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I. Entwicklung des Problems,

Festlegung der hauptsiichlichen Befunde im Jahre 1912,

Im Jahre 1910 habe ich meine ersten Versuchsreihen
iiber Transplantation der Keimdriisen verdffentlichtt),
Sie erbrachten den Nachweis, dall bei den Siugern die Erscheinungen
der Pubertit und der sexuellen Entwicklung in korperlicher wie
seelischer Beziehung von den biochemischen Wirkungen der aus
den inkretorischen Elementen der Keimdriise entspringenden Hor-
mone beherrsecht werden. Wesen und Reichtum dieser hormonalen
Einfliisse treten aber erst durch die methodische und inhaltliche
Erweiterung dieser Versuche in den Vordergrund.

Durch Implantation weiblicher Gonaden in kastrierte Méannchen
werden bei diesen die weiblichen (Geschlechtsmerkmale, durch Im-
plantation minnlicher Gonaden in kastrierte Weibchen werden bei
diesen die minnlichen Geschlechtsmerkmale zum Wachstum ge-
bracht, Der Einflull der jeweils tiitigen Pubertitsdriise erstreckt
sich nicht allein auf die somatischen, sondern auch auf die psychi-
gchen Sexuszeichen. Die Psyche des feminierten Minnchens ist
~weiblich erotisiert™, sein Verhalten wird typisch weiblich;
die Psyche des maskulierten Weibchens ist ,minnlich eroti-
siert”, sein Verhalten wird typisch ménnlich. Es kommt somit
zn einer vollstindigen Umwandlung des Geschlechtscharakters,

Die Ergebnisse der ,experimentellen Feminierung? und
Maskulierung3) haben des weiteren sichergestellt, dali die
Sexunalhormone ,,geschlechtsspezifisch® wirken. Das miinnliche
Hormon vermag nur die minnlichen, das weibliche nur die weib-
lichen Geschlechtsmerkmale zur Ausbildung zu bringen. Mit dieser

I} Steinach, Geschlechtstrieb und echt sekundiire Geschlechtsmerkmale als
Folge der innersekretorischen Funktion der Keimdriisen. (Drei Mitteilungen.)
Zentralbl. f. Physiol. Bd. 24. 1910.

2 Steinach, Willkiirliche Umwandlung von Siugetierminnchen in Tiere
mit ansgeprigt weiblichen Geschlechtscharakteren und weiblicher Psyche, Pfliigers
Arch, Bd 144, 1912,

) Steinach, Feminierung von Mannchen und Maskulierung von Weibchen.

Zentralbl. {. Physiol. Bd, 27. 1913
: Steinach und Holzknecht, Arch. f. Entw.-Mech, Bd. 42, 1916.

-



H Entwicklung des Problems.

Eigenschaft der ,,Geschlechtsspezifitdt™ hingt auch der ,,Antago-
nismus der Sexualhormone® zusammen, welcher darin gipfelt,
dall die Pubertiitsdriise blof} die ihr homologen Geschlechtsmerkmale
fordert, die ihr heterologen hingegen hemmt. Aus dieser Doppel-
funktion, aus dem Ineinandergreifen der fordernden und hemmen-
den Faktoren resultiert alzo die mannliche oder weibliche Gestaltung
und Sexualstimmung des Individuums?).

Wie aber, wenn in einem und demselben Individuum sich
Charaktere beiderlei Geschlechtes vereinigen? Diese Verhéltnisse
haben durch die ,experimentelle Hermaphrodisierung®
ihre Aufklirung gefunden®). Durch letzteres Verfahren ist es mog-
lich geworden, hermaphroditische und homosexuelle Tiere in man-
nigfaltiger Ausbildung operativ herzustellen und es mulite aus
diesen Resultaten geschlossen werden, dal} alle Zwittererscheinungen
genetisch gleichwertig und zuriickzufiihren sind auf eine zwittrig
veranlagte Pubertiitsdriise, welche ihr Entstehen einer unvollstin-
digen Differenziernng des Keimstockes verdankt. Histologische
Unterﬂunlmngen an hermaphroditischen Tieren und Menschen haben
die Richtigkeit dieser SchluBifolgerung bestitigt*). Wir hiitten uns
also von der allgemeinen Bedeutung der Pubertitsdriise folgendes
Bild zu machen:

