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130.4 Zentralblatt fur Gynakologie, .1926; N12270.‘

Ans der Univeréitfits-Frauenklinik vin Graz,

' Vorstand: Hofra‘t Prof. Dr. E. Knauer.

Bemerkungen zur“ Temesvéry’schen Arbeit fiber den

EinfluiS des ThymuSextraktes auf die Uterusté’ttigkeit

und dessen'pra‘ktischeiAnwandung in der Geburtshilfe.

“ ' ?‘ iiDir. Hermann KnauSr

” ‘ ’ Assistant derKlinik; ”

Nachdem Texfie’siér'y'sabéfi aim“ ‘Efidejseiner ‘Arbeit zur 'Kritik und Nach-

untersuchung def Vdfi'ifirfi Vbi'géséhiagenen Kombination von‘ T11me3- und Hyp0~

physenextrakt als Wghenmit’pel xaufgefofirdert ”hat, damit fiber. den Wert seiner

Untersuchungsergebnis‘sla “leih _I,Vé,.11g1gfiifiges Urt’eil gesprochen werden kénne, sehe

ich mich 'VBganIafif’Qdije‘sgfi1,Wdffiéfchelnacthikominen. ,Und'we’nn derselbe Autor

mit besondéféni Nachduck daféifif’tVerweist, (12113 man be: der Beurteilung der

111it'Verschiedenéfi Qrganexirakten erreichtefi Resultate'nicht ,geni‘agend versichtig

sein kijnneflso summemhdarin’mithihln ‘leli‘g fiberein‘und erwarte,’daf3 meme

Objektive Stéllufigfiafimejzfijsleiflen :Ausffihrungen Wi‘llkommen sein wird. Ich bin

natflrlich nut mderLage, 2.1us "dié tiefeXperimEfitellen Untersu‘chungen néiher ein—

zugehen ‘un‘d rrifiBHfiich”,rdérauf‘ beSchffinken, d‘iegklinischen Uritersuchungsergeb

nisse LGtgrv'ibreiteregmN'ZGesich'ts‘winkflefill zu besp‘reChen; " _ ' '_ '

Um Kuvrven‘,y;di‘cfliirw,‘Regifstr‘ation v011’BeWegu‘ngen gewonnen wurden,

'

anschaulichflm‘diwaligememMefsétéind‘lich‘.zu ,maChen,’ist es; unerléifilich, 'diese mit

einier aujcomatlscherfolgten ZeitWiCdfie‘rgébe zu 'versehen. Di‘e Mehrzahl der Tafeln

dergenanntenAYbEItlassen eifiej'iSQIQIrie y'e‘l‘missyen. Es iSt tins dadurch die Még—

hehkeltgenommen,diederartlgJangéfertigténKurven zeitlich zu beurteilen.

V ,» »./» . ., ,
er'h uJflg,deSVQTi_éf17m;at"E,lfia1"s‘“anlangt, so mars ich mit ausdriick—

ChtigeiTatVs/awe aufmm'ksam‘machen,* dafi der Uterusmuskel

in, bestimmendgfngs”7e”ybfify_ jieWeyiliga‘fl Stadium ‘des ovarieuen Zyklus b’eeinflufit

WasdleVer .g . T

11(2th Befd'mmgéfif€11er

wird. :Es lstalsonichtéiigémgi‘g;wahl’lss Meerschwein‘chen jeder Art zum Versuch

’ ' ' ' ” ies;iis'tfgrbfit‘e‘Achtsamkeit nOtWendig, die richtige Auswahl

unter‘ ader'i Tiefefi iizéitlmtfgéfifézj',"umifeineistandatdisation irgendeines Extraktes am

