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l. Einleitung.
(Dauerwirkung der Transplantationen.)

In meinen Arbeiten iiber Bedeutung und Funktion der Pubertiits-
driisen habe ich wiederholt hervorgehoben?!), daB der erfolgreiche

1) Umstimmung des Geschlechtscharakters bei Siiugetieren durch Austausch
der Pubertiitsdriisen.” Zentralbl. f. Physiol. Bd. 25. Nr. 17. 1911.

Willkiirliche Umwandlung von Stugetier-Miinnchen in Tiere mit ausgepriigt
weiblichen Geschlechtscharakteren und weiblicher Psyche. Eine Untersuchung
iiber die Funktion und Bedeutung der Pubertiitsdriisen. PrrLiGERs Arch. f. d.
ges. Physiol. B. 144. 8. 71—108 (mit 6 Tafeln). 1912.

Feminierung von Minnchen und Maskulierung von Weibchen. Zentralbl.
f. Physiol. Bd. 27. Nr. 14. 1913.
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Austausch derselben am Siugetier an die Kastration gekniipft ist in
dem Sinne, daB die Anheilung des Ovars im m#nnlichen Korper und
die hierdurch bewirkte Feminierung nur bei Entfernung der Hoden,
die Anheilung der Hoden im weiblichen Organismus und die hierdurch
bewirkte Maskulierung nur bei Entfernung der Ovarien zustande
kommt. Verbleibt die homologe Driise unversehrt im Individuum, so
verfillt die implantierte heterologe Driise der Degeneration und geht
in kurzer Zeit zugrunde.

DaB dieses Verhalten nicht oder bestimmt nicht allein in der
biochemischen Differenz des Blutes der in Betracht kommenden Tiere
begriindet ist, lehren die positiven Ergebnisse meiner Tranplantations-
versuche. Die Feminierung bzw. Maskulierung beruht ja darauf, dal
die iiberpflanzte Keimdriise, welche sich nach Riickbildung der gene-
rativen Anteile zur isolierten hormonspendenden Pubertiitsdriise heraus-
bildet, im heterologen Organismus anheilt, sich weiter entwickelt,
wuchert und nun ihre umstimmende Kraft auf die somatischen wie
psychischen sekundiren Geschlechtscharaktere geltend macht. Wie
schon frither erwihnt, erweisen sich im heterologen Organismus die
weiblichen Transplantate widerstandsfiahiger und haltbarer
als die ménnlichen. Ich verfiige iiber feminierte Meerschweinchen-
Méinnchen, beiwelchen die eingepflanzten weiblichen Puber-
titsdriisen tber dreieinhalb Jahre in ungeschwichter Wirk-
samkeit fortbestehen. Die seinerzeit infolge der Ovartransplantation
weiblich gewordenen Sexuszeichen, der weiblich-grazile Korperbau, die
weiblich-feine Behaarung, die michtigen Zitzen, die periodisch anschwel-
lenden Milchdriisen sind noch in unverminderter Auspriigung vorhanden.
Aber auch die funktionellen Merkmale der Weiblichkeit — die periodisch
wiederkehrende Milchsekretion, die Fihigkeit und Neigung, Junge zu
sdugen und zu betreuen, haben in der langen Zeit, welche fiir diese Tiere
sozusagen das ganze Leben bedeutet, keine Storung erlitten. Sogar die
Erotisierung der Psyche in weiblicher Richtung, das typisch weibliche
Benehmen normalen Mi#nnchen gegeniiber und die Auslosung des
Geschlechtstriebs beim Minnchen sind dauernd geblieben. Nach
solchen Dauerwirkungen der Transplantate!) kann nicht mehr
davon gesprochen werden, dall die Korrelation zwischen Keimdriisen
und Sexuszeichen lediglich durch das Sexualhormon eines und des-
selben Tieres und nur unter Beisein des konform biochemisch differen-

1) Auch die gegeniiber der Kastraten-Hypophyse ausgezeichnete Gewebs-
beschaffenheit der Geschlechtstier-Hypophyse ist bei so lange bestehenden
Transplantaten beobachtet. Vide J. ScHLEIDT, Zentralbl. f. Physiol. Nr. 22. Nr. 14.
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zierten Blutes des gleichen Tieres gesichert werden kann. Hingegen
bekriiftigen diese Daunerwirkungen die schon friiher?!) ausgesprochene
Ansicht, daB die Pubertitsdriise — sei es nun in ihrem nor-
malen Verband mit der generativen Driise im Hoden oder
Eierstock, sei es in ihrem durch die Transplantation iso-
lierten Zustand, wie er unten histologiseh niher beschrieben werden
s0ll — nicht allein die morphologischen und funktionellen
Erscheinungen der Pubertiit zur Ausbildung bringt, sondern
auch die einmal ausgereiften Geschlechtsmerkmale bis zur
Altersgrenze auf dem Hochststand ihrer Entwicklung zu
erhalten vermag.

1. Der Antagonismus der Sexualhormone.

Die Schwierigkeit, mit der die Transplantation einer heterologen
Gonade zu kimpfen hat, liBit sich also nach obiger Darlegung nicht
durch die biochemische Differenz des Blutes erkliiren, sondern muB
auf einen Antagonismus zwischen den ménnlichen und weib-
lichen Sexualhormonen zuriickgefiihrt werden. Dall die
Funktion der m#innlichen und weiblichen Pubertitsdriise
streng geschlechts-spezifisch ist, d. h. dal jede von ihnen
nur die homologen Sexuszeichen zum Wachstum und zur
vollen Ausbildung bringt, haben meine fritheren Versuche
mit aller Schirfe bewiesen. Dieser Spezifitit der Pubertiits-
driisenfunktion ist eine fithrende Rolle bei der Bestimmung des Ge-
schlechtscharakters beschieden. Wire die fordernde Wirkung der
Pubertitsdriissen nicht spezifisch homolog, so wiirde nach der friih-
zeitigen Differenzierung des Keimstocks die Entwicklung nach beiden
Richtungen vorgehen und es wiirden darchwegs hermaphroditisch
ausgestaltete Individuen entstehen.

Die Funktion der Pubertiitsdriisen ist aber nicht bloB
geschlechts-spezifisch, sondern, wie schon frither ermittelt,
auch antagonistisch. Dieser Antagonismus kommt zuniichst in
der Wirkung auf die Geschlechtsmerkmale zum Ausdruck und zwar
in der Weise, daB die eine Pubertitsdriise das Wachstum
jener heterologen Sexuszeichen hemmt, deren Entwicklung
die andere Pubertitsdriise fordert. Zu den auffilligsten Vor-
gingen in dieser Beziehung gehort der EinfluB auf das Wachs-

1) Zit. ob.
21*
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tum und auf die Dimensionierung des Skeletts und auf
die Gestaltung des ganzen Korpers. Das stirkere Wachstum,
die robuste Figur und inshesondere die Michtigkeit des Skeletts sind
ausgesprochen minnliche Charaktere, welche erst nach der Pubertiit
zur vollen Entfaltung kommen. Wie ich seinerzeit mitgeteilt, geht
diese Tendenz des raschen starken minnlichen Wachstums einige
Zeit nach der Ovarimplantation verloren und die Tendenz des lang-
sameren schwachen weiblichen Wachstums tritt in die Erscheinung?).
Durch diese Hemmung des minnlichen Kdrperwachstums wird
dann die ganze Umgestaltung des zur Midnnlichkeit bestimmten Indi-
viduums zur weiblichen Form in die Wege geleitet. Umgekehrt wird
bei der Maskulierung, also bei Einpflanzung von Hodensubstanz in
kastrierte Weibchen, das schwache weibliche Wachstum in die minn-
liche Bahn gelenkt. Das Skelett und inshesondere der Kopf erhiilt m#inn-
liche Dimension und iiberschreitet diesbeziiglich oft das m#nnliche Ma8.

Ein weiteres zwingendes Beispiel habe ich in der Unterdriickung
der starken groben miinnlichen Behaarung gefunden. Unter
dem Einflull des weiblichen Sexualhormons nimmt das Haarkleid den
feinen weichen geschmeidigen Typus des Weibchens an.

Aber auch,auf Hemmungserscheinungen der pripuberalen
Geschlechtsmerkmale im engeren Sinne habe ich aufmerksam ge-
macht. Der Penis-Schwellkdorper erleidet durch die Feminierung
eine erhebliche Riickbildung, wodurch das ganze Organ Kklitorisartig
verkiirzt erscheint. Bei den sehr langen Samenbliischen der Meer-
schweinchen kann man bei sehr frither Ovarimplantation gleichfalls
eine Reduktion beobachten; sie werden kiirzer und schmiichtiger als
bei bloBer Kastration. Andererseits lassen sich bei der Maskulierung
von Weibchen Wachstumshemmungen am Uterus und insbesondere
an der Vagina nachweisen.

Wihrend sich der Antagonismus der Pubertiitsdriisen in bezug
auf die Anlagen der sekundiiren Geschlechtsmerkmale in direkt wahr-
nehmbaren Wirkungen dullert, entwickelt sich bei Gegenwart der
homologen Gonade zwischen dieser und der eingepflanzten heterologen
Gonade ein mit der Vernichtung des Transplantates endender Kampf,
der nur indirekt verfolgt werden kann: das Transplantat kann
nicht Wurzel fassen, wird von der Wundfliche aus nicht vas-
kularisiert, zerfillt und wird schlieBlich resorbiert.