Entwickeln sich kraft durchgreifender Differenzierung der
Keimstockanlage Pubertiitsdriisen, deren Elemente weitaus iiber-
wiegend dem einen oder anderen Geschlechte zugehéren, so ent-
stehen ausgesprochen miénnliche oder weibliche Individuen. Ist
hingegen die Differenzierung des Keimstockes unvollstindig und
entwickeln sich dadurch zwittrige Pubertiitsdriisen, so entstehen
Zwitter, und zwar je nach der Aktivitit der geschlechtsverschie-
denen Pubertitsdriisenzellen jeweils eine der unzihligen Formen
des Hermaphrodismus. :

Das sind in den Hauptpunkten und in kiirzester Zu-
sammenfassung die Forschungsergebnisse der letzten
10 Jahre, soweit sie von mir in bezug auf den Charakter
und den Umfang der Pubertitsdriicenfunktion erhoben
worden sind.

1} Vgl. anch A. Lipschiitz, Die Gestaltung der Geschlechtsmerkmale durch
die Pubertitsdriisen. Avch. f. Entw.-Mech. Bd. 44. 1918,

%) Steinach, Pubertitsdriisen und Zwitterbildung. Arch. f Entw.-Mech.
Bd. 42, 1916.

3 Steinach, Kiinstliche und natiirliche Zwitterdriisen und ihre analogen
Wirkungen, Drei Mitteilungen. Mit 1 Tafel. Arch. {f Entw.-Mech. Bd. 46. 1920,

Steinach, Histologische Beschaffenheit der Keimdriise bei homosexuellen

Minnern. Mit 3 Tafeln. Arch. f Entw.-Mech. Bd. 46. 1920.
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Ich habe aber das Problem noeh in einer anderen
Richtung verfolgt. Es schien mir wichtig, die hormonale
Funktion der Keimdriise im Laufe des individuellen
Lebens auf ihre Dauer oder zeitliche Begrenzung hin zu
untersuchen.

In den beifolgenden Abhildungen (1-—4), welche von den Trans-
plantionspriparaten des Jahres 1910 stammen, ist der Einflull der
Pubertitsdriise anf die Entwicklung des jugendlichen Tieres ver-
anschaulicht, und zwar wird dieser Einflull an der Hand der augen-
filligsten sekundiren (accidentellen) Geschlechtsmerkmale des
Rattenminnchens, an Samenblasen, Prostata und den Schwell-
kirpern des Penis iibersichtlich dargestellt.

Beim infantilen Tier (Abb. 1) sind die Organe bereits angedeutet,
aber unentwickelt, Wichst das Tier heran, =o entfalten sich die
seckundaren Merkmale zur Vollreife, filllen sich mit Sekret und
werden zu grolien strotzenden Gebilden (Abb. 2).  Entfernt man
die Hoden beim infantilen Ménnchen, so entsteht ein Frithkastrat
(Abb. 3); erist im Umril und in Grilie dem Vollméannchen ahnlich,
aber seine Sexuszeichen sind auf der infantilen Stufe stehengeblieben
oder sogar ganz rickgebildet. LiaBt man hingegen das infantile
Tier nicht als Kastrat aufwachsen, sondern implantiert man ihm
cinen oder zwei Hoden, so bilden sich diese unter Zugrundegehen
der Samenzellen und unter Wucherung der Zwischenzellen zu krif-
tigen kompakten Pubertitsdrisen um. Unter dem Einflull dieser
reichen Hormonquelle entfalten sich die Sexualmerkmale des Tm-
plantationstieres (Abb. 4) zu einer Ausprigung, welche die der
natirlichen Mannchen nicht blofl erreicht, sondern oft weit Giber-
trifft. Letzteres gilt noch besonders fiie die Erotisierung und fir
die lebhaften AuBerungen des Geschlechtstriebs, Es ist durch die
Wucherung der Pubertitsdriise statt einfache Maskulierung eine
SwHypermaskulierung®™ entstanden.

Der Unterschied zwischen dem unbeeinfluliten Kastraten und
dem hormonal beeinfluliten Implantationstier ist hichst geeignet,
von der Leistung der Pubertitsdriize die richtige Vorstellung zu
geben.  Der Kontrast im Aussehen der Geschlechtsmerkmale des
Kastraten und des Implantationstieres it sich in analoger
Weise beim Weibehen darstellen. Als Vergleichsobjekte dienen
hierbei Uterus und Mamillae. Die \Hyperfeminierung® lilit
sich auch durch Ovarbestrahlung jungfriulicher Weibchen hervor-
rufent).