UterusVfausffihrgin 2L1" kéjfinénf Burn and Dale haben uns in klassischer Form

Richtlinien angegebeng'ifie Hypophysenextrakte am isolierten Meerschweinchen—

uterus standardiéiefi werd‘m 5011611. Gelegentlich der Ausarbeitung dieser bio—

logisch éiufierst weftvollen Untersuehung haben die genannten Autoren‘die Er~

fahrung gemacht, dafi nut solche Uteri eds Testobjekte von einheitlicher Wer’tig—

keit verwendet warden kannen, die V011 j’ungfréiuiichen Meerschweinchen von

250-300 g Gewicht stammen. Aufierdem mfiBten diese Meerschweinchen Wochen

hindurch vor dem Versuch vallig separiert gehalten w'erden, um sie auf diese Weise

vor jedem éiufieren sexuallen ReiZ‘zu bewahren. Nut Uteri von derartig gewéhlten

Tieren zeigen einfbrmig die gleiche physiologische Téitigkeit und Reaktionslust

gegenfib‘er Drogen. ' ,

Clark und Knaus haben am isolierten Rattenuterus demons’trieren kannen,

welche dominierende R0116 .der ovarielle Zyklus in der Mechanik der Uteruskon—

traktionen spielt. Wéihrend im Zustand der Brunst (Oestrus) die Kontraktions-

welle rasch. von Zelle zu Zelle fortschreitet, der Muskel also eine grofie Portleitungs—

fzihigkeit fur Kontrak’cionen verréit, ist im Stadium ovarieller Ruhe (Dioestrus)

eine deutliche mechanische Tréigheit wal'n'nehmbar, die darin gipf'elt, daI?) der vagi-

zu verwenden, ' sonde’m



Knausi Emmi” (16’8" Thyni‘uséic’éiakt'és 'afif die” Uterusi'atigkeit. 1.304513

1121113 Anteil des Mu‘skels‘chlauches i111 langsén‘ien Rhythmus unabhéhgig V0111 flbrigen“

Organabschnitt arbeitet. Es erscheint mithin bewiesen, dais die physi’ologische Téiige

keii; des Uterusmuskels im weitestgehenden MaBe vom Ovarium behgrrscht wird,‘ 1

Z weiche T31132113116 fur jeden Versuch an d'ieéem Organ von kardinaler Be’deutungi ist. '

Der Umstand, dafi Temes'VéLry dieses Sb wichtige Moment unberficksichtigt ge~ ’

lassen hat, léiBt mich anhehmen', daB damit der ganz unregelméflige Ausfall‘ der

Reaktionen in seinen Versuchen 211m Teii seine Erkléirung finden diirfte.
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Fig. '1.

Katze,,fiewicht 8100 g, dezerebriert; intraveniiselnjektion 110111075 00111 (3110111w (en‘glischesi

4 Fabrikat) in ‘Verdiinnung 1:10.

86111” interessant erscheint Temesv é1ii/nry’s Urteil fiber die Hypophysene‘xtrakt-

kung auf den Uteru'smuskel. An der Hand seiner Erfahrurrgen glaubt der Autor

:11der Rage 211 sein feststellen zu mussen,da13 entgegen den bisher allgemein an»,

jkannien Ansichten der Uterus auf Hypophysenextrakt nicht mit verstarkten

, 1h111ischer'1 Kontraktionen, sondem pnabhéngig von der zugesetzten Mengefl

1'9 S Hormons mit einem tetanischen Zu’stahd antwOrtet. D2115 der Auto'r1n seinen

ersuchen solche Krampfzust‘ande des Uterusmuskels nach HypOphysenextrakt

[bachten konnte, ist nicht verwunderlich, wenn man die von ihm verwendeten

“gem dieser Substanz erwagt Um die Verhaltnisse am isolierten Organ zu be~

41313, Will ich festlegen,da13 Parke Davis- Pituitrin in einer Verdfinm’mg V011
Mili'honen eine deutliche Aktion im Sinne einer Tonussteigeerg 11nd rhyth-

202 '



1.30:6 1' Zenlltraiblatt.bffirchypé‘ikQ'lggie 19.216. Nr;20.-

mischen Kontraktionen am Uterus hervorruft. Das Hinzufiigen V011 0,5 L1 ccm
Hypophysenexetrakt zu einer Ernéihrungsflussigkeit von 200—— 380 ccm bedeutet

eine solche Konzentration des Hormons gegenuber dem Meerschweinchenuterus,

wie sie 11111131 physiologischen Bedingungen niemals vorkommen kann, also als

absolut unnatiirlich zuriickgeWiesen werden 111115.1ch habe vor kurzer Zeit Parke

