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Aus dem Pathologischen Institut der Universitidt Leipzig
Direktor: Prof. Dr. W. Hueck

Uber die biologische Schwangerschaftsdiagnose
am Kaninchen als Testobjekt'’
Von Wilhelm Biittner

Friedman hat (Juni 1929) dazu angeregt, das Kaninchen als Testobjekt zur
Frithdiagnose der Graviditdt zu verwenden, und zwar auf Grund seiner Feststellung,
daB die intravendse Injektion von 5 ccm Morgenurin einer Schwangeren beim er-
wachsenen Kaninchen Ovulation hervorruft. In der Folgezeit haben sich dann
verschiedene Autoren, zuletzt auch deutsche, mit der Ausbildung dieser Methode
beschiftigt; ihre Erfolge waren durchaus gute. Die Veranlassung dazu, ein neues
Testobjekt an Stelle des alten, erprobten, der Maus, zu benutzen, wurde haupt-
sdchlich durch den Wunsch gegeben, die Reaktionsdauer abzukiirzen; das gelingt
bis zu 15 Stunden.

Das Kriterium der positiven Reaktion ist die massive Blutung in die ver-
groBerte Follikelhohle (mit eingeschlossenem Ei) oder die Ovulation bzw. das frische
Corpus luteum. Die Diagnose wird durch Inspektion der Ovarien meist am ge-
toteten Tier gestellt; eine mikroskopische Untersuchung ist iiberfliissig.

Folgende Tatsachen machen das Kaninchen zum Testobjekt fiir den Nach-
weis des Hypophysenvorderlappenhormons im Schwangerenharn geeignet:

1) Das gut genédhrte, gesunde Tier2 enthdlt vom 4. Lebensmonat an in seinen
Ovarien jederzeit mittelgroBe, reaktionsfahige Follikel;
2) das Kaninchen ovuliert nicht spontan, sondern nur nach Koitus3.

Beriicksichtigt werden muf ferner:

a. Wenn im Ovar funktionierende Corpora lutea vorhanden sind (wadhrend der
Graviditat und Pseudograviditédt, d.i. der Zustand, der einer zur Ovulation fiih-
renden, aber nicht befruchtenden Kohabitation folgt), so ovuliert das Kaninchen
auch nach rite erfolgtem Koitus nicht (Hammond);

b. briinstige Weibchen kénnen durch gegenseitiges Bespringen beim Partner
eine Ovulation auslosen;

c. im Ovar briinstiger, lange isolierter Weibchen treten spontan, zumal in den
Sommermonaten (Zondek), Follikelblutungen auf — ebenso, wenn auch seltener
(Friedman), werden sie nach dem Koitus gefunden;

d. das Ovar des juvenilen Kaninchens enthilt nie Blutfollikel (Zondek);

1 Anmerkung: Die vorliegenden Untersuchungen wurden nur ermoglicht durch das
freundliche Entgegenkommen von Herrn Geh.-Rat Prof. Dr. H. Sellheim, Direktor der
Universitdts-Frauenklinik Leipzig, und von Herrn Prof. Dr. H. Kiistner, I. Oberarzt da-
selbst; ich bin ihnen fiir die Uberlassung des Urinmaterials und die Erlaubnis, Einsicht in
die Krankenbldtter zu nehmen, sehr dankbar.

2 Clauberg schligt neuerdings eine Einteilung der Kaninchen nach dem Reifegrad
der Follikel in den Ovarien vor; er unterscheidet infantile (800 g), juvenile (1800 g) und
reife (iiber 1800 g) und betont die Unabhingigkeit der angegebenen Gewichtszahlen von der
Rasse. Die vorliegende Arbeit benutzt diese Klassifizierung.