1) Steinach und Holzknecht, Erhihte Wirkungen der inneren Sekretion
bei Hypertrophie der Pubertiitsdriisen, Arch. . Entw.-Mech. Bd. 42. 1916.
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Albb. 1.
Normales einmonatiges Minnchen.

Sekundire Geschlechtsmerkmale (Samenblischen, Prostata, Penis) unentwickelt.
S Samenblischen, Fr Prostata, Mo Hoden, I{h Harnblase, ¥Vd Vas deferens.

Abb. 3.

Aunsgewachzener Friihkastrat,
Sekundire Geschlechtsmerkmale (Samenblischen, Prostata, Penis)
auf infantiler Stufe stehen bleibend.
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Abb, 2.
Normales ausgewachsenes Minnchen.
Sekundire Geschlechtsmerkmale voll entwickelt.

Abb, 4,

Aunsgewachsenes Transplantations-Tier.
Hoden im Alter von 4 Wochen transplantiert. Sekundiire Geschlechtsmerkmale
michtiz entwickelt. Libido und Potenz hohen Grades.
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Diese Befunde haben noch eine wesentliche Ergidnzung
erfahren.  Wenn man wenig Pubertitsdriisensubstanz
in den Kastraten verpflanzt, oder auch, wenn das Trans-
plantat nur zum Teile anheilt, 20 wachsen auch die Ge-
schlechtsmerkmale nicht bis zur Vollendung, Sie neh-
men eine Mittelstellung ein zwischen Kastratentum und
Vollreife. Man kann auf diese Weise experimentell eine
ganze Stufenleiter der somatischen und funktionellen
Geschlechtscharaktere herausarbeiten (Eunuchoidis-
mus). Und umgekehrt kann man die ausgereiften Sexus-
zelchen zur Riuckbildung zwingen, wenn man die an-
gewachsenen Pubertitsdriisen operativ verkleinert oder
wiederabtrigt.

Beide Versuche erweisen die strenge Proportion zwi-
schen Menge oder Aktivitdt des inkretorischen Gewebes
einerseits und der ausgelosten Wirkung auf die Sexus-
zeichen anderseits.  Die unterentwickelten Samenblasen, Pro-
stata, Corpora cavernosa penis des hormonarm aufgezogenen Tieres
zeigen vollstindige Ubereinstimmung mit den riickliu-
figen Zustinden des alternden Tieres. Die Folgen un-
geniigender Innensekretion decken sich mit den Folgen der nach-
lassenden oder vergehenden Hormonbildung. In unseren Experi-
menten am Kastraten!) spiegeln sich die Vorgiinge des natiirlichen
Lebenslaufs.  Volle Entfaltung der korperlichen und seelischen
(reschlechtscharvaktere fithrt zu strotzender Jugend und Reife, Rick-
gang der Erscheinungen gibt dem Alter das Geprige. Wenn aber
dieser Anfstieg und Abstieg znm grofien Teil von der Pubertiits-
driize beherrscht wird, dann dringt sich die Frage auf: Ist es
misglich, jenem Riickgang Einhalt zu gebieten? 12t es miglich,
durch Neubelebung der alternden Pubertit=drii=e die Attribute der
Jugend noch einmal oder wiederholt im Individuonm hervorzuraten?
Ist Verjiingung miglich?

[ch habe unter dem Eindruck meiner Versuche im
Jahre 1910 diese Frage sofort aufgegriffen und habe die
Antwort in bejahendem Sinne erteilen kénnen. In der
Sitzung  der Akademie der Wissenschaften in Wien vom 5. De-
zember 1912 legte ich ein Schreiben vor, welches bereits die
Haupttatsachen der gegenwiirtigen Untersuchung ent-
halt und welches im Anhange dieser Arbeit reproduziert wird.

