirkung der Schilddriise eine indirekte ist und durch eine
vermehrte Adrenalinausschiittung erst sich auswirkt. Man
mufy wohl hier ein Zusammenarbeiten zweier Wirkungen in
Betracht ziehen. Einmal wirkt ja das Schilddriisenhormon an
sich verbrennungsbeschleunigend, wird also damit die Um-
setzung und Reaktionsgeschwindigkeit in Herz, Muskeln und
sympathischem Nervensytem heraufsetzen, zum andern wird
die Reizung des Sympathikus durch die erhohte Muskeltitig-
keit und seelische Erregung ein erhshtes Ausscheiden von
Adrenalin nach sich ziehen. Beide Hormone wirken in dem
Falle sicher zusammen und steigern sich gegenseitig in ihrer
Wirksamkeit. Auch sonst scheinen die Hormone der Schild-
driise und des Nebennierenmarks mehrfach zusammen zu
arbeiten und sich gegenseitig zu unterstiitzen, so z. B. bei der
Regulierung und Aufrechterhaltung der Korperwdirme, auf
die sie beide von Einfluf3 sind, sowie bei ihrer gleichsinnigen
Beeinflussung des Zuckerhaushalts. Wir haben schon bei dem
Schilddriisenhormon von einem Abbau des Leberzuckers ge-
sprochen; die gleiche Wirkung kommt dem Adrenalin zu, das
ja die Aufgabe hat, den arbeitenden Muskeln mehr Zucker
zur Verfiigung zu stellen. Auch hier kann man an Wechsel-
wirkungen denken. Aber die Frage der Regelung des Zucker-
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stoffwechsels wollen wir lieber zusammenhingend und ge-
sondert besprechen.

Die Wirkung des Adrenalins zeigt sich auch am aus-
geschnittenen Organ; man kann daher die charakteristischen
Eigenschaften des Markhormons auch am herausgeschnittenen
Froschherzen oder ausgeschnittenen Darmteilen ,austesten”,
die Wirkung bleibt die gleiche. Medizinisch wichtig aber kann
das Adrenalin durch seine gefdl3verengende Wirkung werden,
wenn man es als Blutstillungsmittel bei Blutungen oder bei
Operationen mit ,ortlicher Betdubung® zusammen mit dem
Betidubungsmittel in die Gewebe einspritzt, da es einmal durch
die Verengung der Blutgefifle das Betiubungsmittel linger
an der eingespritzten Stelle verweilen ld3t, zum andern das
ganze Gewebe blutleer macht und daher eine starke Ver-
minderung des bei der Operation entstehenden Blutverlustes
bewirken kann. Wegen seiner Herzschlag anregenden und die
Atmung erleichternden Wirkung kann es bei Herzschwiche
und Asthma heilbringende Verwendung finden sowie bei ver-
zweifelten Fillen des Herzstillstands als Herzaufpeitschungs-
mittel lebensrettenden Einfluf3 haben.

Nebennierenrinde.

Wihrend also die Bedeutung des Nebennierenmarks im
rubenden Korper umstritten ist, herrscht tiber die Lebens-
wichtigkeit der Nebennierenrinde kein Zweifel. Der todliche
Ausgang der Nebennierenentfernung beruht auf der Ent-
fernung der Rinde. Nur Tiere, die auflerhalb der Nebennieren
noch geniigend zusitzliches Rindengewebe besitzen (Ratten),
iiberstehen die Operation, und beim Hund konnte man zeigen,
dafl ein Stehenlassen eines Restes der Nebennierenrinde das
Tier am Leben erhalten kann. Die Nebennierenrinde stammt
von Leibesh6hlenwandzellen ab, und zwar bilden die Rinden-
zellen feste S#ulchen und Bilkchen, die in den verschiedenen
Teilen der Rinde verschieden angeordnet sein kdnnen, so daf3
man eine duflere schlingenférmige Zone, eine mittlere radiére
und eine innere netzférmige unterscheiden kann. Alle Zellen
der Rinde sind mit Lipoidtropfchen, also fettartigen Stoffen,
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angereichert, die offensichtlich in die Blutbahnen entleert
werden konnen. Vielfach kann zusitzliches Rindengewebe
auBerhalb der eigentlichen Nebenniere vorhanden sein. Bei
den Vogeln ist die Rinde mehr mit dem Markgewebe ver-
flochten als bei den Sdugern, bei niederen Wirbeltieren mehr
oder sogar vollig getrennt.

Im Jahre 1855 beschrieb der Londoner Arzt Thomas
Addison eine fast durchweg todlich verlaufende Krankheit,
die er auf eine tuberkulése Erkrankung der Nebenniere zu-
riickfithren konnte. Diese Krankheit, der Morbus Addisoni
oder die Addisonsche Krankheit, ist gekennzeichnet einesteils
durch zunehmende Schwiche, Abmagerung und Korperver-
fall des Kranken, zum andern durch eine schmutzighraune
Verfarbung der Haut. Es hat sich spiter gezeigt, daf} bei der
Addisonschen Krankheit im wesentlichen der Ausfall der
Nebennierenrinde das Krankheitsbild verursacht, da sie auch
bei unversehrtem Nebennierenmark auftreten kann. Die
Krankheit war frither unheilbar, denn Extrakt aus der Neben-
niere, den man den Kranken einspritzte, gab keine Heilung.
Erst neuerdings ist es gelungen, aus der Rindensubstanz wirk-
same Hormonextrakte zu gewinnen und damit ein wirksames
Heilmittel zu schaffen. Im Mittelpunkt des Krankheitsbildes
steht die zunehmende Muskelschwiche und Ermiidbarkeit des
Kranken, die ersichtlich durch den Ausfall der Rinden-
hormone bedingt ist, denn einmal konnte man diese Krank-
heitserscheinungen durch Einspritzung wirksamen Rinden-
extrakts, des ,,Cortins*, riickgingig machen, zum andern gab
das Tierexperiment eine deutliche Bestitigung. Bei dem Hai-
fisch liegt die Rinde ja vom Mark entfernt; man kann sie
also rein fiir sich, ohne Schidigung der Marksubstanz, ent-
fernen und den Ausfall studieren, und da ergaben sich ganz
dhnliche Erscheinungen. Die Haifische wurden trige, energie-
los, so muskelschwach, daf} sie sich kaum mehr umdrehen
konnten, Atemstorungen traten auf, und nach ein paar Tagen
starben die Tiere unter Atemstillstand.

Das gleiche zeigte sich bei andern Tieren, Muskelschwiche
und rasche Ermiidbarkeit ist das erste und am leichtesten fest-
zustellende Zeichen einer Nebennierenrindenentfernung. Die
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energieliefernden Stoffe nehmen im Muskel ab, wihrend bei
Einspritzen von Cortin der Blutzucker und der Zuckergehalt
der Muskeln sich hebt.

Die zweite deutliche Wirkung ist die Abmagerung; die Fett-
reserven verschwinden, das Blut verdickt sich, der Gesamt-
stoffwechsel sinkt und verdndert sich, denn es treten jetzt
giftige Stoffwechselprodukte auf, die zur Vergiftung fithren
konnen. Durch das Auftreten solcher Giftstoffe scheint der
so lberaus rasch eintretende Tod bei volligem Nebennieren-
rindenverfall bedingt zu sein. Es hat sich gezeigt, dal3 bei
diesem vielfiltigen Geschehen vor allem zwei Erscheinungen
zu beachten sind. Einmal Stérung der Fett- und Kohlehydrat-
resorption im Darm und zugleich Stérung des Kohlehydrat-
aufbaus; zum zweiten eine Verdinderung des ,,Wasser-Salz*-
Gehaltes des Blutes; das Blut wird dabei wasserarm, das
Gleichgewicht zwischen Natrium und Kalium verschiebt sich
zuungunsten des Natriums, die Nierentitigkeit ist verdndert.
Die Storungen des Kohlehydratstoffwechsels sind wahrschein-
lich zu erkliren durch eine Storung der ,,Phosphorylierungs-
vorginge im Korper, der Anlagerungsmdglichkeit von Phos-
phorsiure an Kohlehydrate und Fette. Solche Vorginge spie-
len sich bei der Aufnahme aus dem Darm sowie beim Auf-
bau der fiir die Muskulatur notigen Kohlehydrate im Kérper
ab. Damit ist eine Haupterscheinung, die leichte Ermiidbarkeit,
erklarlich. Es hat sich zudem gezeigt, dal} das Rindenhormon
bei der Entstehung des Vitamins B, und damit bei dem Auf-
bau eines lebenswichtigen Atmungsferments, das im Kéorper
aus dem Vitamin B, gebildet wird, durch solche ,,Phosphory-
lierung* eine wichtige Rolle spielt.

Die Moglichkeit der Anlagerung von Phosphor an Kohle-
hydrate und Fette und die Bildung des Vitamins B, als Wirk-
gruppe eines Atmungsfermentes ist wohl die eine lebenswich-
tige Aufgabe des Nebennierenhormons. Wieweit die zweite
Erscheinungsgruppe, die Storung des Wasser-Salz-Stoffwech-
sels, bei Entfernung der Nebennierenrinde mit dieser Aufgabe
zusammenhingt oder ob sie von einem gesonderten Neben-
nierenrindenhormon durchgefiihrt wird, ist vorlaufig noch
umstritten. Man hat zum Teil behauptet, dall man die beiden
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Stoffe voneinander trennen konne, aber endgiiltig entschieden
ist die Frage zur Zeit noch nicht. Die bisher aus der Neben-
nierenrinde dargestellten Wirkstoffe sind nicht einheitlich.
Sie zeigen chemisch eine nahe Verwandtschaft zu den Ge-
schlechtshormonen (vor allem dem Progesteron, s. spiter)
und gehoren wie diese zu den ,,Sterinen”. Ein sehr wirksamer
Stoff ist das ,,Corticosteron’, ein nahe verwandter, auch
schon synthetisch dargestellter Stoff, das Desorycorticosteron
(Reichstein). Beide sind imstande, das Leben nach Neben-
nierenentfernung zu erhalten.

Ob daneben noch andere Hormone und Wirkstoffe in der
Rinde vorhanden sind, ist noch nicht sicher. Man kennt Rin-
denstoffe, welche eine Wirkung auf den Fett- und Chole-
sterinstoffwechsel ausiiben. Aber ob das wirkliche ,,Hormone*
sind, ist noch fraglich.

Sicher ist aber, dafl in der Rinde noch Stoffe vorhanden
sind, die dhnliche Wirkungen haben wie die Geschlechts-
hormone. Die Nebennierenrinde steht iiberhaupt in engem
Zusammenhang mit der Keimdriise. Bei Tieren, die regel-
miflige Brunstzyklen durchmachen, wie Ratten und Méausen,
verindern sich auch die Nebennierenrinden im gleichen
Rhythmus. Nebennierenentfernung wirkt verkleinernd auf die
Keimdriisen, und bei krankhafter Uberproduktion des Rinden-
hormons entsteht eine iiberstiirzte Entwicklung des Keim-
driisensystems, eine Krankheit, die man medizinisch ,,Puber-
tas praecox’ nennt. Eigenartig dabei ist, daB die Wirkung
der Rinde auf die Keimdriise sich vielfach in einer Hervor-
hebung der geschlechtlichen Merkmale des andern Ge-
schlechtes duflert. Bei Rindengeschwiilsten mit vermehrter
Hormonausscheidung wird das weibliche Geschlecht &duf3er-
lich stark verminnlicht, aber auch der umgekehrte Fall der
Verweiblichung des Mannes kann, wenn auch selten, vor-
kommen.

Selbstverstindlich steht die Nebennierenrinde auch sonst
nicht allein im Getriebe der innersekretorischen Driisen. Zum
innersekretorischen Anteil der Bauchspeicheldriise scheint sie
in einem gewissen Gegensatz zu stehen, dagegen ist sie ab-

hiingig von der Abscheidung eines Hormons des Hypophysen-
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vorderlappens, der, wie wir schon bei der Schilddriise ge-
sehen haben, die Rolle einer iibergeordneten Hormondriise zu
spielen hat; doch wollen wir darauf erst bei Besprechung der
Hypophyse eingehen.

VI. Bauchspeicheldriise.

Pankreas.

Eigentlich sind wir mit der Nebenniere noch gar nicht
fertig. Wir sagten schon, daB3 das Nebennierenmark den
Zucker aus der Leber frei machen, ins Blut treiben und damit
den Muskeln Verbrennungsstoffe und Energie liefern kann.
Aber wie wird das Adrenalin selber aus der innersekretori-
schen Driise ins Blut ausgeschieden?

Zuckerstoffwechsel.

In den b50er Jahren des vorigen Jahrhunderts hatte
Claude Bernard gefunden, dal nach einer Verletzung des
verlingerten Marks, also der Ubergangsstelle zwischen Gehirn
und Riickenmark, dem sog. ,,Zuckerstich”, Zucker im Harn
auftritt und der Blutzucker erhoht ist. Es hat sich da heraus-
gestellt, dal durch diesen Eingriff der Reservezucker der
Leber, das Glykogen, auf einem hochst seltsamen Wege frei
gemacht und als Traubenzucker ins Blut geworfen wird.
Durchschneidet man némlich die Fasern des ,,Splanchnikus®,
eines Sympathikusnerven, der zum Nebennierenmark fiihrt, so
bleibt der Stich fast wirkungslos. (Eine geringe Wirkung wird
auch durch den Sympathikus direkt auf die Leber ausgeiibt.)
Verletzung des ,,Zuckerzentrums® im verlédngerten Mark oder
der Zuckerstich bedeutet also Reizung eines nerviésen Zen-
trums und damit Reizung der Nebenniere durch die Neben-
nierennerven. Die Nebenniere aber schiittet dann ihr Ad-
renalin aus, und das Adrenalin kommt auf dem Blutwege in
die Leber und bedingt den Zuckerabbau und damit die Er-
hohung des Blutzuckers und das Auftreten des Harnzuckers.
Die Sekretion des Nebennierenmarks ist also eine Folge der
Reizung des Eingeweidenervensystems, das hier deutlich seine
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tibergeordnete Rolle bei der Regelung der Hormonausschiit-
tung kundgibt.

Nun ist ja allgemein bekannt, dal} eine wesentliche Er-
héhung des Blutzuckergehalts iiber das normale MaB hinaus
bezeichnend fiir eine Krankheit ist, die man als Zuckerkrank-
heit oder Diabetes kennt. Man kénnte vermuten, dafy in der
tiberméfligen Ausschiittung des Adrenalins die Ursache der
Zuckerkrankheit zu suchen wire. Es hat sich aber heraus-
gestellt, dall hierfiir vielmehr das ungeregelte und un-
geniigende Arbeiten einer zweiten innersekretorischen Driise
verantwortlich zu machen ist, welche als Gegenspieler des
Nebennierenmarks in der Regelung des Zuckerstoffwechsels
ihre wichtige Aufgabe zu erfiillen hat. Es ist dies eine inner-
sekretorische Driise, welche ausnahmsweise einen Ausfiih-
rungsgang besitzt, nimlich die Bauchspeicheldriise oder das
Pankreas. Dabei haben aber die innersekretorisch wirksamen
Teile der Bauchspeicheldriise gar nichts mit dem Ausfiih-
rungsgang zu tun, der vielmehr fiir die Fermentausscheidung
in den Darm nétig ist, da die Bauchspeicheldriise ja auch
eine wichtige Verdauungsdriise darstellt. Seit der Doktorarbeit
von Langerhans 1869 wissen wir, daB im Pankreas /ge-
sonderte, hell gefirbte, kugelige Zellh&ufchen vorhanden sind,
die Langerhansschen Inseln, die, inselartig im iibrigen
Gewebe eingebettet, an Blutgefille sich anlehnen und mit
Nerven versorgt sind. Doch konnte man sich anfangs natur-
gemdf} keine Vorstellung tiber ihre Zwecke machen. Es ist ein
langer und miihevoller Weg gewesen von der 1889 gemachten
Entdeckung, dafl pankreaslose Hunde zuckerkrank werden,
bis zu der Gewinnung des ,,Insulins®, des Pankreashormons
der Langerhansschen Inseln durch Banting und Best
im Jahre 1922; und es hat eine Reihe von Forschern ge-
geben, die ganz nahe an die Losung herankamen, um doch
letzten Endes daran zu scheitern. Es war ja klar, dafl mit
der Entdeckung, dal3 Entfernung des Pankreas zur Zucker-
krankheit fiihrt, man die Bauchspeicheldriise fiir einen Reg-
ler des Zuckerverbrauchs im Organismus halten mufte und
man daran ging, wirksame Driisenextrakte aus dem Pankreas
zu verfertigen. Aber alle diese Extrakte blieben zunichst un-
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wirksam. Offensichtlich zerstérten die Fermente der Bauch-
speicheldriise den wirksamen Driisenstoff, und diesen frei von
den Fermenten auszuziehen, bekam man nicht fertig. Zwei
Auswege boten sich, als man 1goo erkannte, daf} Driisen-
unterbindung nur das fermentbildende Gewebe zerstort, die
Inseln aber unversehrt 1iBt, und als man entdeckte, daf3 bei
den Fischen beide Driisenelemente sich leichter trennen las-
sen. Man ging daher daran, aus abgetrenntem Inselgewebe der
Fische Driisenextrakte zu bereiten. Merkwiirdigerweise fiihr-
ten auch diese an sich erfolgversprechenden Versuche nicht
weiter; ganz nahe der Ldsung ist man kurz vor dem Kriege
in Deutschland gekommen, aber erst den kanadischen For-
schern Banting und Best gelang 1922 die Isolierung des
,Insulins“. Zunichst vermochten sie die schidliche Wirkung
des Pankreasferments, des eiweillverdauenden ,,Trypsins®,
durch Unterbindung des Ausfithrungsganges oder durch Ver-
wendung von Driisen aus Embryonen, schlieBlich durch An-
wendung von Sduren auszuschalten, und dann gliickte ihnen
im Tierversuch, bei Kaninchen durch Einspritzung ihres Ex-
traktes den Blutzucker einwandfrei und deutlich herabzu-
setzen. Damit war der Nachweis des ,,Insulins, des zucker-
wirksamen Driisenhormons der Bauchspeicheldriise, erbracht.
In der Folgezeit gliickte die Reindarstellung des kristallisier-
ten Hormons und seine angeniherte chemische Bestimmung.
Insulin stellt danach einen eiweiBartigen hochmolekularen
Korper dar mit einem Molekulargewicht von etwa 20000,
dessen eigentlich wirksamer Bestandteil nur ein Bruchteil des
Gesamtgewichts des Driisenstoffs ausmacht und das durch
eiweillverdauende Fermente zerstort wird. Damit war die
schon lange bestehende Ansicht, da3 die Schwierigkeit der
Extraktbereitung aus der Bauchspeicheldriise in der zerstren-
den Wirkung des eiweiliverdauenden Ferments des Pankreas
liegt, bestitigt. Den Kaninchenversuch, d.h. den Versuch,
durch Einspritzen des Insulins die Zuckermenge des Kanin-
chenblutes zu erniedrigen, hat man zum internationalen all-
gemeinen ,,Test”, zur Priifung und Eichung des insulinwirk-
samen Extraktes erhoben. 1923 erfolgte die Annahme einer
einheitlichen Priifungsreaktion durch einen Beschlufy des Vol-
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kerbunds. Danach ist die ,,Einheit” ,,die Menge, die den Blut-
zucker eines normalen, etwa 2 kg schweren Kaninchens, das
2/ Stunden vor dem Versuch gehungert hat, innerhalb von
3 Stunden auf den krampferzeugenden Schwellenwert von
0,0459% (von 0,19 Ausgangsgehalt, also etwa um die Hilfte)
erniedrigt”. Spdter wurde dann ein internationales kristalli-
siertes Standardpulver hergestellt.

VII. Zuckerkrankheit.

Symptome.

Zuckerkrankheil entsteht also durch Ausfall bei Schidi-
gung des Pankreashormons, des Insulins. Dabei ist vor allem
der Blutzucker erhoht, so weit erhoht, dall die Nieren ein-
greifen miissen und Zucker in den Harn ausscheiden. Der
Stirkezucker, das Glykogen, aus der Leber und den Muskeln,
also die aufgestapelten Zuckervorrite, nehmen ab. In der
Nahrung aufgenommener Zucker wird fast restlos unver-
wertet wieder ausgeschieden, und auch bei zuckerfreier Kost
bleibt die Erhohung des Blutzuckers bestehen, der jetzt aus
andern Stoffen, vor allem dem Eiweill herriihrt. Fettsiduren
treten im Blut auf, das Blut wird iibersiuert, und schliefilich
tritt unter Kreislaufstérungen und krampfartiger Atmung der
Sduretod, das ,,Koma“, auf. Was ist die Ursache? Ursache
ist zundchst und hauptsichlich eine mangelhafte Ausniitzungs-
moglichkeit der Zuckerarten. Die Zucker werden bei Diabetes
nicht mehr richtig verdaut. Sie werden auch nicht mehr in
der Leber als Vorratsstoffe aufgestapelt, und der ganze Kohle-
hydrathaushalt scheint gestért. Im Blut hiufen sich die un-
verbrennbaren Zuckermengen an, und mit der mangelhaften
Verbrennungsmoglichkeit fiir die Zuckerarten geht zugleich
eine mangelhafte Verbrennung der Fette und iberhaupt eine
verminderte Verbrennungskraft des Kérpers Hand in Hand;
damit bleiben Stoffwechselzwischenprodukte erhalten, die
sonst restlos weiter zu Wasser und Kohlensdure abgebaut
werden, die aber jetzt nicht mehr weiter verbrannt werden
konnen, und diese Stoffwechselzwischenprodukte, die sog.
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,Ketonkorper®, wie Oxybuttersdure und Azetessigsiure, blei-
ben im Blut, iibersduern es und vergiften dadurch den Kér-
per. Meist ist ein apfeldhnlicher Geruch nach Azeton bei
diesen Kranken wahrzunehmen als Anzeichen der Bildung
solcher Zwischenprodukte. Schwiche infolge der mangel-
haften Verbrennung und Ausniitzung der Nahrungsenergien
tritt auf. In schweren Féllen ist die Folge der Tod.

Einspritzen von Insulin.

Frither war die Krankheit in schweren Fillen unheilbar,
mit dem Insulin ist es jetzt méglich, den Zuckerkranken
schlagartig von seinen Beschwerden zu befreien, freilich
immer nur fiir kurze Zeit; denn da im Korper der Zucker-
kranken das lebenswichtige Hormon nicht in ausreichender
Menge vorhanden ist, setzen die Ausfallserscheinungen bald
wieder ein. Es mull daher von Zeit zu Zeit immer wieder
neues Insulin gespritzt werden, um die Zuckerkranken gesund
zu erhalten. Was geschieht dabei? Zunichst wird die Ver-
brennung des Zuckers wieder ermdéglicht. Der Blutzucker wird
ausgenutzt, liefert dem Korper wieder die notige Muskel-
energie, er sinkt damit wieder auf ein zutrigliches MaB.
Glykogen wird nun in Muskeln und Leber aufgestapelt, die
Fettverbrennung wird wieder normal, die Sduren und die
korpervergiftenden Zwischenprodukte, die Fettsiuren, werden
wieder verbrannt und damit die Ursache der Krankheits-
erscheinungen beseitigt. Der Kranke ist fiir die Dauer der
Wirkung der Insulineinspritzung gesund. Listig ist dabei nur
zweierlei. Einmal muf} ja immer wieder das Insulin eingespritzt
werden, und die steten Injektionen bis 3mal tiglich sind natur-
gemif} nicht eben angenehm. Man kann neuerdings die Zahl
der notigen Injektionen durch sogenanntes ,,Depot“-Insulin
bis auf einmal téglich herabdriicken. Depot-Insuline sind
Priparate, deren Resorption im Kérper durch Zusatz anderer
Stoffe kiinstlich verlangsamt wird. Zum zweiten, und das ist
noch wichtiger, muf3 die Menge des eingespritzten Insulins
sorgfiltig abgemessen werden, denn ein Zuviel ist hier in
gleicher Weise vom Ubel wie ein Zuwenig. Wird zuviel In-
sulin gegeben, so sinkt der Blutzucker zu sehr. Bei einem
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Gehalt von etwa 0,049 setzen aber erneut Kriimpfe und
BewuB3tlosigkeit ein, und auch hier kann in kurzer Zeit —
jetzt durch Zuckermangel — der Tod eintreten. Augenblick-
lich hilft in solchen Fillen die Einspritzung von Trauben-
zucker in die Venen, wodurch dem Kérper wieder die nétige
Blutzuckermenge zur Verfiigung gestellt wird. Man sieht, wie
sehr es auf ein Aufrechterhalten eines gewissen Mafles des
im Blut kreisenden Blutzuckers ankommt.

Zwei wesentliche Beherrscher des Zuckerstoffwechsels, die
dafiir zu sorgen haben, dafl der Blutzuckergehalt den rich-
tigen Wert behilt, haben wir damit kennengelernt, das Ad-
renalin des Nebennierenmarks und das Insulin der Bauch-
speicheldriise. Im gesunden Kérper wird durch das Wechsel-
spiel dieser beiden Gegenspieler der Zuckergehalt stets auf
der richtigen Hohe gehalten, und zwar scheint der Hauptreiz
fir die Regelung der Zuckergehalt des Blutes selber zu sein.

Steigt der Blutzucker zu hoch, so schiittet die Bauchspeichel-
driise Insulin aus, der iberschiissige Zucker wird teils ver-
brannt, teils zu Vorratszucker in Muskeln und Leber auf-
gebaut und aufgespeichert; sinkt der Blutzucker zu sehr, so
wird das Nebennierenmark gereizt, Adrenalin erscheint im
Blut und veranlaft jetzt die Leber, den aufgestapelten Zucker-
vorrat zu mobilisieren und als Traubenzucker ins Blut zu
schicken. Man kénnte das in ein Schema pressen: Blutzucker
tief: Adrenalin — Leber — Glykogenabbau = Blutzucker, Blut-
zucker hoch: Pankreas — Insulin — Zuckerverbrennung — Gly-
kogenaufbau = Leber und Muskeln usf. Doch damit ist’s allein
freilich noch nicht getan, der Kérper hat noch andere Regler
des Zuckerstoffwechsels, vor allem in der Leber selbst; aber
die Wichtigkeit des Insulins ergibt sich ja doch aus den
schweren Krankheitsfolgen, die sein Ausfall fiir das Leben
bedingt.

Insulin regelt also die Zuckerverbrennung und liefert da-
mit dem Korper die ndtige Muskelenergie, und so scheint es
fir das ganze Wirbeltierreich zu sein, wenn auch die Kalt-
bliiter, besonders Fische und Amphibien, fiir das Insulin
lange nicht so empfindlich sind wie die hsheren Wirbeltiere.
Das Insulin bringt die Verbrennungsmaschinerie so in Gang,
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daB alles, was verbrannt werden soll, auch richtig und vollig
verbrannt wird, dafl die Fette zu Wasser und Kohlensiure
abgebaut werden und keine giftigen Zwischenprodukte iibrig-
bleiben, und es scheint durch die gesteigerte Verbrennungs-
moglichkeit von Kohlehydraten und Fetten die Eiweifistoffe,
die mehr zum Aufbau als zum Verbrennen da sind, vor einem
zu starken Abbau zu schiitzen. Bei zu groller Menge aber
scheint es sich in seiner Wirkung zu tiberschlagen, die Kohle-
hydrate sind dann im Blut verbrannt, die Néhrstoffmenge im
Blut ist gesunken, und jetzt kommen die Krimpfe; Schwiche
und BewuBtlosigkeit treten auf. Es gibt das dufierlich oft ein
ganz #hnliches Bild wie im umgekehrten Fall in den letzten
Zustinden der Zuckerkrankheit. Es scheint so, als ob jetzt
durch den Mangel an verbrennbarem Material im Blut die
vorher erhohte und angefachte Verbrennung durch Mangel an
Nahrung zum Stillstand kommt wie ein Feuer, das aus Mangel
an Brennstoff in sich zusammensinken und verléschen muf3.
Es hat den Anschein, dal damit die Verbrennung im Nerven-
system gehemmt und die Krimpfe ausgelost werden. Beim
Winterschlaf der niederen Sidugetiere aber konnte eine dhn-
liche Wirkung der Bauchspeicheldriise ausgeniitzt worden
sein. Der Blutzuckergehalt des Winterschlifers ist ndmlich
{iberaus stark erniedrigt, und man kann solche Siugetiere
durch iiberméiBige Insulinzufuhr in winterschlafihnlichen
Schlafzustand bringen. Es wire das dann ein Fall, in dem
sich Siugetiere gewissermafien auf die iiberméBige Titigkeit
einer innersekretorischen Driise zu gewissen Zeiten und zu
bestimmtem Zweck eingestellt hiitten, die sonst unrettbar zum
Tode fithrt. Aber die Winterschlifer stellen fiir sich ja lber-
haupt in ihrer Fihigkeit, in den Winterschlaf zu verfallen,
ein ganz besonderes Kapitel dar. Wie dem auch sei, jedenfalls
ist das Hormon der Langerhansschen Inseln ein lebens-
wichtiger Stoff, und die Bauchspeicheldriise ist neben ihrer
Titigkeit als Verdauungsorgan ein wichtiges innersekretori-
sches Organ. Das Insulin aber gibt der Medizin die bisher
einzig wirksame Bekimpfungsméglichkeit der Zuckerkrank-
heit in die Hand. Versuche, das Insulin durch chemische
Stoffe zu ersetzen (,,Syntalin), die auf dem Wege durch den
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Darm ihre Wirksamkeit nicht verlieren, also gegessen werden
kénnen, haben bisher nicht das gehalten, was man sich von
ihnen versprach.

Man kann vielleicht die innersekretorischen Driisen der
Wirbeltiere in zwei Kreisen anordnen. Der eine Kreis be-
herrscht vornehmlich den Stoffwechsel, und seine sinnfillig-
sten Wirkungen sind darin gegeben; dazu gehoren die bespro-
chenen innersekretorischen Driisen wie Schilddriise, Neben-
schilddriise, Nebenniere, besonders das Nebennierenmark, und
die Bauchspeicheldriise mit threm Insulin. Der zweite Kreis
aber handelt vornehmlich von den Vorgingen des Wachstums
und von der Ausbildung der Geschlechter, von dem Unter-
schied zwischen Mann und Weib, ménnlichem und weiblichem
Tier. Zu dem zweiten Kreis gehoren die Keimdriisen selber
sowie die Hirnanhangsdriise oder Hypophyse, ferner die einen
Ubergang zwischen beiden Kreisen bildenden Zirbel und Thy-
mus oder Bries; wie denn iiberhaupt Beziehungen zwischen
ihnen herlaufen und von einer reinlichen Scheidung nicht
die Rede sein kann. Denn einmal haben die ,,Stoffwechsel-
hormone* vielfach ihre Beziehungen zur Keimdriise und zur
Entwicklung des Geschlechts, wie besonders bei der Neben-
nierenrinde deutlich war, zweitens besitzen sowohl die Keim-
driise als auch besonders die Hypophyse deutliche Einwir-
kungen auf den Stoffwechsel. Vor allem die Hypophyse, die
wir dann zum Schluf3 behandeln wollen, greift in ihrer Wir-
kung mehr oder minder beherrschend fast allenthalben in
das Getriebe der inneren Sekretion hinein. Es soll daher mit
diesem Einteilungsversuch die Natur nicht in ein zu enges
Schema gepref3t werden, sondern nur die fiir uns jeweils
sinnfilligste Wirkung betont sein.

Als vermittelnd zwischen beiden Gebieten kann man die
Zirbel und den Thymus ansehen. Nun sind freilich die Wir-
kungen von Zirbel und Thymus nicht so auffillig wie die der
bisher besprochenen innersekretorischen Organe oder der
Keimdriise oder der Hypophyse, und man hat sich sogar mit-
unter gescheut, diese beiden Organe tiberhaupt unter die Drii-
sen mit innersekretorischer Wirkung einzureihen.
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VIII. Zirbel and Thymus.
Zirbel oder Epiphyse.

Wenn man vorsichtig ist, muf3 man wohl bei der Zirbel
sagen: mit Recht, denn ein wirklich genauer Nachweis scheint
fir.ihre innersekretorische Wirkung nicht vorzuliegen. Die
Zirbel ist in der Form, wie sie bei den Sdugetieren vorkommt,
eigentlich ein heruntergekommenes Organ.

Beim Neunauge sind zwei riickgebildete Stirnaugen vor-
handen, die sich von der Decke des Zwischenhirns nach oben
bis unter die Haut erstrecken, von ihnen ist das hintere die
Zirbel. Bei allen andern Tieren ist sie driisig umgewandelt,
und von einem Sinnesorgan ist nichts mehr zu erkennen.
Doch scheint es so, als ob die driisenartigen Zellhaufen, die
sich In dem kleinen verkiimmerten, beim Menschen etwa
0,16 g schweren Organ finden, sich von Nervenzellen herlei-
ten. Diese driisigen Zellhdufchen liegen eingelagert in Binde-
und Stiitzgewebe, das stark von Blut durchflossen ist. Vom
siebenten Lebensjahr an lagert sich beim Menschen kohlen-
und phosphorsaurer Kalk und Magnesium in der Driise ab.
Die Driise verkalkt und versandet, doch bleibt immer noch
etwas Driisengewebe bis ins Alter hinein erhalten. Wenn man
manchmal der Ansicht ist, dafy das Verkalken der Menschen
recht frith anfingt, so wire hier auf die Zirbeldriise zu ver-
weisen, die schon im jugendlichen Alter von 7 Jahren den
Beginn der Verkalkungsprozesse zeigt. Zumal nach Des-
cartes die Zirbel der Sitz der Seele ist. Hat die Zirbel heute
noch eine Funktion? Nach der landldufigen Ansicht sieht man
ihre Aufgabe darin, die Reifung der Geschlechtshormone zu
hemmen und zu hindern. Man hat sie als eine Art ,,Un-
schuldsdriise” angesprochen, die nur im Kindesalter titig ist
und die Ausschiittung der Geschlechtshormone verhindert. Es
gibt eine ziemlich seltene Form der , Pubertas praecox”, der
seelischen und koérperlichen Friihreife, die nur Knaben be-
fallt, eine Krankheit, die man auf eine Nichttitigkeit der Zir-
bel zuriickgefiihrt hat. Man hat dies so gedeutet, dall bei
Wegfall der Bremswirkung der Zirbel auf die Keimdriise
diese sich iiberstiirzt entwickeln kénnte.
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Durch Einspritzen von Epiphysenextrakten jugendlicher
Tiere hat man mitunter Hemmungswirkung auf die Entwick-
lung der Keimdriisen erzielen kénnen. Man hat dies vor allem
als eine Hemmungswirkung gegen die Keimdriisen f6érdern-
den ,,gonadotropen” Hormone der Hypophyse angesprochen,
aber eindeutig bewiesen scheint dies auch heute noch nicht.

Eher begriindet scheint die Ansicht, dal3 die Zirbel eine
gewisse wachstumsfordernde Wirkung hat, da man vielfach
bei langdauernder Zufuhr ein rasches Wachstum der behan-
delten Tiere hat feststellen konnen. Wieweit dies rasche Wachs-
tum auf ein besonderes Hormon der Zirbel zuriickzufiihren
ist, miif3ten freilich erst weitere Untersuchungen lehren.

Thymus.

So ist es mit unserer Kenntnis der Zirbel oder Epiphyse
eigentlich noch nicht weit her, und ihre Aufnahme m den
Verband der innersekretorischen Driisen ist noch nicht ge-
sichert. Die Wirkung des Thymus aber ist bis vor kurzem
fast ebenso unklar gewesen, und erst ganz neuerdings scheint
sich seine Aufgabe einwandfrei zu kliren. Der Thymus ist
ein Organ, das zuerst bei den Fischen nachweisbar ist, und
zwar leitet er sich von den Wandzellen der Kiemenspalten ab,
liegt daher bei den Wirbeltieren und beim Menschen in der
Hals- und Brustregion und erstreckt sich in der Form von
zwei voneinander mehr oder minder getrennten Lappen bei-
derseits der Luftrohre vom Kehlkopf bis oberhalb des Her-
zens (s. Abb. 3). Die urspriinglich schlauch- und strang-
formige Driise wird durch Einlagerung von lymphartigem
Gewebe zu einer weichlich bindegewebigen Zellmasse. Lymph-
artige, ,lymphoide” Zellen, die sich auch in den Mandeln,
den Lymphdriisen und der Milz finden, zeigen nahe Ver-
wandtschaft mit den weillen Blutkdrperchen, den ,,Lympho-
zyten des Blutes”, und der Thymus gehort daher mit zu den
Lymphorganen des Korpers, welche die Aufgabe haben, Schutz-
und Abwehrstoffe zu bilden und zur Verfiigung zu stellen, so-
wie mit der Bildung der weillen Blutkdrperchen betraut sind.
Daneben ist der Thymus ein Organ, das seine wesentliche Auf-
gabe im jugendlichen und wachsenden Organismus zu erfiillen
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hat; so ist er bei der Geburt verhdlinismidflig am grofdten,
etwa 7—1/ g schwer, nimmt dann bis 13 oder 1/ Jahren lang-
sam bis auf etwa 25 g zu, um sich dann fast ganz zuriickzu-
bilden, so daB nur kleine Reste sich bis ins Alter erhalten.