3 In der Literatur finden sich allerdings vereinzelte Beobachtungen von Spontanovulation
(Pinto); offenbar erfolgt eine solche aber nur nach sehr langer Isolierungszeit, wie sie fiir
die hier besprochenen Fragen nicht bendtigt wird.
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e. das Kaninchen wird friithestens vom Ende des 4. Monats an ovulationsféihig;
der Zeitpunkt des Eintritts in die Geschlechtsreife hdngt wesentlich von Jahreszeit
und Temperatur ab.

Es folgt daraus:

1) Pseudogravide und gravide Tiere diirfen nicht benutzt werden. Es ist des-
halb allgemein iiblich, frisch bezogene Kaninchen mindestens 3 Wochen vor dem
Gebrauch vollig zu isolieren; dann sind sie nicht mehr pseudogravid, und eine etwa
vorhandene Schwangerschaft kann man bei einiger Ubung palpatorisch von der
4. Woche an feststellen (Friedman und Lapham). Stehen keine lange genug
isolierten Tiere zur Verfiigung, so gentigt es, eine Frist von nur 10 Tagen verstreichen
zu lassen, wiahrend der das Kaninchen von seinen Artgenossen getrennt sein muf3;
wenn die zur Ablesung eines Resultates erfolgende Autopsie eine Pseudograviditét
oder Graviditat aufdeckt, so muB8 nach Friedman und Lapham der Versuch
wiederholt werden. DaB die Isolierung auch wihrend der Reaktion durchgefiihrt
werden muf}, ist selbstverstdndlich.

2) Wihrend bei juvenilen Kaninchen der Blutfollikel ein absolut sicheres
Zeichen der positiven Reaktion ist, kann eine solche gelegentlich, wenn man er-
wachsene verwendet, durch spontan auftretende Follikelblutungen vorgetéduscht
werden. Zondek und Clauberg lehnen deshalb die Benutzung geschlechtsreifer
Tiere ab; nach Friedman ist eine Verwechslung der Kkleineren, sehr bald schwarz-
rot werdenden Spontanblutungen mit den kiinstlich hervorgerufenen dunkelroten,
strotzend gefiillten Blutfollikeln kaum moglich; auch Stricker betont die leichte
Unterscheidbarkeit.

Eine Tabelle mag schnell {iber das Vorgehen der unzelnen Autoren und ihre
Erfahrungen orientieren (siche Tabelle).

Aschheim empfiehlt gleichfalls die 24-Stunden-Reaktion.

Analyse: Es fdllt auf, daB ein Teil der Autoren nur juvenile, ein anderer nur
erwachsene, ein dritter Tiere jedes Alters (oberhalb einer bestimmten Grenze)
verwendet. Ein zweiter Punkt, in dem sich die einen von den anderen unterscheiden,
ist das Kriterium der positiven Reaktion: Die Mehrzahl sieht die massive Follikel-
blutung, die iibrigen (Wilson und Corner) die Ovulation als ihr Kennzeichen an..
Damit ist der Unterschied in der Zeitspanne von der Injektion bis zur Ablesung
bei den einzelnen Autoren zum Teil erklirt: Wihrend die Ovulation im allgemeinen
12—14 Stunden nach der Injektion erfolgt (Friedman) und nach 16 Stunden
regelméBig erkennbar sein soll (Wilson und Corner), reichen zur Entstehung von
Follikelhimatomen 24 Stunden nicht immer aus (Brindeau und Hinglais), zumal
nicht bei Tieren unter 1500 g. Im jugendlichen Alter wichst die Empfindlichkeit
der Ovarien und damit das Tempo des Reaktionsablaufs mit dem Gewicht
(Stricker). — Snyder und Wislocki betonen, dafi das Ovar des gesunden, er-
wachsenen Kaninchens vom 8. Monat an auf die einmalige intravendse Injektion
von Schwangerenharn keineswegs konstant mit Follikelblutungen, wohl aber mit
Ovulationen antworte. Diese seien also die Reaktionsform des reifen, jene die des
juvenilen Kaninchenovars; bei Tieren, die an der unteren Grenze der Geschlechts-
reife stehen, kommt es sowohl zur Bildung von Blutfollikeln wie zu Ovulation. Das-
selbe ist bei schlecht gendhrten, erwachsenen Tieren der Fall. Nach weiteren Unter-
suchungen von Snyder und Wislocki verhilt sich das reife Ovar zur Zeit der
Graviditit und Pseudograviditédt auf Injektion von Gravidenurin wie das juvenile.
Erst wenn man die Dosen um das Vielfache steigere, gelinge es regelméBig, Ovula-
tion auch wihrend dieser Periode auszulisen.
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Aus den erwdhnten Arbeiten geht — abgesehen von einem Hinweis auf die
Herabsetzung der Reaktionsbereitschaft des Corpora lutea enthaltenden Ovars —
hervor, dal die Antwort desselben Ovars auf intravenidse Applikation von Hypo-
physenvorderlappenhormon verschieden sein kann.