1) A. LipscuUTZ hat diese He'mmungswirkungen und Wachstumsverhiilt-
nisse auf Grund meiner Messungen graphisch dargestellt. »Umschau.« Jahrg.
XVIIL 8. 410. 1914,
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Il. Bekdmpfung der antagenistischen Wirkung der Sexualhormone.
(Zwitterbildende Transplantation.)

Nach obigen Erfahrungen habe ich mir die Frage vorgelegt, ob
und innerhalb welcher Grenzen dieser schroffe Antagonismus der
Sexualhormone beieinfluBt bzw. abgeschwiicht werden konnte, und
zwar bin ich bei meinen Versuchen von der Vorstellung ausgegangen,
daB ein wesentlicher Unterschied bestebhen miilite, wenn eine Gonade
in einen Organismus verpflanzt wird, welcher von seiner normalen
Pubertitsdriise aus affiziert, also vom homologen Hormon durchflossen
ist, oder wenn die minnliche und weibliche Gonade gleich-
zeitig in einen zuvor neutralisierten Organismus iibertragen
werden und daher unter gleichen und zwar gleich ungiinstigen Be-
dingungen um ihre Existenz und Wirkung zu kdmpfen gezwungen
wiren. Das Ergebnis der zu beschreibenden Versuche hat die Richtig-
keit dieser Vorstellung dargetan.

Ich babe an infantilen Meerschweinchen gearbeitet, zundchst an
Minnchen, um an den am friihesten auffallenden Sexuszeichen, an
Brustwarzen und Warzenhof, den Beginn und Verlauf eines etwaigen
Erfolges kontrollieren zu konnen. Die Tierchen vertragen die Operation
schon wenige Tage nach der Geburt. Die Transplantationen wurden
subkutan ausgefiihrt und zwar auf die durch Ritzen leicht verwundete,
kiinstlich hyperimisierte Bauchmuskulatur. Diese Umgebung ist fiir
die Haltbarkeit der Verpflanzungen entschieden ungiinstiger als das
Peritoneum, weil die Muskelfasern das Transplantat angreifen und
dasselbe oft ganz verdriingen. Trotzdem bevorzugte ich in der Mehr-
zahl der Versuche das subkutane Verfahren, weil es ermiglicht, sich
jeden Moment durch bloBe Besichtigung oder Palpation vom unge-
fihren Schicksal des Transplantates zu unterrichten, wihrend man bei
der peritonealen Methode auf die umstindliche und nicht beliebig oft
durchfiihrbare Relaparotomie angewiesen ist.

Die Verpflanzung geschah entweder sofort nach der Kastration
oder erst ein paar Tage spiiter; letzteres in der Erwigung, dafl die
Neutralisierung des Blutes kurze Zeit nach der Entfernung der Hoden
vollkommener wire als unmittelbar nach der Kastration. Im ersten
Fall wurden beide Hoden sofort autoplastisch verpflanzt, im zweiten
Fall wurden sie einem infantilen blutsverwandten Ménnchen ent-
nommen. Die zu iibertragenden Ovarien entstammten stets einem
alteren, meist auch blutsverwandten Weibchen. Wenn auch die bio-
chemische Differenz des Blutes, wie oben erdrtert, das Gelingen der
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Transplantationen durchaus nicht ausschlieBt, so darf nach meinen
Erfahrungen doch nicht verkannt werden, daB die Abschwichung
dieser Differenz, wie sie bei Blutsverwandtschaft gegeben ist, ein fiir
den Operationserfolg giinstiges Moment darstellt.

Das erste Resultat dieser Versuche war, dal die Gonaden
anheilten und in den giinstigen Fillen unter typischer Ver-
inderung ihrer Struktur lange Zeit nebeneinander stand-
hielten.

IV. Histologisches und physiologisches Verhalten der Transplantate.
(Hierzu Tafel XIX wnd XX.)

a. Minnliche Pubertidtsdriise.

Das Schicksal der verpflanzten Gonaden verlduft im wesentlichen
ganz dhnlich wie bei der Maskulierung und Feminierung.

Der Hoden?) verliert bei subkutaner Transplantation nach der
Abschwellung seine Form, wird infolge seiner Weichheit in den Haut-
taschen etwas plattgedriickt und heilt in diesem Zustande innerhalb
der neuen Umgebung an. Das System der Samenkaniilchen wichst nicht
bloB nicht weiter, sondern bildet sich zuriick. Vergleicht man Quer-
schnitte aus fritheren und spiteren Stadien der Transplantation, so
fillt die Schrumpfung und Verkleinerung der Samenkaniilchen sofort auf.
Der Inhalt verfillt der Degeneration. Schon nach mehreren Wochen ist
nichts mehr von den zur Verpflanzungszeit noch ganz unreifen Samen-
zellen zu erkennen. Es bleibt schlieBlich nur mehr die dauerhafte

1) Zentralbl. f. Physiol. Bd. 24. Nr. 13. 1910 (III. Entwicklung der vollen
Miinnlichkeit in funktioneller und somatischer Beziehung bei Siiugern als Sonder-
wirkung des inneren Hodensekrets).

Das erfolgreichste Verfahren fiir autoplastische Hodentrans-
plantation, wie ich es bei den hier zitierten Versuchen an Ratten zuerst an-
gewendet habe, besteht in der Anheftung der noch in Verbindung mit dem Samen-
strang belassenen Hoden an das Peritoneum der Bauchmuskulatur und in Durch-
trennung dieser Verbindung nach mehreren Tagen, innerhalb welcher Zeit das
bis dahin normal erniibrte Organ angeheilt und vom Einpflanzungsort aus bereits
vaskularisiert ist. Die Operation fiihrt zur Anheilung in voller Form und Grie
und zu dauerhaften, oft das ganze individuelle Leben iiber aushaltenden Trans-
plantaten mit dem Ergebnis, da3 sich alle Geschlechtsmerkmale bis zur hchsten
Bliite und Funktionstiichtigkeit entfalten und durchs Leben hindurch in dieser
Vollendung verharren. Aber gerade diese Methode hat fiir den diesmaligen Ver-
suchszweck oft versagt, weil die sich miichtig entwickelnde miinnliche Pubertiits-
driise in Betiitigung des Antagonismus das unmittelbar nach der Einpflanzung
schlecht erniihrte, in diesem Fall daher sehr benachteiligte Ovarium nicht auf-
kommen lie8.
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epitheliale Auskleidung in Form der SErRTOLIschen Zellen (Fig. 2 und 4
Taf. XIX). Im Gegensatz zu diesem Schwund sieht man das in der Norm
fadendiinne Netz des interstitiellen Gewebes (Fig. 1 und 3 Taf. XIX), in
welchem da und dort einzelne LEyDIigsche Zellen oder kleine Nester der-
selben eingesprengt sind, umgewandelt in ein dickes michtig gewncher-
tes kompaktes Geflecht, dessen strang- oder keulenférmige Bestandteile
zum groBten Teil aus der Masse der riesig vermebrten, oft dicht anein-
ander gedringten LEyDigschen Zellen bestehen, von denen man alle
Ubergiéinge der Neubildungen von den kleinen, substanzarmen, aber
schon durch den starken Kern ausgezeichneten Zellen bis zu den groBen,
sukkulenten, mit sekretorischen Einschliissen erfiillten protoplasmarei-
chen Elementen vorfinden kann. DasTransplantatist zurisolierten
gewucherten Pubertitsdriise geworden (Fig. 2 und 4 Taf. XIX).

Dieser Zustand der verpflanzten Gonade ist ganz iibereinstimmend
mit jenem, welcher nach der Hodentransplantation bei infantilen
Minnchen oder nach homoplastischer, zur Maskulierung vorge-
nommener Hodentransplantation bei infantilen Weibchen einzutreten
pfiegt. In allen diesen Fillen hat die miinnliche Pubertitsdriise die oben
geschilderte Beschaffenheit vor der Ausbildung der Geschlechts-
charaktere erreicht und erst die Titigkeit bzw. die Hormonbildung
der Pubertiitsdriisenzellen hat die Entfaltung der minnlichen oder
die Umwandlung der weiblichen und indifferenten Geschlechtscharak-
tere zustande gebracht. In allen Fillen hingegen, wo die Trans-
plantate vor der Pubertit zugrunde gegangen oder exstirpiert
worden waren, sind die Sexuszeichen nicht weiter gewachsen
und die operierten Tiere sind Kastraten geblieben.

Hingegen kann man bei infantilen Kastraten durch Ein-
pflanzung von isolierter Pubertidtsdriisensubstanz die Ge-
schlechtsmerkmale zum Wachstum bringen. Dieser Versuch
ist mir bei infantilen kastrierten Rattenmiinnchen gelungen, in welche
ich aus friiher operierten Rattenmiinnchen die bei letzteren autoplastisch
transplantierten, zu isolierten Pubertitsdriiser umgewandelten, in bezug
auf die Sexuszeichen sich bereits wirksam erwiesenen Hoden iiber-
pflanzt hatte.