Der Thymus ist also im wesentlichen ein Organ des jugend-
lichen heranwachsenden Kérpers, und es lag nahe, an seine
Bedeutung fiir Wachstum und Entwicklung zu glauben,
ebenso an einen gewissen Gegensatz zur Keimdriise; denn mit
der Reifung der Gonade beginnt die Riickbildung der Thy-
musdriise, aber es ist bis vor kurzem nicht gelungen, dafiir
einwandfreie Belege zu bringen. Bomskov (1940) hat zum
erstenmal hormonwirksame Thymusextrakte gewonnen, die
eine deutliche Einwirkung auf den Reservezucker der Leber
zeigten. Das Thymushormon ist fettloslich und senkt den
Glykogengehalt der Leber und steigert den Blutzuckergehalt,
mobilisiert also den Reservezucker und wirft ihn ins Blut.
Dies fiihrt offenbar zu einem verstirkten Wachstum des Kor-
pers, ohne daf} sich dabei der Grundumsatz des Stoffwechsels
erhoht, zugleich 1463t sich eine Zunahme von Lymphozyten
und weiflen Blutkdérperchen im Blut erkennen und eine
Hemmwirkung auf die Keimdriisen nachweisen. Dies alles
sind charakteristische Eigenschaften des jugendlichen Zu-
stands, des Wachstumsalters. Man kann also durch Thymus-
extrakte erwachsenen Tieren die charakteristischen Eigen-
schaften des jugendlichen Kérperzustandes aufdringen. Eigen-
artig soll der Transport des Thymushormons im Kérper sein;
es sollen sich Lymphzellen im Thymus mit dem Hormon auf-
laden und als Transportmittel als ,,Konservendosen“ nach
Bomskov im Blut verfrachtet werden, um an der Stelle
ithrer Wirksamkeit das Hormon freizugeben. Wie dem auch
sei, jedenfalls haben wir durch diese neueren Untersuchungen
eine wesentlich bessere Stiitze und Unterlage fiir die anfangs
gedullerten Vermutungen gewonnen, daf3 der Thymus ein
Wachstumshormon fiir den jugendlichen Korper liefert und
zugleich eine Hemmung auf die Keimdriise ausiibt.

Die Thymusreste, die nach dem Eintritt der Geschlechts-
reife noch iibrigbleiben, scheinen in keinem Fall mehr eine
wesentliche Lebensaufgabe zu erfiillen.
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IX. Keimdriise.

Dafy der Keimdriise ein grofier Einfluf3 auf Korperaufbau,
Temperament und Charakter zukommt, ist von alters her be-
kannt; denn seit jeher haben Tierziichter Kastrationen vor-
genommen, um die Wildheit ménnlicher Tiere zu mindern
oder sic wohlschmeckend zu machen. Jedermann kennt den
umwandelnden Einfluf3 der Kastration beim Haustier, also
die Umstimmung des eigenwilligen, schwer zu behandelnden
Stieres in den arbeitswilligen Ochsen, der nach Temperament
und Korperbau etwas ganz anderes und Neues, etwas Neu-
trales, gewissermaflen zwischen den beiden Geschlechtern
Stehendes darstellt; und ebenso diirfte bekannt sein, dafy Ka-
stration oder Unfruchtbarkeit des weiblichen Tieres, hier also
der Kuh, eine Anniherung in Gestalt und Wesen an das
kastrierte ménnliche Tier herbeifithrt. Die typischen Ver-
schiedenheiten des minnlichen und weiblichen Tieres ver-
schwinden, alles das wird angeglichen, worin sich Mann und
Weib, abgesehen von der Keimdriise selber, in Charakter und
Koérperbau unterscheiden. Die Ausbildung der sog. ,,sekun-
diaren Geschlechtsmerkmale® ist also abhiéngig von der An-
wesenheit und der Titigkeit der Keimdrisen. Damit erweist
sich die Keimdriise als Organ mit doppelter Aufgabe; einmal
mit der: Keimzellen zu erzeugen, um den Fortbestand der
Geschlechter zu ermoglichen, zweitens mit der Aufgabe,
riickwirkend auf ihren Triger einzuwirken, dall er sich im
ménnlichen und weiblichen Sinne auseinanderentwickelt. Da-
durch aber wird offensichtlich die gegenseitige Anziehungs-
kraft der Geschlechter gesteigert, und sie werden zugleich fiir
ithre besondere Lebensaufgabe geeigneter gemacht, welches
wieder der eigentlichen Aufgabe der Keimdriise, der Zeugung
neuer Wesen, zugute kommt. Die Keimdriisen sind damit
innersekretorische Driisen wichtigster Art, nicht zur Foérde-
rung des individuellen Lebens, denn jedermann weif3, daf
Kastration oder Unfruchtbarmachung kein lebensbedrohender
Eingriff ist, aber zur Fortfiihrung des Lebens der Ar¢; denn
mit der Unfruchtbarkeit, der Unfihigkeit der Keimdriisen, ist
das betreffende Wesen fiir den Fortbestand der Art tot; wenn
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aber das Fortbestehen der Art bedroht ist, so ist damit der
Fortbestand des Lebens iiberhaupt in Frage gestellt.

Am bekanntesten sind natiirlich die Folgen der Kastration
am Haustier. Der Stier wird zum Ochsen, der Hahn verliert
Kamm und Stimme und wird zum Kapaun; aber auch beim
Menschen hat man frith Erfahrungen gesammelt und sie so-
gar in eigener Weise ausgewertet. Im Mittelalter bis in merk-
wiirdig kurz zuriickliegende Zeit hat man die Tatsache aus-
genutzt, daB Eunuchen hellklingende Stimme behalten, und
man hat aus ihnen sehr beriihmt gewordene Singerchore ge-
bildet, wihrend andererseits im Orient der Eunuchenstand zur
Harembewachung herangezogen wurde.

Es ist deshalb nicht merkwiirdig, dal Berthold 1849 ge-
rade an den geheimnisvoll wirkenden Keimdriisen die ersten
beweisenden Versuche fiir das Wesen der innersekretorischen
Driisen und die Lehre von den Hormonen erbrachte.

Immerhin hat es lange gedauert, bis man iiber die Natur
der Keimdriisenhormone ein klares Bild erhielt, und obwohl
die Bertholdschen Versuche an ménnlichen Keimdriisen
angestellt wurden und die Forschung an den weiblichen sehr
viel spiter begann, sind wir heute {iber die weiblichen Keim-
driisenhormone bhesser unterrichtet als {iber die méannlichen.

Kastration.

Wenn die Keimdriisenhormone die Ausbildung der ,,sekun-
ddren Geschlechtsmerkmale™ bewirken, also derjenigen, worin
sich ménnliches und weibliches Geschlecht, abgesehen von
den Keimdriisen, unterscheiden, so ist es an sich verstindlich,
dafb die Herausnahme der Keimdriise zu einem Wesen fiihrt,
das meist in der Mitie zwischen beiden Geschlechtern steht,
das etwas Neutrales darstellt und zu dem die Entwicklung
sowohl bei Kastration des minnlichen wie weiblichen Ge-
schlechts fithrt. Doch kommt es auch vor, daf} der Kastrat
dem einen der beiden Geschlechter duflerlich zum Verwech-
seln dhnlich sieht. Verstindlich ist es zunichst, daf3 bei Tieren
nach Kastration die Ausbildung sog. Hochzeitskleider meist
unterbleibt. Schon bei den Fischen kennen wir solche von den
Keimdriisen abhingigen Hochzeitskleider, die nur zur Laich-
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zeit angelegt werden und wobei vor allem das Mannchen ein
farbenprichtiges Aussehen bekommt, wie dies bei unseren
Stichlingen und Bitterlingen bekannt ist. Beim ménnlichen
Kammolch wird durch Kastration der Kamm zuriickgebildet,
beim ménnlichen Frosch die Daumenschwiele und die Arm-
muskeln zum Festhalten und Umklammern des Weibchens in
ithrer Ausbildung gehemmt. Setzt man aber die riickgebildete
Daumenschwiele eines kastrierten Frosches einem normalen
Minnchen in die Haut, z. B. des Kopfes, so wichst sie in der
Laichzeit unter der Hormonwirkung des Wirtes wieder zur
urspriinglichen Grofie an.

Beim Kammolch (Triturus cristatus) hat man noch einen
zweiten, recht interessanten Versuch gemacht. Setzt man dem
kastrierten, kammlosen Kammolch die Hoden einer kamm-
losen Molchart (Pleurodeles) ein, dann entwickelt sich der
Kamm wieder, wihrend der Hoden eines Triton bei Pleuro-
deles keinen Kamm zu erzeugen vermag. Die Hormonwirkung
des eingesetzten Hodens kann also in dem fremden Molch
sich durchsetzen, aber sie vermag nur Eigenschaften zur Ent-
faltung zu bringen, die der Anlage nach dem betreffenden
Tier eigentiimlich sind.

Beim Hahn schwinden der Kamm und die Bartlappen, die
Stimme wird heiser, die Kampflust erlischt, dagegen bleibt
merkwiirdigerweise das Hahnengefieder erhalten. Es ist das
einer der Fille, bei denen rein dullerlich der Kastrat dem
minnlichen geschlechtsreifen Tier sehr dhnlich ist. Die Federn
des Kapauns sind genau so prichtig, ja mitunter noch prich-
tiger entwickelt als die Federn des Hahns und stechen von
dem einfachen Gefieder des weiblichen Tieres stark ab. Wenn
man also Hihne kastriert, so bleibt das minnliche Federkleid
im wesentlichen bestehen. Kastriert man die Henne, so be-
kommt sie ein durchaus méinnliches Aussehen und das farben-
prichtige Gefieder des Kapauns oder des Hahns. Hier und
bei den Enten, also bei Hithner- und Entenarten, zeigt sich
merkwiirdigerweise, dafl das Federkleid des ménnlichen Ge-
schlechts offenbar unabhingig von dem Gonadenhormon
(Gonade = Keimdriise) sich entwickelt; denn es bleibt auch
bei Kastration bestehen, oder es legt sich sogar erst durch
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dic Kastration des weiblichen Tieres an, wihrend das schlichte
Federkleid des Weibchens durch eine Hemmungswirkung
des weiblichen Keimdriisenhormons bedingt

i \{ 7, wird. Das ménnliche Kleid ist hier das

[ <) neutrale, das auch dem Kastraten zukommt,

Abb. 13. a) Normaler Leghorn-Hahn; b) Henne; ¢) kastriertes Tier (Hahn
oder Henne) mit vollem Hahnengefieder (Kapaun). (Nach Pézard aus Er-
gebnisse der Biologie, Bd. III.)

gleichgiiltig ob er urspriinglich ménnlichen oder weiblichen
Geschlechtes war, withrend das weibliche Federkleid ge-
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schlechtsbedingt ist und sich in Abhéngigkeit von den Hor-
monen des Eierstocks anlegt. Die sekundiren Geschlechts-
merkmale in der Aushildung der Federn werden hier also
durch das weibliche Hormon bewirkt, wihrend Kamm, Bart-
lappen, Stimme, Kampflust des Hahns und natiirlich der Ge-
schlechtstrieb abhéngig sind von dem Vorhandensein und
Wirken des minnlichen Geschlechtshormons. Bei Végeln ist
das Hochzeitskleid des Minnchens mitunter auch von andern
Hormonen, wie dem gonadotropen Hormon der Hypophyse,
direkt abhingig.

Beim Siugetier kommt es
durch Kastration meist zu einem
Wesen, das in seinem Aussehen
etwa zwischen den Geschlech-
tern steht, das weibliche Tier
bekommt minnliche, der minn-
liche Partner weibliche Ziige:
dabei werden die eigentlich se-
kundiren Geschlechtsorgane wie
Milchdriisen oder die noch vor-
handenen Teile des Gechlechts-
apparates riickgebildet und ver-
kiimmert. Der Knochenbau wird
meist leichter und zierlicher,
der Ochse hat nicht den mich-
tigen Schidel des Stiers und Abb. 14. Periickenbildung
die Geweihbildung bei Hirsch beim Reh. (Nach Diirken.)
und Reh unterbleibt, ebenso oft
die Hornbildung bei Ziegenbiocken und Schafen; dagegen
haben die kastrierte Kuh und der Ochse lingere Horner als
die geschlechtsreifen Tiere. Im ganzen ergibt sich eine gro-
fiere Ahnlichkeit mit einem jugendlichen ,,infantilen® weib-
lichen Organismus. Bei Hirsch und Reh kann es zu der eigen-
artigen Geweihform der ,,Periickenbildung” (Abb. 14) kom-
men, wenn die Kastration nicht in friiher Jugend, sondern
erst spiter erfolgt. Das Haarkleid wird oft weibchenihnlich,
der Geschlechtstrieb schwindet, und das Temperament der
ménnlichen Tiere wird abgestumpft; der Ochse wird zum
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ruhigen Arbeitstier im Gegensatz zu dem oft unbindigen
Stier. Die Kastration des Hengstes und Stieres erfolgt also
zur Zshmung und Ausniitzung der Arbeitskraft; in anderen

Abb. 15. Eunuch. 184 c¢m groB,
Spannweite 204 cm.
(Nach Tandler und GroB8.)

Fallen dndern sich Muskulatur,
Fettansatz, Blutbeschaffenheit, da-
durch wird der Kapaun wohl-
schmeckender als der Hahn, der
kastrierte Puter wohlschmeckender
und fettreicher als der Truthahn.

Die Verinderungen, die der
Mensch im ménnlichen Geschlecht
durch Kastration erleidet, sind seit
langem bekannt und vielfach mit
Absicht erzeugt worden. Die Ka-
stration des Mannes ist ja in
fritherer Zeit immer wieder durch-
gefiithrt worden, entweder aus reli-
givsen Griinden bei der Sekte der
Skopzen oder um Haremswichier
oder Sdnger mit hellen Stimmen
zu erhalten. Werden Knaben in
frither Jugend entmannt, so wird
thr Korperbau schlank und lang,
die Stimme bleibt hell, der Kehl-
kopf entwickelt sich nicht richtig,
die Muskeln bleiben schwach, und
der Haarwuchs mit Ausnahme des
Haupthaares ist spirlich. Die so
entstehenden ,,Eunuchen® sind oft
sehr grof3 mit besonders langen
Armen und Beinen und fett, doch
gibt es auch einen mageren Eu-
nuchentypus; sie sind meist phleg-
matisch, teilnahmslos, egoistisch,

kalt. Im weiblichen Geschlecht ist die Kastration wohl kaum
je in jugendlichem Alter absichtlich vorgenommen worden,
doch zeigt die operative Kastration bei Erkankungen, dal} der
weibliche Kastrat sich in #hnlicher Richtung entwickelt wie der
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mannliche und zu einem zwischen den Geschlechtern stehenden
Wesen wird. Kastration des erwachsenen Mannes kann natiir-
lich nicht mehr so tiefgreifende Verinderungen zur Folge
haben, doch bleiben auch dann kérperliche Einfliisse wie Stoff-
wechselherabsetzung, die sich in reichlichem Fettansatz dufiert,
und die seelische Verdnderung des Temperaments deutlich.

Auch bei der erwachsenen Frau hat die Kastration meist
einen recht ungiinstigen Einflul. Der Arzt kann ja mitunter
gezwungen sein, die erkrankten Keimdriisen herausnehmen zu
miissen, dann hingt es wohl meist vom Alter der Kranken ab,
wie weitgehend die Folgen der Operation sich auswirken. Die
Menstruation hort dann natiirlich auf, die Briiste bilden sich
zuriick, Fettansatz an den Hiiften kann auftreten sowie eine
gewisse Vermiénnlichung in Kérperbau und Gesicht die Folge
sein. Seelische Erregungszustinde, Launenhaftigkeit, Unzu-
zufriedenheit mit sich und der Umwelt kann ihre Ursache in
dem kiinstlich gesetzten Mangel haben. Je dlter die Kranken
sind, je mehr sie sich dem Alter der Wechseljahre nihern,
um so weniger werden die natiirlichen Vorginge im weib-
lichen Korper gestort sein, denn diese Zeit im Leben der Frau
ist ja dadurch gekennzeichnet, daf} in ihr ein langsames Auf-
horen der Geschlechtstitigkeit einsetzt, dall die Keimdriisen
ihre Hormonbereitung einstellen und der Kérper sich auch
im natiirlichen Verlauf des Lebens auf den Ausfall der Keim-
driisenhormone ein- und umstellen muf3. Aber es ist ja auch
bekannt, dal selbst hier in der naturbedingten Umstellung des
weiblichen Korpers in den Wechseljahren eine kritische Zeit
fiir die Frau vorliegt, in der auch korperliche und seelische
Verinderungen auftreten konnen. Besonders machen sich in
dieser Zeit eine starke Erregbarkeit des Eingeweidenerven-
systems sowie plotzliche Blutdruckschwankungen, die ,,Wal-
lungen®, geltend.

Keimdriisenverpflanzung, Transplantation.

Wenn sich bei der Kastration die geschlechtslosen Wesen
dadurch #hnlich werden, dafy ihre sekundiren Unterschiede
wegfallen und sie sich zu einem neutralen Mittelwesen ent-
wickeln, so wird im Tierversuch die Bedeutung der Ge-
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schlechtshormone auf Kérperbau und Temperament noch
deutlicher und einleuchtender, wenn man Keimdriisen aus-
tauscht, also méinnlichen Tieren die miinnliche Keimdriise
nimmt und dafir eine weibliche einsetzt und umgekehrt.
Naturgemify sind da die Folgen der Operation viel weit-
gehender, denn es fillt ja nicht nur der Einflul3 der korper-
eignen Hormone weg, sondern es kommt jetzt der Einflufy
des andersgeschlechtlichen Hormons hinzu, das so lange seine
Titigkeit im fremdgeschlechtlichen Organismus ausiiben kann,
solange die eingepflanzte Keimdriise am Leben bleibt oder
bis sie vollig abgebaut oder aufgesaugt worden ist. Das wird
zwar in den allermeisten Fillen friiher oder spéter geschehen,
aber bis dahin ldBt sich der Organismus doch weitgehend
umstimmen. Beriihmt geworden sind hier vor allem die Ver-
suche Steinachs 1912 an Meerschweinchen und Ratten.
,,Feminierte”, d.h. kastrierte Méinnchen, denen man FEier-
stocke eingesetzt hatte, bekamen in Korpergestalt, Gewicht,
Knochenbau und Behaarung weibliches Aussehen. D Brust-
driisen entwickelten sich und sonderten Milch ab, und die so
verwandelten ,,feminierten Minnchen benahmen sichunor-
malen Minnchen gegeniiber wie weibliche Tiere und wulden
auch als solche behandelt. Auch die Mutter- und S ige-
instinkte traten auf, so daf3 sie fidhig wurden, Junge aiifzu-
ziehen und zu sdugen. Kérperbau und seelisches Verhllten
schlug hier also unter dem Einflufl des weiblichen Ge-
schlechtshormons vollig ins Weibliche um, freilich wareh die
Tiere unfruchtbar, da sich die Leitungswege der Keimuriise
nicht umwandeln; aber bei Kroten, die zu diesem Versuch
besser geeignet sind, gelang es manchmal, ménnliche Tiere
zu volligen Weibchen zu machen. In dhnlicher Weise wie die
Umwandlung, die ,,Feminierung* von ménnlichen Nagetieren
in weibliche durch Kastration und Eierstockeinsetzung, ge-
lang auch die Maskulierung weiblicher Kastrate durch Ein-
setzen von Hoden (Abb. 16). Es kann bei derartiger Um-
stimmung, also ,kiinstlicher Geschlechtsverwandlung®, sogar
in #uflersten Fillen zu einer iibernormalen Umstimmung
kommen derart, da3 maskulierte Weibchen die normalen
Minnchen an Wachstum und Kérperbau tiberragen, wihrend
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die feminierten Mannchen zierlicher und leichter werden kon-
nen als normale weibliche Tiere (Abb. 16, 3 u. 5).

Es ist nach dem Ausfall dieser Versuche nicht mehr zwei-
felhaft, dall die Ausbildung der sekundiren Geschlechtsver-
schiedenheiten der Sduger und der anderen Wirbeltiere ab-

Abb. 16. (Nach Steinach.)

Oben Feminierung: Unten Maskulierung:

1 Kastrierter Bruder; 5 Maskulierte Schwester;
2 Normale Schwester; 6 Kastrierte Schwester;
3 Feminierter Bruder; 7 Normale Schwester;

4 Normaler Bruder; 8 Normaler Bruder.

hingig ist von der spezifischen Wirkung der ménnlichen und
weiblichen Keimdriisenhormone.

Neuerdings hat man auch mit reinen Sexualhormonen ge-
schlechtliche Umwandlung zu erreichen versucht, indem man
minnliches oder weibliches Sexualhormon in die Eihiillen von
Vogel- und Siugerembryonen einspritzte. Dabei zeigte sich
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ein merkwiirdiger Unterschied im ménnlichen und weiblichen
Geschlecht zwischen Sdugetieren und Vogeln. Bei Einspritzung
von Follikelhormon ins bebriitete 4 Tage alte Hithnerei kam
es bei minnlichen Embryonen zu sehr weitgehender Um-
wandlung sowohl der sekundiren wie auch der primiren Ge-
schlechtscharaktere, also der Geschlechtsorgane selber, die sich
allerdings mit der Zeit wieder zuriickbildete. Dagegen wurde
das minnliche Sexualhormon schlecht vertragen. Umgekehrt
ist bei Sdugerembryonen das Follikelhormon von tddlicher
Wirkung, wihrend das ménnliche Sexualhormon gut ertragen
wird und geschlechtsumbildende Wirkung auf weibliche Tiere
zeigt.

Die Tierziichter konnten zu diesen Versuchen ein Natur-
experiment erzihlen, das gelegentlich bei Kiihen vorkommt.
Es gibt mitunter bei Kiithen Zwillingsgeburten, bei denen
auBler einem normalen minnlichen ein abnormes, anscheinend
weibliches Kalb, die ,,Zwicke", mit ménnlichen Umbildungen
geboren wird. Dies kann dadurch erklirt werden, daf3 bei
Zwillingsembryonen der embryonale Blutkreislauf beider
Tiere im Zusammenhang steht und dal jetzt von den friiher
sich anlegenden Hoden Keimdriisenhormon in den weiblichen
Embryo geleitet wird, welcher die Umwandlung bedingt.

Intersexualitit.

Uberhaupt ist es merkwiirdig, dafs bei manchen Tierarten
Umstimmungen des Geschlechts, wie man sie kiinstlich durch
Keimdriisenaustausch hat erzielen kénnen, ein ganz natiir-
liches Vorkommen haben oder, daf} sie bei anderen auf eine
verhiltnismiBig leichte Art kiinstlich erzeugt werden konnen.

So kann man bei Kréten durch einfache Kastration und
fettreiche Ernihrung ménnliche Tiere auch ohne Eierstocks-
tibertragung zu weiblichen umwandeln, oder es gibt Fische,
die Xiphophorus, Schwerttriger, die in der Jugend ménnlich
sind, im Alter zu Weibchen werden. Gelegentlich kommt es
auch vor, daf} kastrierte Hennen neben dem geschlechtsneu-
tralen miénnlichen Gefieder plotzlich Kamm, Bartlappen,
minnliche Geschlechtsinstinkte entwickeln und zu krihen an-
fangen oder daf Hihne entgegen der Regel nach Kastration
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plotzlich weibliches Aussehen erhalten. In allen diesen Fillen
findet man bei histologischen, geweblichen Untersuchungen
im Koérper dieser Tiere Keimdriisengewebe vor, und zwar
Keimdriisengewebe des anderen Geschlechts; beim kastrier-
ten Hahn also Eierstocksgewebe, bei der kastrierten Henne
Hodensubstanz. Das zeigt offenbar, daf3 in diesen Tieren die
Anlagen des anderen Geschlechts mehr oder minder verdeckt
schlummern miissen, die dann bei besonderer Einwirkung,
aber auch im natiirlichen Verlauf der Entwicklung, wie bei
Xiphophorus, zutage treten und die Oberhand gewinnen
kénnen. Nun ist uns einmal die aullerordentlich nahe Ver-
wandtschaft der ménnlichen und weiblichen Keimdriisen-
hormone bekannt, vor allem wissen wir aber, dafl ,,Herm-
aphroditismus®, Zwitterbildung, also die gleichzeitige Aus-
bildung ménnlicher und weiblicher Merkmale, bei sehr vielen
Tieren ganz natiirlich vorkommt, wihrend es bei anderen und
auch beim Menschen in Krankheitsfillen als krankhafte Er-
scheinung bekannt ist. Es scheint danach, als ob ganz all-
gemein miénnliche und weibliche Entwicklungsméglichkeiten
im Korper eines jeden Tieres vorhanden sind und als ob es
vielleicht auf die Quantitit, auf die Menge der spezifischen
Keimdriisenhormone, die in jedem Kérper kreisen, ankommt,
ob ein minnliches, ein weibliches Wesen oder ein Zwitter
entsteht. Man konnte sagen, 1000/ minnlich und 10090
weiblich gibt es nicht, in jedem Ko6rper besteht auch die An-
lage zur Ausbildung des anderen Geschlechts bald mehr, bald
minder, und nur dann, wenn sie {iber ein normales Mal ver-
treten ist, kommt es zu der auffallenden Erscheinung von
Mannweib oder weiblichem Mann, bis schlief3lich das Krank-
heitsbild des Hermaphroditismus, der Zwitterbildung, ent-
stehen kann, in dem das Geschlecht nicht mehr eindeutig zu
bestimmen ist, sondern neben minnlichem auch weibliches
Keimdriisengewebe entwickelt ist. Mitunter kommt es auch
vor, daf solche krankhaften Umbildungen und Umwand-
lungen erst im Laufe des Lebens durch Geschwiilste des Eier-
stocks (oder des Hodens) entstehen, daly dann bei einem Weib
verménnlichte Korperform, Bartwuchs und tiefe Stimme des
Mannes und gleichzeitig seelische Verdnderungen und Ver-
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ménnlichung auftreten, die ein vorher gesundes Geschdpf zu
einer Zwitterform, zu der Karikatur eines Menschen, zu einem
,,Hermaphroditen machen konnen. Gelingt es dann, die
krankhafte Verdnderung der Keimdriisen operativ zu ent-
fernen, so ist in vielen Fillen eine vollige Gesundung, eine
vollige Wiederkehr der urspriinglichen weiblichen korper-
lichen und seelischen Beschaffenheit erreichbar. Auch diese
Krankheitsbilder zeigen, dafy im Kérper von Mensch und Tier
die entgegengesetzten Geschlechtsanlagen vorhanden sind, und
zwar in einem aufeinander abgestimmten Mengenverhiltnis,
das gewahrt werden muf3, wenn Korper und Geist gesund
und natiirlich bleiben sollen, das aber bei Stérung dieses Ver-
héltnisses dem Organismus die Wesensziige des anderen Ge-
schlechtes mehr oder minder unharmonisch aufdriicken kann.
Bei den Wirbeltieren ist das Verhiltnis so geregelt, dal} die
eine Potenz unbedingt die Oberhand hat, so dal3 verschiedene
minnliche und weibliche Tiere die Folge sind, wihrend bei
Wirbellosen Zwitter, hermaphroditische Tiere mit gleich-
zeitiger Ausbildung von Hoden und Eierstocken, in vielen
Fillen nachweisbar sind, wie z. B. bei Schnecken und Regen-
wiirmern. Der Unterschied ist also nur der, dafl in diesen
Fallen die beiden Anlagen in ungefihr gleicher Stirke vor-
handen sind; es ist ein quantitativer Unterschied, ein Unter-
schied im Mengenverhiltnis, kein prinzipieller, weshalb wir
bei Wirbellosen oft bei nahe verwandten Arten Zwitterbildung
oder Getrenntgeschlechtlichkeit vorfinden konnen, und das
gleiche kennen wir ja schlieSlich auch bei den Pflanzen.

Vererbung des Geschlechts.

Dal3 in jedem Wesen die Moglichkeit zar Entwicklung des
anderen Geschlechts vorhanden ist, da} es keine 1000/ ménn-
lichen und weiblichen Organismen gibt, scheint ein all-
gemeines Gesetz zu sein und wird durch die Art der Ver-
erbung des Geschlechtes, wie sie beim Menschen und den mei-
sten Tieren und Pflanzen erwiesen ist, augenscheinlich. Die
Vererbung des Geschlechts erfolgt in den sog. Geschlechts-
chromosomen, den Geschlechtskernschleifen des Zellkerns von
Ei und Samenzelle. Und zwar ist es so, wenn wir nur auf das
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ganz Grundsitzliche eingehen, dal3 das eine Geschlecht, und
zwar meist das weibliche, zwei Geschlechtschromosomen be-
sitzt, wihrend das ménnliche nur eines hat. (Das oft auf-
tretende zweite, sogenannte y-Chromosom ist genleer und spielt
selber keine Rolle.) Die Eizellen haben dann nach der Reife-
teilung, welche den Chromosomenbestand halbiert, alle ein
Geschlechtschromosom; von den Samenzellen hat dann die
Hilfte ein Geschlechtschromosom, der anderen Hilfte fehlt
diese Kernschleife. Bei der Vereinigung von Ei und Samen-
faden bedingt nun die Verschmelzung eines Eis mit einem
Samenfaden, der ein Geschlechtschromosom hat, die Aus-
riistung der befruchteten Eizelle mit zwei Geschlechtschromo-
somen und damit die Ausblidung des weiblichen Geschlechts.
Die Vereinigung einer Eizelle mit einem Samenfaden ohne
Geschlechtschromosom aber ergibt natiirlich ein befruchtetes
Ei mit nur einem Geschlechtschromosom und damit die Ent-
wicklung zu einem minnlichen Wesen. Es handelt sich also
bei der Vererbung des Geschlechts, die nach den Mendel-
schen Regeln vor sich geht, um eine mengenmiflige, eine
quantitative Regelung. Zwei Geschlechtschromosomen in einer
befruchteten Eizelle fiihren zur Entwicklung des weiblichen,
nur eines zu der des ménnlichen Geschlechts. Der geschlechts-
bestimmende Erbfaktor ist in seiner Wirkung mengengema(,
quantitativ festgelegt. Man kann sich das so vorstellen, daf3
in diesem Falle das Geschlechtschromosom verweiblichende
Wirkung hat und gegen einen verminnlichenden Einfluf3
(Erbfaktor) zu kimpfen hat, den es nur im Falle zweier Ge-
schlechtschromosomen mehr oder minder vollig unterdriickt,
wihrend es, wenn nur ein Geschlechtschromosom vorliegt,
unterliegt. Damit ist aber gesagt, dal3 der Vorgang der Ge-
schlechtsvererbung selbst schon die Tatsache in sich schlieft,
dall in jedem durch geschlechtliche Fortpflanzung entstehen-
den Wesen minnliche und weibliche Krifte enthalten sind,
die gegensitzlich um die Vorherrschaft ringen, und wobei
der Kampf im voraus in den meisten Fillen so entschieden
ist, daf3 der Sieg des einen eindeutig feststeht. Es ist sehr
verlockend, das Wesen dieser innerhalb der Zelle um die Vor-
herrschaft ringenden Krifte und ihre Wirkungsweise in
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irgendeine Beziehung zur inneren Sekretion zu bringen. Wie
sich tiberhaupt zeigen wird, dall die Erbtriger, die in den
Chromosomen liegen, die Gene, imstande sind, durch die
Bildung von Wirkstoffen, die den Hormonen wesensgleich
sind, formprigende Wirkungen auszuiiben. Wie dem auch
sei, jedenfalls zeigt die Tatsache der geschlechtlichen Ver-
erbung, daf3 in jedem Wesen minnliche und weibliche Krifte
und Entwicklungsméglichkeiten vorhanden sind, und die Mog-
lichkeit einer Storung durch eine mengenméfige Disharmonie,
sei’s durch Krankheits- oder besondere Entwicklungsprozesse
bedingt oder durch den Zusammentritt von Ei und Samen-
faden nicht zueinander passender Rassen eines Tieres, schon
im Fortpflanzungsakt selber, wird dadurch leicht verstindlich.

Verjiingung.

Es liegt im Wesen der Keimdriisen als innersekretorischer
Organe begriindet, daft krankhafte Zwitterbildung, also die
Verschiebung des Mengenverhaltens der gegensitzlichen Keim-
driisenhormone, geheilt werden kann durch Herstellung der
normalen Abstufung durch Herausnahme der Gewebe und Ge-
schwiilste, die das fremdgeschlechtliche Hormon im Ubermaf3
hervorbringen, oder dafy die Ausfallserscheinungen nach Ka-
stration ersetzt werden koénnen durch Einspritzen von Keim-
driisenhormon oder durch Einpflanzen von Keimdriisen,

Es ist bei der ungeheuren Bedeutung der Keimdriisen-
hormone fiir Korper und Geist des Menschen nur zu ver-
stindlich, dal die Medizin die vorhandene Moglichkeit aus-
niitzt, Keimdriisenausfall und seine hormonalen'Folgen durch
Einspritzen von Keimdriisenhormonen oder durch Einpflan-
zen von Keimdriise oder Keimdriisenteilen, die man relativ
lange im Eisschrank lebensfihig halten kann, zu ersetzen.
Man hat sogar in einigen Fillen Keimdriisen von Affen zur
Transplantation im Menschen herangezogen, einmal um die
direkten Folgen des natiirlichen Hormonmangels zu beheben,
teils aber auch aus bestimmten Hoffnungen heraus, die man
aus Tierversuchen ziehen konnte. Die Keimdriise steht ja
offensichtlich bei den verschiedenen Phasen der menschlichen
und tierischen Entwicklung und des Lebensablaufs, bei den
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Verdnderungen der Pubertit, der Geschlechtsreife und des
Greisenalters mit im Vordergrund der Erscheinung. Damit
war der Gedanke gegeben, die auf das Versagen der Keimdriise
im Alter zuriickgefiihrten Ausfalls- und Alterserscheinungen
dadurch rickgingig zu machen, dafs man dem alternden Or-
ganismus frisches Keimdriisenhormon zur Verfiigung stellte.
Und man hat im Tierversuch bei Hunden und Ratten in der
Tat durch Einpflanzen von Keimdriisen jugendlicher Tiere
in alte (Harms) oder durch Unterbindung des Ausfiihrungs-
ganges der Hoden, wodurch ein Reiz auf den Hoden ausgeiibt
wird und das Hodengewebe zum Wachsen angeregt wird
(Steinach), doch ganz erhebliche ,,Verjiingungserfolge™ in
dem Sinne erzielt, daf3 altersschwache gebrechliche Tiere
wieder lebensfihig und frisch wurden und in Aussehen, Ge-
schlechtsvermégen und Lebhaftigkeit zeitweilig den Eindruck
sehr viel jingerer Tiere machten. Eine Auffrischung dieser
Tiere, eine Kriiftigung des altersschwachen und miiden Or-
ganismus und mitunter wohl auch eine Verlingerung des
Lebens tiber das normale Maf3 hinaus ist in diesen Tierver-
suchen, die ja eine Zeitlang sehr viel Aufsehen erregten und
viele Hoffnungen erweckten, wohl zweifellos erzielt worden
(Abb. 17).

Beim Menschen ist leider der Erfolg solcher Operationen
bisher recht zweifelhaft. Man hat wohl in manchen Fiillen
durch Unterbindung der Ausfithrungsginge des Hodens oder
durch Einsetzen jugendlicher Hoden und Eierstocke Steige-
rung der korperlichen und geistigen Leistungsfihigkeit, also
Riickbildung der Alterserscheinungen erzielen kénnen; aber
einmal sind bei weitem nicht alle solche Operationen von Er-
folg gewesen, zum zweiten mufl man mit dem Abbau der ein-
gesetzten Keimdriisen und damit dem langsamen Aufhoren
der Verjiingungswirkung rechnen, wenn auch der Erfolg noch
eine Zeitlang durch die wieder angeregten eignen Keimdriisen
erhalten bleiben mag. Wieweit es der medizinischen Kunst in
Zukunft gelingt, hier einwandfreie und dauernde Erfolge zu
erzielen, ist eine Frage, die heute noch nicht beantwortet wer-
den kann, doch sind die Berichte, die Voronoff iiber ge-
lungene Verpflanzungen von Affenkeimdriisen in Menschen
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macht, sicherlich beachtlich. Bei wertvollen Zuchttieren aber
kann die zeitliche Wiederbelebung der eigenen Keimdriisen
infolge des Einsetzens jugendlicher Gonaden fiir die prakti-
schen Tierziichter von Wert und Erfolg sein. Ob eine solche
,Auffrischung® eine ,,Verjiingung* im eigentlichen Sinne
darstellt, da} wirkliche jugendliche Zellen und Gewebe neu
entstehen und alte Keimdriisen in den jugendlichen Zustand

Abb. 17. Ratten aus gleichem Wurf. a) Altersschwaches Tier; b) durch
Operation verjiingter Bruder, 3!/, Monate nach der Operation. Das Tier
war vor der Operation noch hinfalliger als Tier a. (Nach Steinach).

tibergehen kénnen oder ob der Korper nur unter kiinstlicher
Reizung alle seine Krifte anspannt und noch alles aus seinem
alten Gewebe herausholt, das ist eine mehr fiir die Wissen-
schaft als fiir die Praxis wichtige Frage.