Die Ovulation wird als konische, manchmal zentral etwas eingedellte Er-
hebung beschrieben, die nicht transparent ist wie die durchsichtigen, reifen Follikel,
weniger scharf begrenzt als diese, von etwas dunklerem Rot, und nicht selten auf
der Kuppe ein kleines Blutkoagulum trigt.

Die in der Tabelle vermerkten Fehler fithrt man zum Teil auf MiBbildungen
der Ovarien zuriick (Ehrhardt), zum Teil sind sie nicht gekldrt. In diesem Zu-
sammenhang ist daran zu erinnern, daf nach Hammond hin und wieder erwachsene
Tiere mit infantilen Eierstocken vorkommen, auch auBerhalb der Inzucht.

Als Vorziige der Verwendung des Kaninchens gegeniiber den mit Miusen
arbeitenden Methoden werden angefiihrt: Die Schnelligkeit (Ablesen des Resultats
16—48 Stunden nach der Injektion), Einfachheit (eine einzige Injektion an Stelle
wiederholter) und Empfindlichkeit (Fille beginnender Graviditédt, bei denen die
Originalmethode nur Follikelreifung ohne die eine Schwangerschaft beweisenden
Blutpunkte oder Corpora lutea, also eine HVR. I, ergab, konnten im Kaninchen-
versuch richtig diagnostiziert werden).

Demgegeniiber machen sich folgende Nachteile bemerkbar:

1) Die wertvolle HVR. I ist am Kaninchenovar im allgemeinen nicht zu er-
kennen;

2) Anschaffung bzw. Haltung der Tiere sind zu teuer; die notwendige vollige
Isolierung erfordert Stallungen, wie sie nicht jedes Institut besitzt.

" Diese Nachteile sind immerhin so schwerwiegend, daf es sich kaum empfehlen
diirfte, das Kaninchen an Stelle der Maus generell fiir die Graviditdtsdiagnose aus
dem Harn zu benutzen. Im folgenden soll gezeigt werden, wie sie zum Teil behoben
werden konnen; auerdem wird, um die Reaktion auf eine breitere Basis zu stellen,
zu dem bekannten Material an Kaninchenreaktionen weiteres hinzugeliefert.

Die mehrwochige WartezeitldBtsich dadurch wesentlichabkiirzen, daf man
die Ovarien kurz vor Einstellen der Tiere in den Versuch inspiziert; dann geniigt
eine Isolierung von mehreren Tagen. Am 5. Tag nach dem Koitus sind die eventuell
bestehenden frischen Corpora lutea auch vom Ungeiibten leicht zu erkennen; der
Erfahrene kann am 2. Tag mit Sicherheit die erfolgte Ovulation ablesen. Fehlen
derartige Zeichen einer stattgefundenen Kohabitation, so kiénnen die Tiere sofort
verwendet werden; sind sie vorhanden, so unterscheidet eine nach 3 Wochen villiger
Isolierung vorgenommene Palpation, ob das Kaninchen gravid ist oder nicht —
sofern es inzwischen nicht geboren hat. In jenem Fall soll mit der Benutzung bis
1 Tag nach der Geburt gewartet werden (Friedman). Bei Tieren unter 2000 g
ist das Vorkommen einer Pseudograviditit relativ selten, wenigstens in den Winter-
monaten; immerhin muB man, sobald sie um 1900 g wiegen, mit dieser Moglich-
keit rechnen. ;