Trotz dieser zwingenden Befunde verlauten noch immer Stimmen,
welche entweder die Bedeutung der Pubertiitsdriisenzellen bezweifeln,
und den generativen Zellen allein den Einflul auf die Geschlechts-
charaktere zuschreiben, oder solche, welche die Wirksamkeit der
Pubertitsdriisenzellen, wie namentlich Harms?1), gewissermalBlen nur

1) W. Harms, Zoolog. Anzeiger. Bd. 42. Nr. 10. 1913.
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unter der Voraussetzung anerkennen, dafl diese »von Geschlechts-
zellen abstammten<. Falls iibrigens erwiesen werden sollte, dall die
Pubertitsdriisenzellen nichts anderes sind als undifferenzierte primére
Geschlechtszellen, so wiirde dies die Beweiskraft meiner beztiglichen
Versuche!) und meine SchluBifolgerungen in keiner Weise bertihren.
Meine stets unter histologischer Kontrolle stehenden Beobachtungen
haben fiir die hoheren Wirbeltiere einwandfrei erwiesen, dafl Aus-
bildung und dauernde Erhaltung der somatischen wie der
psychischen Pubertiit ohne Vorhandensein von Samenzellen
vor sich gehen, also mit den produktiven Anteilen der Keimdriise
in keinem Zusammenhang stehen, und ausschlieBlich beherrseht werden
von den Elementen der Pubertitsdriise. Ob diese bindegewebigen Ur-
sprungs sind oder von primiren Geschlechtszellen abstammen, kann an
der Tatsache nichts #ndern. Wenn letzteres der Fall ist, wire an-
zunehmen, daf} eine durchgreifende Funktionstrennung der primiiren
Geschlechtszellen stattgefunden hat, welche sich einerseits zu Samen-
bildnern, anderseits zu Hormonbildnern weiter entwickeln.

In der oben beschriebenen Zusammensetzung verharrt das Trans-
plantat unter giinstigen Umstinden einige Monate, innerhalb welcher
Zeit die Pubertiit erreicht und der wachstumsfordernde EinfluB auf
die Sexuszeichen ldngst geltend gemacht ist. Das nichste Stadium
kennzeichnet sich durch die Degeneration und den Zerfall der SErTOLI-
schen Zellen. Dieses Stadinm wiihrt nur eine kurze Weile. Alsbald
schmelzen die Samenkanilchen ein, die Pubertitsdriise besteht bloB
aus zerstreuten Lagern LeypiGscher Zellen, welche nun von allen
Seiten von neugebildetem Bindegewebe eingeschniirt und bedringt
werden. Solchen Anhidufungen von Pubertiitsdriisenzellen, welche
sich zweifellos auch in diesem Zustande noch hormonbildend be-
tatigen, kann man noch monatelang inmitten der Bindegewebsmassen
begegnen. Aber mit dem Einbrechen des jungen Bindegewebes ist das
Los des Transplantates mehr oder weniger besiegelt. Um die heran-
gereiften Geschlechtsmerkmale auf der Hohe zu erhalten, habe ich
daher oft eine zweite und auch dritte Hodentransplantation an dem-
gelben Tiere vorgenommen.

b. Weibliche Pubertidtsdriise.

Bei subkutaner Verpflanzung verhilt sich das Ovarium, wie
schon hei fritherer Gelegenheit hervorgehoben, bedeutend widerstands-

1) Zentralbl. f. Physiol. Bd.24. 1910 und Bd. 27. 1913.
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fihiger als der Hoden. Oben erwihnte ich bereits, daB sich unter mei-
nen Versuchstieren feminierte Minnchen befinden, bei welchen die
Ovartransplantate schon iiber dreieinhalb Jahre haften und
von ihrer dauernden Funktionstiichtigkeit nicht alleindurch
das Aussehen der femininen Geschlechtscharaktere, sondern
auch durch das Auftreten von Brunsterscheinungen und von
periodischer Milchsekretion Zeugnis ablegent).

Nach mehrjihrigen Forschungen und nach histologischer Unter-
suchung von Ovartransplantaten verschiedensten Zustandes und Alters
bin ich nunmehr in der Lage meine ersten Darlegungen?) iiber
diesen Gegenstand zu ergiinzen und teilweise auch richtigzustellen.
Ich habe damals mitgeteilt, daB sich im Transplantat wie unter
natiirlichen Bedingungen die Primirfollikel zu groflen Blischen-
follikeln mit normaler Eizelle entwickeln. Dies ist richtig, aber nur
fiir eine beschriinkte Zeit, ndmlich fiir die ersten Monate der Ver-
pflanzung. Je ilter ein Transplantat wird, desto seltener wird die
Ausreifung eines Follikels. Wenn man die Schnitte durch ein iber-
pflanztes Ovar, welches mehrmonatig, jihrig oder noch ilter ist,
durchmustert, so findet man nur ausnahmsweise einen Blischen-
follikel, und diesen auffallend klein und mit allen Zeichen der
Degeneration in bezug auf die Eizelle und die Zellen der Granulosa.
Die Transplantation fiithrt also fiir die minunliche wie weib-
liche Gonade zum gleichen Enderfolg: das produktive Ge-
webe kommt beim Hoden gar nicht zur Entwicklung, beim
Ovar wird es bald auBer Funktion gesetzt und geht friiher
oder spiter zugrunde, wogegen bei beiden Gonaden das
hormonsezernierende Gewebe, die Pubertitsdriise, zu
michtiger Entfaltung und Wirkung gebracht wird.

Die hervorstechendste Eigenttimlichkeit der verpflanz-
ten Ovarien ist die nahezu allgemeine Obliteration der Fol-
likel (Fig. 1 u. 2 Taf. XX). Diese obliterierten Follikel zeigen im Ein-
zelfalle so weitgehende Ahnlichkeit mit normalen Corpora lutea, daf
sie von geiibten Beobachtern und in der ersten Zeit meiner Trans-
plantat-Untersuchungen auch von mir selbst fiir solche gehalten
wurden. Bei genauerem Vergleich unterschéiden sie sich aber von
normalen Corpora lutea, abgesehen vom Farbenton, durch die er-
heblich geringere GrioBe, welche sich dadurch erklirt, dafl sie nicht

1) In den alten Ovartransplantaten entstehen oft Zysten, deren Gegenwart
aber die Funktion des gesunden Gewebes in keiner Richtung beeintriichtigt.
2, PrLUgeERs Arch. Bd. 144, S.81. 1912
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aus voll ausgereiften und geplatzten Follikeln entstehen. Die Elemente
der obliterierten Follikel sind untermischt mit zahlreichen eosinophiien
Zellen. Der Querschnitt des normalen Corpus luteum erscheint daher
heller, reiner und gleichmiBiger; ansonsten fillt es aber schwer,
wesentliche Unterschiede herauszufinden. Im Beginn der Obliteration
(Fig. 3 Taf. XX} sieht man oft inmitten der Follikel alle moglichen
Zwischenstufen von Granulosazellen und groBen, stellenweise fettkorn-
chenreichen Elementen vom Luteinzellentypus, wihrend von der Theka
her massige Zapfen nach dem Innern wachsen, die zusammengesetzt
sind aus bald siulenformigen, bald schollenformigen, bald mehr poly-
gonalen oder ganz runden Zellen, zum Teil fettkornchenhiiltiz und
gleichfalls dem Luteinzellentypus entsprechend. Wo das Follikelinnere
bereits dicht angefillt ist, begegnet man allen denkbaren Uber-
gingen von Theka- und Luteinzellen (Fig. 4 Taf. XX). Schmilzt die
Hiille des Follikels ein, so ergieBen sich diese Zellen ins Stroma,
bilden teils dichte Lager, bald zerstreute Inseln und nehmen durch
diese Verteilung erst den Charakter eines Interstitiums an.

Ich habe dieses System obliterierter Follikel und derem Auf-
losungen im ovariellen Stroma als »weibliche Pubertitsdriise«
und die Elemente derselben als »weibliche Pubertétsdriisen-
zellen« bezeichnet, weil sie es sind, die, wie meine Versuchsreihen
lehren, auch ohne Beisein normalen generativen Gewebes die Ge-
schlechtsmerkmale auszubilden und alle Stufen und Steigerungen del
somatischen und psychischen weiblichen Pubertiit hervorzurufen ver-
mogen. Wie im minnlichen, ist auch im weiblichen Trans-
plantat die Pubertitsdrise michtig gewuchert. Den iber-
zeugendsten Eindruck gewihrt der Vergleich mit einem normalen
jungfriulichen Ovar gleichen Alters. Wihrend sich in einem Schnitt
durch ein solches inmitten zahlreicher FEier 1—3 obliterierte Fol-
likel vorfinden, kann man in einem Schnitte durch ein #lteres Trans-
plantat 10—14 obliterierte Follikel zihlen, wiihrend Eier ginzlich
fehlen oder ganz vereinzelt und degeneriert im Gesamtbild fast ver-
schwinden.