Die Bildung der Keimdriisen.

Die Keimdriisen (Gonaden) der Wirbeltiere entstehen aus
Epithelzellen der Leibeshohlenwand, die zu wuchern anfangen
und sich mit Bindegewebe umgeben. Im ménnlichen Ge-
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schlecht werden aus den Epithelzellen die Samenkanilchen,
offene, gewundene Rohrchen, in denen sich aus den Urge-
schlechtszellen die Samenfiden entwickeln; daneben finden
sich die ,,Sertoli“-Zellen, welche Gertistzellen darstellen,
wihrend im Bindegewebe Bindegewebszellnester, die ,,Zwi-

Abb. 18. Hoden des Menschen.
a Hiille, b, ¢, d Entwicklungsstadien der Samenzellen, e Sertolizelle, {f Leidig-
sche Zwischenzellen. (Nach Petersen.)
schenzellen“ oder interstitiellen Zellen entstehen, die nach
ihrem Entdecker auch Leydigsche Zellen genannt werden
(Abb. 18). Thnen wird heute meist die Bildung der minn-
lichen Geschlechtshormone zugeschrieben. Wieweit die Samen-
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Abb. 19. Eibildung. 1. Schnitt durch den Eierstock eines neugeborenen

Kindes (nach Waldeyer). a Keimepithel; & Wucherung; ¢ Eier im Epithel;

d, e, f Follikelbildung. 2. Graafscher Follikel der Katze. L Flussigkeit

(Liquor); Eh Eihiigel; FE Follikelepithel; Th.i. Theca interna; Th.e. Theca
externa. (Verandert nach Grobben.)
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zellen und die Sertolizellen als Hormonbildner in Frage kom-
men, ist noch nicht sicher.

Im weiblichen Geschlecht ist die erste Anlage ganz dhnlich;
es entstehen dann aus den wuchernden Epithelstringen keine
offenen Roéhrchen, sondern rundliche Zellhaufen, die ,,Fol-
likel“, die in ihrem Innern je ein Ei enthalten. Beim Siuge-
tier wandeln sich diese ,,Primordialfollikel” um, sie wachsen
an, es entsteht ein mit Fliissigkeit erfiilltes Bldschen, in dem
die mehrschichtig gewordenen Follikel- oder ,,Granulosa-
zellen®, welche die Winde auskleiden, in einem Vorsprung,
dem Eihiigel, das Ei umgeben. Um den Follikel, der jetzt
Graafscher Follikel genannt wird, bilden sich zwei Binde-
gewebsschichten, von denen die innere, die ,,Theca interna®,
blutgeféfireich ist und zahlreiche Zellen enthilt. Diese Binde-
gewebszellen und die Follikelzellen bereiten das erste der weib-
lichen Sexualhormone, das Follikelhormon oder ,,Ostron®.
Der reifende Follikel wandert an die Oberfliche, reil3t, die
Eizelle fillt in die Leibeshohle und wird vom Eileiter auf-
genommen.

Wird das Ei befruchtet, so bildet sich aus dem Follikelrest
der Gelbkorper oder das Corpus luteum graviditatis. Zwi-
schen die Granulosazellen wuchern Zellen der Theca interna
und Blutgefifie ein, die Granulosazellen und die eingewan-
derten Thecazellen werden durch Aufnahme von gelben Farb-
stoffen, den Lipoiden, zu , Luteinzellen”. Es bildet sich ein
grolles dauerndes Organ, das eine wichtige innersekretorische
Bedeutung hat; bleibt das Ei unbefruchtet, so kommt es zwar
auch zur Bildung eines Gelbkorpers, der aber klein bleibt und
bald wieder verschwindet. Der Gelbkorper sondert das zweite
der weiblichen Sexualhormone, das Gelbkérperhormon oder
Progesteron, ab.

Die Aufgabe des Eierstocks ist also zundchst die Bildung
reifer, befruchtungsfiahiger Eier. Eine zweite ist die Bildung
von Hormonen, die fiir das weitere Schicksal der befruchteten
Eizellen zu sorgen haben. Diese gleiche Doppeltitigkeit der
Keimzellenbildung und der Hormonausscheidung gilt, wie wir
wissen, aber auch fiir die minnliche Keimdriise.
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Die Keimdriisenhormone.

Stofflicher Aufbau der Keimdrisenhormone.

Testosteron. Wir ken-

1. Minnliches Sexualhormon
nen heute drei Keimdriisenhormone, ein minnliches und zwei
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weibliche. Aus ihrem Wirkungsbereich der Ausbildung der
sekundiren Geschlechtscharaktere mufite man als Testobjekt

ein solches wihlen, das eine moglichst quantitative Auswer-
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tung gestattet. Fiir das mannliche Keimdriisenhormon er-
wiesen sich dafiir zwei Teste besonders brauchbar; das eine
ist der ,,Hahnenkamm®-, das andere der ,,Vesikuldrdriisen-
test” beim Nagetier. Im ersten Fall milt man die Vergrof3e-

(Nach Schréder.)

2. Erste Eientwicklung. 3. Die letzten ver-

haut und Einbettung des Eies; dariiber: 1. Follikel und Schwangerschaftsgelb-
ginglichen Gelbkorper der Menstruation.

Abb. 20b. Schema der Schwangerschaftsverinderungen. Unten: Uterusschleim-

korper des sich einbettenden Eies.

rung des beim kastrierten Hahn riickgebildeten Kammes
(Abb. 21), im zweiten die histologische Verdnderung be-
sonderer Anhangdriisen des ménnlichen Geschlechtsapparates
der kastrierten Ratte und Maus bei Behandlung mit ménn-
lichen Geschlechtshormonextrakten.
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Dabei zeigte sich, daf3 nicht nur die Hoden, sondern auch
andere Gewebe, wie das Blut, ja sogar der Harn des Mannes
Sexualhormonwirkung zeigen; so ergaben z. B. Extrakte aus
hoo ccm Harn eine Vergrofierung von 2000 beim Hahnen-
kamm, was einer Hahnenkammeinheit entspricht. Minner-
harn stellte schlieBlich das Ausgangsprodukt fir die Ge-
winnung eines kristallisierten hochwirksamen Sexualstoffes
,Androsteron” durch Butenandt 1931 dar (15 mg aus
25000 1 Harn). 1935 gelang Laqueur aus Stierhoden die
Gewinnung eines dem Androsteron sehr #hnlichen Stoffes, des

Abb. 21. a Kastrierter Hahn, 3!/, Monate, mit m4nnlichem Sexualhormon
behandelt; b derselbe Hahn, nachdem die Behandlung seit 2!/, Monaten
abgebrochen ist. (Nach Freud, Laqueur und Pompeu aus Hober.)

Testosterons, das noch wirksamer als das Androsteron sich
erwies.

Die Formel beider Stoffe zeigt ein Ringskelett, das auch
dem korpereignen Cholesterin zukommt. Man nennt derartige
Stoffe ,,Sterine’. Wir werden sehen, dafy auch den weiblichen
Sexualhormonen eine dhnliche Struktur eigen ist.

Bei den weiblichen Sexualhormonen haben wir zwei selb-
stindige Hormone des Eierstocks erwihnt, das Hormon des
Follikelapparates und das im Gelbkdrper gebildete Proge-

steron.
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2. Follikelhormon. Das Follikelhormon, das ja infolge
seiner Entstehung im reifenden Follikel im Kérper natur-
gemild vor dem Hormon des Gelbkorpers gebildet wird und
auftritt, besitzt die erste Aufbauwirkung auf die Gebirmutter
des weiblichen Organismus. Bei Ratten und Méusen, welche
periodische Brunsttitigkeit haben, in denen #hnlich wie bei
den hoheren Siugetieren periodische Auf- und Abbauerschei-
nungen der Uterusschleimhaut unter der Einwirkung der
Keimdriisenhormone vor sich gehen, macht auch die Schleim-
haut der Scheide gesetzméllige Verinderungen durch, die der
Verinderung des Uterus parallel gehen und leicht in Schei-
densekretabstrichen zu erkennen sind. Vier solcher Phasen

Iéz CH% Iéz CHs| /OH
AANVZEEN ANV
H,C G CH, H,C G CH,
Wl [l mly
N T G
JN NG G NNV
T WD
|
HC G CH; 0=C /C CH,
N VANV Ne/ N/
HO G H C C7 NC
H, H, H H,
Androsteron C;qHjz,0, Testosteron CigHpgO,

kann man unterscheiden: Ruhe, Vorbereitung, Brunst und
Abbau. In der Ruhe (Didstrus) ist die Scheidenabsonderung
schleimig, mit Epithelzellen und weilen Blutkérperchen er-
fillt, in der Vorbereitung (Proostrus) zeigen sich viele Epi-
thelzellen; die Brunst (Ostrus) ist bezeichnet durch charak-
teristisch verhornte Zellen, die ,,Schollen®, in der Nachbrunst
(Metostrus) wird die Absonderung der Scheide schleimig und
mit Zellen und weifien Blutkérperchen erfiillt wie bei Beginn
der Periode (Abb. 22).

Ursache dieser Verdnderung ist das Follikelhormon. Will
man aber eine Maus zur Priifungsreaktion verwenden, mufy
man sie verhindern, von sich aus Follikelhormone zu er-
zeugen; man mul} sie kastrieren, da dann mit dem heraus-
genommenen Organ die Moglichkeit der Hormonbildung ent-
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fallt. Eine kastrierte Maus erlebt eben keine Brunstzyklen und
wird dadurch zum Priifungsobjekt geeignet, da jetzt bei ihr
durch Einspritzung des zu priifenden Follikelhormons im
Versuch jederzeit sich die biologischen Vorginge der Brunst
abrollen lassen, die man durch Ausstriche der Scheiden-
absonderung zu priifen imstande ist. Die Substanzmenge, die
bei Einspritzung unter die Haut (bei der kastrierten Maus) in

Abb. 22. Scheidensekret der weilen Maus. 1 Ruheperiode. Sekret schleimig
mit Epithelzellen und weifilen Blutkorperchen. 2 Vorbereitung. Viel Epithel-
zellen. 3 Brunst. Schollen = verhornte kernlose Zellen. (Nach Zondek.)

etwa 36—60 Stunden das Aufireten der ,,Schollen” auslost,
ist dann dic Mause-Einheit ME. (Allen-Doisy-Test). Es
gibt — auch beim Menschen — drei sehr nahe verwandte
Follikelhormone im weiblichen Kéorper, die alle im Allen-
Doisy-Test sich als wirksam erweisen. Das ,,Ostron”
C,gH,,0, (von Ostrus = Brunst), das Ostriol G, gH,,0, (Ostrus,
tri — ol = drei Alkohol) und das am stirksten wirksame
Ostradiol C,gH,,0,, das vielleicht das eigentliche Follikel-
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hormon darstellt, von dem sich die beiden andern erst ab-
leiten. (Ostrus, di — ol = zwei Alkohol = OH-Gruppen.)

Internationale Einheit ist 0,1 Y =1/;,,00 mg Ostron, das
ungefihr 5 ME. — Mauseeinheiten entspricht.
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3. Gelbkoérperhormon: Progesteron. Fiir das Hormon
des Gelbkorpers dient seine charakteristischste Wirkung zu-
gleich als Test. Das Gelbkdrperhormon bedingt die driisige
Umwandlung der durch das Follikelhormon aufgebauten
Uterusschleimhaut zur Vorbereitung der Festsetzung und
ersten Entwicklung des befruchteten Eis. Man benutzt dazu
den Uterus junger Kaninchen, die mit Follikelhormon vor-
behandelt werden, und testet nach dem Ausmafy der Schwan-
gerschaftsumbildung der Uterusschleimhaut die Wirksamkeit
des Gelbkdrperhormonextraktes. Neuerdings hat man eine
charakteristische Wirkung des Progesterons auf das Lege-
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rohrenwachstum des weiblichen Bitterlings beobachten kon-
nen. Vielleicht wird sich dieser relativ leicht durchzufiihrende
Test ebenfalls bewidhren. Auch das Gelbkérperhormon ist,
obwohl es im Gelbkorper nur in sehr geringen Mengen ent-
halten ist — (aus etwa 100 kg Schweinovarien erhielt man
etwa 5o mg) —, in seiner Zusammensetzung und seinem Auf-
bau bekannt.
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Progesteron Cg;HgoO,

Es zeigt sich wieder das charakteristische Vierringskelett und
eine groBe Ahnlichkeit besonders mit dem minnlichen Ge-
schlechtshormon Testosteron. Die in den letzten Jahren durch-
gefithrte Erforschung der Sexualhormone, der der Nachweis
des Aufbaus des Cholesterins vorausging, von dem sich die
Keimdriisenhormone vermutlich ableiten, stellt eines der glan-
zendsten Kapitel der Hormonforschung iberhaupt dar.

Bildung und biologische Bedeutung.

1. Miinnliches Sexualbhormon. Wir haben bei der Schil-
derung der Bildung der Keimdriisen schon erwihnt, daff bei
den minnlichen Gonaden drei Zellarten als Bildner des ménn-
lichen Keimdriisenhormons in Frage kommen: das sind die
Samenzellen, die Sertoli- Geriistzellen der Samenkanilchen
sowie die Leydigschen Zellen des Bindegewebes. Heute wird
meist den Leydigschen Zellen die Hauptfunktion bei der
Hormonbildung zugeschrieben, neben anderem auch aus der

6 Giersberg, Hormone. 2. Aufl. 8[



Erfahrung, daB3 bei Sterilisierung durch Unterbindung der
Samenleiter zwar das samenbildende Gewebe weitgehend riick-
gebildet wird, wihrend die Leydigschen Zwischenzellen er-
halten bleiben und zugleich der Geschlechtstrieb und die
Hormonbereitung des Hodens gewahrt bleiben. Aber ob dabei
das keimbildende Gewebe ohne Bedeutung fiir die Hormon-
bildung ist, ist damit noch nicht gesagt. Fiir die Anwendung
des Sterilisationsgesetzes zur Verhiitung erbkranken Nach-
wuchses aber ist damit doch die Tatsache gegeben, dal3 trotz
kiinstlicher Unfruchtbarmachung das Triebleben und der hor-
monale Aufbau der Personlichkeit gewahrt bleiben kann. Ste-
rilisierung bedeutet unter diesen Umstidnden etwas grundsétz-
lich anderes als Kastration. — Uber die biologische Bedeutung
der méannlichen Hormone aber kann ich mich nach dem Ge-
sagten kurz fassen. Sie ergibt sich zur Gentige aus den ge-
schilderten Folgen der Kastration, die eben aus dem Ausfall
der ménnlichen Sexualhormone zu erkliren und herzuleiten
sind. Auch sind weitgehende Schwankungen der hormonalen
Tatigkeit der miannlichen Keimdriisen zwar bei Tieren mit
jahreszeitlich bedingtem Geschlechtsrhythmus bekannt und
wohl durch die klimatischen Einfliisse bedingt, aber beim
Menschen und vielen tropischen Tieren nicht nachzuweisen.
Die Bereitung der ménnlichen Keimdriisenhormone erfolgt
in langsam nachlassender Menge bis ins hohe Alter hinein.

2. Bildung und biologische Bedeutung der weib-
lichen Sexualhormone. Anders steht es im weiblichen Ge-
schlecht. Schon die Tatsache, dal hier zwei Sexualhormone
vorkommen, die ihre besondere Bedeutung haben, verlangt
eine Klarstellung ihrer Aufgaben und ihrer Tatigkeit; dann
aber ergeben sich durch die Aufgabe des weiblichen Ge-
schlechts zur Erhaltung der Art in Schwangerschaft, Geburt
und Erndhrung des Neugeborenen derart vielseitige und wech-
selnde Anforderungen an den weiblichen Koérper und seine
Sexualhormone, dal} eine eingehendere Schilderung notwen-
dig ist.

Schon die Entstehung der beiden Eierstockhormone, das
eine im reifenden Follikel, das andere im nachtriglich nach
dem Freiwerden des Eis umgewandelten Restkorper, also

82



ihre zeitliche Hintereinanderschaltung, zeigt ihren verschie-
denen Wirkungsbereich.

Das Follikelhormon hat die ersten Aufgaben zu erfiillen.
Es bewirkt die Entwicklung der weiblichen sekundiren Ge-
schlechtsmerkmale, kann also die Kastrationsfolgen riick-
gingig machen. Es bedingt besonders die Entwicklung des
jugendlichen zum reifen Eileiter (i. w. S. = Miillerscher
Gang). Es hat auch die Aufbauvorginge der Uterusschleim-
haut in den Brunstzyklen der niederen oder den Men-
struationszyklen der hoheren Siuger zu vollbringen. Es ist ja
bekannt und schon erwihnt, dafl gleichzeitig mit der peri-
odischen Eireifung im Eierstock bis zum Untergang des nicht
befruchteten Eis periodische Verinderungen der Gebdrmut-
terschleimhaut auftreten, die von den Hormonen des Eier-
stocks abhiingig sind. Die erste Phase, die ,,Aufbauphase”,
der Uterusschleimhaut ist das Werk des Follikelhormons des
reifenden Follikels. Es findet dabel eine starke Durchblutung,
eine Schwellung der Schleimhiute statt und ein erstes An-
wachsen der Schleimhautdriisen. Dann platzt der Follikel,
das Ei tritt aus, und die Umwandlung des Restfollikels zum
Corpus luteum setzt ein. Die zweite oder ,,Sekretionsphase”
beginnt, sie ist vor allem bezeichnet durch ein starkes An-
wachsen und eine Verdnderung der Driisen, die zu sezernieren
beginnen. Die Durchblutung und Auflockerung wird stirker.
In diese Zeit fillt die stirkste Ausbildung des Gelbkorpers.
Die Sekretionsphase steht unter der Wirkung des Proge-
sterons. Wird das Ei nun nicht befruchtet, so geht es zu-
grunde, und es beginnt wieder ein Abbauprozel3. Dabei wird
ein Teil der Uterusschleimhaut ausgestofen, es finden Blu-
tungen statt, die monatliche Menstruation. Nach Authéren der
Blutung wird die Schleimhaut nun wieder aufgebaut, und der
nichste Menstruationszyklus beginnt. Der Eiaustritt findet
also etwa in der Mitte eines Menstruationszyklus statt.

Das Follikelhormon des Eierstocks ist also das Brunsi-
hormon, das den Aufbau des Uterus und seiner Schleimhaut
wie das Anwachsen und Reifen des kindlichen bedingt. Da-
neben bewirkt es ein Anwachsen der Milchdriisen, ein seeli-
sches und korperliches Bereitwerden, kurz, es ist das Vor-
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bereitungshormon der Zeugung. Auf den Eierstock selber
aber hat es keinen Einflul3, der wird beherrscht von einer
héheren Instanz, die wir gleich besprechen miissen, der
Hypophyse.

Trotz dieser tiefgreifenden und typischen Wirkungen des
Follikelhormons auf den weiblichen Organismus beschrinkt
sich sein Vorkommen nicht auf das weibliche Geschlecht.
Ganz abgesehen von dem Ausnahmefalle, dafy der Hengst fast
ebensoviel Follikelhormon ausscheidet wie die trichtige Stute,
ist das ,,Ostron”, freilich in geringen Mengen, beim Mann
und bei ménnlichen Wirbeltieren nachgewiesen. Follikel-
hormon kommt aber auch bei Pflanzen vor, z. B. in Palm-
kernen, oder bei Wirbellosen, wie Schmetterlingsovarien, ja
man hat Brunst auslésende ,,dstrogene” Stoffe sogar in Bak-
terien sowie in Erdsl, Torf und Kohle finden und nach-
weisen konnen. Wenn auch noch nicht in allen Fillen die
absolute Gleichartigkeit dieser brunstauslosenden Stoffe mit
dem Follikelhormon ,,Ostron® sicher ist, so scheint trotzdem
seine Verbreitung eine sehr weitgehende zu sein. Es ist viel-
leicht ehedem ein unspezifisches Wachstumshormon gewesen,
da man in diesen Fillen von einer ,geschlechtsspezifischen”
Wirkung nichts hat nachweisen kénnen.

Im Gegensatz zum Follikelhormon ist die Aufgabe des
Gelbkorperhormons Progesteron eine streng begrenzte. Es hat
die driisige Umwandlung der Uteruswand zur Folge, eine
Vorbedingung zur Festsetzung und ersten Entwicklung des
befruchteten Eis. In dem Menstruationszyklus, dem ,un-
fruchtbaren Fortpflanzungszyklus“, ist seine Wirkung be-
schrinkt, genau so wie das Corpus luteum nur eine be-
schrinkte Dauer zeigt und bald zuriickgebildet wird. Die
eigentliche Aufgabe entfaltet sich bei Befruchtung des Eis,
dem natiirlichen Ziel der Menstruationsperiode, in den dar-
auffolgenden Vorgingen der Schwangerschaft, wobei aber
auch dem Follikelhormon besondere und wichtige Aufgaben
zufallen. Indes wollen wir darauf erst eingehen nach Be-
sprechung des Einflusses, den die Hypophyse auf die bisher
geschilderten Vorginge ausiibt.
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X. Beziehung von Keimdriise und Hypophyse.

Ich sagte eben, dall das Follikelhormon auf den Eierstock
selbst, abgesehen von einem wahrscheinlichen Einfluf auf
die Eizelle, keine Wirkung hat, mindestens keine direkte. Die
Aufgabe der Keimdriise ist vielseitig genug. Einmal hat sie
die Keimzellen zu liefern, dann die Hormone aufzubauen,
welche die Entwicklung der befruchteten Keime im Uterus
gewihrleisten, schliefflich die sekundidren Geschlechtsmerk-
male zur Entfaltung zu bringen, die korperliche und geistige
Entwicklung von Mensch und Tier in ithren Phasen zu iiber-
wachen und die Leistungsfahigkeit des Organismus als An-
reger des ganzen innersekretorischen Systems aufrechtzu-
erhalten. Dennoch wire es falsch, wiirden wir die Keim-
driisen allzusehr in den Mittelpunkt des innersekretorischen
Geschehens setzen; werden sie doch selbst beeinfluf3it und
beherrscht von der geheimnisvollen innersekretorischen Driise
der Hypophyse, die am Zwischenhirnboden sitzt und die
eigentlich ein innersekretorisches Zentrum, eine tibergeordnete
Instanz fiir das Zusammenwirken der innersekretorischen Or-
gane, darstellt. Wir wollen auf die Hypophyse spiter noch
eingehen, hier interessiert uns zunichst ihr Einfluf auf
Wachstum und Arbeit der Keimdriisen. Da 1st zu sagen, daf3
der Vorderlappen der Hypophyse als Beherrscher, ,,als Motor
der Sexualfunktion®, angesprochen werden mufl3; wird er zer-
stort, so bilden sich die Keimdriisen zuriick, wird ein Vorder-
lappen einem jungen, unreifen Tiere eingepflanzt, so ent-
wickeln sich Keimdriise und Geschlechtsapparat in {iber-
stiirzter Weise. Wesentlich ist dabei die Entwicklung der
Keimdriise durch das Hormon des Hypophysenvorderlappens,
denn die Beeinflussung des Geschlechtsapparates ist ja eine
Funktion des Follikelhormons, also nur eine mittelbare Folge
der Hypophysenhormone. Der Unterschied zwischen der Wir-
kung des keimdriisenwirksamen (gonadotropen) Hormons des
Hypophysenvorderlappens und des Hormons der Keimdriise
selber ist damit der, dafy die Hypophyse die Keimdriise, diese
dann die iibrigen Teile des Geschlechtsapparates anregt und be-
einflul3t; das Hypophysenhormon wird also im Unterschied zu
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der besprochenen Wirkung des Follikelhormons im kastrierten
Tier keinen Einfluf ausiiben kénnen.Das Hypophysenhormon
ist damit das iibergeordnete Hormon, es bewirkt die Reifung
des Eierstocks und setzt seine Hormonproduktion in Gang.
Dabei lassen sich zwei verschiedene Phasen der Hypophysen-
wirkung auseinanderhalten, die von zwei verschiedenen Hypo-
physenhormonen, dem ,,Prolan A und B, beherrscht wer-
den. Die erste ist die Zeit des Prolans A, die Vorbereitungs-
phase, in der der Eierstock heranwiéchst, die Follikel reifen
und das Follikelhormon ausgeschiittet wird. Es ist die Phase
des Eileiterwachstums, der Brunst, der Follikelhormonwir-
kung, also der Vorbereitungszeit des miitterlichen Organis-
mus zur Empfingnis (s. Abb. 23).

Die zweite Phase ist beherrscht von der Fiirsorge des miit-
terlichen Korpers fiir den wachsenden Keim. Die Uterus-
driisen sezernieren, die Uteruswandung bereitet sich vor fiir
die Festsetzung und Ernihrung des befruchteten Eis. Es ist
die Zeii der Gelbkorperhormonwirkung, der Zeit der Schwan-
gerschaftsumwandlung des Eileiters. Sie steht unter der Herr-
schaft des Prolans B. Damit ist die Hypophyse der Anreger
der Keimdriisen, der Motor der ,,Geschlechtstitigkeit”; denn
auch im ménnlichen Geschlecht oder bei den niederen Wirbel-
tieren ist die Ausbildung und die Titigkeit der Keimdriisen
abhingig von der Bildung und Ausscheidung der vom Hypo-
physenvorderlappen erzeugten ,keimdriisenwirksamen® ,,Ge-
schlechtshormoue™. Der Hypophysenvorderlappen ist das iiber-
geordnete Organ, von dessen Arbeit das Geschick der Keim-
drisen abhingt. Nicht die Keimdriise selber, die Hypophyse
ist der Ausloser des Geschlechtszyklus und seiner Rhythmen!
Aber die Keimdriise hat Riickwirkungsmoglichkeiten auf die
Hypophyse, und zwar zunichst dadurch, daf3 reichlich aus-
geschiedenes Keimdriisenhormon hemmend auf die Ausschiit-
tung keimdriisenwirksamer Hormone des Hypophysenvorder-
lappens zuriickwirkt (einfacher Pfeil vom reifen Follikel zur
Hypophyse in Abb. 23): fehlt die Hemmungswirkung der
Keimdriisenhormone, wie z. B. bei Herausnahme der Keim-
driisen, so ergibt sich das merkwiirdige Bild, da3 beim Kastra-
ten die Hypophyse viel mehr keimdriisenwirksames Hormon
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Abb. 23. Der Hypophysenvorderlappen scheidet zun#chst das Follikel-
reifungshormon Prolan A aus, welches die Follikel zum Reifen bringt und
die Follikelhormonausschiittung anregt. Das Follikelhormon bedingt dann
den ersten Aufbau der Uterusschleimhaut. Kurz vor oder bei dem Follikel-
sprung scheidet der Hypophysenvorderlappen infolge der Ruckwirkung star-
ker Follikelhormonmengen das Prolan B aus, welches Follikelsprung und
Gelbkorperbildung veranlaBt. Das vom Gelbkorper gebildete Gelbkorper-
hormon Progesteron bewirkt die driisige Umwandlung der Uterusschleim-
haut. (Nach Zondek.)
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ausscheidet als bei normalen Tieren, freilich ohne dafl diese
Hormone im keimdriisenlosen Tierkoérper ihre Wirkung aus-
iiben konnen. Man kann aber einmal histologisch die ge-
steigerte Tatigkeit des Hypophysenvorderlappens beim Ka-

Abb. 24. Unten: rechter Eierstock einer alten Maus; oben: linker Eier-
stock derselben Maus nach Prolanbehandlung. (Nach Zondek.)

straten sehen und durch Verpflanzung in ein unentwickeltes
Tier nachweisen, daf3 die Kastratenhypophyse sehr viel stir-
kere Wirkungen entfaltet als die Hypophyse eines normalen
Tieres. Zum zweiten aber scheint die starke Ausschiittung des
Follikelhormons die Umstellung der Hypophyse zur Bildung
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des Luteinisierungshormons Prolan B zu bedingen (zweifacher
Pfeil vom reifen Follikel zur Hypophyse in Abb. 23). Die
Wechselwirkung zwischen Hypophyse und Keimdriise kann
man sich also danach so vorstellen, dall zundgchst die Hypo-
physe ihre Wirksamkeit durch Ausschiitten der keimdriisen-
wirksamen Hormone entfaltet und dadurch die Keimdriise zur
Tatigkeit anregt, dal dann die Keimdrisenhormone aus-
geschiittet werden und ihrerseits die Hypophyse bremsen und
auch regulieren. Danach ist das Hypophysenhormon zwar
das primire, aber nicht das allein beherrschende; ohne Pro-
lan ist aber ein Arbeiten der Keimdriisen nicht méglich. Ist
das richtig, so miiite man erwarten, auch durch Einpflan-
zung von Hypophysen aus jungen Tieren bei idlteren Tieren
mit erloschener Keimdriisentitigkeit ,,Verjiingungserfolge”
(Abb. 24) erzielen zu konnen, und in der Tat gelingt es durch
solche Versuche, alte Tiere erneut zur Geschlechtsfrische zu
bringen, also eine Wiederbelebung in dem Sinne zu erzeugen,
wie wir das bei den Keimdriisenhormonen beschrieben haben.
Doch sind hierbei Erfolge nur so weit zu erwarten, solange
die kérpereignen Keimdriisen der alten Tiere noch auf Reize
ansprechen, d.h. noch durch Prolanausschiittung zur Tatig-
keit angeregt werden kénnen.

Jetzt endlich kommen wir so langsam dazu, auf die Vor-
ginge einzugehen, die sich im Verlauf eines Geschlechts-
zyklus, der Brunst, Menstruation sowie der Schwangerschaft
abspielen.

XI. Rhythmus des Keimdriisengeschehens.

Fortpflanzung und Schwangerschaft.
Brunst- und Menstruationszyklen.

Bei der Brunsttitigkeit der meisten Saugetiere tritt der
Follikelsprung, das Austreten des reifen Eis aus dem Eier-
stock in den Eileiter, in der ersten Hauptphase der Brunst
ein, die durch das Eierstockshormon Ostron bedingt ist, und
zwar geschieht dies bei den meisten Tieren ohne besondere
#ullere Einfliisse, bei manchen aber, wie bei Kaninchen und
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Katzen, unmittelbar nach der Begattung. Gerade diese Tiere
zeigen nun den Vorgang der Auslosung des Follikelsprungs in
besonders deutlicher Weise. Wird némlich bei einem Kanin-
chen die Hypophyse herausgenommen, so tritt der Follikel-
sprung nicht mehr ein; folgt die Herausnahme der Hypophyse
ein bis zwei Stunden nach der Begattung, so ist das gleiche
der Fall; erfolgt aber die Entfernung der Hypophyse erst
10—12 Stunden nachher, so wird der Follikelsprung durch-
gefiihrt, und zwar offenbar, weil in der Zwischenzeit die
Hypophyse gentigend keimdriisenwirksames Hormon auszu-
schiitten Gelegenheit hat. Da man nun umgekehrt durch Ein-
spritzen des Hypophysenvorderlappenhormons Prolan bei ge-
schlechtsreifen Kaninchen jederzeit den Follikelsprung aus-
losen kann, so ist es klar, dal} der Vorgang des Eiaustritts
aus dem Eierstock in den Eileiter beherrscht wird durch die
plotzliche vermehrte Ausschiittung des keimdriisenwirksamen
Hormons des Hypophysenvorderlappens. Offenbar ist hier
der Vorgang so, dafy die Begattung als Reiz auf die Hypo-
physe wirkt, da3 jetzt keimdriisenwirksames Hormon in ver-
mehrtem Mafie ausgeschieden wird, im Blut an den Eier-
stock gelangt und hier den Follikelsprung bedingt. Durch
den Vorgang der Koppelung von Begattung und Eintreten des
befruchtungsfihigen Eis in den Eileiter wird hier die Be-
fruchtungsmoglichkeit auflerordentlich erleichtert. Bei den
anderen Tieren ist diese Koppelung nicht durchgefiihrt, trotz-
dem kann man, wenn auch erst in etwas langerer Zeit, durch
erhohte Prolanzufuhr den Follikelsprung auslgsen; also auch
hier ist der Follikelsprung abhéngig vom Hypophysenvorder-
lappen, und zwar ist dazu eine erhohte Prolanausschiittung
notig, die sog. ,,Sprungdosis”, die mindestens doppelt so
grof3 sein mufl wie die ,,Reifungsdosis”, welche die Follikel-
reifung bedingt.

1. Phase.

Wir haben damit bisher bei der Brunst fiir die erste vor-
bereitende Phase zusammenfassend festzustellen: zuerst Aus-
schiittung keimdriisenwirksamer Hormone des Hypophysen-
vorderlappens, Reifung des Eierstocks und der Follikel,
Ausscheidung des Follikelhormons und dadurch bedingtes
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Wachsen und vorbereitender Aufbau des Uterus und seiner
Schleimhaut, Auftreten der Brunst, korperliche und seelische
Bereitschaft, dann erhohte Ausscheidung des Hypophysen-
prolans, Platzen des reifen Follikels, entweder von selbst oder
unter dem Reiz der Begattung, Austreten des reifen Kis aus
dem Eierstock in den Eileiter (s. Abb. 23). Damit ist die erste
Phase beendet. Nur in der Brunst, dem ,,Ostrus, sind die
Tiere fortpflanzungsfihig, nur hierbei zeigen sie Begattungs-
trieh. Die Brunstperioden aber sind abhingig von Organi-
sation, Lebensart und Klima.

2. Phase.

Was geschieht mit dem Eintritt des reifen Eis in den Eilei-
ter? Zur Festsetzung des Eis ist die Umwandlung der Uterus-
schleimhaut noétig, die sog. ,,priagravide” Umwandlung, bei
der die Schleimhaut reicher mit Blut versorgt, aufgelockert
und die Plazentabildung vorbereitet wird, wihrend die Uterus-
driisen sich entwickeln, groffer und weiter werden und Schleim
und Glykogen auszuscheiden beginnen (s. Abb. 20a III). Dies
geschieht unter dem Einflufy des Progesteron, des Gelbkorper-
hormons aus den umgewandelten, zu Gelbkorpern gewordenen
Follikelresten; die Gelbkérper aber werden aufgebaut unter
der Wirkung des Luteinisierungshormons des Hypophysen-
vorderlappens (s. Abb. 23). Dieses aber scheint gebildet zu
werden unter dem riickwirkenden Einflufy der frei werdenden
Follikelhormonmengen beim oder kurz vor dem Follikelsprung.
Mit dem Austreten des Eis aus dem Follikel wird also das
Luteinisierungshormon der Hypophyse frei und bedingt da-
durch Gelbkérperbildung, die Gelbkorper aber sondern das
Progesteron ab und bereiten die Umwandlung des Uterus, die
,,prigravide Phase”, vor. Bei manchen Siugetieren wie bei
den Miusen und Ratten ist die prigravide Umwandlung ab-
hingig von der Befruchtung des Eis; bleiben die Eier unbe-
fruchtet, so bleiben die Gelbkorpereinflisse zu gering, um
deutliche Wirkungen auszulsen. Bei den meisten Sidugern
und dem Menschen aber wird die Umwandlungsphase in jedem
Falle durchgefiihrt. Bleibt dann das Ei unbefruchtet, so muf3
die zwecklos aufgebaute Schleimhaut abgestoffen oder riick-
gebildet werden (s. Abb. 20a I). Nur bei den hochsten Sau-
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gern (den Affen) und dem Menschen kommt es dabei zu
Blutungen, der sog. Menstruation oder monatlichen Blutung.
Wir sehen damit, daf3 die Sexualzyklen im Leben der weib-
lichen Sauger und der Frau beherrscht werden von einer
auflerordentlich komplizierten Zusammenwirkung der Keim-
driise und des Hypophysenvorderlappens, wobei die Hormone
des Hypophysenvorderlappens die Bildung und Ausschiittung
der Keimdriisenhormone regulieren, die Keimdriisenhormone
aber die Umwandlung der weiblichen Geschlechtsausfiihrungs-
ginge, des Uterus bewirken sowie eine Riickwirkung auf die
Hormonproduktion der Hypophyse zeigen. Beim Mann wissen
wir tiber dhnliche Vorginge nichts, wenn auch manchmal be-
hauptet wird, dall hier auch gewisse Geschlechtszyklen mit-
schwingen. Beim minnlichen Siduger aber haben wir natiir-
lich in der Bedingtheit der Brunstperiode grundsitzlich die
gleichen Verhiltnisse wie beim weiblichen Geschlecht, mit
dem Unterschied freilich, da3 offenbar das verwickelte Zu-
sammenarbeiten zweier verschiedener (reschlechtshormone hier
nicht nétig ist. Zum mindesten wissen wir dariiber nichts.

Schwangerschaft.