Die Inspektion der Ovarien hat den weiteren Vorteil, daB man sich ein genaues
Bild vom Zustand der Eiersticke im Augenblick des Beginns der Reaktion machen
kann (Brouha): Es lassen sich MiBbildungen des Genitalschlauchs ausschlieffen
(Ehrhardt), man kann den Reifezustand der Follikel beurteilen und feststellen,
ob vor der Reaktion spontan entstandene Follikelhimatome vorhanden sind, die
das Ergebnis falschen konnten. Unter meinem Material war dies einmal der Fall —
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allerdings sind die eigenen Untersuchungen zu einer Zeit ausgefiihrt worden, wo
die Spontanblutungen an sich selten auftreten.

Verschiedentlich ist der Gedanke aufgetaucht, die Tiere nach Ablauf der Re-
aktion nicht zu opfern, sondern wieder zu verwenden, sei es zu anderen Zwecken
(Stricker), sei es fiir eine weitere Reaktion. Bohme benutzt Tiere nach einer
negativen Reaktion 1 Woche spater zum zweiten Male. Wilson und Corner
stellen jedes Kaninchen, einerlei ob das Resultat positiv oder negativ war, nach
ca. 1 Monat wieder in den Versuch; sie konnten die Tiere etwa 5—6mal gebrauchen.

Ich bin dhnlich vorge-

gangen, nur betrug die

i Wartezeit, die zwischen

a zwei Reaktionen verstrich,
selten 1 Monat, meist

e 12—21 Tage. Es erschien

mir von Bedeutung, ein

Minimum an Tagen her-

auszufinden, nach dessen

% W Ablauf die Kaninchen
wieder verwendungsbereit
sind. Fiir junge Tiere be-
tragt dieses 12 Tage, fiir

: il erwachsene 21. Was jene

‘\,:@ angeht, so entwickeln sich

‘\"‘m nach einmaliger Injektion
P A w von 8—12 cem Graviden-
. urinaus denresultierenden

Blutfollikeln keine funktio-

nierenden Corpora lutea;

- aber die Riickbildung der
@ ; Follikelhdimatome nimmt
m ¢ meist 12 Tage, nicht selten
o mehr in Anspruch. Wenn

mandie Tiere vorherwieder

Die "Abbildung zeigt Kaninchenovarien zu verschiedenen Zeiten  benutzt, so konnten die
nach einmaliger Injektion von 10—12 ccm Schwangerenharn alten Blutfollikel die Rich-
in natiirlicher GroBe. a infantiles Ovar zum Vergleich, b nach ! k" - | ?
2 Tagen, ¢ nach 5 Tagen, d und e nach 7, f nach 11, g nach t]g eit der.Ab e.sung ge-
13 Tagen. Man sieht die Zunahme und das allmihliche Ver- fdhrden. Die beigegebene
schwinden der Follikelblutungen. Gewichte der Tiere 820-2280¢g Abbildung Zeigt die Zu-