Zu meiner lebhaften Befriedigung ersehe ich aus der neueren
gynikologischen Literatur, dal die starre Auffassung von der rein
epithelialen Herkunft des Corpus luteum-Gewebes aufgegeben wird.
ScHOTTLANDER !} spricht auch den bindegewebigen Elementen der

1) J. SCHOTTUANDER, Zur Theorie der ABDERHALDENschen Schwanger-
schaftsreaktion sowie Bemerkungen iiber die innere Sekretion des weiblichen
Genitales. Zentralbl. f. Gynik. Jahrg. 38, Nr.12. 1914.
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Follikel Sekretionsfihigkeit zu. Bei Entstehung des gelben Korpers
findet er neben groflen epithelialen auch grolle bindegewebige Lutein-
zellen und betont andererseits, dall sowohl in der Theka des voll-
reifen als in der des obliterierenden Follikels Luteinzellen auftreten.
Noch ausdriicklicher trigt AscuNner?!) den histologischen Tatsachen
Rechnung, indem er sagt, dall »sowohl beim Corpus luteum als auch
bei der interstitiellen Driise das Granulosaepithel und die hinde-
gewebigen epitheloiden Thekazellen am Aufbau sich beteiligen.«

Was hier zum Ausdruck kommt, entspricht im allgemeinen meinen
Befunden an den Wucherungen der Pubertitsdriisen. Bei einer
so weitgehenden Verwandtschaft in bezug auf Ursprung
und Struktur darf es nicht Wunder nehmen, dalB die
wuchernde Pubertitsdriise dieselben Wirkungen im Ge-
folge hat wie das normale Corpus luteum?2).

In meinen fritheren Arbeiten habe ich ausfiihrlich dargetan,
wie bei der Feminierung der Minnchen die gewucherte weibliche
Pubertitsdriise die veranlagten Geschlechtscharaktere vollkommen um-
wandelt und auch die Psyche in weiblicher Richtung erotisiert.

Ich habe weiter hervorgehoben, dall diese gewaltige umstimmende
Kraft bei der ersten Stufe der weiblichen Pubertit, wie sie dem
normal ausgebildeten jungfriulichen Zustande entspricht, nicht Halt
macht, sondern dafl gewissermaBen eine Hyperfeminierung ein-
tritt, indem das Transplantationstier in ununterbrochener
Fortentwicklung, also in einem Anlauf gleich auf die
zweite Stufe weiblicher Reife, wie sie der Mutterschaft
entspricht, emporgehoben wird. Den feminierten Minnchen
wachsen miichtige Zitzen, hyperplastische Milchdriisen, es entsteht
reichliche periodisch wiederkehrende Milchsekretion und neben der
Fihigkeit auch die Neigung, Junge zu siugen und miitterlich zu
betreuen.

SchlieBlich habe ich schon angedeutet — und werde dies dem-
nichst noch eingehend bildlich darstellen, — daB auch beim mnor-
malen jungfriulichen Weibchen eine vollstindige Isolie-
rung und eine analoge, sogar noch ilippigere Wucherung
der Pubertitsdriise auf radiologischem Wege erzielt werden

1) B. AscHNER, Uber den Kampf der Teile des Ovarium. Arch. f. Entw.-
Mech. Bd. 40. 8. 565. 1914.
2) Vgl. die Versuchsergebnisse L. FRAENKELS. Arech. f. Gynik. Bd. 68,91, 99.
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kann, und daB als Folgewirkung dann auch beim jungfriu-
lichen Tiere die Ausreifung der weiblichen sekundiren
Sexuszeichen zustande kommt -— némlich Wachstum des Uterus
und der Zitzen, ferner Hyperplasie der Mamma und Milchsekretion.
Es machen sich hier also jene fundamentalen Erscheinungen be-
merkbar, welche unter natiirlichen Verh#ltnissen nur die Schwanger-
schaft hervorruft.

Aus der Zusammenfassung aller dieser Tatsachen ergibt sich
erstens, dall die Pubertitsdriisenhormone allein ohne Mit-
hilfe fotaler oder plazentarer Sifte die Begleitumstinde
der Schwangerschaft erzeugen; zweitens dafl beztiglich des
Einflusses anf die Sexuszeichen kein prinzipieller Unter-
schied existiert zwischen der Funktion der Pubertitsdriise
und der des Corpus luteum; und schlieBlich drittens, daB der
Ausbildungsgrad der weiblichen sekunddren Geschlechts-
charaktere, bzw. die Entscheidung, ob die Vollendung der
Weiblichkeit die jungfriuliche oder miitterliche Hohe er-
reicht, einzig und allein von der Menge der jeweilig vor-
handenen Pubertiitsdriisensubstanz bestimmt wird.

Wiihrend bei den Transplantationstieren oder bei den radiologisch
beeinfluBten Weibchen die jungfriuliche Stufe in der Entwicklung
der Sexualorgane infolge der Pubertiitsdriisenwucherung iibersprungen
und in einem Zug die Vollreife erzielt wird, ist es in der Natur so
eingerichtet, dafl die Pubertitsdriise zuniichst nur in jenem
MalBle heranwichst, als zur Erweckung der Pubertiit gentigt,
und daB erst im Fall der Befruchtung, wo die weitere Ent- -
faltung der Sexualorgane dringend wird, die Pubertits-
dritse zu wuchern beginnt, indem persistierende Corpora
Iutea entstehen und die Obliteration unreifer Follikel um
sich greift.

Epy. HERRMANN 1) ist es kiirzlich gelungen, aus dem gelben Korper
ein die Ausbildung der weiblichen sekundiiren Geschlechtsmerkmale
miichtig forderndes Lipoid darzustellen, und auf diesem Wege das
von mir »durch Transplantation erzeugte Bild durch die Injektion der
wirksamen Substanz zu reproduzieren«. Derselbe hat neuestens ge-
meinsam mit M. SteIx 2) die Wirkung seines Reizstoffes auch in bezug
auf die heterologen Merkmale gepriift und einen hemmenden EinfluBl

1. Epa. HERRMANYN, Uber eine wirksame Substanz im Eierstocke und in
der Plazenta. Monatschr. f. Geburtsh. u. Gyniik. Bd. 41. 1915,
2} E. HErrMAXN u. M. STEIN, Wiener klin. Wochenschr. Xr. 8. S. 177. 1916.
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auf das Wachstum des Hodens, ferner auf die Entwicklung der
miinnlichen accessorischen Geschlechtsorgane nachgewiesen, #hnlich
wie dies von mir seinerzeit nach Ovartransplantation beschrieben
worden ist (vgl. S. 309 und 310). Auf die postpuberalen Sexuszeichen
(minnliches Korperwachstum, Behaarung, Erotisierung usw.) wurden
diese Lipoidversuche nicht ausgedehnt. Fiir die medizinische Praxis
diirfte die Reindarstellung eines so anregenden Reizstoffes erhebliche
Bedeutung gewinnen, aber fiir die Theorie vom Entstehen der Ge-
schlechtscharaktere kommt den Extraktwirkungen begreiflicherweise
nicht die Beweiskraft jener Erscheinungen zu, welche durch die
Titigkeit des natiirlichen, sich stets erneuernden Sekrets der isolierten
Pubertitsdriisen hervorgerufen werden.

¢. Zwittrige Pubertiitsdriise.

Im obigen ist der Werdegang der Verpflanzungen geschildert,
wie ich ihn nunmehr Jahre hindurch bei der Feminierung und bei
der Maskulierung zu beobachten Gelegenheit hatte. Bei der Zwitter-
transplantation sind die mikroskopischen Befunde im Wesen
vollig identisch. Es hat sich hierbei herausgestellt, dal der
Antagonismus zwischen der minnlichen und weiblichen Pubertits-
driise durch unser Verfahren der zweigeschlechtigen Transplantation
zwar abgeschwicht, aber nicht zur Ginze iiberwunden werden kann.
Dies #ullert sich in bezug auf den Verlauf der Verpflanzungen in
folgenden Momenten:

Erstens ist der Prozentsatz der streng positiven Fille, bei welchen
die Transplantate verschiedenen Geschlechtes lingere Zeiten in guter
Verfassung nebeneinander bestehen bleiben, erheblich geringer als
bei der eingeschlechtigen Verpflanzung. Zum Vergleiche mogen die
Resultate bei der Feminierung dienen, welche bei Benutzung bluts-
verwandter, insbesondere albinotischer Meerschweinchen auf etwa
809/, gestiegen sind, wogegen die streng positiven Ergebnisse bei
zweigeschlechtiger Transplantation vorliufig hochstens aunf 209/, zu
bemessen wiren.

Zweitens ist bei letzterer Operation die Lebensdauer der Trans-
plantate kiirzer bzw. ungleich, indem das eine sich schon verkleinert,
viickbildet oder verschwindet, wihrend das des anderen Geschlechts
sich noch in bester Kondition und Wirksamkeit erhilt.

Von besonderem Interesse sind die histologischen Befunde bei
jenen Fillen, wo die Aufpfropfung der minnlichen und weiblichen



320 E. Steinach

Gonade dicht aneinander auf dieselbe Muskelfliche stattgefunden
hatte. Hier entsteht eine »zwittrige Pubertitsdriise« (Ovo-
testis interstitialis). Die Gewebe wachsen wild durcheinander und
man sieht in demselben Schnitte in unmittelbarer Nachbar-
schaft Inseln mit den spezifischen minnlichen und weib-
lichen Pubertitsdriisenzellen. An vielen Stellen findet man
atrophische leere Samenkanilchen, die mitsamt ihrer natiirlichen
Umgrenzung, den gewucherten Levpiaschen Zellen in dichten Lagern
von typischen, aus obliterierten Follikeln stammenden luteinzellen-
artigen Elementen eingebettet liegen (Fig. 5 Taf. XX). Der Eindruck,
daB hier ein Kampf zwischen den Geweben tobt, ist geradezu packeud.
Solche Transplantate verzehren sich auch friiher als die voneinander
getrennt vorgenommenen Einpflanzungen. So bedeutsam die experi-
mentelle Herstellung einer isolierten Zwitterpubertiitsdriise fiir die
ganze Auffassung des Problems auch sein mag, fiir den technischen
Erfolg einer dauernden Zwitterbildung sind die getrennten Auf-
pfropfangen mehr zu empfehlen.