Davis~ Pituitrin nach der Methode Von 1311111 111111 Dale wie auch nach der

Methode von Dale and Laidlow mit den besonderen Richtlinieh, angegeben

von Hogben, Schlapp 11nd MaCdonald,sta11dardisiert 11nd seinen Wert mit

30 mg frischer Driise des Hypophysenhinterlappen's bestimmt. Wenn 1112111

die Menge der Ernahrungsflusmgkmt mit dem Gewichte des Tierkorpers gleiCh-

setzt, so ergibt sich bei Hinzufiigen

von 0,5—«1 ccm Pituitrin, das 811111

15—30 mg Driisenshbstanz, unter

«den gegebenen Verh'eiltnissen eine

Beziehung zwischen, Uterus 11nd

Hypophyse, wie sie im Leben

unmijglich 1511 C121. das Gewicht

des HypOphysenhinterlappens des

Meerschweinchens r1111 wenige Mil~

ligramm betréigt. Wie sehr diese

Uberlegung den natiirlichen V131-

héiltnissen r-gerecht wird, konhte ich

mit der Tatsache illustriereh, dais

der’ Katzenuterus in situ bereits

auf eine intravenés zugefiihrte

Hypophysenexiraktmenge sichtbar

reagiert, die 11111_0,OO4 mg frischer

Hinterlappensubstanz .pro Kilo

Katze Entspricht. Mit anderen

Worten, kein Kliniker wird geneigt

sein, die Dosierung des Hypophy-

senextraktes, die Temesvéry fiir

den isolierten Meerschweinchen-

uterus angewendet ' hat, an ~ das

Krankenbett 211 iibémehmen, da

diesei einer einmaligen VInjektion

von 131121121150: 00111 Hypophysen-

kwaigL-gw3113:53111»<1

WWWWWM... 1;ng . i: 1 extrakt fiir eine normalgewichtige

1 Katze Gewicht 3000g, dezereb1iert; intravenbse Person gleichkame 1
Injektion von 0,5 ccm Pituin Graz :in Ver—j Um Z” zeigen dafi der Hyp0~

diinnung 1::10. . physeheXtrakt in richtigér Dosie-
¥ rung dOCh rhythmische KOntrak—

tionen 11111 gleichZeitiger T01111ssteigerung am Uterus harVOrruft, halte ich es
fiir notwendig, Vier Kurven wiederzugeben, die V011 Experimenten stammen,
welche ich im letzten jahre an den Pharmakologischen Instituten der Universi»
taten London 11nd Cambridge ausgefiihrt habe Alle Tafeln geben die Regi~
stration des arteriellen Blutdruckes (Carotis) 11nd der Uterusbewegungen wieder
Der Pfeil markiert den Zeitpunkt e111 welchem die Verabreichung des Hypophysem
extraktes erfolgte.

Fig. 11111131111311 die typische Aktion eines reinen Hypophysenextraktes 21111



1"32,,»Kflau81‘ Eiflf‘ltlfi’ .desi'Thymursextraktesz ahf dIeUterustatigkeit A 1307 A A

irkfilatidhs’system 11nd am 'U‘tei‘us. In der Fig 2 8611611 wir die Wirkuhg einesi

schwacheren Extraktes der die so Vielbesprochene histamine‘ihnliche Depressor—

.substanz enthalt; der Blutdruck steigt nicht unmit’telbar nach der i11trave11oséi1
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1011afl,'sondern fallt zuerst, um spater die charakteristiSche Hypophysen~

tWIIkUHgZuZBlgenF1g3gibt 11113einBiid v011derlanganhaltendenWir-w
geiner intramuskul‘arefi‘ Hypophysenextraktinjektion sowohl auf den Blut-

ais auch auf den Uterus. Fig. 4 gibt in klarer Weise den Einfiufi des Hyp0~
ehextraktes nach oraler} Applikation wieder, bei welcher nur die sogenannte
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11111 11111 abnormen Resultaten enden.

19308" 9 " ' " ,Zentra’lbla‘tt ‘fiiii' Gyfifikolbgie 1926. N120."