So ist schon ohne Befruchtung und Keimbildung das
Sexualgeschehen des weiblichen Geschlechts in dem rhyth-
mischen Auf- und Abbau von Hypophysen- und Keimdriisen-
hormonen ein viel komplizierteres als beim mannlichen. Wie-
viel verwickelter aber werden erst die hormonalen Gescheh-
nisse, wenn der Vorgang der Eireifung und der Aufnahme-
bereitschaft des Eileiters zu dem von der Natur gewollten
Endzweck der Befruchtung und Schwangerschaft fiihrt! In
dem Augenblick, in dem sich das befruchtete Ei in der Uterus-
schleimhaut einnistet, entwickelt sich der Gelbkérper, der sonst
bald zuriickgebildet wird, zu einer grof3en innersekretorischen
Driise (Abb. 20b). Das ausgeschiedene Gelbkérperhormon
beeinflulit die Uterusschleimhaut, die stirker mit Blutgefifien
versorgt wird, um im Verein mit den Hillen des Embryos
die zottenartigen Fortsiitze entwickeln, ein eng verflochtenes,
aullerordentlich bluthaltiges Gebilde, die Plazenta oder den
Mutterkuchen, entstehen zu lassen. In der Plazenta tritt der
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miitterliche Blutkreislauf mit dem Blutkreislauf des Embryos
in die engste Beriihrung, so dall Néhrstoffe und Sauerstoff
des Mutterblutes in das Blut des Keims iibertreten und ihn
erndhren konnen, wihrend umgekehrt der Embryo seine
Stoffwechselschlacken in das Blut der Mutter abgeben kann.
Dariiber hinaus hat der wachsende Keim starke hormonale
Bedeutung fiir den miitterlichen Koérper. Es hat sich gezeigt,
dafy die Epithelzellen des embryonalen Teils der Plazenta
(die Chorionzellen) reichliche Mengen von Follikelhormon
sowie von Luteinisierungshormon an das miitterliche Blut
abgeben. Das Luteinisierungshormon bedingt in erster Linie
die Aushildung des Corpus luteum graviditatis und damit die
starke Zunahme des Gelbkorperhormons. Dies gilt vor allem
fiir die erste Zeit der Schwangerschaft. Nach dem 4. Monat
wird der Gelbkérper riickgebildet, und die Chorionzellen lie-
fern nun das weiterhin ausgeschiedene Progesteron selber.
Die Ausscheidung dieser Hormonmengen wird zum Teil klar
durch dic besonderen Aufgaben, die sie wihrend der Schwan-
gerschaft zu erfiillen haben. Vor allem das Follikelhormon
hat fiir die Vergrofierung des Uterus und das Stirkerwerden
der Uterusmuskulatur, ferner fiir das Lockerwerden der
Beckenfugen, der ,,Symphyse”, zur Erleichterung der Ge-
burt und fiir das Anwachsen der Milchdriisen zu sorgen, wih-
rend dem Progesteron die Aufgabe zufillt, einmal das Reifen
weiterer Follikel und Eier im Eierstock zu verhindern, zum
zweiten den Uterus gegen die wehenfordernde Wirkung des
im Blut kreisenden Hypophysenhormons ,,Oxytocin® unemp-
findlich zu machen und dadurch in Ruhestellung zu erhalten.
Kurz vor der Geburt nimmt der Progesterongehalt ab, der
Uterus wird unter der stark vorherrschenden Follikelhormon-
wirkung empfindlich und aufnahmebereit fiir das wehen-
fordernde Hypophysenhormon, das die Geburt einleitet.

Bei Tieren ist diese Vermehrung der Keimdriisenhormone
wihrend der Schwangerschaft oft viel weniger deutlich. Die
besonderen Verhilinisse der polyhormonalen (polys = viel)
Schwangerschaft, wie sie beim Menschen und manchen Tieren
wie den hoheren Affen und der trichtigen Stute ausgebildet
sind, haben fiir die. Hormonforschung das Gute, dafl im Harn
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Schwangerer oder der trichtigen Stute ein billiges und reich-
liches Ausgangsmaterial zur Ostrongewinnung vorliegt (der
Prolangehalt B des Harns ist blof bei der Frau so gestei-
gert); zum anderen aber griindet sich auf den gesteigerten
Gehalt des Schwangerenharns an Luteinisierungshormon die
heute beste Schwangerschaftsreaktion, die Zondek-Aschheim-
sche A-Z-Reaktion, bei der eine kleine Menge Harn an unent-
wickelten Nagern ausgetestet wird und die kiinstliche Reifung
des Geschlechtsapparates dieser Tiere durch den Prolan-
gehalt B des eingespritzten Harns als Frithdiagnose der
Schwangerschaft ausgeniitzt wird.

Man versucht neuerdings den kleinen Stifiwasserfisch (Rho-
deus amarus), den Bitterling, zu solch Schwangerschafts-
proben heranzuziehen, da der Harn Schwangerer auf das
Legerohrenwachstum des weiblichen Bitterlings sowie auf das
Hochzeitskleid des ménnlichen von deutlicher Wirkung ist.

Die Hemmungswirkung des Progesterons auf das Reifen
weiterer Follikel und Eier im Eierstock hat natiirlich die Wir-
kung, eine weitere Befruchtung wihrend der Schwanger-
schaft unmoglich zu machen. Das ist wihrend dieser Zeit
notig, da alle Kraft des miitterlichen Korpers dem sich ent-
wickelnden Keim zugute kommen muf und der Korper nicht
gleichzeitig sich auf Keime verschiedenen Entwicklungsalters
einstellen kann. Wenn aber, wie das gelegentlich vorkommt,
ein Gelbkérper tber die Schwangerschaft hinaus bestehen
bleibt, so ist das betreffende Tier unfruchtbar. So kommt es
bei Kiihen gelegentlich durch Bestehen von Gelbkorper-
bildung im Eierstock zu zeitweiliger Unfruchtbarkeit, und der
Tierarzt pflegt dann durch eine verhéltnismif8ig einfache
Operation den Gelbkorper zu zerdriicken.

Bei den tiefgreifenden Umstellungen, die die Schwanger-
schaft mit sich fihrt, ist es verstindlich, dafl auch andere
innersekretorische Driisen in Mitleidenschaft gezogen werden.
Gesteigert scheint vor allem die Titigkeit der Schilddriise und
der Nebennierenrinde. Bei Besprechung der Nebennieren wurde
schon kurz auf diese Beziehung zur Keimdriise hingewiesen.
Es scheint, daf} die Nebennierenrinde vor allem in der Em-
bryonalzeit eine Bedeutung fiir die Entwicklung der Keim-
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driise hat. Sicher ist, dal3 einmal die Rindenhormone, wie das
Corticosteron, enge chemische Verwandtschaft zu dem Proge-
steron zeigen sowie dal3 weitere Stoffe mit Keimdriisenwirk-
samkeit, wie z. B. das Adrenosteron, in ihr vorkommen. Es
scheint so, als ob die Nebennierenrinde echte Keimdriisen-
hormone zu bilden imstande ist, vielleicht sogar auch keim-
driisenwirksame Stoffe #hnlich wie der Hypophysenvorder-
lappen. Eine Verdnderung der Nebenniere wihrend der
Schwangerschaft ist daher nicht erstaunlich. Aber auch die
Epithelkorperchen scheinen iiber das gewdhnliche Mals hin-
aus dabei beansprucht zu werden. Die Nebenschilddriise hat
ja fiir den Kalkstoffwechsel zu sorgen. Wihrend der Schwan-
gerschaft aber miissen Kalk und Phosphor zur Knochen-
bildung des werdenden Keims in erhéhtem Mafie zur Ver-
fiigung gestellt werden, und die Epithelkérperchen miissen
jetzt stirker in Tatigkeit treten als sonst. s ist verstindlich,
dafy in der Schwangerschaft infolge des vermehrten Kalk-
bediirfnisses des Korpers mitunter Ausfallserscheinungen, wie
Neigung zu Tetanie oder Schwichung des Kalkgehalts von
Knochén und Zihnen der Mutter, eintreten kénnen. Man
pflegt ja zu sagen, dal} jedes Kind der Mutter einen Zahn
kostet. Kalkreiche Nahrung oder Zusatz von Vitamin D, das
ja nebeén der Nebenschilddriise den Kalkstoffwechsel regelt,
pflegt in den meisten Fillen vorbeugend und heilend zu
wirken.

Milchabsonderung, Laktation.

Auch die Entwicklung der Brust und die Bildung der Mut-
termilch ist eine Folgeerscheinung der wihrend der Schwan-
gerschaft in vermehrtem Malle ausgeschiedenen Hormone, die
zur Erndhrung des Kindes nach der Geburt vonnéten ist. Die
Hauptaufbauarbeit leistet dabei das Follikelhormon, das von
Eierstock und Plazenta geliefert wird, wihrend spiter das
Gelbkorperhormon mit eingreift. Letztlich aber erméglicht
wieder ein Hormon der Hypophyse, das ,,Prolaktin®, das zu-
letzt in Titigkeit tritt, die Bildung der Muttermilch. Bei Meer-
schweinchen, ja sogar bei kastrierten ménnlichen Kaninchen
hat man durch das Prolaktin kiinstlich Milchbildung erzielen
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konnen, nachdem man die Tiere mit Follikel- und Gelb-
kérperhormon vorbehandelt hatte. Bei Tauben wirkt es auf
den Kropf, der ein milchiges Sekret absondert, bei Hiihnern
auf die Briitigkeit. Bei Sdugetieren hat es einen deutlichen
EinfluB auf das Triebleben, auf die Entwicklung der miitter-
lichen Instinkte (zur Pflege und zur Aufzucht der Jungen),
die durch Prolaktin enthaltende Hypophysenvorderlappen-
extrakte wachgerufen wer-
den konnen (Abb. 25). Fir
die Frau aber ist es kli-
nisch wichtig, hat man
doch durch das Prolaktin
in Fillen mangelnder Mut-
termilchbildung eine we-
sentliche Steigerung der
Milchabsonderung  errei-
chen konnen.

Wechseljahre,

Klimakterium.

Es ist verstindlich, daly
der weibliche Kéorper, der
in der Geschlechisreife auf
das rhythmische Zusam-
Abb. 25. Der mit Laktationshormon menspl‘e.l von Hy pophy sen=
behandelte Rhesusaffe driickt, solange und Eierstockshormonen.
er unter der Einwirkung des Wirkstoffes das Auf und Ab der Aus-
sl s Meonvsnchn Uk 90 slcidung der vorschiode-

nen Hormone mit seinen
Folgen des Auf- und Abbaues der Eifollikel und der Uterus-
wand sich hat einstellen miissen, beim Nachlassen der Ge-
schlechtstitigkeit in den Wechseljahren in viel stirkerem Maf3e
Ausfallserscheinungen und Storungen erkennen lif3t als der
Mann, bei dem die Verhéltnisse offenbar viel einfacher liegen
und bei dem sich der Ausfall der Geschlechtshormone erst
sehr viel spéter und dann in einem nur langsamen Abfall und
Nachlassen der korperlichen und geistigen Kréfte zu er-
kennen gibt.
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Das Aufhéren des normalen Rhythmus ist eben bei der
Frau ein so tiefgreifender Umschwung der hormonalen Se-
kretion und bedingt eine so weitgehende Umstellung, daf3 die
wenigsten Frauen ohne kérperliche und geistige Stérungen
in dieser kritischen Zeit herumkommen. Meist zeigt sich er-
hohte Reizbarkeit, Mangel an Konzentrationsfihigkeit, ge-
driickte Stimmungen und an korperlichen Erscheinungen Blut-
druckschwankungen, die mit dem Gefiihl von fliegender Hitze
und Angstzusténden verbunden sein koénnen und eine plotz-
liche Vermehrung des Blutdrucks der Haut und der Extre-
mititen darstellen, wihrend die inneren Organe und das Ge-
hirn blutleer werden kénnen u. dgl. m. Solche Wallungen und
Blutdruckschwankungen stellen meist Storungen der Gefaf3-
nerven dar, welche durch Zusammenziehen der inneren Ge-
fale das Blut nach auflen drédngen. Bedingt sind diese Vor-
ginge natiirlich durch Stérungen des Hormongleichgewichts
beim Nachlassen der Eierstockstitigkeit. Die Periode wird un-
regelmifdig, um zuletzt aufzuhéren. Hormonal scheinen ver-
schiedene Stadien des Klimakteriums zu bestehen, ein erstes,
das durch Vermehrung des Follikelhormons gekennzeichnet
ist, dem dann als weiteres ein plotzliches Versiegen der Fol-
likelhormonausschiittung folgt, womit meist eine Riickbildung
der Eierstocke und der Eileiter, kurz des Geschlechtsapparats
verbunden ist. Interessant ist es, dal3 dann nach Aufhéren der
Ausschiittung der Follikelhormone, &hnlich wie bei der Ka-
stration, die Hypophyse in vermehrtem Maf3e ihr Prolan A
auszuscheiden beginnt. Es ist wohl auch hier so, daf3 infolge
der mangelnden Bremswirkung des Geschlechtshormons auf
die Hypophyse diese ihr Hormon in gesteigertem Mal3e bilden
und ausschiitten kann. Frauen in solchem Alter zeigen leicht
Erscheinungen, wie sie bei Kastration sich finden. Sie werden
oft in ihrem Aufleren ménnlicher, sie erhalten grobere Form;
Barthaare, wachsende Neigung zum Dickerwerden stellen sich
ein. Alles Erscheinungen, die auch bei der Kastration in
jugendlichem Alter zu beobachten waren; und das ist leicht
verstindlich, Ausfall der Geschlechtshormone stellt hier eben
einen natiirlichen, aber der kiinstlichen Kastration vergleich-
baren Vorgang vor, der freilich in dem &lteren Organismus
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nicht zu den Ausmaflen der Verminnlichung und der Riick-
bildung der seelischen und korperlichen weiblichen Ge-
schlechtsmerkmale fiihrt wie bei der Herausnahme der Keim-
driisen im jugendlichen Kérper.

Kérperliche und seelische Beeinflussung.

Der Korper der Frau ist damit in auflerordentlich kompli-
zierter Weise auf das Wechselspiel der Geschlechtshormone
eingestellt. Schon in der Jugendzeit werden Follikel zur Reife
gebracht, deren Eier aber nicht austreten; offenbar ist dies
ein Vorgang, der nur dazu dient, dem Kinde Follikelhormon
in geringem Maf3e zur Verfiigung zu stellen. Mit der Pubertt
tritt dann zum erstenmal Follikelsprung ein, und das reifende
Ei kann damit zum erstenmal in den Eileiter und Uterus iiber-
treten, der zu seinem Empfang durch die Eierstockshormone
aufgebaut und vorbereitet ist. Damit ist der weibliche Korper
zur Fortpflanzung bereit. Kommt es zur Befruchtung, so setzt
die Schwangerschaft ein, mit ihr Gelbkérperreifung und Pla-
zentabildung; wird das Ei nicht befruchtet, so bleibt die Gelb-
korperbildung und Progestinwirkung auf den Uterus gering,
die durch den Follikel und das Gelbkérperhormon aufgebaute
Schleimhaut wird samt dem Ei nach einiger Zeit ausgestofien,
wobei es zu Blutungen aus den geplatzten Schleimhaut-
gefillen kommt (Menstruation). Der ganze Korper steht von
der Pubertit an mehr oder minder unter dem EinfluB3 der
Geschlechtshormone. Die sekundédren Geschlechtsmerkmale
entwickeln sich, und mit der korperlichen setzt die seelische
Entwicklung und Umstimmung ein. Wie grof3 diese Wir-
kungen sind, zeigen die Folgen einer krankhaften Stérung
durch operative Herausnahme der Eierstocke. Tritt die Ka-
stration in frither Jugend ein, so kommt es zu einem ge-
schlechtsneutralen Wesen, spiter sind die kdrperlichen Wir-
kungen geringer, aber oft zeigen sich weitgehende seelische
Verinderungen. Egoismus, Reizbarkeit, Unzufriedenheit sind
die Folgen der Storung des Hormongleichgewichts. Geringere,
aber dhnliche Wirkungen hat die natiirliche Abnahme der Ge-
schlechtshormone in den Wechseljahren, dem Klimakterium;
auch hierbei treten korperliche und seelische Stérungen auf,
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die erst dann wieder zur Ruhe kommen, wenn der Abbau der
Geschlechtshormone beendet ist und sich dann ein neues
Gleichgewicht hergestellt hat.

Die Wirkungen der Geschlechtshormone auf den Mann
sind an sich nicht geringer, wenn wir auch hier nicht ein so
verwickeltes hormonales Geschehen kennen. Die Keimdriisen
bringen bei ihrer Reife die Erscheinungen der Pubertit, die
korperliche und seelische Umstimmung des Knaben zum
Jingling und Mann mit sich; Kastration aber bedingt die
Entwicklung zum Eunuchen, die kérperlichen und seelischen
Verdnderungen werden um so weitgehender, je friiher der
Ausfall der Keimdriisen einsetzt. Vorzeitiges Versagen fiihrt
zu vorzeitiger Altersschwiche, wihrend der natiirliche Ausfall
der Geschlechtshormone erst im spiteren Alter einsetzt, wo-
mit wohl stets eine Abnahme der allgemeinen Leistungen ver-
bunden ist.

Man kann damit die Keimdriisenhormone als die Hormone
bezeichnen, welche die Phasen des menschlichen Lebens tiber-
wachen und fiir die kérperliche und seelische Entwicklung
von groBter Bedeutung sind.

Klinische Anwendung.

Es ist daher verstindlich und hier nicht niher auszufiihren,
daf bei Storungen der Keimdriisenentwicklung oder bei Sto-
rung des hormonalen Geschehens der Geschlechtshormone
iiberhaupt die Arzte in den neuerdings hergestellten Hormon-
priparaten wichtige Hilfsmittel in die HHand bekommen haben,
helfend einzugreifen. Dabei sind das Ostron und Progesteron
chemisch bekannt und rein dargestellt, wihrend das iiber-
geordnete Hypophysenvorderlappenhormon, das Prolan, bis-
her nur als wirksamer Extrakt aus Driisen und Harn herge-
stellt werden konnte. So kann z. B. das Follikelhormon gegen
Beschwerden der Wechseljahre, gegen Menstruationsstérun-
gen, Entwicklungsstorungen oder nervése Beschwerden, Pro-
gesteron zur Bekdmpfung einer gewissen Neigung zu Fehl-
geburten oder Menstruationsstorungen, Prolan und Andro-
steron gegen Alterserscheinungen oder vorzeitige Schwiche
zur Anwendung kommen. Aber auch den weniger gereinigten
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natiirlichen Keimdriisenextrakten kommt auch heute noch
eine gewisse Bedeutung zu. Es ist zu hoffen, da} in der Zu-
kunft hier noch manche Heilerfolge, die auf der Erkenntnis
der Hormonforschung beruhen, zu erwarten sind und daf3
durch eine abgestimmte Hormonbehandlung viele Schdden be-
hoben werden konnen, die bis jetzt noch nicht zur Heilung
gelangen konnten.

XII. Hypophyse.
Wir haben die Hypophyse oder Hirnanhangsdriise mit Ab-

sicht an den Schluf3 der eigentlichen innersekretorischen Drii-
sen gestellt, einmal weil ihr hormonales Geschehen besonders
mannigfaltig ist, zum andern da sie eine besondere Rolle
unter den innersekretorischen Driisen spielt, wie sie keiner
anderen eigen ist. Wir haben davon schon gesprochen, aber
mit Ausnahme von den keimdriisenwirksamen Hormonen der
Hypophyse und ihrer Beherrschung des Keimdriisengeschehens
bisher noch nichts {iber die Hypophyse und ihre Hormone
gesagt.

Die Hypophyse kommt schon bei den niedersten Fischen
vor, ja man findet ein als Vorldufer gedeutetes Gebilde schon
bei den niederen Wirbeltierverwandten, den Manteltieren oder
Tunikaten. Sie liegt am Boden des Zwischenhirns und ent-
steht aus einer Umschlagstelle des Gehirnblaschens ins Epithel
der Mundhohle, dem ,,Hypophysenfeld”. Der eine Teil, der
dem Epithel der Mundbucht angehort, entwickelt sich zum
driisigen Vorder- und Zwischenlappen. Der andere, der aus
dem Hirnblischen entsteht, behilt stets diesen Charakter
seiner Herkunft aus dem Gehirn bei, er wird zum ,,Hirnteil
der Hypophyse, zur Neurohypophyse oder zum ,Hinterlap-
pen”, der durch den Hypophysenstiel in den Zwischenhirn-
boden iibergeht. Frither hat man an eine génzlich verschie-
dene Herkunft der beiden Teile geglaubt. Das ist verstind-
lich, da die gewebliche Eigenart der beiden Hauptteile stark
voneinander abweicht. Der Vorderlappen besitzt stark durch-
blutetes Driisengewebe, in dem man urspriinglich drei Zell-
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typen unterschied, die man nach ihrer verschiedenen Firb-
barkeit mit Farbstoff als sdurefdarbbare (azido- und eosino-
phile), laugefiarbbare (basophile) und schlecht sich firbende
(chromophobe) Hauptzellen bezeichnete. Neuerdings konnte
man noch weitere zwei, also im ganzen fiinf verschiedene
Zellarten erkennen. Der Hinterlappen besteht dagegen aus
einer Masse spindelférmiger, verzweigter Zellen, die den Stiitz-
zellen des Nervensystems
dhneln, und ist weniger
mit Blutgefidl3en, aber da-
fiir mit zahlreichen Ner-
venfasern versorgt. Aus der
Riickwand des Vorderlap-
pens entwickelt sich da-
zu ein nicht immer nach-
weisbares  Epithelgewebe,
der Hypophysenzwischen-
lappen, der sich an den
Hinterlappen anlegt und
ithn mebr oder minder
weit umwichst. Meist ist
auch noch ein sogenann-
ter ,,Trichterlappen™ der
Hypophyse als mehr oder
weniger selbstindig ent-

wickelter H i Abb. 26. Hypophyse einer Katze.
crette ypophysentel Di = Zwischenhirn; VI = Vorderlap-

zu erkennen. Es ist ver- pen; ZI = Zwischenlappen; Hl = Hin-
stindlich, daf3 die nach terlappen der Hypophyse; Th = Hypo-
Herkunft und Aussehen so physenstiel; Sb = Trichterlappen.

. R (Nach Kuhn.)
verschiedenen Teile der
Hypophyse weitgehend verschiedene Aufgaben auszuiiben

haben. Sie miissen damit auch getrennt besprochen werden.

Hypophysenvorderlappen, Wachstumshormon
oder thymotropes Hormon.

Wenn auch das Wachstum eines Tieres sicher ein aufler-
ordentlich komplizierter Vorgang ist, an dem eine ganze Reibe
von Ursachen und Einwirkungen teilhat, so ist doch sicher,

I01



dafy im Hypophysenvorderlappen ein Steuerungsprinzip der

Wachstumserscheinung vorliegt, das von ganz besonderer Be-

deutung ist. Es gibt eine eigenartige Erkrankung des Men-

schen, den sog. ,,Spitzenwuchs™ oder die Akromegalie (Akros

= spitz, megas — grof3), die mit einer Verdnderung des Hypo-

physenvorderlappens zusammenhingt. Die Knochenenden, be-

sonders der Finger, Zehen, von Nase und Kinn vergrofiern sich,

das Gesicht wird breit und grob, die Nase grofier, Zunge und

Lippen dick, das Kinn wird vorspringend, der ganze Gesichts-

ausdruck bléde und plump.

Je frithzeitiger die Krankheit

auftritt, um so mehr verbindet

sich damit eine Steigerung der

Korpergrofie. Manche Jahr-

marktriesen zeigen das Bild

eines durch frithzeitige St-

rung der Hypophysentitig-

keit erzeugten unharmoni-

schen Riesenwachstums. Wird

nach dem Tode die Hypo-

physe dieser Menschen seziert,

so ergibt sich eine Vergrofie-

rung des Hypophysenvorder-

lappens und fast durchweg

eme Vermehrung der azido-

Abb. 27. Akromegalie. philen Zellen. In Ergiénzung

zu diesem Befund zeigt sich,

dafl Wegnahme oder Ausfall durch Erkrankung des Hypo-

physenvorderlappens bei Mensch und Tier zum vorzeitigen

Aufhéren des Wachstums, zu Zwergwuchs, fihrt. Es mul3

also im Hypophysenvorderlappen ein Wachstumshormon her-

vorgebracht werden, dessen iibermidfige Darbietung Riesen-

wuchs, dessen vorzeitiger Ausfall dagegen Zwerghaftigkeit
verursacht.

Das Wachstumshormon aber wirkt nicht direkt, sondern

wie so viele der Vorderlappenhormone auf dem Umweg iiber

eine andere innersekretorische Driise. Wir sagten, dal3 der

Thymus den Glykogengehalt der Leber senkt und den Blut-
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zucker steigert, dafy er ein Wachstumshormon fiir den jugend-
lichen Korper liefert und eine Hemmung auf die Keimdriise
ausiibt. Alle diese Wirkungen lassen sich auch durch das
Wachstumshormon der Hypophyse erzielen, aber nur solange
der Thymus im Korper arbeitsfahig ist. Die Wirkung der
Hypophyse zeigt sich in einer Beeinflussung des Thymus,
iiber eine Beeinflussung der in den Korper ausgeschiedenen
Thymushormonmengen.
Man sagt, die Hypophyse
ist thymuswirksam, sie
1st thymotrop. Es ist
dies die gleiche Wir-
kungsart der Hypophyse,
die wir schon beim keim-
driisenwirksamen Hor-
mon, dem ,.gonadotro-
pen“ Hormon, kennen-
gelernt haben. Diese
Wirkung ist bezeichnend
fiir den Hypophysenvor-
derlappen; man hat da-
her den Hypophysenvor-
derlappen als Beherr-
scher und Anreger der

mnersekretorischen Drii-

sen bezeichnet, und es ist Abb. 28. Wirkung der Hypophysenvorder-
. lappenfitterung auf das Wachstum der

ganz SICher! daf3 gerade Axolotl: links und rechts, in der Mitte

dieseTitigkeit den Hypo- Kontrolltier. (Nach Uhlenhuth.)

physenvorderlappen aus
der Reihe der iibrigen innersekretorischen Driisen heraushebt
und ihm eine besonders herrschende Wirkung verleiht.

Auch bei den Kaltbliitern ist das Wachstumshormon nach-
gewiesen. So hat man durch Verfiitterung beim amerika-
nischen Molch Axolotl Riesenwuchs erzeugen konnen, dhnlich
wie man Grofienzunahme bei Ratte und Hund besonders
durch das Wachstumshormon der Hypophyse beobachten
konnte. Es ist erfreulich, da man auch beim Menschen in
Fillen von Zwergwuchs, die durch Versagen der Hypophyse
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entstanden, deutliche und giinstige Erfolge hat erzielen kon-
nen. So wird von einem gjihrigen Midchen berichtet, das
sich seit seinem 5. Lebensjahre nicht weiterentwickelt hatte
und das dann nach Zufuhr von Wachstumshormon in g Mo-

Abb. 29. Hypophysiare Fettsucht.
Frohlichsche Krankheit.

naten 7 cm wuchs, oder auch
von 18jihrigen mit Zwerg-
wuchs, die danach ganz erheb-
lich an Grofie zunahmen. Es
ist also schon so, dafl man
den Menschen um eine Elle
an GroBe zunehmen lassen
konnte, ein Verfahren, das
dann Sinn und Zweck hat, wenn
es gelingt, in Fillen durch
Hypophysenausfall bedingten
Zwergwuchses die Betreffen-
den wieder zum Wachstum
anzuregen und ihre koérper-
lichen Krankheitserscheinun-
gen zu mildern oder in giin-
stigen Fillen ganz zu heilen.

Interessant ist dabei noch
eines, dafy dhnlich wie von
dem Wachstumshormon eine
Hemmungswirkung auf die
Keimdriisen ausgeht, so auch
umgekehrt die Keimdriisen-
hormone hemmend auf das
Wachstum einwirken. Darauf
scheint es mit zu beruhen, daf3
dasK$rperwachstum nach Ein-

tritt der Geschlechtsreife im allgemeinen aufhért oder daf3
Kastraten vielfach den sog. ,,eunuchoiden Hochwuchs* zeigen.

Schilddrisenwirksames Hormon
des Hypophysenvorderlappens.

Eine der bestbekannten Beziehungen zwischen Hypophysen-
vorderlappen und einer anderen innersekretorischen Driise ist
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die zur Schilddriise. Es ist schon lange bekannt, dall Weg-
nahme der Hypophyse eine Riickbildung der Schilddriise be-
dingt. Bei Kaulquappen wird die Schilddriise klein und offen-
bar funktionsuntiichtig, die Folge davon ist, dall die Meta-
morphose, die Umwandlung zum Frosch, ausbleibt. Um-
gekehrt konnte man durch Hypophysenvorderlappenextrakte
die Metamorphose wieder in Gang bringen. Es ist ganz sicher,
daB} dies die Wirkung der Schilddriisenhormone ist, welche
durch die Vorderlappenextrakte wieder erneut zur Ausschiit-
tung veranlafit wurden. Es zeigte sich ndmlich immer, daf§
durch Hypophysenvorderlappeneinpflanzung oder Extraktein-
spritzung das Bild der Schilddriisen sich ganz augenfillig ver-
dnderte. Die Schilddriise wird grofler, stirker mit Blut er-
fiillt, die Driisenzellen sezernieren, und der Kolloidreichtum
der Schilddriise nimmt ab, offensichtlich durch Ausschiittung
ins Blut, ja man hat sogar diese Ausscheidung durch die Ver-
inderung des Jodgehaltes im Blut direkt nachweisen konnen.
Die Schilddriise wird also durch den Hypophysenvorderlap-
pen zur Sekretion angeregt und kommt zur Ruhe bei seiner
Entfernung. Sie steht offensichtlich unter der Kontrolle des
Hypophysenvorderlappens, und zwar wieder unter dem Ein-
fluf eines gesonderten Hormons, des sog. schilddriisenwirk-
samen oder thyreotropen Hormons, des Hypophysenvorder-
lappens. Man hat neuerdings dieses schilddriisenwirksame
Hormon der Hypophyse als besonderes Hormon nachweisen
und weitgehend gereinigt darstellen kénnen. Es ist heute eines
der Hormonpréparate, mit dem man aullerordentlich schnell
Einwirkungen auf die Schilddriise erzielen kann, und zwar
von den Sdugern bis zu den Fischen herab. Es wirkt sogar
noch auf Gewebschnitte der iiberlebenden Schilddriise, auch
dann lassen sich die gleichen charakteristischen Veridnde-
rungen des Schilddriisengewebes erkennen. Durch diese Be-
herrschung der Schilddriisenarbeit aber bekommt die Hypo-
physe eine aullerordentliche Wirkung auf das Stoffwechsel-
geschehen tiberhaupt. Es ist damit verstindlich, dafl bei dem
Nachweis gesonderter Stoffwechselhormone der Hypophyse
aullerordentlich sichere Beweise gefordert werden miissen,

dafy es sich um direkte Wirkungen handelt oder daf3 hier
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nicht wieder Beeinflussungen untergeordneter innersekretori-
scher Organe vorliegen, die ihrerseits erst die Stoffwechsel-
verinderungen bedingen. In ganz &dhnlicher Weise wie bel
dem Wechselspiel zwischen keimdriisenwirksamem Hormon
der Hypophyse und Keimdriise, bei dem der Hypophysenvor-
derlappen die Keimdriisenhormone zur Ausschiittung bringt,
diese aber wieder riickwirkend als Bremse der Hypophysen-
abscheidung dienen und so eine iibertriebene Ansammlung
der Geschlechtshormone verhindern, dient hier riickwirkend
die Schilddriise als Bremse der schilddriisenwirksamen Hor-
mone. Es scheint danach fast allgemein so zu sein, dal} das
ibergeordnete Hormon die Ausschiittung des untergeordneten
anregt, so dal} dessen Menge im Blut sich steigert, daf3 aber
eine tibernormale Sekretion und Ausscheidung dadurch ver-
hindert wird, dal3 diese Anreicherung riickwirkend wieder als
Bremse des tibergeordneten Hormons dient.

Eine Hemmungswirkung fir das schilddriisenwirksame
Hormon der Hypophyse scheint ferner von den Geschlechts-
driisen auszugehen; dies macht es erklirlich, daf3 z. B. in den
Wechseljahren beim Aufhéren der Eierstockstitigkeit ofters
Zeichen der iibernormalen Arbeit der Schilddriise zu erkennen
sind. Dieser Zusammenhang scheint auch fiir die kompli-
zierte Frage des Vogelzugs und seiner hormonalen Erweckung
von Bedeutung zu sein. Kann man doch den Zugtrieb der
Vogel unter Umstinden durch Einspritzen von Geschlechts-
hormonen erwecken, zu anderen Zeiten wirkt aber das gleiche
Geschlechtshormon sich umgekehrt in einer Abschwichung
des Zugtriebs aus. Es handelt sich bei dem Trieb der Vogel
zur Zugzeit wohl zweifellos um eine hormonal verursachte
Erscheinung, die aber sicherlich wieder durch ein hichst sinn-
volles und bisher noch nicht zu iiberblickendes Ineinander-
spiel verschiedener Organe und verschiedener aufeinander ab-
gestimmter Hormone bedingt ist, von denen aber dem Hormon
der Schilddriise doch eine besondere Bedeutung zukommt.

Adrenotropes und pankreatropes Hormon.

Mit der Wirkung der Hypophyse auf Gonade, Thymus und
Schilddriise aber ist es noch nicht getan, wir haben wesent-
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liche Verdnderungen des Zucker- und Fettstoffwechsels durch
die Hypophyse zu verzeichnen, die auf dem Wege einer Be-
einflussung von Nebenniere und der Bauchspeicheldriise vor
sich gehen diirften. (Wieweit hierbei das thymotrope Hormon
hineinspielt, ist eine noch zu klirende Frage.) Aber auch
direkte Wirkungen auf den Zuckergehalt der Leber werden
dem Hypophysenvorderlappen zugeschrieben.

Nebennierenmark und Bauchspeicheldriise, Adrenalin und
Insulin haben wir als Gegenspieler des Zuckerstoffwechsels
kennengelernt. Dabei hatte das Adrenalin die Aufgabe, den
Zucker aus der Leber frei zu machen und ihn als Trauben-
zucker ins Blut zu werfen, wihrend das Insulin die Zucker-
verbrennung im Blut und gleichzeitig den Leberzuckeraufbau
zu Glykogen zu regulieren hatte. Entfernung der Bauch-
speicheldriise, also des Insulins, ergab damit Erhohung des
Blutzuckergehalts, verminderte Ausnutzung der Kohlehydrate
und Zuckerkrankheit. Wird nun gleichzeitig mit der Heraus-
nahme der Bauchspeicheldriise bei Kréten der Hypophysen-
vorderlappen mit entfernt, so sind die Storungen des Zucker-
stoffwechsels viel geringer, die sofort wieder ansteigen, sowie
Hypophysenvorderlappenextrakt den Tieren eingespritzt wird.
Es scheint so, als ob der Hypophysenvorderlappen irgend-
einen Einflufy auf die Adrenalinausschiittung des Nebennieren-
marks hitte, welcher dann natiirlich den Mangel an Insulin
im Korper fithlbarer machen muf3. Jedenfalls wird ein dem
Insulin entgegenarbeitender Stoff ausgeschieden. Dann aber
hat man im Hypophysenvorderlappen auch ein Hormon ge-
funden, das wieder fordernd auf die Entwicklung der
Langerhansschen Inseln der Bauchspeicheldriise, also auf
die Ausbildung des Insulins, zu wirken scheint, und man hat
sogar ziemlich gereinigte ,,pankreatrope” Extrakte der Hypo-
physe herstellen konnen, so daB3 die Annahme eines typisch
auf die Bauchspeicheldriise, den Pankreas, eingestellten Hypo-
physenvorderlappenhormons nicht von der Hand zu weisen
1st. Damit scheint es aber durchaus so, als ob die Hypophyse
in das Wechselspiel von Adrenalin—Insulin sowie iiberhaupt
in die Beherrschnug des Blutzuckerspiegels mitregulierend
emnzugreifen imstande ist.
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Rindenwirksames Hormon.
(Kortikotropes Hormon.)

Etwas besser sind wir iiber die Einwirkung des Hypophysen-
vorderlappens auf die Nebennierenrinde unterrichtet. Die Ent-
wicklung der Nebennierenrinde ist ganz wesentlich abhingig
vom Hypophysenvorderlappen. Entfernung des Hypophysen-
vorderlappens bedingt Riickbildung der Nebennierenrinde;
Vorderlappenextrakte, die man neuerdings so weit reinigen
konnte, dafl auch hier wieder auf ein selbstindig wirksames
Prinzip geschlossen werden kann, bedingen deutlichen Aufbau
und Vermehrung der Nebennierenrindenzellen. Es gibt wahr-
scheinlich ein selbstindiges Hypophysenvorderlappenhormon,
das die Nebennierenrinde aktiviert und anregt; die Neben-
nierenrinde aber ist uns als Regler des Fettstoffwechsels be-
kannt. Wieweit daher Stérungen des Fettstoffwechsels bei
Erkrankung des Hypophysenvorderlappens auf Ausfall des
rindenwirksamen (kortikotropen) Hormons oder eines selb-
stindigen ,,Fettstoffwechselhormons* beruhen, ist eine Frage,
die wohl noch nicht vollig geklirt ist (s. Abb. 29). Gerade
die unendlich verwickelte Beziehung der Hypophyse zu allen
moglichen innersekretorischen Organen macht diese Fragen
und Probleme so auBerordentlich schwierig.