V. Die Zwitterbildungen und deren sekundire Geschlechtscharaktere.

a. Somatische Geschlechtscharaktere und Wachstum.

Um einwandfreie Vergleiche zwischen den experimentellen
Zwittern und Normaltieren anstellen zu konnen, und ein verldBliches
Kriterium flir den Entwicklungsgrad ihrer sekundiren Sexuszeichen
zu besitzen, habe ich — wie bei den fritheren Transplantations-
versuchen — ein oder zwei normale Briider und ein oder zwei jung-
friulich gehaltene Schwestern unter gleichen duBeren Bedingungen
mit aufgezogen. Bei den zu beschreibenden ¥illen (sieche Tabelle)
ist es mir anch gelungen, einen feminierten Bruder und eine masku-
lierte Schwester in die Vergleichsserie mit aufzunehmen. Die zwei-
geschlechtig beeinfluBten Tiere, die ich von nun ab kurzweg »Zwitter«
nennen werde, zeigen im voll erwachsenen Zustand auf den ersten
Blick m#nnlichen Korperbau und minnliche Robustheit. Knochen
und Muskulatur sind so derb und kriftiz entwickelt wie bei den
normalen Minnchen. Michtigkeit und Skelett iibertreffen sogar die
Verhiltnisse beim Vergleichsminnchen, was in den Werten der Kopf-
mafBle und des Gewichts zum Ausdruck kommt1?).

1) Dieses starke Wachstum des Skeletts erinnert an die ihnlichen und noch
auffilligeren Verhiiltnisse bei der Maskulierung von Weibchen vgl. Tabelle).
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Tabelle

betreffend Gewichte und Kopfdimensionen von 7 streng vergleichbaren, ausge-
wachsenen Versuchstieren. Dieselben stammen vom gleichen Vater aus zwei
Schwestern, welche an zwei aufeinander folgenden Tagen geworfen haben. Diese
Versuchstiere sind also gleichaltrig und verschwistert. — Die Messungen sind
mittels feiner Schubleere vorgenommen. Die Kopfbreite warde sowohl durch
die Ohrdistanz als auch durch die zygomatische Distanz bestimmt; die Kopflinge
durch die Entfernung vom Tuber occipitale bis zur Nasenspitze.

| Gewicht ! Ohr- ' Zygom. | Kopf-

Nr. i Versuchstier ; distanz i Distanz ‘ linge

i g | mm mm | mm
1| Zwitter T . . . . . . L1088 3t | 45 82
2 | Zwitter 1L . . . . . . 1031 | 31 44 82
3 normales Minnchen . . =~ 998 30 4 = 80
4 | kastriertes Minnchon . 947 21 43 8
5 | normales Weibchen . . | 836 | 22 ' 41 | 73
6 feminiertes Minnchen . ‘ 635 | 21 -39 ‘ 69
7 magkuliertes Weibchen | 1135 |, 32 48 | 85

Das spezifische ménnliche Stirkerwachstum, welches, wie ich
frither erhoben, erst nach der Reifezeit deutlich anhebt, ist bei den
Zwittern ungefiihr zum selben Termin eingetreten wie beim normalen
Bruder. Aus diesem Befuude erhellt, dal der das Korperwachstum
hemmende EinfluB der weiblichen Pubertitsdriise, auf
welchem, wie die Feminierungsversuche zeigten, die zartere
Konstitution des weiblichen Organismus beruht, bei Vor-
handensein der minnlichen Pubertitsdriise sich nicht geltend machen
konnte. Wir begegnen dieser Erscheinung auch bei den iibrigen sekun-
diren Geschlechtsmerkmalen. Trotz Vorhandenseins des weiblichen
Transplantats ist die Behaarung stark, struppig und grob wie beim
Minnchen; auch die pripuberalen Sexuszeichen wie die Schwell-
korper des Penis und die Samenblasen sind gewachsen im Gegen-
satze zu den beziiglichen Vorgingen der Feminierung, wo diese
Organe auf der infantilen Stufe verharren oder gehemmt bzw. riick-
gebildet werden. Die minnliche Pabertéitsdriise hat also die homologen
Sexuszeichen durchzusetzen vermocht. Anders verhilt es sich mit
den heterologen Sexuszeichen. Wihrend diese bei normalen Minnchen
rudimentir bleiben, haben sie sich bei unseren Tieren durch den

Die Ursache ist in beiden Fillen die gleiche und besteht darin, dafl gerade in
der Zeit, wo das Wachstum dieser Tiere den schiirfsten Anlauf nimmt, also
nach Eintritt der Reife, infolge zunehmender Wucherung der miinnlichen Puber-
titsdriise im Transplantat auch mehr miinnliches Sexualhormon in Funktion ge-
setzt wird.
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gleichzeitigen Einflu der weiblichen Pubertitsdriise, fir welche sie
ja homolog sind, weiter entwickelt und zu strotzenden weiblichen
Organen geformt. Die Warzenhife sind nicht tiberhaart und sind
groB, gewdlbt, glinzend und hyperimisch geworden. Die Warzen
sind zu starken, langen, siugebereiten Zitzen herangewachsen, und
bei den Milchdriisen ist es zu ausgebreiteter Hyperplasie und in
glinstigem Fall zu periodisch wiederkehrender ausgiebiger Milch-
sekretion gekommen.

Die Versuchsergebnisse bei der Feminierung der Minnchen und
bei der Maskulierung der Weibchen haben uns gelehrt, daB von der
Pubertitsdriise zweierlei fundamentale Wirkungen ausgehen — die
Forderung der homologen und die Hemmung der heterologen se-
kundiren Geschlechtscharaktere. Bei unseren Zwittern sehen wir
nur die homologen gefirdert, aber keinen einzigen von den hete-
rologen gehemmt. Der EinfluB beider Pubertiitsdriisen hat also eine
EinbuBe erlitten. Daraus miissen wir schliefen, dall in unseren
Experimenten der Antagonismus der Pubertitsdriisen weder
in bezug auf die Wurzelfassung in einem und demselben
Individuum noch auf die Ausbildung der sekundiren Sexus-
zeichen zur Ginze fiberwunden worden ist, sondern blo8
eine scharf ausgesprochene Abschwichung erfahren hat,
und dieser Abschwichung des Antagonismus verdanken
wir das Entstehen der Zwitterbildung.

Daf} diese Zwitterbildungen einzig und allein durch das Zusammen-
wirken der minnlichen und weiblichen Pubertitsdriise hervorgerufen
sind, und nicht etwa einer zufilligen hermaphroditischen Veranlagung
der betreffenden Individuen entsprechen; oder dal das Zitzenwachstum,
dieMammahyperplasie und Milchsekretion nicht etwa durch traumatische
Reizung infolge der Operation ausgelost waren, konnte einwandfrei
und leicht durch Kontrollversuche festgestellt werden. Wenn die
Anheilung der Verpflanzungen wirksam gelungen ist, so kann man
sich schon wenige Wochen nach der Transplantation von der Ent-
wicklung nach beiden Geschlechtsrichtungen hin tiberzeugen. Es
wichst der Schwellkorper des Penis und es wachsen die Warzen-
hife und Zitzen. Wird in diesem Stadium der Entfaltung
das weibliche Transplantat entfernt, so werden die Zitzen
wieder blaB, trocknen zu winzigen Rudimenten ein, die Hyperplasie
der Mamma bleibt aus und das Tier entwickelt sich lediglich in
ménnlicher Richtung und Dimension. Wird das ménnliche Trans-
plantat entfernt, so tibernimmt die weibliche Pubertiitsdriise die
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Fiihrung. Warzenhife, Zitzen, Milchdriisen erreichen die Vollreife
bis zur Milchsekretion, wihrend die sonst frither und spiter auf-
tretenden minnlichen Sexuszeichen in ihrem Wachstum gehemmt,
bzw. umgestimmt werden; der Penis bildet sich zuriick, das Korper-
wachstum verlangsamt sich, das Skelett und die ganze Form wird
zart und weiblich, das Haar wird geschmeidig und fein, kurz aus
dem Tier entsteht ein feminiertes Minnchent?).

b. Psychischer Geschlechtscharakter und Erotisierung.

Noch fesselnder als die Untersuchung der morphologischen
Eigentiimlichkeiten gestaltet sich die des psychosexuellen Verhaltens
der Zwitter.

Bei der Entwicklung des Geschlechtstriebes macht sich zuniichst
ménnliche Art geltend. Das Tier ist mutig, stellt sich einem fremden
gleichalterigen Minnchen zum Kampf und liBt dabei den gurgelnden
Laut vernehmen, welcher beim Weibchen und beim minnlichen
Frithkastraten fehlt, der aber beim normalen Bock jede Aktion
einleitet oder begleitet, sei es Kampf oder Werbung. Auch normalen
Weibchen gegeniiber gebiirdet es sich als Minnchen. Es findet sofort
ein Dbriinstiges Weibchen heraus, verfolgt unaufhorlich und bespringt.
Wiirde man sich mit einigen Priifungen in der ersten Zeit der Reife
begniigen, so wiirde man schlieBen, der Zwitter sei in minn-
licher Richtung erotisiert.

