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In vivo-Umwandlung von Dehydroepiandrosteron-Sulfat 
in 0sfrogene 

I m  Verlaufe  von  U n t e r s u c h u n g e n  fiber die funk t ione l l e  
B e d e u t u n g  des  D e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n s  (DHEA) k o n n t e n  wir  
n a c h  i n t r a v e n S s e r  I n fu s i on  yon  D e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n - P h o s -  
p h a t  (DHEA-P)  eine in v i v o - U m w a n d l u n g  yon  D H E A  in 
zJ*-Androsten-3, l  7-dion u n d  T e s t o s t e r o n  nachweisen~) .  Fe rne r  
wurde  e ine  Bee in f lu s sung  des  P lasmacor t i cos te ro idsp iege l s  
u n t e r  der  E inwi rk l ing  y o n  D H E A  festgestel l t~) .  E ine  verglei-  
c h e n d e  U n t e r s u c h u n g  der  S t e r o i d a n s s c h e i d n n g  n a c h  In fus ion  
y o n  D K E A - P ,  das  d u r c h  k6rpe re igene  P h o s p h a t a s e  vollstSmdig 
in freies D H E A  fiberf i ihrt  ,adrdS), u n d  D e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n -  
Sul fa t  (DHEA-S) ,  e rgab  e ine  ve r s t g rk t e  U m w a n d l u n g  volt 
D H E A - S  in 0 s t r o g e n e * ) .  

Tabelle 1. 

Zahl 
Infusion yon t00mg der 

Fftlle A 

. . . . .  ] 'i A*-Androstendion . 1 
Testosteron . . . .  19 
Testosteron-P . . . 2 19 

**) Summe von 0stron,  Ostradiol und 0striol;  bes t immt  nach 
BROWN. 

Mittlere Erh6hung (A) der Ostrogene nach InJusion yon 
Androgenen in freier Form bzw. als Phosphat 

0strogene (~g/24 Std)**) 

Ausgangslage nach Infusion 

37 46 
27 42 
2O 39 
21 40 

Die  mit t l e re  E r h 6 h u n g  der  Os t rogene  n a c h  Verab fo lgung  
von  100 m g  D H E A  is t  r e l a t iv  k le in  (Tabelle t) .  1)ber zl~-An - 
d ros ten-3 , fT-d ion  und  T e s t o s t e r o n  n i m m t  die U m w a n d l u n g s -  
r a t e  zu. Die Z u n a h m e  der  0 s t r o g e n e  i s t  be t  T e s t o s t e r o n  e twa  
doppe l t  so hoeh  wie bet  D H E A .  Diese  R e l a t i o n e n  ffigen sich 
g u t  in das  B iogenese schema  der  0 s t r o g e n b i l d u n g  ein, das  y o n  
D H E A  fiber A~-Andros ten-3A7-d ion  n n d  T e s t o s t e r o n  zu 
0 s t r a d i o l  verl~iuft. 

Tabelle 2. ErhShung der Ostrogene naeh Infusion yon DHEA-P und 
DHEA-S in tier angegebenen Reihenfolge. InJusionsabstand: g Tage 

Infusion von [ Ostrogene (~xg[24. Std 

Fall 100mg DH E A ] Ausgangslage nach Infusion A 

1 [ DHEA-P [ ' 9 12 3 
[ DHEA-S I [ 55 46 

2 DHEA-S 39 81 42 
DHEA-P 49 l0 

Bet  zwei F r a u e n  i m  Al te r  von  23 u n d  30 J a h r e n  w u r d e  
D H E A - P  u n d  D H E A - S  ve rab fo lg t  (Tabelle 2). Dabe i  e rgab  
sich n a c h  D H E A - S  eirte 4- bis  5fache E r h 6 h u n g  der  0 s t r o g e n e ,  
bezogen  au f  die mi t t l e re  Z u n a h m e  n a c h  D H E A  in Tabe l le  ~. 
Die Fes t s t e l lung ,  dab  D H E A - S  die h6chs t e  U m w a n d l u n g s r a t e  
ffir 0 s t r o g e n e  au iweis t ,  auch  i m  Vergle ich zu s - 
3,17-dion n n d  Tes tos te ron ,  h e b t  die besondere  B e d e u t u n g  des 
e n d o g e n e n  D H E A - S - P o o l s  i m  B l u t  ffir die O s t r o g e n b i l d u n g  
hervor .  