Aber wir sind noch nicht fertig. Es ist ziemlich sicher, daf3
Beziehungen des Hypophysenvorderlappens zu den Neben-
schilddriisen bestehen. SchlieBlich aber ist der Hypophysen-
vorderlappen fiir dié Milchsekretion von Bedeutung. Man
kann die Wirkung eines besonderen Stoffes, des , Prolaktins®,
sowohl auf die Kropfdriisen der Tauben, die bekanntlich ein
fett-milchiges Sekret zur Atzung der Jungen, die sog. ,Kropf-
milch”, abscheiden, wie auf die Brustdriisen der Séuger nach-
weisen. Ja man kann klinisch die Milchproduktion schwan-
gerer Frauen wesentlich heben. Es ist dies ein Hormon, das
in enger Beziehung zu dem keimdriisenwirksamen Hormon
des Hypophysenvorderlappens mit fiir die Erndhrung und die
erste Aufzucht der geborenen Kinder zu sorgen hat. Damit
hingt auch sein EinfluB3 auf das Triebleben, die Erweckung
miitterlicher Instinkte zusammen (s. Abb. 25).

108



Zusammenfassende Betrachtung.

Haben wir so eigentlich eine sinnverwirrende Fiille der ver-
schiedenartigsten Hormone des Hypophysenvorderlappens vor
uns und andererseits die Tatsache, dafl wir im Hypophysen-
vorderlappen geweblich blof3 drei bis fiinf verschiedene Zell-
arten unterscheiden kénnen, so kommt man unwillkiirlich zu
der Uberzeugung, dall in der Hypophyse nicht so viele von-
einander verschiedene Stoffe erzeugt werden konnen, als wir
durch chemische Untersuchungs- und Extraktmethoden von-
einander trennen konnen. Die Losung liegt wohl darin, daf
die eigentlichen Hypophysenhormone hochzusammengesetzte
komplizierte Stoffe sind — man hat ja auch bisher noch keinen
chemisch darstellen kénnen — und daf3 in der physiologisch-
chemischen Untersuchungsmethode diese Hormone teilweise
zerlegt werden, so dafl Stoffe entstehen, die nur noch eine
Teilfunktion besitzen; das hat zwar klinisch und fiir unsere
Erkenntnis zunichst vielleicht besondere Bedeutung, aber es
ist doch anzunehmen, daf3 die eigentlichen Hypophysenhor-
mone hochkompliziertere Stoffe mit vielseitiger Aufgabe dar-
stellen.

Wir sehen, daf3 die Bearbeitung der Hormone des Hypo-
physenvorderlappens ein ungeheuer grofles und schwieriges
Problem darstellt, von dessen Bewiltigung heute noch nicht
zu reden ist; wir sehen aber auch, daB3 doch schon grof3e und
grundlegende Erkenntnisse gewonnen sind, die uns iiber das
Wirken des Hypophysenvorderlappens ein vorliufiges Bild
gewinnen lassen. Wir sehen vor allem, da3 der Hypophysen-
vorderlappen eigentlich tiberall in das innersekretorische Gre-
schehen miteingeschaltet ist und dal3 er beherrschend und
regulierend in die Arbeit der anderen innersekretorischen
Driisen eingreift. Es ist vielleicht damit die Auffassung be-
rechtigt, die im Hypophysenvorderlappen ganz allgemein eine
tibergeordnete Hormondriise sehen méchte, welche in das Ge-
triebe des innersekretorischen Systems beherrschend eingreift,
welche gewissermallen den Mittelpunkt des innersekretori-
schen Systems darstellt.
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Krankheiten.

Mit dem mannigfaltigen Wirken des Hypophysenvorder-
lappens héngt es zusammen, dal} ein Ausfall durch eine
Storung der hormonalen Titigkeit des Hypophysenvorder-
lappens von mannigfaltigen Krankheitsbildern gefolgt sein
muB. Storung des Wachstums, Akromegalie und Riesenwuchs
durch Vermehrung des Wachstumshormons, Zwergwuchs
durch Ausfall und Stérung des Stoffwechsels, Fettsucht, oft
in Verbindung mit Riickbildung der Keimdriisen, wie in der
Frohlichschen Krankheit, der ,Dystrophia adiposo-geni-
talis“ (s. Abb. 29) sind besonders auffillige Krankheiten, die
infolge von Erkrankungen des Hypophysenvorderlappens zu
beobachten sind. Es ist verstindlich, da3 Krankheiten, die
durch den Ausfall von Vorderlappenhormon entstanden sind,
heute durch Behandlung mit Vorderlappenextrakten oder iso-
lierten Hormonextrakten leichter geheilt oder gebessert wer-
den kénnen wie solche, bei denen durch unharmonische Uber-
entwicklung wie bei der Akromegalie zuviel der Hypophysen-
hormone im Korper kreisen.

Daneben aber gibt es noch Krankheiten nach Verletzung
oder Ausfall der Hypophyse, die nicht auf den Hypophysen-
vorderlappen zuriickzufiihren sind, sondern in den anderen

Teilen der Hypophyse ihren Ursprung haben.

Hypophysenhinterlappen.

Eine solche Krankheit ist der sog. ,,Diabetes insipidus®, die
Wasserharnruhr, bei der die Kranken auBerordentlich grof3e
Mengen (bis zu 201 tdglich) sehr verdiinnten Harns aus-
scheiden. Konnen sie nicht genug Wasser trinken, so leiden
sie unter starkem Durst, und ihre Ausscheidung wird unge-
niigend, da die Niere nicht imstande ist, konzentrierten Harn
herzustellen. Der Diabetes insipidus ist also eine Stérung des
Wasserhaushalts des Kérpers, und wenn auch Verletzungen
des Zwischenhirns mitunter dhnliche Stérungen auch ohne
Verletzung der Hypophyse nach sich ziehen kénnen, so sind
es doch meist direkte Zerstsrungen oder Verinderungen
des Hypophysenhinterlappens, welche diese Krankheit ver-
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ursachen. Das zeigt sich besonders deutlich, wenn es ge-
lingt, durch Hinterlappenextrakte die Wasserausscheidung
zu hemmen. Dal3 Verletzungen des Zwischenhirnbodens mit-
unter dhnliche Folgen zeitigen, ist bei der Herkunft des Hypo-
physenhinterlappens aus dem Zwischenhirnboden ja nicht
weiter erstaunlich. Es miissen auch nach fertiger Ausbildung
des Hinterlappens noch sehr enge Beziehungen mit den Stoff-
wechselzentren des Zwischenhirns weiter bestehen. Dies zeigt
sich auch darin, dal Hypophysenhormone, und zwar vor
allem die Hormone des Hinterlappens, in der Flissigkeit der
Zwischenhirnhohlung vorgefunden werden, wo sie direkt auf
die nervosen Stoffwechselzentren einwirken konnen.
Hemmende Wirkung auf die Wasserausscheidung des Kor-
pers ist also zunichst eine Funktion eines Hinterlappenwirk-
stoffes. Wir kennen noch zwei andere Wirkungen des Hypo-
physenhinterlappens, die beide fiir den Mediziner von grofier
Wichtigkeit sind. Die eine ist die Wirkung auf die glatten
Muskeln der Blutgefifie, des Darms, wie iiberhaupt auf die
glatten Muskelfasern, die zur Zusammenziehung angeregt
werden. Damit ergibt sich durch Zusammenziehung der Blut+
gefille eine Erhohung des Blutdrucks, durch Zusammen-
ziehung der Darmmuskeln eine Forderung der Darmmuskel-
bewegung, der Peristaltik, die bei Darmlihmungen — nach
manchen Bauchoperationen — gute Dienste leisten kann.
Wichtiger fiir den Arzt ist aber noch eine zweite Wirkung,
nimlich die, dal3 Hypophysenhinterlappenextrakte ganz be-
sonders anregend auf die Zusammenziehung des Uterus ein-
wirken. Damit ist die Moglichkeit gegeben, durch natiirliche
Mittel die Gebdrmutter anzuregen, die Wehen beim Geburts-
akte zu verstirken oder wieder in Gang zu bringen, kurz,
bei der Geburtshilfe auf einem natiirlichen Wege durch Zu-
fithrung eines korpereignen Hormons den Geburtsakt zu er-
leichtern und zu férdern. Die Wirkung auf die Muskeln der
Blutgefil3e und des Darms einerseits oder des Uterus anderer-
seits sind zwar miteinander vergleichbar, dennoch ist es ge-
lungen, aus dem Hinterlappen zwei verschiedene Wirkstoffe
zu trennen, von denen das eine das blutdruckwirksame, das
andere das uterusanregende Prinzip enthielt. Man hat das
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eine wegen seiner Wirkung auf die Blutgefilie ,,Vasopressin®
(Tonephin) (vas = Gefdl3, pressus =Druck), das andere, das
Wehenmittel, Oxytocin oder auch Orasthin genannt. Man
mufd also daher zunichst einmal zwei gesonderte Hinterlap-
penhormone fiir Blutdruck und Uterus annehmen. Wieweit
fiir die Wasserausscheidungshemmung ein weiteres Hormon
in Tatigkeit tritt, ist noch die Frage. Es ist bisher wahrschein-
lich, dafi das Vasopressin neben semer Blutdruckwirkung auch
die Beeinflussung des Wasserhaushalts bedingt. (Eigenartig
ist, da3 das Vasopressin nicht bei allen Wirbeltieren die
gleiche Wirkung auszuiiben scheint.)

Zwischenlappen.

Ganz sicher aber ist es, dall eine Wirkung der Hinterlap-
penextrakte, die man zeitweilig dem Vasopressin zuordnete,
nimlich eine Wirkung auf die Farbzellen niederer Wirbel-
tiere, einem anderen Hormon zukommt, das im Zwischenlap-
pen der Hypophyse erzeugt wird. Sehr viele Kaltbliiter unter
den Wirbeltieren, so die meisten Fische und Amphibien und
viele Reptilien, haben ja die Fahigkeit, ihre Farbung rasch
auf bestimmte Reize hin verindern zu koénnen, sich dem
Untergrund anzupassen u. dgl. m. Bekannte Beispiele eines
auffallend starken Farbwechsels sind die Schollen unter den
Fischen, die Laubfrésche bei den Amphibien und das Cha-
mileon bei den Reptilien, wobei merkwiirdigerweise gerade
Laubfrosch und Chamileon durchaus nicht immer eine An-
passungsreaktion an den Untergrund zeigen, obwohl gerade
sie als Paradebeispiele dafiir gelten. Das Zwischenlappen-
hormon ist nun hier ein typisches ,,Farbwechselhormon®,
d.h. es hat in fast allen Fillen, in denen der Farbwechsel
iiberhaupt hormonal geregelt wird, die Aufgabe, die schwar-
zen oder die farbigen Farbzellen zur Ausbreitung ihres Farb-
stoffes zu bringen. Mit dieser Aufgabe ist das Zwischenlap-
penhormon betraut, ein Wirkstoff, der fiir das Leben der nie-
deren Wirbeltiere besonders eingestellt scheint, denn die Vigel
und Sduger haben ja bekanntlich nicht die Fihigkeit, wie ein
Laubfrosch die Farbe zu wechseln. Dennoch ist der Zwischen-
lappen auch bei den hheren Wirbeltieren vorhanden, und das
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Zwischenlappenhormon wird auch in der Hypophyse der
hochsten Sidugetiere noch in reichlichem Mafle gebildet.
Irgendeine Aufgabe muf3 es daher wohl noch ausiiben, aber
es ist vorldufig noch nicht gelungen, hier eindeutige Erkennt-
nisse zu gewinnen; Ansitze dazu liegen vor.

So wenig Endgiiltiges wir bisher trotz aller Arbeit und viel-
versprechenden Erfolge tiber die Hypophyse bis heate wissen,
so ergibt sich doch aus allem, was wir iiber die Hypophyse
ausgesagt haben, mit hinreichender Deutlichkeit, daf3 wir in
diesem Organ wohl die vielseitigste innersekretorische Driise
vor uns haben, die wir iiberhaupt kennen. Trotz ihrer Klein-
heit — sie wiegt beim Menschen noch nicht 1 g — beherrscht
sie teils direkt, teils durch ihre Beziehung zu fast allen inner-
sekretorischen Organen das ganze innersekretorische System
in einem Malle, daf3 man sie mit Recht als einen Mittelpunkt
dieses Systems ansehen, daf’ man sie als Anreger und Motor
des verwickelten innersekretorischen Getriebes betrachten
kann. Damit wird verstindlich, dafy wir der Hypophyse auch
einen weitgehenden EinfluB3 auf Charakter und Personlich-
keitsentwicklung des Menschen zuerkennen miissen. Bei der
Dystrophia adiposo-genitalis sind die Betroffenen schlifrig und
unlustig zu jeder Betitigung; ein literarisches Beispiel ist der
schlifrige dicke Junge in Dickens’ Pickwickiern (s. Abb. 29).
Geistesstorungen, die dem Jugendirresein dhneln, kénnen von
der Hypophyse herriihren, ja bei manchen Krankheiten sollen
weitgehende Charakterverinderungen wie miirrisches Wesen,
Unzuverlissigkeit, Liigenhaftigkeit u.a. von einem Versagen
der Hypophysentitigkeit bedingt sein. Wir diirfen hier nicht
in den Fehler verfallen, charakterliche Eigenschaften in ge-
wisse innersekretorische Organe oder gar in Hormone ver-
legen zu wollen; wir miissen aber andererseits die Moglichkeit
der Beeinflussung des Zentralnervensystems durch die inner-
sekretorischen Driisen uns vor Augen halten, um die Mittel
zu erkennen, mit der das innersekretorische System nicht nur
eine Verdnderung des Korpers, sondern auch eine Verinde-
rung der Geistesstruktur eines Menschen zu erzielen imstande
ist. Damit sind die wesentlichen Wirkungen der Hypophysen-
hormone fiir den Menschen und die héheren Wirbeltiere kurz
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besprochen. Ich sagte aber eben schon, dali das Zwischen-
lappenhormon ein typisches Farbwechselhormon der niederen
Wirbeltiere darstellt. Da nun die Untersuchung der hormo-
nalen Vorginge des Farbwechsels der niederen Wirbeltiere
an sich schon reizvoll und lohnend ist und zudem geeignet
erscheint, uns tber die Zusammenhdnge von Nervensystem
und hormonalem System weiteren Linblick zu verschatfen,
sel hier noch etwas auf den Farbwechsel der niederen Wirbel-
tiere eingegangen.

XIII. Farbwechsel.

Der Farbwechsel der niederen Tiere, der Fische, Amphibien
und Reptilien, ist keine rein hormonale Erscheinung. Er ist
mehr oder minder innig mit der Titigkeit des Lingeweide-
nervensystems verquickt, wobei die Rolle, die das Nerven-
system oder die innersekretorischen Driisen auf den Farb-
wechsel jeweils ausiiben, in den verschiedenen Fillen auf3er-
ordentlich wechselnd und mannigfaltig sein kann. Bei den
Fischen tiberwiegen ganz entschieden die Eingeweidenerven,
doch gibt es auch hier gelegentlich Farbzellen, die rein hor-
monal beherrscht werden, wihrend bei den Amphibien die
Rolle der Hormone tiberwiegt und bei den Reptilien sich in
vielen Fillen beide etwa die Waage halten diirften. Der Farb-
wechsel selber ist bekanntlich dadurch méglich, dafy schwarze
oder farbige Farbzellen, die sog. ,,Chromatophoren®, im-
stande sind, ihren Farbstoff auf Reize hin entweder im Zen-
trum der Zelle zusammenzuballen oder iiber die ganze Zelle
zu verteilen; je nachdem kann das Tier hell oder dunkel, farb-
los oder farbig erscheinen.

Zwischenlappenhormon der Hypophyse.

Das Zwischenlappenhormon der Hypophyse kann in ver-
schiedenen Zustandsformen auftreten, die man nach ihrer be-
sonderen Wirksamkeit auch als Melanophoren- und Erythro-
phorenhormon unterschieden hat. Das Melanophorenhormon
wirkt so besonders auf die schwarzen Farbzellen, die ,,Melano-
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phoren der Frosche, das Erythrophorenhormon auf die
roten Farbzellen, die , Erythrophoren® der Elritze. Da beide
Hormonwirkungen stets mit dem Zwischenlappenhormon-
extrakt der Sdugetierhypophysen sich auslésen lassen, wollen
wir auch weiterhin von ,,dem‘ Farbwechselhormon des Zwi-
schenlappens reden. Es hat in den meisten Fillen, in denen
der Farbwechsel iiberhaupt hormonal beherrscht wird, die
Aufgabe, die Farbkornchen der schwarzen oder farbigen Zel-
len zur Verteilung zu bringen; die Tiere kénnen dadurch bunt
und farbig werden, wie z. B. die Elritze, der Stichling oder
Bitterling oder auch die farbenprichtigen Makropoden und
andere Aquarienfische. In diesen Fillen breitet sich der Farb-
stoff schwarzer und farbiger Farbzellen aus. Die Tiere er-
halten dadurch ein Aussehen, wie sie es zur Laich- oder
Brunstzeit bekommen. Man kann daher mit diesem Farb-
wechselhormon das sog. ,,Hochzeitskleid* dieser farbenpriich-
tigen Tiere erzeugen. In vielen Fillen dagegen iiberwiegt die
Ausdehnungswirkung des schwarzen Farbstoffs durch das
Zwischenlappenhormon, oder es sind iiberhaupt blof schwarze
Farbzellen ausgebildet, dann werden die Tiere dunkel, braun
oder fast schwarz. Die sog. griinen Frosche, wie Laub- und
Wasserfrosch, werden dunkelbraun, die braunen Frosche,
Gras- und Moorfrosch, werden fast schwarz. Wenn das Ein-
geweidenervensystem mit in den Farbwechsel eingreift, dann
kann es die Wirksamkeit des Zwischenlappenhormons min-
dern oder gar vollig unterdriicken.

So breiten z. B. bei der Elritze die nicht mit Nerven ver-
bundenen roten Farbzellen der Unterseite durch das Zwischen-
lappenhormon ihre Farbstoffe auerordentlich stark aus, wih-
rend die mit Nervenenden versehenen schwarzen Farbzellen
des Riickens auf das Zwischenlappenhormon fast gar nicht
ansprechen. Man hat bei dem amerikanischen Fischchen
, Fundulus®, dessen schwarze Farbzellen auf das Zwischen-
lappenhormon nicht reagieren, die Farbwechselnerven teil-
weise durchschnitten und gesehen, daB3 die nun entnervten
Zellen jetzt auf das Hypophysenhormon ansprechen. Das
Zwischenlappenhormon arbeitet daher selbstindig und kann
durch nervose Beeinflussung der Farbzellen durch die Farb-
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wechselnerven des Eingeweidesystems im allgemeinen nur
eine Abschwichung erfahren, dafiir werden dann aber diese
minnervierten Farbzellen jetzt auf alle moglichen Nervenreize
antworten konnen. Auch brauchen die Farbwechselnerven die
Hormonwirkung nicht stets zu beeintrichtigen, wie das z. B.
der Bitterling und die Makropoden zeigen, die trotz Nerven-
versorgung ihrer Farbzellen auf das Hypophysenzwischen-
lappenhormon recht gut und deutlich reagieren.

Immerhin mufl man sagen, dafl bei den Fischen, die
meist nervose Beherrschung des Farbwechsels haben, die
Bedeutung des Zwischenlappenhormons zuriicktritt, wihrend
es bei den Amphibien, z. B. den Froschen, durchaus in den

Vordergrund tritt. Bei
den Froschen kann man
die Hypophyse und das
Hypophysenzwischen-
lappenhormon gerade-
zu als den hormonalen
Regler des Farbwech-
sels bezeichnen (Abb.
30).

Adrenalin.
Abb. 30. Links Kontrollfrosch, rechts

Verdunkelung durch Einspritzung von Im Gegensatz zu den
Hypophysenzwischenlappenhormon. (Nach Zwischenlappenhormo—

Hogben.) nen bewirkt das Adre-
nalin des Nebennierenmarks die Zusammenziehung der Farb-
stoffe in der Mitte der Farbzellen. Durch Ballung und Kon-
zentration des Farbstoffes auf einen kleinen Raum werden
die Tiere hell und farblos. Adrenalin ist damit bei den nie-
deren Wirbeltieren neben seinen anderen Aufgaben zugleich
ein , Farbwechselhormon® und kann ein Gegenspieler des
Hypophysenzwischenlappenhormons sein. Wihrend aber das
Zwischenlappenhormon unabhingig vom Nervensystem ar-
beitet und sogar dadurch meist gestdrt wird, ist das Adrenalin
besonders wirksam bei den mit dem Eingeweidenervensystem
verbundenen Farbzellen, und das ist ja nicht merkwiirdig.
Das Adrenalin entstammt ja dem Nebennierenmark. Es be-
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steht also ein inniger Zusammenhang zwischen Adrenalin und
Eingeweidenerven, der sich auch in diesem Fall erkennen
laBt. Damit ist nicht gesagt, daf3 das Adrenalin nur auf inner-
vierte Farbzellen wirken kénnte. Wir wissen da noch nicht so
ganz Bescheid. Es gibt z. B. nichtinnervierte Farbzellen wie
die roten der Elritze, die auf Adrenalin nicht antworten, an-
dererseits antworten die schwarzen Farbzellen der Frosche,
die nur wenig auf Nervenreize ansprechen, sehr gut auf das
Adrenalin. Die Frosche werden dadurch auBerordentlich hell.
Adrenalin und Zwischenlappenhormon der Hypophyse sind
damit ,,Farbwechselhormone®, die durch ihr Zusammenspiel
die verschiedene Ausbreitung der Farben und damit den Farb-
wechsel eines Tieres beherrschen kénnten.

Neben dem Adrenalin kommt aber vielfach noch ein wei-
terer Hypophysenstoff als ,,Aufhellungshormon® in Frage.
Dieser Aufhellungswirkstoff des Hypophysenhinterlappens ist
besonders bei Haifischen deutlich nachgewiesen, aber auch
fiir die Amphibien sehr wahrscheinlich gemacht worden. Uber
seine Wirkungsweise ist vorldufig noch wenig bekannt, viel-
leicht ist es fiir die Aufhellung vieler Tiere wichtiger als das
Adrenalin, dessen Beteiligung an den normalen Koérperfunk-
tionen ja iiberhaupt etwas fraglich ist — wie wir das schon
frither gesehen haben — und von dem eigentlich nur fiir die
Reptilien (Phrynosoma) eine deutliche Wirkung bei natiir-
licher Aufhellung sichergestellt ist. Das Adrenalin oder ein
ihm sehr dhnlicher Wirkstoff spielt aber in anderer Weise
noch eine Rolle fiir den Farbwechsel. In sehr vielen Fillen
beherrscht nimlich das Eingeweidenervensystem den .Farb-
wechsel, und zwar in besonders starkem Mafe bei den Fischen,
in zweiter Linie bei den Reptilien, wihrend es bei den Amphi-
bien stark zuriicktritt und hier die Herrschaft den Farb-
wechselhormonen iberld5t. Wir haben aber schon gesehen,
daf3 das Adrenalin eine innige Beziehung zum Eingeweide-
nervensystem zeigt, wirkt es doch gleich einer Reizung der
Eingeweidenerven, und andererseits scheint es so, als ob bei
linger dauernder Reizung der Farbwechselnerven, die sich in
einer Ballung der Farbzellen duflert, der Adrenalingehalt des
Blutes erhoht wiirde. Es ist wahrscheinlich, daff die Farb-
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wechselwirkung der Eingeweidenerven, welche die Ballung
der Farbzellen bedingt, dadurch zustande kommt, daf3 die
Nervenenden einen Reizstoff — wohl Adrenalin oder das ithm
wesensgleiche ,,Sympathin® — ausscheiden und erst dadurch
auf die Farbzellen wirken. Kleine Hautteile, die man durch
Abtrennen des versorgenden Farbwechselnerven entnervt hat,
nehmen bei lang dauernder Reizung der Farbwechselnerven
wieder am Farbwechsel teil, und zwar so, dal3 zuerst die an
die mit Nerven versehene Haut angrenzenden Teile, spiter die
weiter davon entfernten reagieren. Es sieht nach allen Ver-
suchen, die man hier gemacht hat, durchaus so aus, als ob
in den Farbwechselnervenenden Reizstoffe ausgeschieden wer-
den, die dann in der Haut weiterwandern kénnen und so auch
an die Zellen kommen, die gar nicht mehr mit Nerven in Ver-
bindung stehen. Man hat diese Reizstoffe ,,neurohumorale*
Stoffe genannt, da man das schlecht verdeutschen kann, wol-
len wir sie ruhig ,Neurohormone* nennen, Reizstoffe, die
durch die Nervenenden ausgeschieden, erst die Antwort der
Farbzellen auf den Nervenreiz bedingen. Danach sieht es so
aus, als ob die Farbwechselnerven und dariiber hinaus die
Nerven des Eingeweidenervensystems iiberhaupt — denn es
gibt hier noch eine ganze Reihe von Anzeichen, auf die wir
nicht eingehen wollen — ihre Wirkung erst durch Ausschei-
dung eines Reizstoffes an den Nervenenden auf das inner-
vierte Organ bewerkstelligen wiirden. Ist dem aber so, dann
hitten wir hier doch eine sehr interessante Beziehung von
Nervensystem und hormonalem System vor uns, die uns zeigt,
daBl der Ubergang der beherrschenden Systeme: Nerven-
system auf der einen, hormonales System auf der anderen
Seite, durch die Dazwischenschaltung des Eingeweidenerven-
systems an Schirfe verliert und in gewisser Richtung anein-
ander angeglichen wird.

Auf die Bedeutung des Farbwechsels und die Reize, die
ihn auslésen, mochte ich nur ganz kurz eingehen, da eine
eingehendere Behandlung iiber den Rahmen unseres Biich-
leins gehen wiirde. Anpassung an die Farbe der Umgebung,
»ochutzfarbung®, ist wohl in den meisten Fillen der Sinn
des YVermogens, seine Farbung auf Reize hin rasch dndern zu
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konnen. So werden sehr viele dieser Tiere auf hellem Unter-
grund hell, auf dunklem dunkel, sie passen sich damit in
ihrer Helligkeit der des Untergrundes an und werden damit
leichter tibersehen. Man hat mit Fischen und fischefangenden
Vogeln in grofien Versuchsbecken auch tatsichlich nachwei-
sen konnen, dafl angepafite Fische, die schon lingere Zeit
in dem Becken waren, viel seltener gefangen und gefressen
werden als Fische der gleichen Art, die man frisch in das
Becken tat und die somit noch nicht Zeit gefunden hatten,
sich der Helligkeit des Bodens anzupassen. Dal3 also eine
solche Anpassungsfihigkeit ,,Schutzwert” hat, daran ist gar
nicht zu zweifeln, und das lehrt auch die eigene Erfahrung,
daf es einem schwer wird, ein solches Tier auf dem gleich-
farbenen Untergrund zu entdecken. Kiinstler auf dem Gebiet
der Anpassung sind z. B. die Schollen, die nicht nur in ihrer
Helligkeit, sondern auch in ihrem Zeichnungsmuster und in
ihrer Farbung dem Untergrund tduschend dhnlich werden.
Der Reiz, der die Verinderung nach sich zieht, geht in allen
diesen Fillen natiirlich vom Licht aus, das von der Umgebung
in die Augen des betreffenden Tieres fillt und nun entweder
eine Reizung des Eingeweidenervensystems wie bei den mei-
sten Fischen oder eine Reizung der Hypophyse wie bei den
Froschen bedingt, wodurch die Hypophyse ihr Zwischenlap-
penhormon ins Blut ausscheidet und die Farbzellen so auf
hormonalem Wege veranlaf3t werden, auf den Reiz mit einer
sinnvollen Reaktion zu antworten. Andere Bedeutung kann
der Farbwechsel bekommen beim Anlocken der Geschlechter
durch die ,,Hochzeiiskleider; hier bezweckt die angelegte
Farbenpracht das Auffallen, das Gesehenwerden und die Uber-
tragung der geschlechtlichen Erregung auf den Partner. Und
so gibt es noch weitere Aufgaben des raschen Farbwechsels
wie das Anlegen von Warn- und Schreckfarben oder die Aus-
nutzung der Sonnenenergie durch Auffangen der Wirme-
strahlen im Dienste der Wirmeregelung im Korper eines
Tieres u. dgl. m., worauf wir hier nicht weiter eingehen
wollen.
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Regulation
des Hypophysenzwischenhirnsystems.

Fiir uns aber ist der Farbwechsel der niederen Wirbeltiere
deshalb besonders wichtig, als er uns tiefere Einblicke in den
Zusammenhang von Sinnesorgan, Gehirn und innersekreto-
rischem System gewinnen laG3t.

Kehren wir nochmals zu der Frage der Untergrundanpas-
sung zuriick. Maigeblich fiir die Farbung ist nicht die Licht-
menge an sich, sondern das Verhiltnis des direkt ins Auge
von oben einfallenden zu dem vom Untergrund ins Auge
reflektierten Licht. Offensichtlich treffen diese Strahlen be-
sondere Netzhauthilften, das von oben einfallende die untere,
das vom Untergrund reflektierte die obere. Beiden Hilften
scheinen verschiedene Antworten zugeordnet zu sein, da man
bei Tieren hat nachweisen konnen, daf3 Belichtung der oberen
Augenhilfte aufhellende, der unteren dagegen verdunkelnde
Wirkung zeigt. Die Lichtreizung der Sinneszellen des Auges
aber mufl zunichst auf dem Wege iiber den Augennerv ins
Gehirn weitergeleitet werden, um dort irgendwelche Zentren
zu erregen, welche dann die Erregung auf das Erfolgsorgan
tiberleiten; im Falle der hormonalen Regulierung des Farb-
wechsels ist dies die Hypophyse. Das Nichstliegende ist natiir-
lich die Annahme, dal} das Tier die Helligkeit des Unter-
grundes wahrnimmt und daB3 dann im Sehzentrum eine Um-
schaltung vorgenommen wird, welche die Hypophyse zu mehr
oder minder grof3er Ausschiittung des Verdunklungshormons
des Zwischenlappens veranlat. Es hat sich aber gezeigt, daf3
der Weg der Farbwechselreizung der Hypophyse kiirzer ist
und mit dem eigentlichen Sehvorgang gar nichts zu tun hat.
Man kann dies dadurch beweisen, da} man das Sehzentrum
herausnimmt — bei niederen Wirbeltieren ist es das Mittel-
hirndach —, das Tier ist dann natiirlich véllig blind, aber die
Farbwechselreaktion auf die Helligkeit des Untergrundes zeigt
sich in keiner Weise beeintrichtigt. Verletzt man aber etwas
seitlich den Zwischenhirnboden hinter dem Eintritt des Augen-
nervs oder den Hypophysenstiel, so ist der Sehvorgang un-
gestort, aber der Farbwechsel auf Sehreize erloschen.
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Die Umschaltung der Farbwechselreize im Auge erfolgt
nimlich unmittelbar hinter dem Eintritt des Augennervs in
den Zwischenhirnboden, verliuft dann seitlich ventral durch
das Zwischenhirn in den Hypophysenstiel und dann in den
Zwischenlappen der Hypophyse. Offenbar wird dabei ein
Stoffwechselzentrum des Zwischenhirns gereizt, das die Se-
kretion des Hypophysenzwischenlappens beeinflut (Abb. 31).
Die Hypophyse ist also mit dem Zwischenhirn durch Nerven-
fasern verbunden und zu einer Arbeitsgemeinschaft zusam-
mengefaBt. Drei Faserverbindungen sind bisher geweblich,

Abb. 81. Schema der Nervenversorgung der Hypophyse.

A Augennerv; NS (Nucleus supraopticus) Kern uber Eintritt des Augen-

nerven; NP Kern im Héhlengrau des Zwischenhirns; T'rl Trichterlappen;

VL Vorderlappen, ZI Zwischenlappen; HL Hinterlappen der Hypophyse;

1, 2, 3 Nervenfasern vom Zwischenhirn zur Hypophyse; 4 Nervenfasern
vom Sympathicus zur Hypophyse.

,histologisch” nachgewiesen. Einmal der kurz angedeutete
Weg vom Augennerven (1), dann eine Faserverbindung von
der Zwischenhirnmitte aus der Gegend der Zwischenhirn-
hohlung (2) und eine Verbindung von dem hinteren Teile des
Zwischenhirns (3). SchlieBlich wird die Hypophyse durch
Fasern des Eingeweidenerven, des Sympathikus, auch direkt
versorgt (4).

Da man nun weiB}, daff das Zwischenhirn ein Stoffwechsel—
regulationszentrum erster Ordnung ist, ergibt sich ein Bild
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der unmittelbaren Ndhe und Verbindung von nervosen Stoff-
wechselzentren, des Gehirns, mit der iibergeordneten Zentral-
stelle des innersekretorischen Systems, der Hypophyse. Man
wird annehmen diirfen, daf3 die Oberaufsicht hier dem Ge-
hirn zukommt, aber selbstverstindlich bleibt auch die Hypo-
physe nicht passiv, sondern hat ihrerseits Riickwirkungsmog-
lichkeiten auf die Zellen des Zwischenhirns, da ithre Hormone
nachweislich ins Zwischenhirn aufsteigen und dort die Zellen
beeinflussen kénnen. Damit aber ergibt sich die Moglichkeit,
daf} Sinnesreize, also Reizung der Sinnesorgane, durch das
Gehirn mehr oder minder direkt der Hypophyse und damit
dem innersekretorischen System zugeleitet werden.

Dies ist in dem Falle des lichtbedingten Farbwechsels be-
sonders klar und augenscheinlich. Man hat aber auch andere
Lichtwirkungen kennengelernt, die auf irgendeinem Wege die
Hypophyse beeinflussen miissen, nimlich die Wirkung des
Lichtes auf die Entwicklung der Keimdriisen, die man be-
sonders bei Yogeln und Sdugern bisher studiert hat. So kann
man durch Zusatzbeleuchtung im Herbst bei vielen Végeln
und Siugern die Keimdriisen wieder anregen, so daf3 die Tiere
friihzeitiger als sonst in den Zustand der Brunst und Ge-
schlechtsreife kommen. Man spricht auch hier von einer
,,gonadotropen” Wirkung des Lichtes. Wenn auch hier der
Weg der Lichtbeeinflussung nicht so direkt sein mag wie beim
Farbwechsel — es scheinen hier nervése Vorgiinge und auch
noch andere innersekretorische Driisen wie die Schilddriise
beteiligt zu sein —, so zeigen uns diese beiden Beispiele doch
die innige Zusammenarbeit von Hypophyse und Zwischen-
hirn; man spricht daher auch von dem Hypophysen-Zwischen-
hirn-System. Ja es scheint so, als ob das Zwischenhirn sogar
selber innersekretorisch tétig sein kann. (Man hat hier Ner-
vendriisenzellen gefunden.) Ferner aber ergibt sich hiermit
die Moglichkeit, daf Sinnesreize neben ihrer Wirkung auf
das bewufite Empfinden auch Stoffwechselwirkungen tief-
greifender Art auf den Korper auszuiiben imstande sind.
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XIV. Hormonartige Stoffe.

Nicht in innersekretorischen Driisen gebildete
,,Gewebshormone*.

Verdauungssystem.