Bei regelmiilig wiederkehrenden Ermittlungen kommt man aber
zu einem Zeitpunkt, wo das Tier ganz verdnderten Charakter zeigt.
Das Tier ist mehr farchtsam und scheu. Bringt man ein fremdes
Mannchen in sein Abteil, so stellt es sich nicht mehr, striiubt nicht
mehr die Haare, sondern bleibt stumm und liuft davon. Bringt
man ein oder das andere Weibchen in sein Abteil, so verhiilt es sich
nach dem ersten Beschnuppern ruhig und vollkommen gleichgiiltig,
auch wenn das Weibchen briinstig ist. Der miinnliche Trieb scheint
wie erloschen. Im Gegenteil, das Tier hat weiblichen Reiz gewonnen.
Dasselbe normale Ménnchen, welches in ihm bisher ein Kampfobjekt
erblickt hat, findet in ihm ein Objekt der Werbung. Der Zwitter
wird nun fort und fort verfolgt, berochen und besprungen, und wehrt
sich oft vor heftigem Aufsprung durch Heben des HinterfuBes, wie
ein normales Weibchen — kurz es ist beim Zwitter eine Periode
weiblicher Erotisierung eingetreten.

71)7S19he die KopfmaBle und Gewichtszahlen der zu vergleichenden Tiere
in der Tabelle.

Archiv f. Entwicklungsmechanik. XLIL 22
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Diese Periode dauert etwa 2—4 Wochen. Bei den Exemplaren,
bei welchen die Mammahyperplasie bis zur Milchsekretion gediehen
ist, fallt sie zusammen mit der Periode der Milchsekretion
und kehrt wieder, sobald neuerdings Milchdriisenschwellung und
Milchsekretion entsteht. In diesen 2—3 monatelangen Zwischen-
pausen benimmt sich das Tier zunichst indifferent, dann wieder aus-
gepriigt minnlich. Die Ubergiinge von der weiblichen zur miinn-
lichen Erotisierung nehmen bei den einzelnen Perioden verschiedene
Zeit in Anspruch.

Die Koinzidenz von weiblicher Sexualstimmung und Milchsekretion
hat mich veranlaBt, einen solchen Zwitter zur histologischen
Untersunchung der Transplantate zu opfern. Der gesunde be-
triichtliche Hodenrest bietet das Bild der gewucherten miinn-
lichen Pubertitsdriise. Michtige Lager oder Stringe LEYDIGScher
Zellen umgeben die atrophischen oder schon zerfallenden Samen-
kanilchen. Das Ovarium ist noch in ganzer Form erhalten und
zeigt eine masgsenhafte Obliterierung der Follikel, die von lutein-
zellenartigen Elementen gefiillt sind, und die in ihrer Zahl und
Uppigkeit eine besonders reich entwickelte weibliche Puber-
titsdriise darstellen.

Durch diesen Befund wird die Periode der weiblichen
Erotisierung tatsiichlich aufgeklirt. Sie wird hervorgerufen
durch die periodisch ausgeloste Hochstleistung der weiblichen Puber-
tiatsdriise, welche in diesen Zeitliufen soviel weibliches Sexualhormon
produziert, dall einerseits die weiblichen Geschlechtsmerkmale ihre
hochste Entfaltung erfahren, was in der Mammahyperplasie und Milch-
sekretion zum Ausdruck kommt, und dal anderseits die zentrale
Nervensubstanz so reichlich mit diesem Hormon durchspiilt wird,
dal die psychosexuelle Stimmung und das von ihr beherrschte funk-
tionelle Verhalten vollstindig nach der weiblichen Richtung umschligt.

Wird das ovariale Transplantat innerhalb der Periode
minnlicher Sexunalstimmung exstirpiert, so fillt die Periode
der Mammahyperplasie und der weiblichen Erotisierung ein fiir allemal
aus — ein Kontrollversuch, welcher den Zusammenhang zwischen
dem psychischen Geschlechtscharakter und der spezifischen Wirksam-
keit der Sexualhormone wieder in zwingender Weise erbiirtet.

DaBl die Pubertitsdriise des transplantierten Ovariums in bezug
auf Ausbreitung und Titigkeit starkem Wechsel unterliegt, war mir
aus den bis in die Gegenwart fortgesetzten Beobachtungen an femi-
nierten Minnchen geldufig; bei denselben haften, wie schon oben
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mitgeteilt, die in frithester Jugend eingepflanzten Ovarien jahrelang,
ja bis zum Lebensende, und sind imstande, durch die von Zeit zu
Zeit wiederkehrende, histologisch nachweisbare Steigerung der
Follikelobliteration bzw. Pubertitsdriisenwucherung, jene periodisch
erfolgenden Erscheinungen der weiblichen Brunst, der Mamma-
hyperplasie und Milchsekretion auszulisen. Neu aber und von
Bedeutung ist die durch vorliegende Experimente ermittelte
Tatsache, daB das zentrale Nervensystem auf die Schwan-
kungen im Zuflusse der beiden Sexualhormone so scharf
reagiert, und dall es wiederholt im Laufe des individuellen
Lebens je nach der Speicherung des spezifischen Hormons
bald in minnlicher, bald in weiblicher Richtung erotisiert
werden kann.

In unseren Versuchen handelt es sich um eine fiir miinnliches
Triebleben eingestellte und von einer minnlichen Pubertitsdriise in
dieser Funktion geforderte Zentralsubstanz, welche bei besonders
reichlichem ZufluB von Hormon aus der weiblichen Pubertitsdriise
umgestimmt wird, um bei Verringerung dieses Zuflusses allmihlich
wieder die urspriingliche Tonung anzunehmen.

Nicht allein im Ausdruck und in der Dauer der beiden Sexual-
stimmungen zeigt der einzelne Fall gradweise Verschiedenheiten,
sondern namentlich in dem Umstand, dafi sich die Zwitterbildung
das eine Mal schirfer in der Entfaltung der korperlichen, das andere
Mal mehr in jener der psychischen Geschlechtscharaktere ausprigt,
wiihrend ein in somatischer wie psychischer Beziehung ganz gleich-
miBiger Ausschlag nach beiden Geschlechtsrichtungen zu den selteneren
Fillen gehort. Die Variationen dieser Zwitterbildungen werden an
Reichhaltigkeit noch sehr gewinnen, wenn die Experimente durch
solche an neugeborenen Weibchen die erwiinschte Ergiinzung finden,
welche wir in fiir die experimenteile Arbeit giinstigeren Friedenszeiten
auch anstreben werden.

Aber die vorliegenden Ergebnisse geniigen bereits vollkommen,
um mit allem Nachdruck auf die dankbare Aufgabe hinzuweisen, die
in medizinischer, soziologischer und juridischer Hinsicht gleich be-
deutsame Kasuisiik der sexuellen Varietiten beim Menschen
auf Grund der neuen bioclogischen Tatsachen zu beleuchten
und insbesondere die beziigliche Atiologie aus ihrer verwickelten und
nebelhaften Spur auf die nunmehr eriffnete Bahn der objek-
tiven Erklidrung zu geleiten. Es liegt mir ferne, auf das Massen-

material der mensechlichen sexuellen Abarten einzugehen, aber ich
22
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mochte es mir doch nicht versagen, wenigstens an einer Stichprobe
zu zeigen, wie auffallend die klinischen Erfahrungen an die will-
kiirlich durch das Experiment erzeugten Bilder erinnern.

‘ALBERT MoLL1) seheint der erste gewesen zu sein, welcher
kraft eigener sorgfiillizer Beobachtung und wunter Verwertung der
Angaben von Krarrr-LBING und TArNOowskY die Periodizitit
im Auftreten der homosexuellen Neigung sowohl bei Miinnern wie
Frauen ausdriicklich hervorgehoben nat. Er faBit alle I'dlle, bei
denen bald die urnische, bald die heterologe Neigung durchgreift
oder tiberwiegt und alle Ubergiinge zur dauernden Homosexualitiit
unter der Hauptgruppe der »psychosexnalen Hermaphrodisie«
zusammen und erwihnt hierbei das charakteristische Vorkommnis, daB
oft Leute, welche an periodischer kontrirer Empfindung leiden, es genau
vorher fiihlen, wenn der urnische Anfall wiederkehrt. Es ist be-
greiflich, dal der wiederholte Stimmungsumschwung das ganze Zentral-
organ in Mitleidenschaft zieht und die vielerdrterte, mit dem Uranismus
verkniipfte Nervositidt diirfte sich nicht als Ursache derselben, sondern
als Folgeerscheinung der hierbei sich ergebenden unvermeidlichen
Konflikte herausstellen — eine Auffassung, welche mit der von
S. FReup entwickelten Neurosenlehre in Einklang steht.