Soeben b e r i c h t e n  SIITERI u n d  MAcDoNALD 4) sowie 
BAULIEU u n d  DRAY 5) fiber e ine  b e v o r z u g t e  U m w a n d l u n g  y o n  
m a r k i e r t e m  D H E A - S  ill 0 s t r o g e n e  in  der  Schwanger scha f t .  
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*) Die Steroidkonjugate wurden von Dipl.-Chem. G. HOBE und 
Ing.-Chem. A. KRA~N~6F~ER in unserer Abteilung hergestellt. Die 
Infuaionen wurden unter der Leitung von Dr. G. BACIGALUPO in 
der Robert-R6ssle-Klinik, Berlin Buch, durchgeffihrt. Eine gelneii1- 
same Publikation fiber kIinische Aspekte erfolgt sparer. 

1) SCHUBERT, K., G. FRANKENBERG U, G. BACIGALUPO: Hoppe- 
Seyler's Z. physiol. Chem. 336 (1964). - -  ~) SCHUBERT, IQ, F. RIT- 
TER U. E. HIENZSCH: Endokrinologie aS, 269 (1963). - -  a) SCm:BERT, 
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Untersuehungen zu der Steigerung der hormonabbauenden Funktion 
der liidierten Leber 

In der  R e g e l u n g  der  i n t e r h o r m o n a l e n  V e r b i n d u n g  der  
Schilddrt ise u n d  des Eie rs tockes  erffillt die Leber  eine wicht ige  
F u n k t i o n .  Die Hormone ,  die sich in diesen Drf isen bilden,  
bee inf lussen  auch  die Leber.  Wi ih rend  der  U n t e r s u c h u n g  der  
h e p a t o e n d o k r i n e n  Z u s a m m e n h / i n g e  beschMt ig t en  wi t  n n s  m i t  
der  F rage :  Welche  W i r k u n g  h a t  die E n t f e r n u n g  der Schild- 
drtise u n d  des  E ie rs tocks  au f  die 5 s t r o g e n a b b a u e n d e  F~higke i t  
der  Leber  ? Unse re  Ergebn i s se  zeigten, dab  s ich diese Fgh igke i t  
s te iger t ,  u n d  zwar  sogar  in h 6 h e r e m  NaG Ms bet  den  IIur 
t h y r e o i d e k t o m i e r t e n  Tieren.  Bet  eilier ande ren  U n t e r s u c h u n g  
f iberzeugten  wir uns  davon ,  daft im h y p o t h y r e o t i s c h e n  Zu-  
s t a n d  die k r a n k e  Leber  die O s t r o g e n b e l a s t u n g  sogar  besser  
e r t r~gt  als bet  gesunde r  Schilddrfiselb). 

J e t z t  u n t e r s u c h t e n  wir, wie die ver le tz te  Leber  die 0 s t ro -  
g e n b e l a s t u n g  er tr~gt ,  w e n n  wi t  die Schilddrt ise u n d  auch  den  
E ie r s tock  vo rhe r  en t fe rnen .  Die Ergebn i sse  verg l ichen  wir  
m i t  den  0 s t r o g e n b e l a s t u n g s w e r t e n  solcher  leber l~dier ten  IRat- 
ten,  denen  wir  vorher  n u r  die Schilddrfise en t f e rn t  ba t t en .  

Wir  b e n u t z t e n  98 R a t t e n .  Bet  65 Tieren  f f ihr ten  wir  
gleichzei t ig T h y r e o i d e k t o m i e  u n d  Ovar i ek tomie  du tch .  
33 d i en ten  als Kont ro l len .  Bet be iden G r u p p e n  e rzeug ten  wir  
w~hrend  genau  derse lben  Zeit  eine Lebe rve r l e t zung  du rch  CC14 
n a c h  KAUFMANN. Bet den  z i r rho t i schen  R a t t e n  gaben  wir  
zuers t  4, d a n n  8 E i n h e i t e n  0 s t r o g e n  i n t r a m n s k n l g r .  