nahme und das allméh-
liche Verschwinden der Follikelhdmatome (Maximum der Reaktion oft am 5. Tag).
Bei dlteren Tieren erzeugt die Injektion von Schwangerenharn Corpora lutea — sie
werden also pseudogravid und sind fiir 3 Wochen zu schonen. Es fragt sich, ob
nach 12—21 Tagen bei allen Tieren auch das Maximum der Reaktionsbereit-
schaft wieder erreicht ist. Das scheint im allgemeinen der Fall zu sein. Aber
es kommt — wenn auch sehr selten — vor, daB die Injektion von vorderlappen-
hormonfreiem Urin eine deutliche Schidigung der Ovarien bewirkt, die sich in
Follikelatresie duBert, ohne daB eine Verschlechterung des Gesundheitszustandes
der Tiere darauf hinwies; derartige Schadigungen sind nach 3 Wochen makro-
skopisch gut erkennbar. Findet man solche Ovarien, so ist das Resultat der
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betreffenden Reaktion nicht zu verwerten. Es empfiehlt sich daher, eine Warte-
zeit von mindestens 3 Wochen einzuhalten, auch wenn die vorhergehende Re-
aktion negativ war.

: Zur Technik der Inspektion der Eierstocke: Man kann sie vom Bauch
und vom Riicken aus vornehmen. Das Eingehen rechts und links von der Wirbel-
sdule hat den Vorteil, daB man mit Lokalanisthesie auskommt, den Nachteil, daB
durch die wiederholten Operationen das Ovar in Verwachsungen eingehiillt wird.
Ich erlebte keinen Versager infolge solcher Vorkommnisse. Andererseits erlaubt die
Laparatomie bei Riickenlage nicht, die Ovarien aus gréBter Nédhe zu betrachten —
mit einiger Erfahrung wird man aber auch Einzelheiten sicher erkennen. Die Be-
fiirchtung, daB sich an Ovarien, in deren Néhe operiert wurde, artefiziell Blut-
follikel bilden kdnnten, hat sich nicht bestétigt; nur muf man sich hiiten, die Fol-
likel zu verletzen (Dubreuil und Regaud), also eine Berithrung der Eierstocke
tiberhaupt vermeiden. Ich gebe der Laparatomie vom Bauch aus den Vorzug und
habe dabei auch nie mehr als eine Assistenz gebraucht.

Den eben dargestellten Prinzipien bin ich bei 100 Reaktionen gefolgt. Meine
Versuchstiere waren zum groBten Teil mehr als 3 Monate alt, einzelne 10—12 Wo-
chen. Diese wogen 820—1200 ¢, die meisten 1200—2350 g, ein einziges 2770 g.
Ich benutzte nur Kaninchen, deren Ovarien mindestens mittelgrofe Follikel ent-
hielten. Im allgemeinen wurde 1 Tier jiir jede Reaktion genommen, in etwa einem
Viertel der Fille 2. Ich begniigte mich mit einer einzigen intravends applizierten
Dosis von 8, 10 oder 12 ccm filtrierten bzw. scharf zentrifugierten Urins, der nur
selten steril entnommen war und immer bis zur Injektion im Eisschrank aufbewahrt
wurde. Mehrere alte und triitbe Harne habe ich mit Ather ausgeschiittelt und nach
Wochen ohne Schaden spritzen konnen. Todesfille bei oder kurz nach der In-
jektion waren meist auf zu rasche Applikation zuriickzufiihren. Das Ergebnis
wurde in der Regel nach 40—48 Stunden abgelesen, seltener nach 24—36. Die
relativ lange Wartezeit wihlte ich aus folgenden Griinden: Einmal nahmen viele
Tiere nach der Injektion — besonders, wenn der Urin nicht mehr ganz frisch war —
erheblich ab und konnten daher bei der folgenden Reaktion nicht.als vollwertige
Testobjekte mit unverdndert hoher Reaktionsgeschwindigkeit betrachtet werden,
selbst wenn sie munter blieben; ferner stellten Aschheim und Stricker fest,
-.daf, wenn man immer einwandfreie Resultate nach 24 Stunden erhalten will,
man die Ovarien exstirpieren muf, um am blasser gewordenen Organ kleine
Blutpunkte nach kurzer Wartezeit, eventuell unter Zuhilfenahme einer bin-
okularen Lupe, sicherer erkennen zu konnen. In den meisten meiner Félle hitten
30—40 Stunden geniigt, wie aus der schon ins schwarzrote iibergehenden Farbe
der Blutfollikel geschlossen werden konnte; dieser Zeitraum war jedoch aus dufieren
Griinden nur selten einzuhalten. Die Morbiditdt bzw. die Mortalitit der juvenilen
Tiere, die bei einmaliger Benutzung gering ist, spielt bei mehrmaliger eine grifere
Rolle. Ich konnte jedes meiner Kaninchen im Durchschnitt fiir etwa drei Reak-
tionen benutzen, wobei ihr teilweise geringes Alter und die rasche Folge von Opera-
tionen und Injektionen zu beriicksichtigen ist. Mehy als 6 Versuche wurden am
selben Tier nicht ausgefiihrt. :