Mit der Hypophyse haben wir die letzte der ,klassischen®
innersekretorischen Driisen besprochen. Es gibt nun aber im
Kérper der Wirbeltiere Stoffe, die zwar nicht in innersekreto-
rischen Driisen ausgeschieden werden, in ihrer Wirkung den
Hormonen aber recht nahekommen; da nun die Definition
der ,,Hormone‘* ohnehin nicht sehr scharf ist, wollen wir sie
zu den Hormonen rechnen, zumal fiir eines von ihnen, das
,Sekretin, erstmalig das Wort Hormon =,,Botenstoff* ge-
prigt worden ist. Man kann sie als nicht in innersekretori-
schen Driisen gebildete, sogenannte Gewebshormone zusam-
menfassen. Zwei von diesen hormonartigen Stoffen dienen
der hormonalen Regelung der Verdauung. Wenn auch die
eigentliche Steuerung der Verdauungsvorginge vom Einge-
weidenervensystem beherrscht wird, so greift doch an ver-
schiedenen Stellen das hormonale System unterstiitzend und
ablosend ein. Das eine Mal geschieht dies im Magen, wenn
nach der anfinglichen nervosen Magensaftproduktion durch
Extraktstoffe des Fleisches ein Reizstoff ,,Gastrin® (dem
Histamin wesensgleich), der in der Magenschleimhaut ent-
halten ist, frei gemacht wird und jetzt seinerseits auf die Ver-
dauungsdriise anregend wirkt und somit die Menge des Ver-
dauungssaftes der Menge des zu verdauenden Fleisches an-
palBt. Das zweite Mal aber geschieht es, wie wir schon ganz
zu Anfang geschildert haben, wenn die Speisen vom Magen
in den Diinndarm gelangen. Der Mageninhalt ist bekanntlich
sauer, im Diinndarm aber wiirde iiberschiissige Sdure die
Verdauung unmoglich machen; es darf daher die Nahrung
einmal nuar in kleinen Mengen in den Diinndarm ibertreten,
das geschieht dadurch, daf} jeweils nach Ubertritt von etwas
Speisensaft der Pylorus, d.h. der Magenpforiner, die Uber-
gangsstelle in den Darm, sich schlieBt, und zweitens ist es
notig, dad die Nahrung méglichst bald von den Verdauungs-
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siften empfangen wird. Dies aber geschieht so, daf3 durch die
mit der Speise iibergetretene Salzsdure die Darmschleimhaut
angeregt wird, einen Reizstoff, das ,,Sekretin“, ins Blut zu
schicken. Das Sekretin aber kommt auf dem Blutweg zur
Bauchspeicheldriise und veranlaB3t sie, ihre Fermente abzu-
sondern, wodurch die Verdauungsvorginge des Diinndarms in
Gang gesetzt werden. Ein Botenstoff, das ,,Sekretin‘, schaltet
sich damit aber in ausschlaggebender Weise in die nervise
Regelung der Verdauungsdriisen ein.

Auch die Darmbewegung unterliegt hormonalen Einfliissen:
einmal den Einfliissen des darmwirksamen Hypophysenhinter-
lappenhormons ,,Vasopressin®“, das die rhythmische Bewegung
des Darmkanals anregt, oder denen des Adrenalins, das sie
hemmt; zweitens fordert aber auch ein hormonartiger Stoff,
das Cholin, das in der Darmwand selbst enthalten ist, dhnlich
wie das Vasopressin in deutlicher Weise die Darmbewegung.
Auch fiir die Bewegung der Darmzotten gibt es einen Wirk-
stoff, das ,,Villikinin“.

Yon den iibrigen Organen ist einmal die Niere zu erwihnen,
deren Wirkstoff, das Renin, den Blutdruck beeinfluf3t, sowie
das Herz. In ihm entsteht ndmlich das sogenannte Herz-
hormon oder ,Automatin®, das fiir die Selbsterregung, den
Automatismus des Herzschlags von grofiter Bedeutung ist.
Das Herz der niederen Wirbeltiere schligt bekanntlich noch
lange, nachdem man es aus dem Korper herausgenommen
hat, und zwar unter dem Einflu} eines Erregungsstoffs, der
im Herzen selber gebildet wird. Damit ist das Herzhormon
zweifellos ein ,Reizstoff”, aber da Herzerregungsstoffe auch
aus anderen Muskeln gewonnen werden konnen, ist es heute
noch fraglich, ob man diesen Herzerregungsstoff als ein spe-
zifisches Hormon auffassen und betrachten darf.

Neben der rhythmischen Erregung des Herzmuskels, die in
sich selbst ihren Ursprung hat, ist das Herz in seiner Schlag-
folge abhingig von zwei entgegengesetzt wirksamen Nerven
des Eingeweidenervensystems. Reizt man den ,,Vagusnerven®,
so verlangsamt sich der Herzschlag, reizt man den ,,Akze-
leransnerven®, so wird er beschleunigt. Es ist nun recht in-
teressant, daf3 bei der nervisen Beeinflussung ein Reizstoff
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im Herzen entsteht, der sich dem Blut, also im Versuch der
Durchstromungsfliissigkeit des Herzens mitteilt, so dafl die
Losung auf ein anderes Herz den gleichen Einflul3 ausiiben
kann, wie ihn die Erregung des Herznerven verursacht. So
hat man von einem , Vagusstoff und einem , Akzelerans-
stoff* gesprochen, die also unter dem Einfluff der Nerven-
reizung entstehen und eine ,humorale” Ubertragung, eine
Wirkung der Nerven auf den Siftestrom, ermoglichen. Es
ist dies ein besonders deutlicher Fall der Erregungswirkung
der Eingeweidenerven durch die Ausscheidung eines Reiz-
stoffs an den Nervenenden.

SchlieBlich kann hier noch kurz erwihnt werden, daf3 in
vielen Geweben des Korpers das ,Histamin® gebildet werden
kann, das eine Erweiterung der Blutgefaf3kapillaren bedingt
und damit eine verstirkte Blutversorgung des betreffenden
Organs bewirkt. '

XYV. Hormone und Vitamine.

Aufler den hormonartigen Substanzen gibt es noch eine
ganze Gruppe von Stoffen, die in ihrer Wirkungsweise im
Kérper den Hormonen auflerordentlich nahestehen, so daf3
auch hier eine ganz scharfe Trennung kaum méglich ist. Es
sind das die allgemein bekannten ,,Vitamine®, urspriinglich
definiert als organische Stoffe, die in den Pflanzen bereitet
werden und in den Tierkorper mit der Nahrung eingehen und
jetzt in kleinsten Mengen ihre ganz spezifische Wirkung aus-
tiben. Stoffe, die lebenswichtig sind, da Ausfall und Mangel
die Ursache zu ganz bestimmten Krankheiten, den ,,Avitami-
nosen”, bildet, die vielfach mit einer Stdrung der innersekre-
torischen Driisentitigkeit verkniipft sind. Die Wirkungsweise
der Vitamine im Tierkorper ist damit von der der Hormone
kaum zu trennen, auch sie sind Reizstoffe, die in kleinsten
Mengen — und zwar mitunter in solchen, die der der Hor-
mone vollig entsprechen — ihre lebenswichtige Rolle spielen,
und man hat daher das Hauptunterscheidungsmerkmal darin
gesucht, dal3 die Hormone in innersekretorischen Driisen
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produzierte kérpereigne Stoffe sind, wihrend die Vitamine
mit der Nahrung dem Tierkérper zugefithrt werden miissen.
Aber auch diese Unterscheidung ist nicht immer klar durch-
zufithren. So besteht einmal die Moglichkeit, daff Vitamine
gar nicht in wirksamem Zustand, sondern als Vorstufen in
der Nahrung aufgenommen werden, wie z.B. das Wachs-
tumsvitamin A als pflanzliches ,,Karotin“ aufgenommen, erst
in der Leber der meisten Tiere und der Menschen zum wirk-
samen Vitamin A umgewandelt wird, wihrend andere Tiere,
die in der Nahrung dauernd fertiges Vitamin A aufnehmen,
diese Fahigkeit nicht mehr zeigen. Zum anderen wird das
Vitamin D, das als Mitspieler der Nebenschilddriise fiir den
Kalkstoffwechsel zu sorgen hat, ja in der Haut von Mensch
und Tier aus dem unwirksamen ,,Ergosterin® unter der Wir-
kung ultravioletter Strahlen der Sonne und kiinstlicher Be-
strahlung tiberhaupt erst gebildet und aufgebaut. Man miif3te
danach die Vitamine im Unterschied zu den Hormonen als
,,Reizstoffe” bezeichnen, die entweder selbst oder als Vor-
stufe in der Nahrung aufgenommen werden miissen oder die
zum mindesten erst unter der Wirkung #uBerer Einfliisse
(ultraviolettes Licht) im Korper gebildet werden konnen,
deren Wirkung dann aber #hnlich der der Hormone schon
in kleinsten Mengen zu lebenswichtigen Aufgaben ausreicht.
Bei dieser Wirkung der Vitamine ist noch eines bemerkens-
wert, das sie in Beziehung zu den Hormonen bringt, nimlich
dafy sie vielfach als Mit- oder Gegenspieler fiir ganz be-
stimmte innersekretorische Driisen und Hormone zu gelten
haben; so hat das Vitamin D Beziehung zur Nebenschild-
driise und zum Kalkstoffwechsel, das Vitamin E wird als
,,Antisterilitits"~- oder Fruchtbarkeitsvitamin bezeichnet und
fordert die Tatigkeit der Keimdriisen, vielleicht sogar die des
Hypophysenvorderlappens. Beziehungen zu den Hormonen
sind also genug da, immerhin wird man ihre wesentlich andere
Herkunft und Entstehung als geniigendes Unterscheidungs-
mittel festhalten miissen.

Damit ist die Aufzihlung der fiir den Menschen und die
héheren Wirbeltiere wirksamen Hormone, soweit sie bekannt
sind, beendet, und wir kénnen die Betrachtung fiir die Wir-
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beltiere hier abschlieBen. Aber es gibt noch weitere Uber-
ginge. Dies gilt z. B. fiir das Vitamin C. Einzelne Tiere be-
sitzen ndmlich die Fahigkeit, das Vitamin in ihrem Korper
selbstindig aufzubauen, fir sie ist es also kein Vitamin, son-
dern eher ein Hormon, wihrend anderen, unter ihnen auch
dem Menschen, diese Fihigkeit abgeht. Es kann also ein und
derselbe Stoff bei einem Tier gewissermalien ein ,,Hormon”,
bei einem anderen ein typisches ,,Vitamin® darstellen.

XVI. Wirbellosenhormone.

Uber die innere Sekretion bei den Wirbellosen wissen wir
im allgemeinen noch nicht sehr viel. Freilich gibt es auch
hier einige ganz gut untersuchte Fragen.

Farbwechselhormone bei Wirbellosen.

Vielleicht ist es als Ubergang von den Wirbeltieren zu den
Wirbellosen am besten, wenn wir zunichst ein Gebiet be-
sprechen, das diese Tiere mit den niederen Wirbeltieren ge-
meinsam haben. Die Fihigkeit des Farbwechsels, die Bildung
verdnderlicher Farbzellen ist ja kein Vorrecht der Wirbeltiere,
sie ist auch bei den Wirbellosen, vor allem in der Gruppe der
Krustazeen, der Krebse und der Zephalopoden, der Tinten-
fische oder besser Tintenschnecken weitverbreitet. Der Farb-
wechsel, der bei vielen Krebsen vorkommt, ist in der Tat eine
Erscheinung, die sehr viel Ahnlichkeit und Verwandtschaft
mit dem Farbwechsel der niederen Wirbeltiere zeigt, wihrend
der Farbwechsel der Zephalopoden, der Tintenschnecken, fiir
unsere Betrachtung ausscheidet, da er durch Muskelbewegung
feinster Muskelchen zustande kommt, also eine nervds be-
herrschte Erscheinung darstellt. Dagegen sind die Farbzellen
der Krebse in ihrer Eigenart vollkommen den Chromato-
phoren der niederen Wirbeltiere gleich. Auch bei ihnen ge-
schieht der Farbwechsel durch Ballung oder Ausbreitung be-
weglichen Farbstoffes, und — und das ist fiir uns ja aus-
schlaggebend — der Farbwechsel der Krebse wird ganz augen-
scheinlich durch ,,Farbwechselhormone‘* beherrscht. Er wird
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sogar vielleicht ausschliefSlich durch Hormone beherrscht, da
eine nervise Versorgung der Farbzellen mit Farbwechsel-
nerven bei den Krebsen offenbar nicht stattfindet.

Doch sei erwihnt, dafy durchaus nicht alle Krebse die
Fahigkeit raschen Farbwechsels besitzen. Besonders deutliche
Farbwechselerscheinungen zeigen die Garneelen, die sich auf
dunklem und hellem Untergrund in erstaunlicher Weise an-
zupassen vermogen. Entnimmt man nun einem dunkel an-
gepafiten Tier Blut und spritzt es einer hellen, auf einem wei-
fien Grund gehaltenen Garneele ein, so wird diese dunkler.
Dies wire zunichst der erste Nachweis, daf3 Reizstoffe im
Blut fiir den Farbwechsel der Garneelen verantwortlich sind.
Es gelang spiter, zwei Farbwechselstoffe zu finden, von denen
das eine, das in dem Augenstiel von einer Blutdriise erzeugt
wird, eine Hellfirbung hervorruft, wihrend ein Schwarz-
organ, dessen Sekret Dunkelfirbung verursacht, in der vor-
dersten Rumpiregion, der ,Rostralgegend” der Garneelen,
liegt. Beide Reizstoffe sind nicht ,,artspezifisch”, sondern
wirken auf Krebse anderer Arten in gleicher Weise ein; beide
sind kochfest und werden auch im Darmkanal nicht zerstort,
konnen also verfiittert werden, ohne ihre Wirksamkeit einzu-
biilen. Sie dhneln daher in charakteristischer Weise den
Eigenschaften vieler Wirbeltierhormone, so dal3 an ihrer
Hormonnatur kaum zu zweifeln ist. Zum Teil haben sie auch
bei Einspritzung in Wirbeltiere Einflul auf deren Farb-
wechsel. Wir haben danach bei diesen Krebsen zwei entgegen-
gesetzt wirksame Farbwechselhormone, von denen das eine
die Hellanpassung, das andere die Angleichung an dunklen
Untergrund bewirkt, und zugleich den Nachweis zweier inner-
sekretorischer Organe, welche diese Organe erzeugen. Damit
haben wir aber einen hiibschen Nachweis hormonaler Vor-
ginge bei den Wirbellosen. Freilich sind wir noch lange nicht
so weit, simtliche zum Teil sehr verwickelten Vorgénge beim
Farbwechsel der Krustazeen erkliren zu koénnen, denn zum
Teil gibt es bei ihnen drei und vier verschiedene Farbzellen-
arten, die sich in voneinander verschiedener Weise zusammen-
zichen und ausdehnen konnen. Aber ein deutlicher Anfang
ist doch hier gemacht. Der Farbwechsel eignet sich insofern
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gut fiir den Nachweis hormonaler Vorginge, da die Wirkung
der Farbwechselhormone so tiberaus deutlich und leicht er-
sichtlich ist. Neben den Krebsen gibt es auch unter den In-
sekten einige, allerdings nur wenige, Formen, welche die
Fihigkeit raschen Farbwechsels zeigen. Bekannt geworden
sind in dieser Hinsicht die indischen Stabheuschrecken, die
heute vielfach in Terrarien gehalten werden. Auch bei ihnen
sind die Farbwechselvorginge durch ,Reizstoffe” im Blut,
also offenbar hormonal bedingt, und zwar liel3 sich nach-
weisen, dafy die Reizstoffe in der Kopfregion erzeugt werden
und dann durch das Blut an die einzelnen Kérperregionen
verteilt werden. Der Weg der Reizwirkung ist in allen diesen
Fillen der, dafy das Licht der Umgebung ins Auge dringt,
dort einen Reiz auslost, der zu einem ,,innersekretorischen
Organ® geleitet wird und dort dessen Hormonproduktion ver-
ursacht. Das ausgeschiedene Hormon aber wird dann mit
dem Blut an die einzelnen Farbzellen herangetragen und be-
wirkt dessen Antwort. Versorgung mit Farbwechselnerven
gibt es bei der Gruppe der Krebse und Insekten offenbar
nicht. Bei der Stabheuschrecke kommt neben der Lichtwir-
kung tiber das Auge noch der Feuchtigkeitsgehalt der Luft
als Farbwechsel auslésender Reiz in Betracht.

Keimdriisen.

Im Gegensatz zu den Wirbeltieren scheint der Einflufl der
Keimdriisen bei den niederen Tieren im allgemeinen nur von
untergeordneter Bedeutung zu sein. Auch dort, wo sekundire
Geschlechtsmerkmale vorkommen, wo Minnchen und Weib-
chen sich also korperlich unterscheiden, ist bisher nur in
wenigen Féllen eine Abhéngigkeit der Merkmale von den
Keimdriisen erwiesen. Dabei war dieser Zusammenhang natur-
gemill auch bei den Wirbellosen zunichst der, welcher die
meiste Aufmerksamkeit auf sich zog und der auch einiger-
mafien eingehend untersucht worden ist.

Kastration.

Was geschieht nach Kastration von wirbellosen Tieren, bei
denen Minnchen und Weibchen sich voneinander unterschei-
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den? Nun, im allgemeinen sieht man keine deutlichen Folgen.
Nur bei den Krebsen sind bisher deutliche Wirkungen des
Keimdriisenausfalls in einigen Fillen bekannt. Im Meer
lebende Krabbenarten (Inachus, Carcinus) werden 6fters von
bestimmten Schmarotzern (parasitischen Rankenfiiflern, das
sind kleine hermaphroditische Krebschen) befallen. Diese
Schmarotzer zerstoren die Geschlechtsorgane ithres Wirtes und
bewirken so deren mehr oder minder vollstindige Kastration.
Werden nun weibliche Krabben befallen, so iindert sich an
deren Aussehen nicht viel; geschieht es aber bei minnlichen
Krabben, so verdndern sich ihre Kérperformen, vor allem,
wenn sie in frither Jugend befallen werden; sie nehmen weib-
liche Gestalt an, und zwar mehr oder minder vollstindig, je
nach dem Grad der Zerstérung ihrer Keimdriisen (Abb. 32).
Sind die Keimdriisen und deren Ausfiihrungsginge voll-
stindig zerstort, so kann man die befallenen Ménnchen von
Weibchen kaum noch unterscheiden, wihrend die normalen
Minnchen und Weibchen in Schere und Hinterleib ein ganz
verschiedenes Aussehen haben. Im anderen Falle zeigt sich fast
vollige weibliche Umstimmung der Kérperform auch noch bei
teilweise erhaltenen minnlichen Geschlechtsdriisen. Man wird
sich den verschiedenen Erfolg des Keimdriisenausfalls auf das
Aussehen der beiden Geschlechter noch am besten klarmachen
konnen, wenn wir an die Verhiltnisse bei den Hiihnern er-
innern. Dort ergab Kastration der Henne wie des Hahns den
ménnlich aussehenden Kapaun, d. h. also das minnliche
Federkleid, und das Aussehen war das geschlechtsneutrale,
das unabhingig von den Geschlechtshormonen entsteht. Viel-
leicht ist es nun bei den Krabben so, daf} hier das weibliche
Aussehen und die weibliche Gestalt sich auch ohne das Vor-
handensein der Keimdriise und ihrer Hormone anlegt, also
das geschlechtsneutrale ist, wihrend die ménnliche Umbil-
dung unter der Titigkeit der Keimdriisen erfolgt. Dann muf3
natiirlich Kastration im ménnlichen wie weiblichen Geschlecht
beide Male zu einem weiblichen Aussehen fiihren. Hier spricht
also vieles dafiir, daf5 die mé#nnlichen Keimdriisenhormone
umbildend auf den Koérper einwirken und die ménnlichen
sekundiren Geschlechtscharaktere bedingen, aber vollig zu
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Abb. 32. Die Krabbe Inachus. Oben: 1 normales Minnchen mit kurzem,
kleinem Hinterleib und breiter Schere; 2 Hinterleib des Mannchens von
unten; 3 normales Weibchen mit breitem Hinterleib und schmaler Schere;
4 Hinterleib des Weibchens von unten mit behaarten SpaltfiiBen. Unten:
5 von Schmarotzern befallenes Mannchen mit weiblichem AuBern, schmale
Schere und breiter Hinterleib; 6 Hinterleib des befallenen Minnchens
von unten mit weiblichen Anhéngen; 7 Hinterleib eines von Schmarotzern
befallenen Weibchens. (Nach Smith.)
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Ende gefiihrt ist der Beweis leider noch nicht. Einmal haben
wir bisher noch nicht den unmittelbaren Nachweis der minn-
lichen und weiblichen Geschlechtshormone der Krabben, zum
zweiten ist die Moglichkeit nicht ganz ausgeschlossen, daf
hier neben oder unabhéngig von der Keimdriise ein anderes
innersekretorisches Organ oder auch allgemeine Stoffwechsel-
vorgénge mitspielen, da die Zerstorung im Korper sich nicht
auf die Keimdriisen beschrinkt und mitunter auch trotz weit-
gehender Erhaltung ménnlicher Keimdriisen weibliches Aus-
sehen der Tiere die Folge der Parasiten sein kann. Ein-
deutiger erscheint daher die Folge experimenteller Kastration
bei der weiblichen Wasserassel. Die weibliche Wasserassel
besitzt zur Fortpflanzungszeit vorn auf der Unterseite einen
Brutsack, der zur Aufnahme der sich entwickelnden Eier
dient. Werden die Tiere mit Radium bestrahlt, so bilden sich
die Eierstocke zuriick, und die Brutsackbildung tritt nicht
mehr auf. Interessant ist dabei, daf3 eine Zerstérung der Eier-
stocke kurz vor der Hautung mit Brutsackbildung ohne Er-
folg ist, der Bruisack wird dann noch angelegt, wihrend bei
weiteren Hautungen oder bei Bestrahlung einige Zeit vor
Brutsackbildung der Brutsack nicht mehr angelegt wird. Man
kann dies wohl kaum anders deuten, als dal3 durch die Keim-
driisen ein Stoff in den Korper ausgeschieden wird, der die
Brutsackbildung anregt. Ist der Stoff bereits in den Korper
ausgeschieden, so hat die Zerstorung des Eierstocks zunichst
keine Folge, die sich dann aber bei der folgenden Hiutung
doch wieder bemerkbar macht. Die Fihigkeit der Brutsack-
bildung ist also offenbar an die Keimdriise, und zwar an
einen von der Keimdriise ausgeschiedenen Stoff gekniipft.
Diesen Stoff aber miifite man doch nach seiner Wirkung als
Hormon bezeichnen. Ahnliche Verhiltnisse finden sich auch
bei den Flohkrebsen, den in unsern Bichen heimischen Gam-
marusarten.

Weniger deutlich als bei den Krabben sind die Folgen der
Zerstorung oder der Herausnahme der Keimdriisen bei den
Insekten. Man muf schon sagen, dafy wir hier im allgemeinen
kaum von einer Keimdriisenwirksamkeit auf Ausbhildung der
Gestalt oder der Farbe erwachsener Insekten reden kdnnen.
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Selbst dann nicht, wenn die erwachsenen minnlichen und
weiblichen Tiere sich weitgehend in FFarbe und Aussehen
unterscheiden und die Kastration schon in frither Jugend
vorgenommen wurde. Es gibt nur ganz wenig Fille der Zer-
storung der Keimdrisen durch Parasiten, z. B. bei Zikaden,
bei denen bestimmte Organbildungen infolge der Kastration
unterbleiben.

Dennoch liegt gerade bei Schmetterlingen — beim Atlas-
spinner — der Nachweis vor, daf} sich weibliche Keimdrisen-
hormone in den Geschlechtsorganen sogar in recht erheb-
licher Weise finden. Und zwar mufl dieses Keimdriisen-
hormon weitgehend mit dem Follikelhormon der Wirbeltiere
tibereinstimmen, da seine Wirkung an der kastrierten Maus
in iiberzeugender Weise nachgewiesen werden konnte.

Leider wissen wir gerade in diesem Falle eindeutigen Nach-
weises eines Keimdriisenhormons bei Wirbellosen nichts iiber
die Aufgabe, welche dieses Hormon beim Schmetterling selbst
zu erfiillen hat. Stoffe mit Follikelhormonwirkung sind dann
noch bei einer Reihe anderer Wirbelloser gefunden worden.

Hormone bei Wiirmern.

Eine hormonverdichtige Gruppe sind die hoheren Wiirmer.
Einmal besitzen die hoheren Wiirmer z. T. sog. chromaffines
Gewebe, das also den Nebennierenmarkzellen der Wirbeltiere
dhnelt; zum andern ist bei ihnen die Wirksamkeit des Ad-
renalins auf Herzschlag u. a. nachgewiesen. Es ist also durch-
aus nicht unmdéglich, daff die héheren Wiirmer in der Tat
Adrenalin als kérpereignes Hormon hervorbringen. Sicher ist
es freilich bisher nicht. Aber gerade bei den hoheren Wiir-
mern, den sog. ,.Gephyreen” oder Sternwirmern, st ein
hiibscher und eindeutiger Beweis fiir das Vorkommen inner-
sekretorischer Organe erbracht worden. Bei einem zu den
»Sipunkuliden® (soviel wie Rohrchenartigen) gehdrenden
Sternwurm (Physcosoma) hat man an der Aullenwand der
Nieren (Nephridien) ein drisiges Organ entdeckt, das seine
Driisenstoffe in die Blutbahn ausscheidet und das zugleich
eme lebenswichtige Bedeutung fir den Wurm besitzt. Ent-
fernt man ndmlich diese an die Nebenniere, besonders an die
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Nebennierenrinde der Wirbeltiere erinnernden Organe, so
stirbt das Tier in kurzer Zeit. Lit man aber etwas von dem
Driisengewebe zuriick, so geniigt das, um das Tier am Leben
zu erhalten. Ja man kann sogar Stiickchen eines solchen ,,In-
ternephridialorgans” an eine andere Stelle des Korpers ver-
pflanzen, und auch das geniigt schon, um das Tier vor dem
Tode zu bewahren. Wir haben damit aber alle wesentlichen
Voraussetzungen erfiillt, die wir an ein innersekretorisches
Organ zu stellen haben: Abgabe des Driisensekrets ins Blut,
gleichgiiltig an welcher Stelle, also auch ohne Verbindung mit
dem Nervensystem, wobei dem Driisenstoff offenbar eine
lebenswichtige besondere Aufgabe zukommt. Wahrscheinlich
besitzen alle Sipunkuliden solche innersekretorisch wirkenden

Organe.

Abb. 33a. Bonellia viridis. Weibchen von Bonellia etwa !/; nat. Groge.
(Aus Hesse.)

Bonellia.

Bei einem frither auch zu den Gephyreen, jetzt zu den
,,Echiuriden gestellten Meereswurm, der ,,Bonellia”, hat sich
ein Reizstoff finden lassen, welcher die Wissenschalt in
seiner Wirkung zu ganz auflerordentlich interessanten, frei-
lich auch schwierigen Aufgaben und Problemen gefiihrt hat.
Die Bonellia ist an sich schon ein recht merkwiirdiges Tier.
Das Weibchen von ,,Bonellia viridis* besitzt nimlich einen
pflaumengrofien Korper und einen etwa meterlangen Riissel
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(Abb. 33), wihrend das Mannchen nur ein paar Millimeter
grofy wird und im Uterus des Weibchens schmarotzt. Noch
merkwiirdiger ist aber die Entstehung dieser so voneinander
verschiedenen Formen. Zunichst sind ndmlich die Larven alle
einander gleich, dann aber setzt sich ein Teil der herum-
schwimmenden Larven am Riissel eines erwachsenen Weibh-
chens fest, bleibt etwa 3 Tage daran, lalt
dann erst los und entwickelt sich jetzt in ein
paar Tagen zu den kleinen Minnchen, die
dann in den Uterus des Weibchens ein-
wandern. Diejenigen Larven aber, die sich
nicht am Riissel eines Weibchens festsetzen,
schwimmen eine Zeit herum, sinken dann
zu Boden und werden fast alle zu Weibchen.
Es hat sich nun dazu zweierlei heraus-
gestellt, nimlich da3 bei vorzeitiger gewalt-
samer Ablosung der Larven vom Riissel der
Weibchen Zwitter entstehen, und ferner,
dall man das lebende Weibchen mit gleicher
Wirkung ersetzen kann durch Extrakte, die
man aus den Riisseln bereitet. Es ist hier
also der sehr eigenartige Fall, dal} offen-
bar im Riissel der Weibchen ein ,,Reiz-
stoff* vorhanden ist, der in das sonst meist
rein vererbungsmifiige Geschehen der Ge-
schlechisbestimmung in verménnlichender
Weise mit eingreift. Wenn wir auch nicht
wissen, ob man dem ,,Bonelliareizstoff* den ~ Abb.33b. Mann-
. . ¢ . chen von Bonellia
Titel eines ,,Hormons® verlethen darf, so  s5ofach vergrogert.
haben wir doch in jedem Falle hier einen (Nach Spengel)
Reizstoff, der ganz beherrschend in das Ent-
wicklungsgeschehen der Bonellia zu einem ménnlichen oder
weiblichen Tier eingreift. Ein Fall, der bei getrenntgeschlecht-
lichen Tieren eine ganz aufierordentliche Ausnahme darstellt,
da doch sonst im allgemeinen die zukiinftige Entwicklung der
Keimdriisen schon beim Fortpflanzungsakt durch die Gesetze
der Vererbung festgelegt wird. Nur hei den niederen Wiir-
mern kennen wir noch einige Fille, bei denen auch bei ge-
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trennter Geschlechtlichkeit die Entwicklung und Festlegung
des Geschlechts von dufieren Einfliissen abhingig ist.

Insekten.

War bei den Insekten auch Ausfall der Keimdriisen ohne
sichtlichen Erfolg auf Korpergestalt und Aussehen, so zeigte
doch der Fall des Atlasspinners, dafl die Insekten Keim-
driisenhormone ausbilden, die wohl auch in irgendeiner uns
noch nicht bekannten Art von Wirkung und Bedeutung sind.

Es gibt aber bei Insekten nachgewiesenermallen andere
Reizstoffe, die deutliche Wirkungen fiir die Entwicklung die-
ser Tiere zu-erfiillen haben, die man also mit Recht als In-
sektenhormone bezeichnen kann. Zunichst sind da als inner-
sekretorische Organe die noch einigermafien ritselhaften
., Onozyten zu erwihnen; das sind Driisenzellen, die im Fett-
korper der Insekten vorkommen und von denen sicher ist,
dafy sie ein Sekret verfertigen und in das Blut der Tiere ab-
scheiden; von denen also nach ihrem Aussehen und ihrer
Tatigkeit feststeht, daB3 sie ein innersekretorisches Sekret bil-
den, also ,.innersekretorische” Organe sind; aber leider wissen
wir iber die wirkliche Bedeutung dieser Driisenzellen noch
nichts Sicheres. Es wire méglich, daf sie fiir die Zusammen-
setzung des Blutes von Bedeutung sind. Es fehlt also hier der
Nachweis der Bedeutung der ausgeschiedenen und ins Blut
abgegebenen Stoffe. Im Gegensatz dazu sind wir iber die
Wirkung und Bedeutung der Hiutungs- und Verpuppungs-

hormone besser unterrichtet als iiber die Artihrer Enistehung.

Hiutungs- und Verpuppungshormone.

Hautung sowie Verpuppung der Insekten scheinen ganz
wesentlich unter dem Einflull bestimmter Insekienhormone
vor sich zu gehen. Die Insekten wachsen ja periodisch, d.h.
sie werfen von Zeit zu Zeit ihr zu eng gewordenes Chitinkleid
ab, die neu gebildete, zuerst noch weiche Haut kann sich dann
unter dem Einfluf3 des Drucks, der von der Kérpermasse des
Tieres ausgeiibt wird, ausdehnen und gibt dadurch ein bei
jeder Hiutung sich vergréBerndes und weiteres Kleid fiir das
wachsende Insekt, bis es dann wieder erstarrt und ein wei-
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teres Wachstum erst wieder bei der ndchsten Hautung még-
lich 1st. Die Hautung eines Insekts ist also ein wichtiger Vor-
gang im Leben dieser Tiere zur Wandlung und Erreichung
ihrer endgiiltigen Korpergestalt. Dall die Verpuppung dar-
iiber hinaus ein iiberaus einschneidender Vorgang ist, die Um-
wandlungs- und Vorbereitungszeit zur Metamorphose, dafs
z. B. aus der Raupe der fertige Schmetterling wird, ist wohl
allgemein bekannt. Beide Erscheinungen, Hiautung wie Ver-
puppung, werden aber offensichtlich durch hormonale Vor-
ginge ausgelost und beherrscht.

Der grundlegende Versuch zum Nachweis solcher hormo-
naler Wirkung ist wohl, solange man die innersekretorischen
Driisen nicht kennt, der, das Héutungs- oder Verpuppungs-
hormon enthaltende Blut einem hdutungs- oder verpuppungs-
reifen Tier zu entnehmen und es einem jingeren Tier cinzu-
spritzen. Gelingt es dann nachzuweisen, dal} das eingespritzte
Blut des alten Tieres in dem jiingeren Héutung und Verpup-
pung vorzeitig auslost, dann ist damit der Nachweis hormonal
tibertragener Reizstoffe aus dem eingespritzten Blut und deren
Bedeutung fiir die Hédutungserscheinungen erbracht. Man
hat bei ganz verschiedenen Insektengruppen solche Versuche
mit deutlichem Ergebnis unternommen. Es gelang z. B. bei
Schmetterlingsraupen vom Ligusterschwiarmer die Héutung
der Raupen zu beschleunigen oder beim Lindenschwirmer
durch Blutentnahme aus verpuppungsreifen Raupen und Ein-
spritzen in jiingere, diese vorzeitig zur Verpuppung zu brin-
gen. Durch Blutiibertragung hat man dann bei anderen In-
sektengruppen noch einwandfreiere Ergebnisse erzielt. Als be-
sonders giinstiges Untersuchungsobjekt hat sich daber eine
tropische Wanze (Rhodnius) erwiesen. Solche Wanzen leben
auch nach Kopfung lingere Zeit weiter, hiuten sich aber dann
in den meisten Fillen nicht mehr. Nur wenn die Operation
nicht allzulange Zeit vor der nichsten Hautung vorgenommen
wird, wird diese auch noch nach der Képfung durchgefiihrt.
Daraus i3t sich zweierlei entnehmen. Einmal, dafs der Bil-
dungsort der Hormone im Kopf liegt und dal$ sie von dort
in den Korper wandern. Sind sie zur Zeit der Képfung schon
in den Korper gekommen, so findet die Hdutung statt, im
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anderen Falle ist sie unmdoglich. Es entsteht also ein | kriti-
scher Zeitpunkt”, in dem sich der Erfolg der Operation um-
kehrt. Operation vor der kritischen Periode unterbindet die
weitere Hautung, Operationen nachher lassen sie unbehelligt.
Nun kann man weiter zwei Rhodnius operativ miteinander
verschmelzen, so daf} ein Sifteaustausch zwischen den beiden
operierten Tieren stattfindet. Jeweils die Larve, die nach der
kritischen Periode operiert ist, also das Hautungshormon be-
reits in ithrem Korper enthilt, kann dann auf den hormon-
freien Partner ihren EinfluB3 ausiiben. Dabei ergaben sich
neue Ergebnisse, die anzeigen, dal3 ein Unterschied zwischen
Hautungs- und Metamorphosehormon bestehen muf3. Wird
namlich eine Junglarve mit einer kurz vor der Metamorphose
stehenden Altlarve verbunden, so zwingt die metamorphosie-
rende Altlarve die mit ihr verbundene Junglarve, sich eben-
falls unter Uberspringung weiterer Larvenhiutungen zu einem
zwerghaft kleinen Geschlechtstier umzubilden, und umgekehrt
kann eine Altlarve, die noch vor der kritischen Periode steht,
durch eine hiutungsbereite Junglarve zu einer iiberziihligen
Larvenhidutung gezwungen werden. Ja es kann sogar ein Ge-
schlechtstier durch die H&iutungshormone des Partners zu
einer sonst nie vorkommenden weiteren Imaginalh#utung
(Imago = Geschlechtstier) veranlaBt werden. In ihnlicher
Weise macht ein iiberpflanztes Beinchen einer erwachsenen
Raupe, in eine junge Raupe iiberpflanzt, weitere tiberzihlige
Raupenhdutungen zugleich mit dem Wirt mit, anstatt eine
Verpuppungshédutung selbstindig vorzunehmen. Damit scheint
einmal der Eintritt der Hiutung beherrscht und verursacht
durch die Reizstoffe des Blutes des Wirtstieres, und zugleich
scheint Raupen- und Puppenhiutung durch verschiedenartige
Hormone bedingt zu sein, was bei den wesentlichen Verschie-
denheiten der Vorginge verstindlich ist.