Tabelle. Wirkung yon Ostrogen auJ Ratten 

0strogendosis 4 Einheiten 8 Einheiten 

T., O. + CCI4") . . - -  11,60 Std 
n. K. + CCI, . . . 63,71 t20,15 Std 
T. + CCI 4 . . . .  10,00 10,20 Std 

*) T., O. = thyreoidektomiert und  ovariektomiert. - -  n. K. = 
nonnale Kontrolle. - -  T. = Thyreoidektomiert.  - -  CC14 = init CC14 
behandelt.  

\ u  die in der  Tabel le  z u s a m m e n g e f a g t e n  Ergebn i sse  
zeigen, s ind  4 t~ Os t rogen  au f  die h y p o t h y r e o t i s c h e n ,  Ieber- 
l~dierten,  ka s t r i e r t en  Tiere  n n w i r k s a m ;  sie 16sen abe r  bet  der  
n n r  t h y r e o i d e k t o m i e r t e n  u n d  leber lgd ier ten  Gruppe  schon  in 
50% der  Tiere  eine R e a k t i o n  arts. Diese R e a k t i o n  b e t r g g t  ab e t  
n u t  e twa  1/6 der  Ze i tdauer  des  0 s t r u s  bet T ie ren  mi t  gesunde r  
Schilddrt~se u n d  Eiers tock.  Die doppel te  Dosis  16st die tZe- 
ak t ion  schon  bet  den  be iden  oper ie r ten  G r u p p e n  aus. Ihre  
Ze i tdaue r  is t  abe t  gegent iber  der  Kon t ro l l g ruppe  sehr  kurz.  
Bet  der  h y p o t h y r e o t i s c h e n ,  ova r i ek tomie r t en  Gruppe  reagieren  
n u r  55% der  Tiere, bet  d e r n u r  t h y r e o i d e k t o m i e r t e n  Gru p p e  
dagegen  63%.  Diese Ver suche  beweisen,  daB, w e n n  wir die 
k r anke  Leber  y o n  der  t3 indung m i t  0strogeneI1 n n d  T h y r o x i n  
en t l a s t en  u n d  sie a u c h  y o n  der  W i r k u n g  dieser H o r m o n e  
befreien,  die 0 s t rogenabb indungs f~ ih igke i t  der kra l lken  Leber  
w~chst .  Diese A n g a b e n  s ind  zu vol lem E i n k l a n g  m i t  den  Er-  
gebnissen  der  f r i iheren E x p e r i m e n t e .  Die H y p o t h y r e o s e  stei-  
ger t  also die 0 s t r o g e n a b b i n d u n g s f ~ h i g k e i t  sogar  auch  dann ,  
w e n n  die Leber  ver le tz t  istl~). 

Z u s a m m e n f a s s e n d  k 6 n n e n  wir  fests te l len,  dab  die Ovar iek-  
tomie  die L e b e r s c h u t z w i r k u n g  der  H y p o t h y r e o s e  s te iger t .  Die 
h y p o t h y r e o t i s c h e n ,  ka s t r i e r t en  Tiere e r t r agen  sogar  n a c h  der  
Leberl~sioli  besser  die 0 s t r o g e n b e l a s t u n g ,  als im  Falle der  
i n t a k t e n  Ilormonfunktion. 
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Action of an Homogenate of Rat Pituitary Gland on Mouse 
Regenerating Liver 

T h e  ideas  a b o u t  the  inf luence  of the  p i t u i t a r y  on l iver 
r egenera t ion  are  conf l ic t ing1)  The  p r e sen t  resu l t s  are t h e  
f irst  ob ta ined  f rom some  exper imen t s ,  devised bear ing  in m i n d  
t h a t  a p robab le  24-hour  r h y t h m  in h y p o p h y s e a l  func t ions  ~) 
could in terfere  w i th  t he  appea rance  of t he  effects. 