In neumerer Zeit behandelt MaGNUs HirscurELD in verschiedenen
Schriften die Frage; er bespricht in seinem monumentalen Werke?)
den sexuellen Stimmungsumschwung sehr eingehend und macht
gelegentlich die interessante Angahe, dall mit der psychischen Dis-
position auch gewisse somatische Geschlechtscharaktere sich dndern
konnen, eine Koinzidenz, auf welche andernorts auch Iwax Brocu?)
hingedeutet hat. Die Zahl und die Griindlichkeit der Beobachtungen+)
wird sich mehren, wenn die Schwankungen der Erotisierung die ver-
diente Aufmerksamkeit finden, und sobald die Parallelen der Experi-
mente in bezug auf die Entstehung der psychosexualen sowie der
korperlichen Geschlechtsmerkmale verwertet werdens®).

1, ArBerT Morr, Die kontriire Sexualempfindung. Berlin 1891 (Verlag
H. Kornfeld).

2) Magxvs HinscHrELD, Die Homosexualitiit des Mannes und des Weibes
in J. BLocrs Handb. d. Sexualwissenschaft. III. Berlin 1914 (Verlag Marcus'.

3) Iwax BrocH, Das Sexunalleben unserer Zeit.

4 NEuGEBAUER (Hermaphroditismus beim Menschen, Leipzig 1908) hat
bereits eine grofe Zahl von Fillen zusammengestellt, bei welcher der sog.
Pseudohermaphroditismus sich sowohl auf somatische als psychische sekundiire
Geschlechtscharaktere erstreckte.

%) Wiihrend der psychische Hermaphroditismus auf Grund der experimentellen
und histologischen Befunde ohne weiteres verstiindlich wird, mochte ich in
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VI. Die experimentelle Zwitterbildung und die Lehre
vom Hermaphroditismus.

In fritheren Untersuchungen!) habe ich den Nachweis gefiihrt,
dafl die Funktion der miinnlichen und weiblichen Pubertitsdriise nicht
identisch, sondern spezifisch ist, d. h. daB jede Pubertiitsdritse nur
die homologen Charaktere zum Wachstum und zur Ausbildung bringt.
Die Fiille vou Pseudohermaphroditismus beim Tier und Menschen,
wobei bloB die Gonaden des einen Geschlechtes vorhanden sind, aber
sowohl homologe wie heterologe Merkmale bestehen, lassen sich also
nicht, wie es geschehen ist, aus der identischen Funktion ableiten,
sondern sind von ganz anderen Gesichtspunkten aus zu deuten. Ich
sagte damals: »Die Spezifitit der Pubertitsdriisenfunktion ist es
vielmehr, welcher eine geradezu entscheidende Rolle hei der Ent-
wicklung der sekundiiren Geschlechtscharaktere zufillt. Wire die
fordernde Wirkung der Pubertitsdriisen nicht spezifisch-homolog, so
wiirde im Embryonalleben nach der friithzeitigen Differenzierung des
Keimstocks die Entwicklung nach beiden Richtungen hin fortschreiten.
Es wiirden die Derivate des Worrrschen sowie des MULLERschen
Ganges zur Ausbildung gelangen, und es wiirden dann ausnahmlos
hermaphroditisch ansgestaltete Individuen entstehen.« Wenn dies aber
ausnahmsweise tatsichlich geschieht, so diirfte es sich darum handeln,
»dal die Differenzierung des Keimstocks nicht vollstindig,
nicht durchgreifend ist, dal im differenzierten Hoden

bezug aut die Deutung der dauernden oder der im individuellen Leben auf-
tretenden Homosexualitiit auf das nichstfolgende Kapitel verweisen. .\uch dieser
Zustand 146t sich auf das Vorhandensein einer »zwittrigen Pubertiits-
driise« zuriickfithren, also wie es HIRSCHFELD richtig vermutet hat, wenn er
von der angeborenen Disposition der Homosexualitiit spricht.

Innerhalb einer solchen zwittrigen Pubertiitsdriise — nehmen wir den Fall
eines miinnlichen Individuums mit scheinbar normalen Testikeln — hemmen die
an Masse iiberwiegenden minnlichen Pubertiitsdriisenzellen die Wirksamkeit der
weiblichen Pubertitsdriisenzellen, und es entwickelt sich zuniichst der durchaus
miinnliche Geschlechtscharakter mit all seinen kirperlichen Merkmalen. Wenn
nun frither oder spiiter aus irgendeiner Ursache die minnlichen
uellen in ihrer Vitalitit zuriickgehen und ihre innersekretorische
Funktion einstellen, so werden die vorhandenen weiblichen Zellen
durch das Nachlassen der Hemmung »aktiviert«. Ebenso wie dadurch
der eine oder andere somatische weibliche Geschlechtscharakter hervorgerufen
werden kann, und etwa eine Mamma entsteht, kann sich der EinfluB auch auf
das zentrale Nervensystem allein erstrecken und nun tritt die urnische Neigung
in die Erscheinung.

1) PFLUGERs Arch. Bd. 144. 8. 85, 86 u. 105, 1912.
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weibliche und im differenzierten Ovarium ménnliche Puber-
titsdriisenzellen eingesprengt sind und unter gewissen Be-
dingungen zu Einflull gelangen«!). TANDLER und Grosz sind bei
ihren Studien zu einer dhnlichen Auffassung der Vorgdnge gelangt
und haben sich diesem Gedankengange angeschlossen2). Sie fordern
dementsprechend eine Revision der Lehre vom Hermaphroditismus.
Durch die vorliegenden Ergebnisse hat nun meine Hypo-
these eine neue Grundlage und wesentliche Stiitze erhalten.
Wenn es gelingt, wie ich es hier dargetan habe, durch Ein-
fithrung von Pubertiitsdriisenzellen beiderlei Geschlechtes
in ein und dasselbe Individuum eine Zwitterbildung zu er-
zeugen, in der Art, daB sich in somatischer wie psychischer Richtung
Sexuszeichen beiderlei Geschlechter ausbilden, so ist mit um so griBerer
Sicherheit der RiickschluB erlaubt, dall in all den vielen Fillen,
wo homologe und heterologe Merkmale sich bei einem Indi-
viduum mit eingeschlechtig scheinenden Gonaden vereinigt
finden, es sich hier darum handelt, daf diese Gonaden nur

1) Vgl. auch PrLUGERs Arch. 1912. Bd. 144. §.105 »Das Auftreten von
heterologen Geschlechtscharakteren im individuellen Leben«:
>Fiir diese Ausnahmen, bei welchen nach Erkrankung oder sog. Funktionsaus-
fall der Keimdriisen einzelne oder mehrere heterologe Charaktere entstanden
sind, wird man, wie schon oben bemerkt, annehmen miissen, daf keine voll-
stindige und durchgreifende Differenzierung der Keimstockanlage statt hatte.
daB also in der betreffenden Keimdriise sich minnliche wie weibliche Puber-
titsdriisenzellen entwickelt finden. Unter dieser Voraussetzung werden z. B.
beim m#nnlichen Individuum die iiberwiegenden minnlichen Pubertiitsdriisen-
zellen zuniichst die Wirksamkeit der vorhandenen weiblichen Pubertiitsdriisen-
zellen hemmen, und es tritt demgemif3 rein der miinnliche Geschlechtscharakter
mit allen seinen Attributen in die Erscheinung. Es kann nun vorkommen, daf3
durch Erkrankung oder durch vorzeitige Schwiichung die miinnlichen Puber-
titsdriisenzellen leiden, und daB infolgedessen nicht allein die homologen Cha-
raktere an Kraftfiille einbiiBen, sondern auch die vcrhandenen weiblichen
Pubertiitsdriisenzellen durch Fortfall der Hemmung ,aktiviert‘ werden und
jetzt ihren fordernden EinfluB auf einzelne oder mehrere heterologe Merkmale
betiitigen. So kann, um an die iiblichen Beispiele zu erinnern, bei dem Mann
eine Mamma, bei der Frau ein Bart, beim Cervidenweibchen Geweih, bei der
Henne Hahnenfedrigkeit entstehen . . .«

In seiner eben (Deutsche Verlagsanstalt) erschienenen, ausgezeichneten > All-
gemeinen Biologie« versucht KanMMERER den Pseudohermaphroditismus durch die
Annahme einer »potentiell zwittrigen Anlage des Keimes< zu erkliiren und kommt
bei der Erirterung dieser Frage zu derselben Vorstellung, wie ich sie bereits
vor einigen Jahren in der oben zitierten Hypothese kurz entwickelt habe.

2) TANDLER u. GRosz, Die biologischen Grundlagen der sekundiiren Ge-
schlechtscharaktere. 1913. S. 83. (Berlin, Verlag Jul. Springer.)
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in bezug auf die generativen Anteile eingeschlechtig, aber
in bezug auf die innersekretorischen Elemente zwei-
geschlechtig sind, daBl sie also eine »zwittrige Pubertits-
driise< enthalten.