Aus den Versuchen an der Wanze Rhodnius ergab sich,
daB3 der Ort der Hormonbildung im Kopf zu suchen ist. Es
lief3 sich weiter feststellen, dafs bei den meisten Insekten hier
driisige Organe, die ,,corpora allata“, vorhanden sind, die
zyklische Verdnderungen zeigen. Nahm man nun bei Rhod-
nius die corpora allata mehrerer Larven und pflanzte sie in
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den Hinterleib einer geschlechtsreifen Wanze, so liel sich
auch hierdurch eine iiberzihlige Imaginalhdutung erzwingen.
Damit sind bei den Wanzen die corpora allata als Bildungs-
stitte der Hautungshormone zu betrachten. Ahnliches gilt
auch fiir andere Insekten, z. B. die Stabheuschrecken, bei denen
man durch Verpflanzung junglarvaler corpora allata in &ltere
Larven tberzihlige Hautungen und Riesenwuchs hat erzielen
konnen. In anderen Fillen, so bei den Dipteren, entsprechen
die ,,Weismannschen Ringdrisen”, die unmittelbar am
Gehirn liegen, den corpora allata. Hier hat man bei einer
durch Mutation entstandenen Drosophilarasse, die gehemmte
Verpuppung zeigt (,.lethal giant™), eine Unterentwicklung der
Ringdriisen festgestellt. Werden solchen ,lethal giant” nor-
male Ringdriisen eingepflanzt, so findet auch wieder normale
Verpuppung statt. Dies zeigt also, dall die mutative Ver-
dnderung eines ,,Gens” sich in einer Schwiche einer inner-
sekretorischen Driise duf3ert, die durch das normale Hormon
wieder geheilt werden kann. Bei Schmetterlingen liegen die
Verhiltnisse wieder etwas anders; bei ihnen ist das Gehirn
wahrscheinlich selber sekretorisch titig und der Bildungsort
des Verpuppungshormons. Eindrucksvolle Versuche hat man
hier und bei Dipteren durch Abschniirung des Vorder- und
Hinterendes sowie durch Einpflanzung eines Gehirns in das
abgeschniirie hormonfreie Hinterende vorgenommen, ohne
dafy wir diese Versuche weiter schildern wollen. Erwdhnen
mochte ich aber, dafl auch bei anderen Tieren, ja sogar bei
Wirbeltieren und Sdugern in bestimmten Hirnteilen, dem
Zwischenhirn z. B., sekretorisch titige Zellen nachgewiesen
worden sind, so dal3 die zuerst merkwiirdig anmutende Tat-
sache, daf3 das Gehirn der Schmetterlinge als Hormonbildner
in Frage kommt, etwas von ihrer Seltsamkeit verliert. Ent-
fernung des Nervensystems hat bei all diesen Versuchen auf
Hautung und Verpuppung keinen direkt sichtbaren Einfluf3.
Héutung und Verpuppung bei Insekten sind also hormonal
bedingte Erscheinungen, wihrend dem Nervensystem wahr-
scheinlich der Einfluf3 auf die Bildung der Hiutungshormone
zukommt, die eigentlichen Vorginge von Héutung und Ver-
puppung aber unabhiingig von ihm vonstatten gehen.
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Damit sind die bisher am besten untersuchten Hormone
und Hormonwirkungen bei den Wirbellosen kurz erwihnt. Es
ist aber ziemlich sicher, dall wir in Zukunft noch manche
neue Kenntnis {iber hormonale Vorgénge bei Wirbellosen ge-
winnen werden.

XVII. Pflanzen.
Und die Pflanzen? Die Pflanze hat nicht die Moglichkeit,

durch ein Zentralnervensystem die Teile dem Ganzen unter-
zuordnen, durch Nervenimpulse den Korper zu einer Einheit
zusammenzufassen; es ist daher eigentlich zu erwarlen, dafs
hier von der zweiten Moglichkeit der Regelung, der ,humo-
ralen Reiziibertragung durch Reizstoffe™, weitgehend Ge-
brauch gemacht werden miif3te. Denn wie konnte sonst anders
ein pflanzlicher Organismus, die Lebenseinheit eines Baumes
oder einer Bliitenpflanze entstehen? Irgend etwas muf3 doch
dasein, das die Einzelteile wie Blatt, Stengel, Bliite, Wurzel
zu einer Einheit, zu einem Pflanzenorganismus zusammenhilt.

Das Problem wird dadurch nicht kleiner, daf3 die Einzel-
teile der Pflanze vielfach grofere Selbstindigkeit bewahren
als die Organe hoherer Tiere. Wir konnen auch bei den hoch-
sten Pflanzen Stecklingskultur treiben, d. h. durch Abtren-
nung von Teilen mit Knospen, also Vegetationspunkten, diese
selbstindig und zu neuen Pflanzen werden lassen. Offensicht-
lich liegt in jedem Vegetations- und Sprof3punkt eine Lebens-
einheit, die abgetrennt mehr oder minder selbstindig zu wer-
den vermag und oft einer neuen Pflanze Ursprung wird. Die
Abhingigkeit der Teile zum Ganzen ist lockerer, ist nicht so
straff wie bei den hoheren Tieren, die durch ihr Zentral-
nervensystem zu einem geschlossenen (anzen zusammen-
gefal3t werden, aber sie ist doch da, und es entsteht die Frage,
wie kommt es, daB} trotz der zahlreichen Sprofipunkte, der
zahlreichen Lebenseinheiten einer héheren Pflanze, dennoch
die Abhingigkeit der Teile, die einheitliche Gestalt, der ein-
heitliche Pflanzenorganismus gewahrt bleibt?
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Polaritit.

Eine leicht erkennbare Beziehung der Einzelteile zueinander
ist z. B. die Tatsache der ,Polaritit, des Oben und Unten,
daf} eine Pflanze oben Blitter und Bliiten und unten Wur-
zeln treibt. Bei der normalen Stecklingsvermehrung treibt
ein Steckling, der oben seine Knospe, seinen Vegetationspunkt
trégt, unten Wurzeln, aber auch Stecklinge, die zweiseitig so
abgeschnitten sind, daf’ sie keinen Vegetationspunkt mehr
besitzen, konnen mitunter beiderseits neue Vegetationspunkte
bilden und austreiben, auch dann wird aber am Sprof3 unten
eine Wurzel gebildet, auch dann ist also die Polaritit er-

Abb. 34. (Nach Czaja.)

halten, aber mitunter konnen hier bei einigen Pflanzen doch
Storungen auftreten, und zwar meist am Wurzelpol und offen-
sichtlich in gewisser Abhéngigkeit vom oberen Ende. Wenn
sich der obere Sprofipol rasch entwickelt, verlduft alles nor-
mal; wird aber der Sprofipol in seiner Entwicklung gehemmt,
dann kann es plotzlich zu Blattbildung am Wurzelpol kom-
men. Es scheint also vom Sprofivegetationspunkt eine rich-
tende Kraft auszugehen, welche bedingt, dal am Wurzelpol
auch tatsichlich eine Wurzel entsteht. Man kénnte auch sagen
eine systembildende Kraft, welche bedingt, daf3 aus dem ab-
getrennten Steckling eine Einheil, ein neuer Pflanzenorganis-
mus entsteht. Solche richtenden Kriifte aber miissen hier wohl
als chemische Stoffe, also Reizstoffe aufgefaldit werden, die

141



aus einem Sprof3vegetationspunkle entstehen und dann, von
oben nach unten fortgeleitet, den unteren Pol zu einer sinn-
gemifBen Entwicklung hintreiben. Es fragt sich, ob wir solche
Stoffe als ,,Hormone* auffassen und evtl. nachweisen konnen.
Hier konnen nur Versuche weiterfiihren. Betrachten wir ein-
mal eine solche Versuchsreihe, die man an Wurzelstecklingen
von Léwenzahn (Taraxacum) angestellt hat.

Abb. 34. 1 ist ein Steckling mit normaler Wurzelbildung.

2 ist ein Steckling ohne Vegetationspunkt, dessen Sprof3-
fliche eingegipst und dadurch am Wachstum verhindert ist.
An der Wurzelschnittfliche entsteht hier Wundgewebsbildung
mit Hockern, aus diesen Sprofivegetationspunkte mit Blittern.

3. Die gleiche abnormale Bildung tritt ein, wenn die Sprof3-
schnittfliche tiglich abgetrennt und erneuert wird.

h ist ein Steckling mit Sprof3vegetationspunkt, aber er ist
halbseitig abgeschirmt, unter der abgeschirmten Seile ent-
stehen Blitter.

5 ist ein Steckling, auf dessen oberer Schnittfliche ein Gela-
tinestlickchen aufgesetzt ist, das mit einem wirksamen Stoff
aus dem Vegetationspunkt getrinkt ist (dem sog. Streckungs-
wuchsstoff), vgl. 3.

Die geschilderten Versuche erldutern am besten das bisher
Gesagte. Versuch Nr. /4 zeigt, dal} es sich offensichtlich um
einen richtungsbildenden Stoff handeln muf, der von oben
herabwandernd hier z.T. abgefangen wird und auf der ab-
geschirmten Seite nicht nach unten gelangen kann. Nr. 5
aber zeigt, dal man den hier offenbar wirksamen Stoff, den
Streckungswuchsstoff, hat in einem Agarstiickchen auffangen
koénnen. Das aufgesetzte Stiickchen mit dem wirksamen Prin-
zip ersetzt die natiirliche Sprofspitze.

Auxin.

Welcher ist dieser geheimnisvolle Stoff, der in Agar auf-
gefangen, den Sprofivegetationspunkt in seiner Wirkung auf
den Wurzelpol hat ersetzen konnen? Man hat ihn Streckungs-
wuchsstoff oder Auxin (Auxano = ich wachse) genannt, und
zwar nach seiner augenfilligsten Wirkung, die ist, das
Streckungswachstum der Pflanze zu regeln. Das Wachstum
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der Pflanze zerfillt ndmlich in zwei verschiedene, getrennle
Teilgeschehen, einmal in die Zellteilung, die am Vegetations-
punkt einsetzt, und dann in die Zellstreckung, die durch Was-
seraufnahme und Lingsstreckung der Zellen vor sich geht,
und zwar gewohnlich in einer schon etwas ilteren Zone, die
etwas tiefer zum Vegetationspunkt liegt.

Das klassische Untersuchungsobjekt hierfiir waren Gras-
keimlinge (von Hafer und Mais). Ein keimendes Haferkorn
schiebt erst ein zylindirsches, oben geschlossenes hohles Or-
gan, die Koleoptile, aus dem Samenkorn durch die Erde,
dann erst bricht die erste Blattspitze durch, und damit hort
das Wachstum der Koleoptile auf. Seit etwa 25 Jahren weil3
man, dafl das Wachstum der Koleoptile oder richtiger das
Streckungswachstum abhéngt von einem in der Spitze gebil-
deten Stoff. Entfernte man die Spitze, so horte die Streckung
auf, setzte man sie dann wieder auf, so kam das unterbro-
chene Wachstum wieder in Gang; setzte man sie seitlich so
wieder auf, daf} nur die Hilfte des Keimlings bedeckt war, so
kriimmte sich die Koleoptile durch einseitiges Wachstum der
von der Spitze bedeckten Halfte. Die Wirkung blieb auch,
wenn die Spitze mit Gelatine aufgeklebt war, also eine Gela-
tineschicht dazwischengeschaltet war, nicht aber, wenn Stan-
niol oder Glimmerplittchen dazwischengeschoben wurden. Es
zeigte sich damit, daB} ein chemischer Stoff, der ,,Wuchs-
stoff”, aus der Spitze ausgeschieden wird, durch Gelatine
hindurchdringen kann und daher seine Wirkung auf die
Koleoptile ausiiben kann, trotzdem die Spitze gar nicht mehr
in unmittelbare Beriihrung mit dem Keim getreten war.

Vor einigen Jahren gelang es, den Wuchsstoff in Gelatine
oder Agar aufzufangen, indem man abgeschnittene Spitzen
auf 399 Agarwiirfelchen setzte; liel man sie etwa 2 Stunden
daraufstehen, so zeigte sich das Agarstiickchen mit Wuchs-
stoff getrankt und konnte jetzt im Versuch die gleiche Wir-
kung auslosen wie vorher die Koleoptilspitze. Setzte man das
wuchsstoffgetriinkte Agarstiickchen auf ein zweites der glei-
chen GroBle, so verteilte sich der Wirkstoff in beiden, und
man erhielt eine Verdiinnung auf 1/3; man konnte das da-
durch nachweisen, dafl man die getrinkten Agarstiickchen wie
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frither die abgeschnittenen Koleoptilspitzen seitlich auf ge-
kopfte Koleoptile setzte und den Kriimmungswinkel maB3, der
durch die einseitige Wachstumssteigerung ausgelost wurde.
Es zeigte sich, daf} innerhalb bestimmter Grenzen der Ab-
lenkungswinkel und die Wuchsstoffmenge im gleichen Ver-
héltnis standen. Man kam damit zur Moglichkeit, die Wuchs-
stoffe ,,auszutesten”, also mengenméfig zu bestimmen. Als

—— Wihsstoff- Wachsstof, Spifze
o | ey | OEE.
in der aur Basis mive Stund
7 , einige Stunden
S’ZI;” 7 yke/'ﬂ
Hafor- Zone Wackstum
Holeoptile Zellstreckung
Y
3 Wuchsstof - ~—einsertiy, \ N7 Noch Wenfo
m haltiges 4 die ) proportional
v|  Agar-Agar- [ linke Seite [ der Wachsstof-
Wiirfelchen \ é’l’/';”;]’ /”g”' o konzentration
veranialst uerss, . "\ Avena-Einkeit
neves wachs? ! AE): o
Wackst, deshalb ' L&) @=10
achsium stdrker
- + FPhototropre : —Geotropie :
die Schatten flanke t
erweist .s‘/t‘/7'a/.v ’ die Unferseite
wuchsstoffreicher ! erwerst sich als
wuchsstoffreicher!

Abb. 35. (Nach Kogl.)

»eine Avena-Einheit” wurde dabei der Kriimmungswinkel
von 10° festgesetzt (Abb. 35).

Man erhielt so eine Testmethode, die sich fiir die chemische
Bearbeitung des Wuchsstoffes als sehr brauchbar erwies. Ls
war schon sehr begriillenswert, dafy diese chemische Bearbei-
tung bald einsetzte und daf} es K 6 g1 gelang, den Wuchsstoff
,,Auxin'‘ rein darzustellen und seinen Aufbau zu kliren. Es er-
gab sich, dal} in den Haferkeimlingsspitzen der sog. a-Wuchs-
stoff, das a-Auxin G;gH;,0;, das eine ,einfach ungesittigte
Trioxykarbonsdure” ist, gebildet wird, wihrend fiir das
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Wachstum der Pflanzen allgemein noch zwel weitere Stoffe in
Frage kommen, von denen einer dem a-Auxin verwandt ist.
Der nahe verwandte Stoff ist das b-Auxin C;gH;,0,, eine
einfach ungesittigte Oxyketokarbonsiure®, wihrend sich aus
dem menschlichen Harn noch ein dritter, das Wachstum der
Pflanzen beeinflussender Stoff gewinnen lie3, das Hetero-
auxin, das iiberraschenderweise fast die gleiche Wirkung auf
die Pflanze ausiibt, wihrend es chemisch gar nichts mit dem
Auxin a und b zu tun hat und eine bekannte Siure, die ,,In-
dolylessigsdure®, darstellt. Wie kam man dazu, Menschen-
harn als Ausgangsmaterial zur Gewinnung der Wuchsstoffe
zu benutzen? Es zeigte sich bald, dal man aus Graskeim-
lingen zu wenig Wuchsstoff gewinnen konnte, um an eine
chemische Analyse denken zu konnen; so hat man ausgerech-
net, dall man etwa 10 Milliarden Maispflinzchen fir 1 g
Wuchsstoff benétigt hitte, und so kam man dazu, anderes
Ausgangsmaterial zu suchen, z.B. gewisse Pilze wie Hefe,
dann Maisol, Malz, Harn, von denen sich der Harn als das
ergiebigste erwies. Im Harn war vor allem a-Auxin und etwas
Heteroauxin vertreten, wobei das a-Auxin offensichtlich aus
der Nahrung herstammt, und zwar aus pflanzlichen und tieri-
schen Fetten, wihrend das Heteroauxin aus der Zersetzung
von Tryptophan, einem Eiweillzersetzungsprodukt durch die
Bakterien der Darmflora, herriihrt. Heteroauxin scheint auch
der ,,Rhizopin“ genannte Wuchsstoff der Pilze zu sein. Man
muf5 also drei Wuchsstoffe Auxin unterscheiden: Auxin a
und b, die zusammengehéren und offenbar fiir das Wachs-
tum der Pflanzen von allgemeinster Bedeutung sind, und das
Heteroauxin, das besonders in Pilzen vorkommt, das zwar
chemisch gar nicht verwandt ist, das aber merkwiirdigerweise
im Versuch die gleiche Wirkung auszuiiben vermag wie die
Auxine a und b.

Alle drei Stoffe vermdgen in geradezu phantastischer Ver-
diinnung das Streckenwachstum der Pflanze zu beinflussen;
so geniigt /50000 Y =1/50000000 Mg fiir die beschriebene
.»Avena-Einheit”. Auxin ist also ein ganz ungeheuer wirk-
samer chemischer Reizstoff. Ist es ein Hormon? Man kann
fir einen pflanzlichen Stoff nicht die gleiche Definition wie

10 Giersberg, Hormone. 2. Aufl. Il|5



fiir ein tierisches Hormon zugrunde legen; jedenfalls ist es
ein Reizstoff, der schon in aullerordentlich geringen Mengen
seine Wirkung ausiibt und der fiir Pflanzen eine aul3erordent-
lich wichtige Rolle bei der Beherrschung der Lebenserschei-
nungen und ihrer Zusammenfassung zu einem Organismus
zu spielen hat. Man hat ihn daher mit Recht als Pflanzen-
hormon, als Phytohormon, den tierischen oder Zoohormonen
an die Seite gestellt. Er ist ein
Stoff, der meist an der Spitze am
Vegetationspunkte der wachsenden
Teile erzeugt, dann ,,polar” gerich-
tet von oben nach unten wandert
und zunéchst einmal zur ,,Steuerung
des Wachstums*’, insbesondere des
Streckungswachstums der Pflanzen
dient.

Phototropismus und
Auxin

Damit ist verstindlich, dafl bei
Reizbewegungen der Pflanze, die
auf Wachstumsverinderung be-
ruhen, der Wirkstoff Auxin ganz
Abb. 36. Keimling des weiBen  wesentlich beteﬂigt ist.

Senfs in Wasserkultur, ur- Es ist bekannt, daB viele Pflanzen
spriinglich allseitig, dann ein-

seitig beleuchtet. Stengeldem  Und Pflanzenteile sich bei einseitiger
Licht zugekehrt, die Wurzel ~ Beleuchtung dem Licht zuwenden
abgewendet, (Nach Stras: (Abb. 36). Die Pflanzen kriimmen

sich dem Licht entgegen dadurch,
dafy die dem Licht zugewandte Seite langsamer, die Schatten-
seite rascher wiichst (Phototropismus = Lichtwendigkeit).
Welche Rolle spielt dabei das Auxin? Man hat Haferkeim-
linge einseitig beleuchtet, sie gekopft und die Spitze so auf
Agar gestellt, dal, durch die Schneide eines Rasiermesser-
chens getrennt, der Wuchsstoff der belichteten und der be-
schatteten Seite getrennt fiir sich aufgefangen werden konnte
(Abb. 37a). Wurden jetzt die mit Wuchsstoff getrinkten
Agarstiickchen auf gekopfte Keimlinge seitlich aufgesetzt, so
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zeigte sich, daf} das Agarstiick der Schattenseite mehr Wuchs-
stoff enthielt als das der Lichtseite, und zwar war etwa 2/,
des Wuchsstoffs auf der Schattenseite, hingegen nur 1/; auf
der Lichtseite vorhanden.

Die Schattenseite des Keimlings enthilt also mehr Wuchs-
stoff, wiichst daher rascher und bedingt dadurch die positive

Lichtwendigkeit. Dabei wird das Auxin im Vegetationspunkt

Abb. 37. a) Phototropismus. Licht von rechts einfallend. Oben links der
Keimling hat sich positiv phototropisch gekrimmt. Unten eine einseitig
beleuchtete Spitze, auf Agar gestellt, so daB der Wuchsstoff von Vorder-
und Hinterseite gesondert aufgefangen werden kann. Rechts die Bestim-
mung der Auxinmenge durch den Kriimmungswinkel. Oben die Hinterseite
(Schattenseite), unten die Vorderseite (Lichtseite).
b) Geotropismus. Oben links geotropisch gekrimmter Keimling; rechts
gekopfter Keimling, hat sich nicht gekrimmt. Mitte links gekdpfter
Keimling mit Wuchsstoff getrankt = kriimmt sich. Mitte rechts von einer
horizontal gestandenen Spitze wird der Wuchsstoff von Ober- und Unter-
seite gesondert aufgefangen. Unten Messung der Auxinmengen, links von
der Oberseite, rechts von der Unterseite. (Nach Went.)

der Spitze zunichst gleichmiiB3ig erzeugt, ein kleiner Teil wird
durch die Lichtwirkung zerstort, wihrend der grofte Teil auf
dem Transport nach unten zur Streckungszone auf die Schat-
tenseite unter dem Einflu des Lichts abgelenkt wird; gleich-
zeitig scheint es zu einer Herabsetzung der Reaktionsfihig-
keit der Zellen der Lichtseite zu kommen; die Hauptsache
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aber ist wohl doch in der Ablenkung der Wuchsstoffe wih-
rend des Transports von oben nach unten auf die Schatlen-
seite zu suchen. Die Anreicherung der Wuchsstoffe auf der
Schattenseite bedingt die positive Lichtwendigkeit.

Auch der negative Geotropismus der Sprosse und Keim-
linge, das Wachstum nach ,,oben”, beruht auf einem &hn-
lichen Vorgang. Auch hier laf3t sich zeigen, dafy bei horizon-
tal gelegten Keimlingen (Abb. 37b), die sich nach oben kriim-
men, die Unterseite stirker mit Wuchsstoff versorgt wird und
dadurch rascher wichst. Werden die Wuchsstoffe in Agar
dhnlich wie bei den Lichtversuchen, getrennt nach Ober- und
Unterseite, aufgefangen, so zeigt hier das Agarstiickchen, das
der Unterseite der Spitze angelegen hat, die stirkere Wuchs-
stoffanreicherung. Also auch beim negativen Geotropismus
wird das stirkere Wachstum der Unterseite, welche die Auf-
wirtskriimmung waagerecht gelegter Pflanzensprosse bedingt,
durch die stirkere Wuchsstoffanreicherung an dieser Seite
verursacht.

Doch nicht genug damit, daf3 das Auxin als Phytohormon
des Streckungswachstums eine Steigerung der Wachstums-
erscheinungen oder der Reizbeantwortung der Pflanzen auf
Licht und Erdkraft bedingt, vermag es auch Zellteilungen,
ja Organ- und Wurzelbildungen oder auch Dickenwachstum
und andere Wirkungen, wie im Orchideenpollen ein rascheres
Welken der Bliiten, auszulosen, ja es zeigt, wie aus dem Ver-
such mit der Léwenzahnwurzel hervorgeht, wo der Sprof3pol
durch ein Agarwiirfelchen mit Auxin (Abb. 34,5) ersetzt
werden konnte, richtende systembildende Kraft. Wir konnen
jetzt diesen Versuch und seine Ergebnisse leichter deuten.
Wir wissen, dall im Vegetationspunkt des Sprosses Auxin
erzeugt wird, dall es dann nach unten wandert; wir sehen,
dafl ein Agarwiirfelchen mit Auxin am unteren Ende des
Stecklings die Bildung von Wurzeln, die natiirliche Polaritiit
der Pflanze herstellt, die gestort werden kann, wenn der
Transport des Auxins durch ein dazwischengeschaltetes Glim-
merplattchen unterbrochen und gehemmt ist (Abb. 34, 4).
Damit erzwingt das Auxin als Phytohormon die Einheit der
Pflanze. Die Beziehung von ,,Oben* und ,,Unten” des Pflinz-

148



chens, von Sprof3 und Wurzel, wird zu einem einheitlichen
Ganzen geordnet. Wir kennen aber noch weitere Wirkungen
des Auxins. So gehen von auswachsenden Knospen Auxin-
sttome nach unten, welche das Austreiben tiefer liegender
Knospen verhindern. Und wir konnen feststellen, daf3 in der
ganzen Keimpflanze Auxin vorhanden ist vom Sprofivegeta-
tionspunkt bis zur Wurzelspitze, ja dafl die Wurzelspitzen
auch Auxin erzeugen, wobei dem Auxin fiir die Wurzeln
wieder eigene Wirkungen zukommen. Die Wirkungen des
Auxins auf die Wurzeln beruhen einmal in Férderung oder
Hemmung der Wachstumsgeschwindigkeit, je nach der Kon-
zentration des Wuchsstoffs, dann aber in einer Beeinflussung
der Wurzelbildung. Diese Fihigkeit des Auxins, die Wurzel-
bildung anzuregen, verspricht fiir den Gartenbau steigende
Bedeutung zu gewinnen, so kann man den Wuchsstoff Auxin
oder Heteroauxin zur Bewurzelung von Stecklingen verwen-
den, indem man ihn in Form einer Wuchsstoffpaste aus
Lanolin und Wuchsstoff auf die Stecklinge aufschmiert. Die
Bildung des Auxins scheint in enger Beziehung zum Kohle-
hydratstoffwechsel zu stehen und scheint besonders da vor
sich zu gehen, wo sich Assimilate (Zucker) bilden oder an-
haufen.

Wir miissen das Auxin als einen auf3erordentlich wichtigen
Reizstoff ansehen, dessen sich ,,die Pflanze” als Mittel be-
dient, um ihre vielen Lebenseinheiten, ihre vielen Vegetations-
punkte zu einer hoheren Lebenseinheit, zu einem harmoni-
schen Organismus zusammenzufassen.

Andere Pflanzenhormone.

Damit ist nicht gesagt, da3 das Auxin das einzige Phyto-
hormon der Pflanze wire. Zweifellos gibt es neben dem Auxin
vitaminartige Stoffe, welche die Zellteilung der Pflanze an-
regen, oder auch besondere Zellteilungsstoffe wie das ,,Bio-
tin“, das vor allem fiir das Wachstum der Hefe von grofler
Bedeutung ist, aber auch bei hoheren Pflanzen vorkommt,
sowie das Aneurin. Biotin und Aneurin sind vor allem Phyto-
hormone der Keimung. So findet sich der Biotingehalt in
austreibenden Knospen erhoht, aber auch das Vitamin C, die
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Ascorbinsdure, die in der Pflanze gebildet wird, hat einen
férdernden Einflufl auf die pflanzlichen Wachstumsvorginge.

Daneben gibt es wahrscheinlich noch besondere organ-
bildende Stoffe, also Reizstoffe, die fiir die Entstehung und
Ausbildung der Pflanze von Bedeutung sind, wie z.B. die
sogenannten ,,Blihhormone”, das ,,Vernalin“ und das ,,Flo-
rigen®, auf die ich aber deswegen nicht eingehen mochte, da
heute noch Zweifel an ihrer Wirksamkeit bestehen. Wir wol-
len nur noch kurz auf einige andere bekannte Reizstoff-
wirkungen eingehen.

Z. B. kann die Plasmastromung der Pflanzenzellen (Be-
wegungserscheinungen im Plasma) durch gewisse Amino-
sduren, wie z. B. das Histidin, in ungeheuer geringen Mengen
schon ausgel6st werden, und es ist wahrscheinlich, daf3 diese
im Tier- oder Pflanzenkérper leicht zu bildenden Sduren als
Reizstoffe dienen. Auch die Bewegung eines Mimosenzweigs,
der bei Reizung seine Blittchen hintereinander zusammen-
klappt, kommt dadurch zustande, dal’} Reizstoffe entstehen,
die iibergeleitet werden und die Fortleitung des Bewegungs-
reizes ermoglichen. Selbst wenn man den Zweig durchschnei-
det und ein kleines, wassergefiilltes Rohrchen zwischen die
Teilstiicke schaltet, kann der Reizstoff noch durch das Rshr-
chen tbertreten und den Reiz auf das andere Zweigstiick
tiberleiten.

Dann konnen bei Verletzungen einer Pflanze sog. ,,Wund-
hormone“ durch das Absterben der Zellen oder durch Bak-
terienbefall entstehen, die anregend auf Zellteilung und Wund-
gewebsteilung wirken.

Wichtig fir uns ist noch, daf3 das in Mensch und Tier
wirkende weibliche Geschlechtshormon, das ,,Follikelhormon*,
auch bei den Pflanzen vorkommt und sogar aus Braunkohle
und Torf noch gewonnen werden kann. Es ist wohl sicher,
daf} das Ostron in vielen Fillen ebenfalls das Wachstum for-
dern kann, wenn auch eine direkte Beziehung auf das Bliihen
der Pflanzen bisher nicht herausgestellt werden konnte.

Wir sehen, daff auch die Pflanzen ihre verschiedenen
Lebensprozesse zusammenfassen konnen durch die Herstel-
lung eines Systems von Reizstoffen, welches dem inneren
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Sekretionssystem der Tiere an die Seite zu stellen ist, wobei
freilich nicht zu vergessen ist, daB} das eigentliche Ritsel der
Organisation des ganzheitlichen Systems weniger in dem aus-
16senden Reizstoff, dessen Natur wir studieren konnen, als in
dem antwortenden Partner der lebenden Zellen, die auf den
Reiz hin das einheitliche Ganze aufbauen, zu suchen ist.

XVIIIL Reizstoffe bei der Entwicklung.

Wenn wir von den Pflanzen und den pflanzlichen ,,Phyto-
hormonen’ noch einen kurzen Blick auf die ersten Schritte
tierischer und auch pflanzlicher Entwicklungsprozesse werfen
und damit von dem Gebiet der ,klassischen’ Hormone, d. h.
der in eigentlichen innersekretorischen Driisen gebildeten,
noch etwas weiter abkommen, dann tun wir es aus zweierlei
Griinden: Einmal, weil hier in letzter Zeit recht wichtige Er-
gebnisse erzielt werden konnten, zum andern, weil wir hier
Stoffe und Reizwirkungen vorfinden, welche uns iber das
Wesen der Hormone vielleicht neue Einblicke gewinnen lassen.

Physiologie der Befruchtung.

Gamone und Termone. Schon bei dem Zusammentreffen
von Ei und Samenzelle und bei dem Vorgang ihrer Ver-
schmelzung, der Befruchtung, sind Wirkstoffe von entschei-
dender Bedeutung. Bei zwei Organismen hat man hier weit-
gehende Erkenntnisse gewinnen konnen, einmal bei der Griin-
alge Chlamydomonas und dann beim Seeigel. Beides sind
Organismen, bei denen die Befruchtungsvorginge der Ge-
schlechtszellen im freien Wasser vor sich gehen und damit
der Beobachtung zuginglich sind.

Bei Chlamydomonas sind die Geschlechtszellen ,,Isogame-
ten, das heif3t, sie sind noch dufBerlich gleich. Sie sind beide
mit Geilleln versehen und besitzen die Moglichkeit, sich zu
bewegen. Bringt man die reifen Geschlechtszellen aber im
Dunkeln zusammen, so miissen erst durch einen ,,Beweglich-
keitsstoff*, héchstwahrscheinlich das ,,Crocin, die vorher
unbeweglichen Dunkelzellen zur Bewegung fihig gemacht
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werden. Es geschieht dann weiter folgendes: sie locken sich
gegenseitig an, verklumpen zu kleinen Gruppen und ver-
schmelzen dann paarweise, alles dies aber geschieht unter dem
Einflul von Wirkstoffen, die man hier ,,Gamone” oder Be-
fruchtungsstoffe genannt hat.

Diese Gamone bestehen aus einer Mischung von ,,Cis”- und
,,Trans‘“-Crocetinestern, wobei das Mischqusverhéiitnis je-
weils in ménnlichen und weiblichen Geschlechiszellen ver-
schieden und fiir diese charakteristisch ist. Eine Kopulation
erfolgt nur zwischen Geschlechtszellen mit verschiedener Mi-
schung. Das charakteristische Mischverhiltnis der Cis- und
Transcrocetinester in den ménnlich und weiblich differen-
zierten Zellen aber wird bedingt durch weitere Wirkstoffe —
wenigstens bei den zwittrigen Chlamydomonasarten —, niamlich
durch die Termone. Die Termone, die selber gegliedert sind
in weiblich und ménnlich bestimmende, in Gynotermon (dem
Picrocrocin verwandt) und Androtermon (Safranal-dhnlich),
bedingen die weibliche und ménnliche Differenzierung. Die
Termone aber sind in ihrer Bildung abhéngig von den Erb-
anlagen, die in den Chromosomen verankert sind, den
,Genen®, also den eigentlichen weiblichen (F) und ménn-
lichen (M) Realisatoren der Zellen. Es ergibt sich damit ein
hochst eindrucksvolles Bild der Analyse einer Reaktionskette,
die von den Erbanlagen, den Genen, ausgeht und die durch
die Bildung ineinander greifender Wirkstoffe den ganzen ver-
wickelten Vorgang steuert. Wie ungeheuer wirksam diese
,,Wirkstoffe* sind, die alle chemisch miteinander verwandt
sind und auf einen hypothetischen Urstoff, das Picrocrocin,
sich zuriickfiihren lassen, zeigt z. B. die Tatsache, dafl von
dem Oxyaldehyd des Safranals, das wahrscheinlich das Andro-
termon darstellt, 1 Molekiil pro Zelle geniigt, um sie méinn-
lich zu differenzieren.

Auch das andere Untersuchungsobjekt, der Seeigel (Arbacia),
zeigt die Wirksamkeit der Gamone, die wohl allgemein zur
Befruchtung notwendig sind, ohne daB} sie chemisch bei den
einzelnen Tierarten miteinander verwandt zu sein brauchen.
Beim Seeigel konnte man zwei Gynogamone und zwei Andro-
gamone gewinnen. Das Gynogamon 1, das durch Echinochrom
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ersetzt werden kann, aktiviert die Spermien und lockt sie an;
das Gynogamon 2 wirkt agglutinierend, verklumpend auf die
Samenfiden, vielleicht bewirki es ein Klebrigwerden der Sper-
mien. Das Androgamon 2 aber 15st die Eigallerte. Auch hier
mull offensichtlich ein abgestuftes Mengenverhélinis der
4 .Gamone bestehen, um die Befruchtung zu erméglichen.
Genabhiingige Wirkstoffe. Wir haben eben einen kur-
zen Einblick in die Wirkweise der Erbfaktoren, der Gene beil
der Griinalge Chlamydomonas getan. Hier zeigte sich, dal3 von
bestimmten Genen Wirkstoffe, die Termone, ausgehen, dafy
also in der Reaktionskette zwischen Erbfaktor und Eigen-
schaft Wirkstoffe auftreten, die wesentliche Aufgaben zu er-
fiillen haben. Es fragt sich, wie man sich iiberhaupt die Ar-
beitsweise der Gene vorstellen kann? Solange die Wirkweise
der Gene sich beschriinkt auf die Korperzelle, in denen sie
lokalisiert sind, liegen die Verhiltnisse vorldufig unserer
Analyse entzogen. Es hat sich aber gezeigt, dal5 Gene auch
Wirkstoffe bilden konnen, welche die Zellen verlassen, hor-
monartig im Kérper kreisen und damit der Forschung zu-
ginglicher werden. Solche genabhéngigen Wirkstoffe der Ent-
wicklung hat man bei Insekten, vor allem bei einem Schmet-
terling, der Mehlmotte (Ephestia), sowie bei dem Paradetier
der Vererbungsforscher, der Taufliege Drosophila, nachwei-
sen und untersuchen konnen. Die ersten grundlegenden Er-
gebnisse zeigten sich bei der Mehlmotte, als es gelang, die
Wirkungsweise eines bei einer Mutation (Erbinderung) aus-
gefallenen Gens durch Organeinpflanzung oder schliellich
durch Organextrakte eines normalen Tiers zu ersetzen. Durch
Mutation eines a+ genannten Gens in das Gen a entstand bei
Ephestia eine schwach pigmentierte Rasse mit roten Augen,
bei der also die normale dunkle Augenfirbung wegfiel. Gen a+
ist also unter anderem ein Gen fiir die Ausbildung der nor-
malen schwarzen Augenfarbe, bei Gen a fehlt diese Wirkung,
der Pigmentierungsfaktor fiel aus, er konnte aber durch Ein-
pflanzung von Organen aus normalen a +-Tieren oder durch
Extrakte von a-+-Tieren ersetzt werden, umgekehrt ‘werden
Augenanlagen oder andere Gewebe von a-Tieren, die an sich
mangelnde Pigmentierung zeigen, in a+-Tiere verpflanzt, so
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erhielten sie normale dunkle Ausfirbung. Weiterhin konnte
man die normale a-+-Ausfirbung der a-Tiere auch dann er-
zielen, wenn man die eingepflanzten a+-Organe nach einiger
Zeit (1—4 Tage) wieder herausnahm, und schliefllich er-
hielten sogar die Nachkommen der kiinstlich durch a-+-Or-
gane aufgefirbten a-Rasse noch Anklinge normaler Firbung.
Dies alles 146t sich nur erkliren unter der Annahme, daf3 von
dem a-+-Gen hormon- oder fermentartige Stoffe gebildet wer-
den, die im Korper kreisen und in bestimmten Organen ent-
weder selbst oder in ihren Umsetzungsprodukten gestapelt
werden konnen, so dafy selbst die Eier der farblosen a-Tiere
noch etwas davon mitbekommen.