Oxytncicsubstanz, das ist die a111 Ute111sia11g1eifé11de, absorbiert wird 1113230 den

Uterus 211 rhythmischen Kontraktionen bringt, Wahrenddie chemisch labilere

Pressorsubstanz wahrscheinlich wéhrend des Absorptionsprozesses zerstért wird

11nd damit den Blutdruck unbeeinfiufit 1:161. Ich hoffe, auf diese Weise in ge-

niigender Klarheit veranschaulicht 211 haben dafi der Hypophysenextrakt, we1111

er in Mengen innerhalb physiologische1 Grenzen verabreicht wird,kei11e11 teta—

nischen Zustand i111 Uterusmuskel herv01111ft,sonde1n bei ErhOhung des M11skel~

1011118 11131313111113 rhythmische Kontraktionen auslést.

Was die Priifung. des Thymusextraktes am isolierten Uterus anlangt, so finde

ich, daB die V011 Temesvéry angewandten Mengen dieses Organauszuges geradezu'

erstaunlich 811111021112 abgesehen von der unabsehbaren Méglichkeit verschiedenster

,Chemischer Einfh’isse V011 seiten solcher Organextraktmengen, stellt das Hinzufiigen

V011 3—-—~ 4 com nicht gleichgew‘armter Flussigkeit 211 der den Uterus 11mgebenden

N‘ahrflfissigkeit einen so bedeutenden thermischen Reiz 1701311211?) eine etwa darauf—

folgende mechanische Leistungs'anderung des Uterus nicht allein dem Organ—

ext1akt zugeschrieben werden darf.Weiterhi11 gibt der Autor an daB kleinere

Mengen Thymusextraktes. keinen Einflufi auf den isoiierten Meerschweinchen-

uterus a11szu1‘1be11 imstande waren, sondern 1111-1 gréfiere Quantitaten 211 schwer

erkléirbaren, 'sich widersprechenden Resultaten 11211111611. We1111 111111 der Autor,

geleitet VOH seinen experimentellen Erfahrungen, eine diesen entsprechende D0-

sierung 11:11 den Menschen i11 Anwendung gebracht h'eitte, so hatte e1 etwa 800 ccm

Thymusextrakt einer 70 kg schweren Frau injizierén mussen, 11111 den therape11-

tischen Erfolg Z11 erzielen, der den beobachteten Reaktionen am Meerschweinchen—

uterus entsprechen wfirde. Wie 1112111 sich dagegen 1111161 den dargestellten Verhalt— '

nissenwmgfiie Wirkung auf den Uterus V011 19cc111 Thymusextrakt, injiziert i111 eine

schwangeflre Frau, vorzustellen hat, bieibt so 110011 eine ungeléste Frage. Allerdings ist

Temesvéry nicht’der erste, der experimenteile ~P11'111111g‘e11 von Organextrakten

ais Muteruserregende' Substanzen 111 dieser Art untemommen hat, 8011110111 viele

Autoren haben bereits V01 ihm gleiche Untersuchungen 11111 ganz ebenso wider—

natiirlichen Dosierungen von H01111011e11 angestellt 11nd so, wie z. B. Kiihler, 111111111-

lich gefunden, dais zwischen den einzelnen Organausztigen als Wehenmittel kein

Sonderiicher Unterschied bestehe. Wie sehr w1‘11den alle diese Resultate anders

ausgefallen Isein, we1111 die Experimente 11111631 physiologischen Voraussetzungen

begonnen 11nd 211 Ende gefuhrt worden w'eiren.

Mit dem Fortschritte in der Erkenntnis V011 der Eigenart der physiologischen

Vorg'ange in der Uterusmuskulaiur sind Arbe'iten an diesem strukturell einfach

scheinenden Organ mit grdfiter Sorgfalt 11nd Beriicksichtigung ailer bisher ent-

hiillten Tatsachen a11121111eh111e11 11nd sind speziell quantitative Weribestimmungen

V011 Organextrakten als kontraktionserregende Substanzeni“ streng natfirlichen Be—

dingungen folgend anzustellen. Versuche 1111‘: 21111101111 grofien Drogenmengen 11611111311
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