Das mir zur Verfiigung stehende Urinmaterial stammte aus fast allen Monaten
der Schwangerschaft (66 Falle), ferner von Frauen mit Genitaltumoren, klimak-
terischen Beschwerden, ovariellen Amenorrhien, Adnexitis, Endometritis (34 Fille).
Die Kontrolle der Resultate erfolgte teils durch klinische Daten, teils durch die
Aschheim-Zondekreaktion (Originalmethode oder Ather-Zuckerreaktion). Bei
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weitem der groBte Teil der Harne (45) gehorte Frithgraviditdten bis zum 3. Monat
an, etwa die Halfte solchen des 1. und 2., darunter 2 Extrauterinschwangerschaften
und 2 uterine, bei denen die letzte normale Menstruation nur 3 Wochen zuriicklag.

Die Injektion der 66 Schwangerenurine ergab 65mal eine positive Reaktion,
einmal — bei einem Tier von 1200 g — eine verzogerte, d. h. die Blutfollikel waren
nach 48 Stunden noch nicht sichtbar, wohl aber spédter. Von den Kontrollharnen
erwiesen sich 2 als fahig, eine prompte bzw. verzigerte positive Reaktion hervor-
zurufen. Der Mduseversuch zeigte beide Male eine starke HVR. I. In einem Fall
handelte es sich um ein weit fortgeschrittenes Portiokarzinom, im anderen um eine
Matrone mit einer Portioerosion. Bei Wiederholung des Versuches mit geringerer
Harnmenge (8 ccm) trat keine Follikelblutung auf.

Von den beiden bekannten Ausdrucksformen der positiven Reaktion, der Fol-
likelblutung und der Ovulation, war jene bei weitem die haufigste, seltener fand
ich beide kombiniert, einmal die zweite allein. Daneben beobachtete ich einen
dritten Reaktionstyp, der gleichfalls als positives Resultat gewertet werden muf,
da ich ihn 3mal isoliert nach Injektion von Schwangerenharn erhielt: namlich stark
vergroBerte, helle, transparente, das Ei noch enthaltende Follikel, deren hochste
Erhebung eine kleine, hellrote Blutung in der Wand aufwies. Ausihnen entwickelten
sich weder Follikelhdamatome noch gelbe Korper; es sind offenbar Bildungen, die
den ersten Anfdngen jener entsprechen. In allen 3 Fillen handelte es sich um
wiederholt rasch hintereinander benutzte Tiere; es ist sehr wahrscheinlich, daB
ihre Ovarien wéhrend des Ablaufs der in Frage stehenden Reaktion schon geschédigt
waren und daher nicht mehr die Fahigkeit aufbrachten, vollentwickelte Blutfollikel
zu bilden. Die Ovarien des einen dieser Kaninchen zeigten 1 Woche spater deutliche
atretische Verdnderungen.