Ahnlich wie ber der Mehlmotte hat man auch bei Droso-
phila gefunden, da3 die Bildung der normalen Augenfarbe
von Wirkstoffen abhiingig ist. Ja man hat hier sogar, infolge
des Auftretens verschiedener Mutanten mit hellroten Augen,
bei denen die Reaktionskette der Augenfarbentstehung an
verschiedenen Stellen unterbrochen war, eine Wirkstoffreihe
zweler hintereinander auftretender Stoffe, der sog. v+- und
cn +-Stoffe feststellen koénnen. Normale Tiere fithren beide
Stoffe v+ und ¢+, die in der Reihenfolge v+—cn+— anzu-
ordnen sind. Spiter hat man gefunden, daf3 der v+ -Stoff von
Drosophila dem a---Stoff der Mehlmotte entspricht und ihn
im Versuch ersetzen kann. Diese beiden Stoffe (v+=a+ und
cn+) sind heute weitgehend bekannt. Sie sind offenbar Trypto-
phanabkémmlinge und wohl mit dem , Kynurenin* identisch
(a+=v+) oder ein Umsetzungsprodukt desselben (cn -+ Stoff).
Sie sind selber keine Wirkstoffe, entstehen aber als Vorstufen
der Augenfarbe unter der biokatalysatorischen Wirkung der
entsprechenden Gene (Kiihn).

Ein weiterer genabhiingiger Wirkstoff, der kurz zu er-
wihnen ist, hat Einflu3 auf die Ausbildung der Augenfacetten
und ist damit ein ,,organbildender” Wirkstoff der Entwick-
lung.

Reizstoffe bei der Entwicklung.

Auch sonst sind bei den ersten Entwicklungsvorgéngen viel-
fach Erscheinungen zu beobachten, welche an die Tatigkeit
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von Reiz- und Wirkstoffen denken lassen. Wenn z. B. bei der
Seeigelentwicklung die skelettbildenden Zellen im Inneren des
Tieres an solche Stellen wandern, wo die zukiinftige Skelett-
substanz hinkommen soll, oder wenn bei den Myxomyzeten
(Schleimpilzen) getrennte Einzelzellen, wie auf ein Signal hin,
aufeinander zuwandern und in geheimnisvoller Weise zu
einem kompliziert gebauten Fruchtkérper verschmelzen, so
liegt es nahe, auch hier an Reizstoffe zu denken, die die ein-
zelnen Zellen lenken und ordnen und zu sinnvoller Zusam-
menarbeit bringen.

Deutlicher werden diese Vorginge zum Teil bei der Ent-
wicklung der Amphibien, die daraufhin besonders gut unter-
sucht worden sind; so zeigt sich
offenbar chemische Reizwirkung bei
der Entwicklung des Auges, welche
die ganz getrennten Anlagen von
Augenbecher und Linse zu einem
einheitlichen Organ zusammenfiigt,
besonders aber innerhalb der ersten
Entwicklungsprozesse bei der Bil-
dung des Zentralnervensystems, also
des Gehirns und des Riickenmarks.

Es sind dies Vorginge, die die

Wissenschaft unter dem Begriff Abb.38. Froschei. Urmund-
. . " bildung. Der Urmund ist

,,Organisatorwirkung™ (Spemann) dunkle, halbkreistérmige

zusammenfafdt, die hier kurz zu Rinne sichtbar. (Klose gez.)

schildern sind.

Bei den Amphibien bildet sich, wie bei den meisten Tieren
tiiberhaupt, nach der ersten Eiteilung ein hohles einschichtiges
Blaschen, die ,,Blastula®, aus der durch Einstiilpung wie bei
einem eingedriickten Gummiball, aus dem die Luft entweichen
kann, ein zweischichtiges Gebilde, die zunichst aus Haut und
Darm bestehende Gastrula sich entwickelt. Die Einstiilpungs-
offnung wird als Urmund und der obere Rand der Einstiil-
pungséffnung als obere Urmundlippe oder oberer Urmund-
rand bezeichnet. Dieser Teil aber ist ein sog. , Organisator®,
d. h. er beherrscht die Entwicklungsrichtung anderer von ihm
abhingiger Korperpartien. Wird er oder ein Stiickchen von

15H



Abb. 89. a) Molchkeim mit ,induzierter
iiberzahliger Embryonalanlage auf der Seite.
b) Querschnittsbild: 7 = Anlage des Zentral-
nervensystems, normales Riickenmark.
2 = ,induziertes*“ Riickenmark, unter der
Wirkung des eingepflanzten Organisator-
gewebes entstanden. 3 = eingepflanztes
Organisatorgewebe, hier durch seine helle
Farbung erkennbar. (Nach Spemann.)

ihm unter die Bauchhaut einer an-
deren Gastrula verpflanzt, so erzeugt
er dort eine iiberzihlige Embryo-
bildung ; insbesondere die Anlage des Zentralnervensystems steht
unter der ,,induzierenden” Wirkung des Organisators. Der
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Organisator iibt einen formbestimmenden Reiz auf die dariiber-
liegende Haut aus, die durch ihn dazu bestimmt, ,,determiniert"
wird, sich zu der Anlage des Nervensystems auszubilden, auch
dann, wenn er im Experiment an eine falche Stelle verpflanzt,
dem Keim die Bildung einer iiberzihligen Nervenanlage an
talscher Stelle aufzwingt. Der Organisator bestimmt also das
Schicksal und die zukiinftige Entwicklung von ithm abhingiger
Keimteile. Und jetzt ist zweierlei wichtig. Das eine ist dies:
der Organisator (ibt seine bestimmende Kraft nur in einer be-
grenzten Entwicklungsperiode des Keims aus. Verpflanzt man
ein Organisatorstiickchen unter die Seiten- und Bauchhaut
eines Keims, dessen Zentralnervensystem sich bereits angelegt
hat, dann hat es nicht mehr die Fihigkeit, die {iber ihm
liegenden Teile umzustimmen und eine iiberzihlige Nerven-
anlage zu erzeugen. Die Wirkung des Organisators ist auf
eine bestimmte Zeitspanne, eine bestimmte Entwicklungs-
periode begrenzt. Das zweite aber ist, da3 die Wirkung des
Organisators offenbar eine chemische ist, durch die Aus-
scheidung eines ,,Reizstoffes” werden die dariiberliegenden
Zellen in ihrer Entwicklung umgestimmt und determiniert.
Man hat dies dadurch aul3erordentlich wahrscheinlich machen
konnen. dafy es gelang, durch chemische Stoffe die Organi-
satorwirkung zu ersetzen, d. h. in dhnlicher Weise wie durch
Verpflanzen von Organisatorstiickchen durch Einschieben
kleiner Gelatinestiickchen, die mit Fettsduren getriankt waren,
die Bildung iiberziihliger Nervenanlagen dem Keim aufzu-
zwingen.

Wenn damit auch nicht gesagt ist, dal3 die Wirkung der
lebenden Organisatoren unbedingt die gleiche sein miilSte,
d. h. daf der lebende Organisator seine Wirkung durch
Ausscheidung einer Sdure und Bildung eines ,,Siurereizes™
ausiiben miifite, so zeigt der Versuch doch klar, dafs die
Organisatorwirkung offenbar eine stoffliche, chemische ist,
und zweitens, daf3 solche ,Reizstoffe”, die eine ganz erheb-
liche Wirkung auf die Bildung und Gestaltung des Keims
gewinnen, von verhiltnismifiig einfacher Art sein kdnnen.

Fassen wir das fiir unsere Betrachtung Wichtige noch ein-
mal zusammen. Die Wirkung des Organisators ist offenbar
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eine stoffliche. Es werden ,Reizstoffe” ausgeschieden, die zu
einer ganz bestimmten Zeit in einem ganz bestimmten Zu-
stand der lebenden Zellen des Keims eine die Entwicklung
bestimmende formbildende Wirkung auslosen, und es zeigt
sich, dafl man solche ,,formbildende Wirkung* mitunter auch
durch Reizstoffe einfachster Art auslgsen kann. Damit er-
gibt sich aber, daf3 wohl das Schwergewicht auf den Zustand
und die Beschaffenheit der reagierenden, lebenden Partner
fillt, dal es auf die lebende Zelle ankommt, sowohl des Or-
ganisators, der die Reizstoffe ausscheidet, wie der lebenden
reagierenden Zellen, die auf den Reizstoff sinngemif3 ant-
worten. Zwei lebende Partner sind aufeinander eingestellt
und vermoégen unter Zuhilfenahme ganz einfacher Signale
und Reize die sinnvollste Einwirkung und Antwort zu geben
und auszul§sen.

Wir wollen diese Reizstoffe nicht Hormone nennen, denn
es fehlt hier manches, was bei der Definition der Hormone
gefordert war, aber wir wollen doch auf einen wichtigen Be-
rithrungspunkt hinweisen. Die Hormone sind Stoffe inner-
sekretorischer Driisen, die, in die Korpersifte ausgeschieden,
auf ganz bestimmte, darauf ,eingestellte Organe guiz be-
stimmte lebenswichtige Wirkungen ausiiben. Wir habeh auch
bei den Reizstoffen der Amphibienentwicklung die Notwendig-
keit der , Einstellung® des reagierenden Partners, der nur zu
emmer ganz bestimmten Zeitperiode eine entsprechende Ant-
wort zu geben vermag, wihrend zu einer spiteren Zeit der
Organisator — bei Einpflanzung in der &lteren Gastrula —
wirkungslos und ohne Einfluf3 bleibt. Offenbar liegt auch bei
den Hormonen das Ritsel nicht in dem hervorgebrachten
,,Hormon", sondern in dem lebenden Partner der innersekre-
tischen Driise und dem abgestimmten Organ, die hier, zeit-
lebens aufeinander Bezug nehmend, in einem Abh#ngigkeits-
verhiltnis bleiben, wihrend bei der Amphibienentwicklung
dies Abhingigkeitsverhiltnis zeitlich begrenzt ist und nur in
einem bestimmten Stadium des Entwicklungsprozesses sich
einstellt.

Uber die Art der ,,Reizstoffwirkung* als Auslosungsursache
bestimmter in der Zellnatur liegender Entwicklungsméglich-
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keiten gibt uns ein weiterer Versuch klare Auskunft, den ich
hier nur noch ganz kurz erwihnen méchte. Froschlarven
haben an der Unterseite in der Nihe des Mundes zwei Haft-

nipfe; ber Molchlarven sitzen an
einer etwas anders weiter vorn ge-
legenen Stelle anders aussehende
Haftfaden. Es gelingt nun z. B.
bei Unkenkeimen Haut aus Molch-
keimen einzupflanzen und eine
Zeitlang lebens- und entwicklungs-
fihig zu erhalten. Nimmt man nun
Bauchhaut aus Molchkeimen, die
an sich nie Haftfiden -erzeugt
héatte, und verpflanzt sie in die
Néhe der Mundregion der Unken-
keime, so wird im Unkenkeim an
der Stelle — die ihrer Lage nach,
beim Molch Haftfiden erzeugt
hitte — in der eingepflanzten
Molchhaut eine solche Bildung er-
zeugt, d. h. also durch die Lage
am Kopf des Unkenkeimes wird
in der uberpflanzten Bauchhaut
eines Molches die Bildung molch-
eigner Haftfiden erzeugt, d. h. es
wird auf die iberpflanzten Zellen
ein Bildungsreiz, ein formbilden-
der Reiz ausgeiibt, der in der
Zelle festgelegte Entwicklungsmég-
lichkeiten frei macht und zur
Entfaltung bringt. ,,Reizstoffe” sol-
cher Art dienen also zur Aus-
16sung und Entfaltung in der Zell-
natur vorhandener und in dem

Abb. 40. Unkenkeim mit ein-
gepflanzter Bauchhaut eines
Molchkeims (begrenzt durch
die punktierte Linie). Die
eingepflanzte Molchhaut kann
keinen Haftnapf bilden, rech-
ter Haftnapf nur so weit er-
halten, als Unkenhaut da ist,
erzeugt aber in der Mund-
region des Unkenkeims einen
Haftfaden, wie er dem Molch-
keim an dieser Korperstelle
zukommt. (Nach Rotmann.)

Riitsel der Zellnatur selbst begriindeter Entwicklungsmaéglich-
keit. Wieweit aber die Hormone hiermit vergleichbare Wir-
kungen ausiiben, miissen wir noch etwas begriinden und aus-

fithren!
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XIX. Etwas iiber das Wesen der Hormone.

Die Hormone gehoren mit den Vitaminen und Fermenten
zu den Stoffen, die in ungemein geringen Mengen lebens-
wichtige Vorgiinge im Korper auslosen kénnen. Es ist daher
begreiflich, dafl man zwischen diesen Stoffgruppen nach
Gemeinsamkeiten und Beziehungen suchte. Wir haben schon
ganz im Anfang gesagt, daf man die Fermente als organische
Katalysatoren ansieht; das sind also Stoffe, die die Eigen-
schaft haben, bei Zusatz auch in ganz geringen Mengen che-
mische Abbau-, aber auch Aufbauvorginge, die an sich un-
endlich langsam verlaufen, so zu beschleunigen, daf3 sie Giber-
haupt erst in Erscheinung treten, ohne daf3 sie selber in diese
chemischen Reaktionen mit eingehen. Wir haben diese Kata-
lysatoren in ihrer Rolle mit der eines Schmier- und Gleitols
verglichen, das Reibungswiderstinde beseitigt. Man sieht also
die Wirkung der Fermente im allgemeinen darin, daf3 sie
einen an sich ablaufenden Vorgang beschleunigen, wie dies
auch anorganische Katalysatoren, z. B. fein verteiltes Platin,
tun. Daneben kann man auch noch an die Méglichkeit der
Auslosung oder Hemmung von chemischen Reaktionen und
Umsetzungen denken. Die Wirkung der Fermente ist damit
durchaus in ihrem Wesen vergleichbar der Wirkung vieler
anorganischer Stoffe, die auch als , Katalysatoren” wirksam
sein konnen. Die Aufgabe der Fermente beruht also ihrem
Charakter nach in Arbeitsleistungen, die grundsitzlich ver-
gleichbar sind mit Vorgéngen, wie wir sie auch in der Chemie
kennen. Dadurch wird es mdglich, daf3 die Fermente nicht nur
innerhalb der Korperzellen als ,Endofermente” ihre chemi-
schen Aufgaben erfiillen, sondern daf} sie auch auf3erhalb der
lebenden Zellen des Kérpers im Darmkanal oder auch — wenn
man sie auffangt — im Reagenzglas ihre Titigkeit austiben.

Man hat nun Hormone und Vitamine in ihrer Wirkung
auch als Katalysatoren, d. h. als Ausldser, Beschleuniger oder
Hemmer chemischer Umsetzungen aufgefalit und bezeichnet.
Die Ursache liegt darin, dafl Hormone und Vitamine wie die
Fermente in ganz geringen Mengen chemische Umsetzungen
im Korper verursachen. Man kann sie daher mit Recht auch
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als ,,Biokatalysatoren* zusammenfassen. Ein wesentlicher Un-
terschied zwischen Hormonen und Vitaminen gegeniiber den
Fermenten ist aber darin gegeben, daff ihre Wirkung nur
tiber das lebende Plasma, iiber die lebenden Korperzellen und
Gewebe geht, also offenbar an die Vermittlung der lebenden
Korperzellen gebunden ist. Sie sind also nicht einfache Ka-
talysatoren einer chemischen Reaktion, sondern greifen in
zunichst unbekannter Weise am lebenden Plasma an. Sie sind
daher eher mit den eben besprochenen ,,Reizstoffen” im Ent-
wicklungsgeschehen der Amphibien zu vergleichen als mit der
rein katalysatorischen Wirkung der Fermente. Damit ist nicht
gesagt, dall nicht auch katalysatorische Vorginge dabei sein
konnten und sein werden, aber unter diesem Bild allein 1af3t
sich der Vorgang der Hormonwirkung sicher nicht erschop-
fen. Ist es doch heute schon so, da3 selbst bei den Fermenten
die eingeleiteten Vorginge der Reaktion zum Teil erheblich
komplizierter verlaufen, als man bisher annahm.

Reizwirkung.

Die Wirkung der Hormone ist nur zu verstehen als eine
Einwirkung auf lebende Zellen und Gewebe und deren Reak-
tionsbereitschaft, d. h. also, dafl das Schwergewicht auch hier
in dem lebenden reagierenden Partner und dessen Einstellung
und Bereitschaft auf die verschiedenen Hormone liegt. Die
Hormone sind ,,Reizstoffe”, die in vorldufig noch nicht zu
iibersehender Art bestimmte Antworten bei solchen Geweben
und Korperzellen hervorrufen, die sich offensichtlich auf
eben diese Hormone eingestellt haben oder innerhalb der Or-
ganismen darauf eingestellt worden sind. Dadurch ist es mdg-
lich, dal z.B. ein im Korper kreisendes Hormon bei ver-
schiedenen Erfolgsorganen, die darauf antworten, ganz ver-
schiedene Endreaktionen ausldst, dal} ein Organ in seiner
Tatigkeit gehemmt, ein anderes angeregt wird, ja es kann
sogar vorkommen, dafl die Hormonwirkung in einem und
demselben Organ zu verschiedenen Zeiten verschiedene Wir-
kung verursacht. Z.B. ruft das Adrenalin nur im ruhenden
Muskel Blutgefilkontraktion hervor und begiinstigt so die
Blutversorgung des arbeitenden Muskels. Und umgekehrt kann
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es sein, dal durch ganz verschiedenartige Hormone und
Vitamine weitgehend gleiche Wirkungen, wenn auch vielleicht
auf ganz verschiedenen Wegen in den einzelnen Korper-
geweben und Organen ausgel6st und veranlaf3t werden kon-
nen. Nur dadurch scheint es verstindlich, daf} z.B. zwei so
verschiedene chemische Stoffe wie Auxin und Heteroauxin
dennoch die gleiche Hormonwirkung auf die reagierenden
Gewebe auslosen. Wir wissen ja auch sonst, dal mitunter
ganz verschiedene Reize auf die lebenden Zellen dennoch die
gleiche Antwort, die gleiche Reaktion verursachen. Wir ken-
nen eben bei den Hormonen und vielen Reizstoffen, wenn es
gut geht, den chemischen Stoff, die reagierenden Gewebe und
die Endeffekte, die SchluBantwort des lebenden Gewebes.
Wir kennen heute aber noch nicht die verschiedenen Glieder
der Reaktionskette, die innerhalb des lebenden Gewebes ver-
laufen. Wir miissen uns damit zunéichst begniigen, die Hor-
mone als , Reizstoffe, als Reize chemischer Art zu betrach-
ten, die sicher im lebenden Plasma der reagierenden Zellen
und Gewebe zunichst einmal eine chemische Verdnderung,
den unmittelbaren Reizerfolg, bedingen; der weitere Verlauf
der Reaktion ist aber dann abhingig von Zustand und Be-
schaffenheit der reagierenden Zellen, die dadurch die Mog-
lichkeit haben, auf gewisse Reize zu verschiedenen Zeiten ver-
schieden oder auf verschiedene Reize unter Umstinden zu
dem gleichen Endergebnis auf verschiedenem Wege zu kom-
men. Wir sehen, dafl es auch bei den Hormonen und Vit-
aminen wie bei den ibrigen ,Reizstoffen” im wesentlichen
auf den Zustand und die Beschaffenheit der lebenden Zellen
und ihre Einstellung und Reaktionsbereitschaft ankommt.

Damit gewinnen in der Tat Hormone und Vitamine in ihrer
Wirkung Ahnlichkeit mit der Wirkung der besprochenen
Reizstoffe in den ersten Entwicklungsstadien der Amphibien.
Doch nicht das allein.

Stoffwechselzwischenprodukte als Reizstoffe.

Wir wissen, daf auch bestimmte Stoffwechselzwischenpro-
dukte der einzelnen Korperorgane im Korper Reizerfolge
haben kénnen, die bei den verschiedenen Organen ganz ver-
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schieden sich auswirken. Solche Stoffwechselprodukte kénnen
damit zu Reizstoffen werden, wie z. B. das Heteroauxin, das
beim Abbau von Eiweifistoffen entstchen kann, leicht als
solches aufgefal3t werden kann. Es scheint damit so, daf}
nicht nur die Hormone, sondern auch eine grof3e Zahl von
Stoffen, die wihrend des Stoffumsatzes in den einzelnen Kér-
perorganen in geringen Mengen entstehen und ins Blut ge-
langen, als Reizstoffe wirken, auf welche die inneren Korper-
organe, Zellen und Gewebe eingestellt sind und mit bestimm-
ter Antwort und Regulationserscheinung reagieren. Somit
wiirden aber Hormone und Vitamine nur als besonders her-
vorgehobene , Reizstoffe” zu gelten haben, die sich einglie-
dern in eine grole Zahl der verschiedensten chemischen
Stoffe, wie sie im Stoffwechsel entstechen und vergehen und
die alle die Aufgabe haben, als chemische Signale und Reize
des Korpers die Zusammenarbeit der Korperorgane und die
Harmonie des Organismus zu gewihrleisten und zu erhalten.

Die Hormone gehoren also zu einer recht grolen Gruppe
korpereigener Wirkstoffe, die man auch als ,Ergone* be-
zeichnet hat. Damit wird verstindlich, daB3 eine klare Ab-
grenzung des Hormonbegriffs kaum gegeben werden kann.
Am ersten kann man das noch fiir die ,klassischen” Hor-
mone, d.h. die in den eigentlichen innersekretorischen Drii-
sen gebildeten. Die anderen ,,Hormone” kénnte man zusam-
menfassen als nicht in eigentlichen Driisen gebildete Gewebs-
hormone (Koller: aglanduldre —nicht driisige Gewebshor-
mone) und in Zellhormone, wie z. B. die genabhingigen Wirk-
stoffe, deren eigentlicher Wirkungsbereich in den meisten
Fillen innerhalb der einzelnen Korperzellen liegt.

Die Beziehungen zum Eingeweidenervensystem.

So stehen die Hormone unter den Stoffen des Korpers nicht
allein, sondern bilden unter den ,,Reizstoffen”, die in dem
Organismus entstehen und vergehen konnen, nur ein beson-
ders hervorgehobenes Teilgebiet mit einer besonders lebens-
wichtigen Aufgabe, der Aufgabe, als ,Botenstoffe” des Kor-
pers die Titigkeit der einzelnen Korperorgane zu einer sinn-
vollen und harmonischen Zusammenarbeit zu ordonen und zu-
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sammenzufassen und damit als chemische Regler die Einheit
des Organismus sicherzustellen. Die Hormone haben aber auch
zu dem Nervensystem anscheinend auflerordentlich innige Be-
ziehungen, die nicht in der Ahnlichkeit ihrer Aufgabe als
Beherrscher der Korpervorgénge allein erschopft scheinen. Es
scheint vielmehr so, als ob Nervensystem und ,,Reizstoffe
von Anbeginn an mitunter zu tun hitten.

Wir haben schon bei den ,,Herzhormonen® von Vagus- und
Akzeleransstoff gesprochen, die bei der Reizung der Einge-
weidenerven des Herzens entstehen und die man in Bezichung
zu Adrenalin und Cholin gebracht hat; wir haben ferner beim
Farbwechsel der durch das autonome Nervensystem be-
herrschten Farbzellen berichtet, daf3 hier bei Reizung der
Farbwechselnerven ,,neurohumorale® Stoffe entstehen, die sich
im Gewebe verbreiten konnen und so auch andere nicht mit
Nerven versehene Farbzellen zu einer Antwort zwingen koén-
nen. Dies und noch eine ganze Reihe dhnlicher Erfahrungen
haben aber neuerdings zu der Anschauung gefiihrt, dal das
Eingeweidenervensystem seine Wirkung erst durch Ausschei-
dung eines Reizstoffes an den Nervenenden auf das mit Nerven
versehene Erfolgsorgan ausiibt. Wenn nun das Eingeweide-
nervensystem, das die inneren Korperorgane, Herz, Darm-
kanal, Verdauungsdriisen, glatte Muskeln des Gefdf3systems
und des Darms u. 4. versorgt und beherrscht, eines ,,chemi-
schen Vermittlers®, eines an den Nervenenden entstehenden
,,Reizstoffes” bedarf, um die Antwort und Reaktion der be-
herrschten Organe auszultsen, so ist die Frage berechtigt,
wieweit diese ,,Reizstoffe” Hormonnatur tragen und mit den
eigentlichen Hormonen verglichen werden kénnen. Das Ein-
geweidenervensystem besitzt zwei gegensitzlich wirkende Ner-
venfasersysteme, die sog. ,,Sympathikus-“ und die ,,Para-
sympathikusfasern®”, die durch ihr aufeinander eingestelltes
Gegenspiel die inneren Korperorgane beherrschen und regu-
lieren. Der Reizstoff der Sympathikusnerven, den man ,,Sym-
pathin® genannt hat, scheint nun mit dem Adrenalin identisch
oder zum mindesten ihm sehr nahe verwandt zu sein, wih-
rend der Reizstoff der Parasympathikusfasern ,,Azetylcholin®
oder ein dem Azetylcholin nahestehender Stoff zu sein scheint.
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Das Adrenalin aber ist zweifellos emm echtes Hormon, das in
einer echten innersekretorischen Driise erzeugt wird, wobei
hier wieder daran zu erinnern ist, daf3 das Nebennierenmark,
also das Adrenalin abscheidende innersekretorische Driisen-
gewebe, mit den Zellen der Eingeweidenervenanlage gleichen
Ursprungs ist, so da3 schon der Anlage und Herkunft nach
von vornherein die engsten Beziehungen von Nervensystem
und innersekretorischer Driise bestehen. Damit aber scheint
die Titigkeit des Eingeweidenervensystems grundsitzlich an
die Bildung von Reizstoffen ,,hormonartiger” Natur gebunden
zu sein, und es ist ein reizvoller Gedanke, anzunehmen, daf3
von der Entstehung solcher Nervenreizstoffe, solcher ,,Neuro-
hormone*, ausgehend, durch Sonderausbildung und Weiter-
entwicklung erst das ganze System der innersekretorischen
Driisen der hoheren Tiere selbstindig geworden ist und zu
einem eignen regulatorischen System neben und zur Unter-
stiitzung der Korpernerven entwickelt und ausgebaut worden
ist. Da nun auch, abgesehen von den Eingeweidenerven, im
eigentlichen ,,Zentralnervensystem®, also den Kérpernerven,
Gehirn und Riickenmark, bei Ubergang der Nervenreize von
einer Nervenzelle zur andern ,,Reizstoffe* dhnlicher Art auf-
zutreten scheinen, kann man von einem Gegensatz, ja sogar
von einer volligen Selbstéindigkeit der hormonalen Vorginge
im Unterschied zu dem von den Nerven vermittelten Ge-
schehen kaum sprechen. Beherrschung des Koérpers durch das
Nervensystem und hormonale Regulation sind offenbar Vor-
ginge, die im Anfang der Entwicklung irgendwie miteinander
verkniipft und letzten Endes reinlich gar nicht voneinander
zu scheiden sind, von denen aber vielleicht der Vorgang der
hormonalen Beherrschung durch Sonderausbildung im Lauf
der Entwicklung der Tierreihe zur Ubernahme eigener Auf-
gaben befdhigt wird. ,Reizbarkeit” ist eine Eigenschaft des
lebenden Protoplasmas, die auftritt bei den niedersten Lebe-
wesen, den Einzellern, schon lange bevor ein eigentliches Ner-
vensystem sich ausbildet und nachweisbar ist, und ,Reiz-
stoffe” miissen im Korper der niederen Tiere gebildet werden,
bevor ein eigenes innersekretorisches System und hormon-
bildende Driisen mit besonderen Aufgaben erkennbar werden.

165



Die Vorginge der Beherrschung der Lebenserscheinungen
der Organismen, die uns heute in ihrem Wesen ja schlief3lich
immer noch unerklirlich sind, sind nicht isoliert und reinlich
voneinander geschieden zu denken.

Hormone und Seelenleben.

Damit wird aber auch die Bedeutung der Hormone fiir das
Seelenleben und den Charakter eines Menschen — und der
hoheren Tiere, soweit man hier von Seelenleben und Charak-
ter reden kann — verstéindlich. Die Hormone beeinflussen ja
nicht nur die korperlichen Vorginge, das Zusammenarbeiten
der inneren Korperorgane, sondern wir haben an manchen
Stellen unseres Biichleins von einem ganz wesentlichen Ein-
flu der Hormone auf Charakter, Temperament und Seele
eines Menschen sprechen miissen. Besonders deutlich war dies
bei der Schilddriise, deren mangelhafte Arbeit zu Schlafrigkeit,
Tragheit bis zu Stumpfsinn und Idiotie fithrt. Die Kranken
sind schléfrig, leicht ermiidbar, oft niedergeschlagen und oft
unzufrieden, leiden an Sinnestiuschungen und Wahnvorstel-
lungen, bis schlieflich vollige Geistesgestortheit, Stumpfsinn
und Idiotie eintreten kann; umgekehrt fiihrt ein wenig Zu-
viel des Schilddriisenhormons zu den Krankheitsbildern der
Basedowkrankheit, die sich in Ubererregbarkeit des Nerven-
systems, Aufgeregtheit, Angstzustinden, daneben Ideenflucht,
Ratlosigkeit sowie in Tobsuchtsanfillen und Halluzinationen
duBlern konnen. Wir haben schon bei Besprechung der Schild-
driise und ihrer Wirkung darauf hingewiesen, daf3 diese Fol-
gen sich erkliren lassen durch eine Beeinflussung des Stoff-
umsatzes in Nerven, Riickenmark und Gehirn. Das Schild-
driisenhormon steigert die Verbrennungsprozesse im Nerven-
system, dadurch wird die Erregbarkeit der Nerven erhéht, die
stoffliche Umsetzung in den Nerven gesteigert und beschleu-
nigt, und Hand in Hand damit erscheinen die Folgen seeli-
scher Art, Verinderung von Temperament, geistiger Impul-
sivitit und Auffassungsschnelligkeit, seelischer Energie und
schlieBlich auch von Charakter und Personlichkeit. Die Wir-
kung des Hormons ist also ersichtlich eine indirekte, eine
Folge der Beeinflussung der Nerven und der nervésen Vor-
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ginge durch die Einwirkung des inneren Sekrets. Seelische
Eigenschaften liegen nicht in der Natur eines Driisenstoffes;
sondern nur die Moglichkeit der Beeinflussung des Nerven-
systems durch solche Stoffe ergibt die Auswirkungsmaoglich-
keit der Hormone auf seelische Natur und Personlichkeit.
Sehr wohl aber vermag ein Hormon in Ausbildung und Ent-
wicklung des Nervensystems oder in Tatigkeit und Arbeits-
weise der Nerven fordernd und hemmend einzugreifen und
damit die seelische Verfassung eines Menschen oder eines
Tieres durchgehend zu veridndern. Mit am eindeutigsten zeigen
sich hier die Wirkungen der Keimdrisenhormone. Ge-
lingt es beim Tier, z. B. beim kastrierten méinnlichen Meer-
schweinchen, durch Einpflanzen fremder Eierstocke Mutter-
instinkte wie Siuge- und Pflegebetrieb zu entwickeln und die
Tiere auch seelisch aus Ménnchen zu weiblichen Tieren zu
machen, oder sicht man, wie bei Tier und Mensch die Phasen
der Entwicklung beherrscht werden von den Hormonen der
Keimdriise, so 1463t sich hier an einem wirklich durchgreifen-
den EinfluB der Hormone an der Persénlichkeit gar nicht
zweifeln. Die seelische Besonderheit eines Menschen in Kind-
heit, Jugendalter, Reife und Alter sind zum groflen Teil be-
dingt durch das wechselnde Ausmafl und die Menge der im
Korper kreisenden Keimdriisenhormone, und die Stérungen
der Wechseljahre, die sich seelisch in Reizbarkeit und ge-
driickter Stimmung geltend machen, sind in gleicher Weise
hormonal verursacht wie z.B. die tiefgreifenden seelischen
Veridnderungen bei Kastration, also bei der Entfernung der
Keimdriise aus dem Korper. Neben den Keimdriisen sind zu
erwihnen als innersekretorische Driisen, deren Titigkeit auch
auf die seelische Natur im Menschen Einflufl haben, die
Hypophyse, deren Erkrankung z. B. bei der Fréhlichschen
Krankheit Schléfrigkeit, Arbeitsunlust nach sich zieht — ein
Bild, wie es der dicke Junge in Dickens’ Pickwickier zeigt —
oder schlief3lich auch zu Geistesstorungen und schweren see-
lischen Schidigungen fiihren kann.

Dann kime noch die Nebenschilddriise in Frage, die ein
Nervenberuhigungsmittel, den nétigen Kalkgehalt den Nerven
zur Verfiigung stellt und bei deren Wegfall Storung des Cha-
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rakters, plotzliche Wutanfille u. dgl. auftreten konnen, oder
das Adrenalin der Nebenniere, das die Aufgabe hat, die Er-
regbarkeit des Nervensystems zu steigern, wie umgekehrt das
sympathische Nervensystem in Wut und Erregung die Aus-
schiittung des Adrenalins ins Blut vermehrt und damit gleich-
zeitig die Leistungsfihigkeit des Korpers und der Muskeln
zu Zeiten der Gefahr steigert und erhoht. Gerade in diesem
Fall ergab sich ja das Ineinandergreifen von Nervensystem
und Hormon in besonders deutlicher Weise.

Die Wirkung der Hormone auf Charakter, Temperament
und geistige Struktur eines Menschen darf gewil3 nicht gering
veranschlagt werden. Nervensystem und innersekretorische
Regulation bilden hier — wie auch bei den héheren Wirbel-
tieren — eine nicht trennbare Einheit, die gemeinsam zu dem
fiihrt oder die korperliche Grundlage zu dem bildet, was man
als Ritsel der ,,Persénlichkeit” bezeichnen kénnte.

Hormone und Rassen.

Der Mensch als Personlichkeit aber besteht aus Leib und
Seele, aus korperlichen und geistigen Eigenschaften und We-
sensziigen, und wir wissen, daf} beides, Korper und Geist, in
unmittelbarer Gemeinschaft und Wechselwirkung miteinander
verbunden sind. Wir sind daher gewohnt, schon aus dem Aus-
sehen eines Menschen, aus seiner korperlichen Beschaffen-
heit Riickschliisse auf seine seelische Eigenart, seine geistigen
Eigenschaften zu ziehen, und meist werden wir uns darin
nicht tduschen. Korperliche und geistige Eigenschaften sind
in den meisten Fillen irgendwie miteinander verbunden, mit-
einander ,,gekoppelt”, um in der Sprache der Vererbungswis-
senschaften zu reden. Aus der Korpergestalt, den Gesichts-
ziigen, dem ,,Erscheinungsbild” eines Menschen lassen sich
begriindete Annahmen auf seine seelischen Eigenschaften
machen. Korper und Seele gehdren eben irgendwie in einem
Gesamtbild zusammen, und man hat auch gesagt, die Seele
schaffe sich ihren Kérper, und umgekehrt, der Korper hat
Einfluf auf seine Seele. Wir kennen den hochwiichsigen,
schlanken, willensbetonten, den breitwiichsigen, rundlichen,
gemiitvollen Menschen, und wir wissen, daf} in den verschie-
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denen Rassen des Menschengeschlechts korperlich-seelische
Grundziige in charakteristischer Weise miteinander gekoppelt
sind, so daB wir imstande sind, ,,Typen“ aufzustellen, die
gleichzeitig die seelischen und korperlichen Wesenziige dieser
Rassen zu einem Gesamtbild zusammenfassen. Es ist sicher,
daB an dem Zustandekommen eines solchen ,,Rassenbildes
der Wirkung der innersekretorischen Driisen ein nicht un-
betrichtlicher Anteil zukommt. Es wire eine verlockende Auf-
gabe der Zukunft, hormonal bedingte Verschiedenheiten ein-
zelner Menschenrassen nachzuweisen und ihren Anteil an dem
Zustandekommen der verschiedenen Rassentypen herauszu-
heben und zu beweisen. Aber das ist ein schwieriges und mit
Vorsicht zu behandelndes Gebiet. Vorlidufig miissen wir noch
an Tierversuchen lernen, wieweit eine Verinderung des inner-
sekretorischen Systems zu rassenmifligen Unterschieden fiih-
ren kann.

Nach alledem, was wir von den Hormonen erfahren haben,
konnen wir wohl sagen, daf} sie eine ungemein wichtige Auf-
gabe im Leben der Menschen und der hoheren Tiere zu er-
fiilllen haben, da sie ein Mittel darstellen, mit dem der Or-
ganismus seine Lebenseinheit herzustellen und zu wahren ver-
mag, indem er sie neben dem Nervensystem als Regler und
Beherrscher der Tétigkeit der Korperorgane verwendet und
deren Arbeit zu einem harmonischen Ganzen zusammenfiigt.
Die Hormone sind ein ,,Mittel, ein Werkzeug in der Hand
dessen, was wir ,,Lebewesen, Organismus nennen, zur Wah-
rung seiner Eigenart als kérperlich-seelisches Wesen im Rah-
men der belebten Natur. Die Hormone sind ein Mittel, und
das trifft den Kern der Sache, ein Werkzeug des Lebens.
Nicht die Hormone, die wir studieren und deren Wirken wir
aufzeigen kénnen, sind das Ritselhafte. Das Ritselhafte ist
und bleibt die Antwort der lebenden Zellen und Korper-
organe, die sich auf solche Reizstoffe eingestellt haben und
darauf antworten, und dariiber hinaus bleibt uns unfafibar
das Riitsel des Lebens selber, das wir verkorpert finden in der
Leib-Seele-Natur eines ,,Organismus®, eines ,,Lebewesens*‘.
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