Meine Versuche gehen aber in ibren Konsequenzen noch einen
Schritt weiter. Sie riitteln an der althergebrachten scharfen Unter-
scheidung von Hermaphroditismus verus und Pseudoherma-
phroditismus. Dall das generative Gewebe auf die Ausbildung der
Geschlechtscharaktere keinen Einflufl nimmt, wird schon seit lingerem
von der Mehrzahl der Autoren behauptet, und meine Transplantations-
versuche haben die Annahme, dafi die Sexuszeichen einzig und allein
von den Pubertitsdriisen beherrscht werder, nicht bloB von allen
Zweifeln und Einwinden befreit, sondern ihre Giiltigkeit auch aunf
die psychosexualen Erscheinungen ausgedehnt. Die physiologischen
Ergebnisse und der oben ausfithrlich erdrterte histologische Befund
bei der homoplastischen Transplantation und bei der Maskulierung
haben diese Tatsache fiir den Hoden, jene bei der Feminierung fiirs
Ovarium festgestellt, Und nun lehren auch die neuesten Ex-
perimente, dall die Zwitterbildung zustande kommt und
fortbesteht, obschon im zweigeschlechtigen Transplantat
die generativen Elemente zugrunde gehen und lediglich
die zwittrige Pubertitsdriise in Wirksamkeit bleibt. Ganz
abgesehen von dem Umstande, daBl es, wie TaNxDLER hervorhebt,
kaum eine andere MiBibildung gibt, welche seltener ist als der
Hermaphroditismus verus, und dal in keinem von den paar ver-
biirgten Fillen die Driisen des Ovotestis »auch nar annihernd nor-
mal« sind, erhellt nunmehr aus den experimentellen Resultaten, daf
das Vorhandensein des generativen Gewebes, welches bisher als
Kriterium fiir den wahren Hermaphroditismus gegolten hat, mit dem
Wesen der Zwitterbildung ebensowenig zusammenhingt wie mit der
Entfaltung der Geschlechtscharaktere beim normalen Geschlechts-
individuum. Das seltene Vorkommen von generativen Driisen beiderlei
Geschlechtes vervollstindigt hochstens das Bild der Zwittrigkeit, wie
ja iiberhaupt das Naturexperiment, welches im Embryonalleben schon
bei der Differenzierung des Keimstocks beginnt, die Geschlechts-
charaktere viel umfassender und vollkommener nach beiden Rich-
tungen zur Entfaltung bringen kann als die kiinstliche Zwitterbildung,
welche erst in eine Zeit fillt, wo die Sexuszeichen in der einen
Richtung schon etwas vorgeschritten, in der anderen Richtung bereits
im Wachstum gehemmt sind.
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Es gibt fiir alle Zwittererscheinungen nur eine Ursache
und diese beruht auf dem Entstehen einer zwittrigen
Pubertitsdriise als Folge einer unvollstindigen Differen-
zierung der Keimstockanlage, wihrend die normale ein-
geschlechtige Entwicklung durch die vollstindig durch-
greifende Differenziernng derselben zu einer minnlichen
oder weiblichen Pubertiitsdriise bedingt ist.

Nachdiesen Erwigungen wiirde essichempfehlen, die Unter-
scheidung deswahren vom falschenHermaphroditismus fallen
zu lassen und die Einteilung der mannigfachen Formen und Uber-
ginge nach stichhiiltigeren Prinzipien vorzunehmen. Die Zwitter-
bildung kann vollkommener oder unvollkommener sein, kann mehr
dem einen oder anderen Geschlechte zuneigen, kann mehr die
somatischen oder mehr die psychischen Charaktere betretfen und kann
anch in ihrem zeitlichen Auftreten verschieden sein. Wenn einmal
die Kenntnis der biologischen Zusammenhiinge feststeht, wird sich die
entsprechende Einteilung und Nomenklatur leicht finden lassen.

Die Versuche werden in meinem Laboratorium weiter verfolgt.

Wien-Prater, 3. Januar 1916.

Erkldrung der Abbildungen,

Tafel XIX.
Midnnliche Pubertitsdriise.)

Fig. 1. Querschnitt aus dem normalen Hoden eines ausgewachsenen
Tieres. Ubersichtsbild. Lerrz Ok. 2 Obj. 3. Vergr 70.

GD generative Driisen {Samenkaniilchen’, enthaltend Samenzellen von
verschiedenem Reifezustand.

PD Pubertiitsdriise (Inseln und vereinzelt liegende Pubertiitsdriisen-
zellen (LEYDIGsche Zellen) im interstitiellen Gewebsnetz.

Fig. 2. Querschnitt durch ein etwa achtmonatiges Hodentransplantat.
Lerrz Ok. 4 Obj. 8. Vergr. 101.

AGD atrophische generative Driisen {atrophierte Samenkaniilchen).
Samenzellen restlos abgestorben bzw. verschwunden. Die epithe-
liale Auskleidung wit SerToLischen Zellen noch gut erhalten.
Wandung der Samenkaniilchen verdickt.

PD michtig gewucherte Pubertiitsdriise. Das infolge Samen-
kanpilchen-Riickbildung weite Interstitium ist gefiillt mit dicht
aneinander gedriingten Pubertiitsdriisenzellen.

Fig. 3. Vergleichsbild zu Fig. 2. — Querschnitt durch den normalen Hoden
eines etwa neunmonatigen Tieres. Lerrz Ok.4 Obj. 3. Vergr. 101. (Die-
selbe VergroBerung wie bei Fig. 2 Das Priiparat entstammt dem
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normalen Bruder des fiir Fig. 2 verwendeten Tieres, bei welchem im Alter
von etwa einem Monat die Hodentransplantation vorgenommen worden
war, und dient zur vergleichenden Darstellung der quantitativen Verhilt-
nisse in der Ausbildung der Pubertiitsdriise des normalen und des trans-
plantierten Hodens. Das Priiparat zeigt ferner beim Vergleich mit Fig. 2,
wie weit die Riickbildung der Samenkaniilchen im Transplantat gediehen ist.
GD generative Driisen (Samenkaniilchen).
PD Pubertitsdriise.
Fig. 4. Hodentransplantat bei stirkerer Vergriferung. Lerrz Ok. 5 Obj. 5.
Vergr. 472.
SZ SerToLische Zellen (epitheliale Auskleidung der vollkommen
samenzellenfreien, atrophierten Samenkanilchen).
PDZ Wucherung minnlicher Pubertitsdriisenzellen (verschie-
dene Wachstumsstadien, teilweise mit sekretorischen Einschliissen).

Anmerkung: Die hier zur Darsteliung der minnlichen Pubertiitsdriise ver-
werteten Zeichnungen sind schon vor ein paar Jahren nach Hodentransplantation
bei Ratten hergestellt, aber bis jetzt nicht veriffentlicht worden. Da die Puber-
tiitsdriise bei Meerschweinchen im histologischen Aussehen wie in bezug auf die
quantitativen Verhiiltnisse mit der der Ratte iibereinstimmt, habe ich die bild-
lichen Aufnahmen nicht mehr wiederholt.

Tafel XX.
(Weibliche und zwittrige Pubertitsdriise.)

Fig. 1. Schnitt durch ein sechsmonatiges Ovartransplantat eines feminierten
Miinnchens. Vergr. 25. Eifollikel sind nicht mehr vorhanden. Das Trans-
plantat enthiilt nur mehr die isolierte gewucherte weibliche Puber-
tiitsdriise — bestehend aus zahlreichen obliterierten Follikeln jiingeren
und dlteren Stadiums und aus den Auflosungen derselben im Stroma.

OJ obliterierter Follikel, jiingeres Stadium (Bildung der weib-
lichen Pubertiitsdriisenzellen).

04 obliterierter Follikel, ilteres Stadium (dicht angefiillt mit
luteinzellenartigen Elementen der weiblichen Pubertitsdriise).

A Auflosungen der obliterierten Follikel im Stroma (massige
Anhiufungen von weiblichen Pubertiitsdriisenzellen).

M wmuskultser Boden des Transplantats.

Fig. 2. Schnitt aus einem etwa ein Jahr alten Ovartransplantat. Vergr. 25.
(Meerschweinchen.} I'ehlen der Eifollikel. Isolierung der gewucherten
weiblichen Pabertitsdriise durch die Transplantation. Verschiedene Stadien
der Follikelobliteration. Zerfall obliterierter Follikel; infolgedessen massen-
hafte Anhiufungen von weiblichen Pubertiitsdriisenzellen im Stroma.

M muskultser Boden des Transplantats.

Fig.3. Weibliche Pubertiitsdriisenzellen in einem obliterierenden Fol-
likel des transplantierten Ovars in Bildung begriffen. Ok. 2 Obj.7. Vergr. 493.
(Meerschweinchen.)

Fig. 4. Weibliche Pubertiitsdriisenzellen verschiedener Entwicklung und
GroBe (zum groBen Teil Luteinzellentypus und stellenweise fettkdrnchen-
haltig) aus einem transplantierten Ovar. Ok.3 Obj. 5. Vergr. 278. (Meer-
schweinchen.)
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Fig.5. Zwittrige Pubertitsdriise (Meerschweincher). Entstanden durch
Verwachsung der gleichzeitig und auf dieselbe Stelle am infantilen kastrier-
ten Tierchen vorgenommenen Einpflanzungen beider Gonaden. Anhiiufungen
minnlicher Pubertiitsdriisenzellen, die sich zwischen zwei atrophierten Sa-
menkaniilchen ausbreiten, liegen eingebettet in dichte Lager und Inseln
von luteinzellenartigen weiblichen Pubertitsdriisenzellen, welche von im
Stroma aufgelvsten obliterierten Follikeln stammen. Ok.3 Obj.5. Vergr. 278.

AS atrophische Samenkaniilchen.
MFPZ minnliche Pubertitsdriisenzellen.
WPZ weibliche Pubertéitsdriisenzellen.
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