SchluBfolgerung

Mehr als 1000 am Kaninchen ausgefiihrte Schwangerschaftsreaktionen der
Literatur sowie 100 eigene haben gezeigt, daB es die Maus als Testobjekt wohl
ersetzen kann. Die Fehlerquote ist von ungeféhr derselben GréBenordnung wie
bei der Originalreaktion, selbst wenn man nur ein Tier fiir jeden Versuch verwendet;
an Empfindlichkeit kommt das Ovar des Kaninchens dem der Maus mindestens
gleich. Die Kosten eines Kaninchensversuchs lassen sich durch mehrmalige Ver-
wendung desselben Tieres bedeutend reduzieren. Die Reaktionsfdhigkeit der
Ovarien kann sehr selten durch die wiederholte Benutzung herabgesetzt werden;
diese Félle sind aber bei Einhaltung gewisser Kautelen leicht zu erkennen. Das
Opfer an Arbeitszeit ist relativ groB, da man zur Inspektion der Ovarien eine
Assistenz braucht; die Injektion des Urins kann bei geeigneter Lagerung der Tiere
(Kopfhalter) ohne Miihe von einer Person gemacht werden.

Nach meinen Erfahrungen bewahrt die Beachtung folgender Leitsdtze am
ehesten vor Versagern:

1) Pseudogravide oder gravide Tiere sollen nicht verwendet werden. Die
Wartezeit von 3 Wochen vor der ersten Reaktion 148t sich durch Inspektion der
Ovarien oft erheblich abkiirzen.

2) Die Tiere sollen gesund sein, ihr Gewicht betrage 1500—2300 g, ihr Alter
hochstens 7 Monate.

3) Eine intravenose Injektion von 10 ccm Morgenurin geniigt; der Urin muBl
moglichst frisch und klar sein (eventuell scharf zentrifugiert).
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4) Die Inspektion der Ovarien erfolgt am lebenden, narkotisierten Tier vom
Bauch aus. Die Kaninchen kénnen bis zu 6mal hintereinander benutzt werden;
die Schonzeit soll ohne Riicksicht auf den Ausfall der vorhergehenden Reaktion
mindestens 3 Wochen betragen. Ein negatives Resultat ist nur dann verwertbar,
wenn die betreffenden Ovarien reifende oder reife Follikel enthalten. Stark ab-
gemagerte oder kranke Tiere sind zuriickzusetzen.

5) Fiir jede Reaktion wird ein Tier in den Versuch eingestellt; mit gelegent-
lichen, aber sehr seltenen Fehlschligen — ca. 1—2% — mufl man rechnen.

6) Das Resultat wird im allgemeinen nach 40 Stunden abgelesen, oft geniigen
30 Stunden Wartezeit.

7) Bei der Beurteilung der Verdnderungen im Ovar muf an die drei oben er-
wihnten Formen gedacht werden, unter denen eine positive Reaktion sich dar-
stellen kann; benutzt man reife Tiere, so ist als Fehlerquelle die Moglichkeit der
Spontanblutungen in die Follikelhohle zu beriicksichtigen. Zu ihrer Unterscheidung
von den durch die Wirkung des Hypophysenvorderlappenhormons entstandenen
Follikelhdimatomen erinnere man sich an die Differenz in der Farbe und im Schwel-
lungszustand des Ovars, achte auf eventuell gleichzeitig vorhandene Ovulation.
Im Zweifelsfall kann eine Relaparatomie 24 Stunden spiter zur Klirung fiihren:
Weitere GroBenzunahme der Eierstocke und Auftreten neuer Blutfollikel sprechen
fiir positive Reaktion. Der weniger Erfahrene soll sich in der Wahl seiner Test-
objekte an die untere empfohlene Gewichtsgrenze (1500 g) halten.

Die Domidne des Kaninchens sind die dringlichen Fille; daneben aber diirfte
es im allgemeinen angenehm sein, zwei Arten von Testtieren zu besitzen, auf die
man sich verlassen kann. Die hier vertretene Modifikation der Aschheim-Zondek-
reaktion verdient wegen ihrer Vorziige eine weitere Verbreitung.
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