1) Steinach, Zentralbl, f. Physiol. Bd. 24, 1910 (Versuche an Friithkastraten).
Vgl. auch meine Versuche an Spitkastraten [1912—15). Arch. f. Entw.-Mech.
Bd. 46. 1920, (In der Arbeit: Kiinstliche und natiirliche Xwitterdriisen und ihre
analogen Wirkungen,)
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Ich habe zwar die Resultate im Laufe der Jahre einigen wenigen
Kollegen und Freunden demonstriert, unterlieli _]m:lm-h bisher die
n(‘llt-ru Verdffentlichung  aus nwhuivn Grimden. Erstens wollte
ich das Problem an einem grilleren und wverlililichen Material
seniler Tiere untersuchen, deren Anschaffung und Heranziehung
aber der Jahre bedurfte. Zweitens wollte ich es unbedingt ver-
meiden, dali vor griindlicher Durcharbeitung und Kontrollierung
der Befunde die breite Offentlichkeit sich mit der Frage befalit,
was gar leicht zu einer vorzeitigen leltlfurung der theoretischen
Irgebmmw auf den Menschen und zumal in den Kriegsjahren zu
einer seichten und reklamehaften Behandlung des Gegenstandes
hiitte verlocken konnen.

Heute, wo die Kenntnis von der lunktion der Sexualhormone
Gemeingut der Gebildeten ist; wo an den verschiedensten Punkten
der wissenschaftlichen Betriebe iiber die Pubertitsdriise und deren
Wirkungen gearbeitet und geschrieben wird; wo ich selbst schon
bei mancher Gelegenheit — so bei meiner Mitteilung mit
Lichtenstern iiber die Heilung der Kastrationsfolgen
und der Homosexualitidt beim Menschen?!) und zuletzt
bei meinen Transplantationen beim minnlichen und
weiblichen Spitkastratenz) — auf die Méglichkeit der
Wiederbelebung und Erneuerung verblithender Ge-
schlechtscharaktere aufmerksam gemacht und damit
schon die vorliegende I'L'zlgtr beriihrt habe; heute ist das
oJnonum primatur in annum®™ verwirklicht und ich kann die neue
Arbeit ohne Bedenken ebenso dem Interesse der engeren Fach-
genossen wie dem der drztlichen Kreise unterbreiten.

II. Auswahl und Eignung der senilen Ratte
als Versuchstier.

Ich habe wieder an Ratten (Mus decumanus) gearbeitet, denen ich
schon so manchen Fortschritt in der Forschung verdanke. Zundichst
beanspruchen Anschaffung und Aufzucht., Fiitterung und Haltung,
Pflege und Vorbereitung weniger Personal und Spesen als bei griferen
Tieren. Abgeschen von solchen ékonomischen Bedingungen, welche bei
der Diirftigkeit meiner Arbeitsmittel allerdings in die Wagschale fielen,
hatte die Wahl der Ratte eine Reihe besonderer versuchs-

1) Miinchn. med. Wochenschr. Nr. 6. 1918,
3 Arch. . Entw.-Mech. 13d. 46.
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technischer Vorziige: Die aus den Zuchten ausgesuchten Tiere
konnen reich an Zahl im Laboratorium untergebracht werden. Ihe
Kiifige sind durchsichtig und mit Einrichtungen versehen, welche den
Gewohnheiten der Tiere entsprechen und die stetige Reinhaltung ermig-
lichen. Die Kiifige sind lings der Wiinde aufgestellt, in jedem Moment
des Tages oder der Nacht zu iiberschauen und zu kontrollieren. Das
ganze Leben und Treiben spielt sich vor den Augen des Beobachters
ab. Keine Regung des Temperaments, kein Riickschritt oder Fortschritt
der Beweglichkeit oder Kraft, kein Zeichen von sexueller Lust oder
Unlust bleibt hier dem priifenden Blick verborgen. Da gerade den
Proben auf den Geschlechtstrieb beim Verfolgen der Alterserscheinungen
eine wichtige Rolle zukommt, so eignet sich keines der im Laboratorium
haltharen Tiere so ausgesprochen fiir diese langdauernden Versuche.
Denn nirgends begegnet man einer so heftigen sexuellen Erregbarkeit
und nirgends sind daher auch die Schwankungen oder Storungen der
Libido in so hohem Grade auffallend. Beweisend fiir die Inten-
sitit des nmormalen Geschlechtstriebs ist lediglich das Ver-
halten der Mannchen dem briinstigen Weibchen gegeniiber, Nur
ber diesem vollzichen sie den typischen Akt bei den nichtbriinstigen,
sich wehrenden Weibchen kiénnen sie nicht und wollen sie ithn auch
nicht erzwingen. Die Potenzproben stellen daher die Forderung, jeden
Moment ein briinstiges Weibchen zur Verfliigung zu haben und diese
unerliBliche Bedingung 1st wieder nur innerhalb einer grolBen
Rattenzucht erfiillbar.

Alte Miannchen sind schwer kiuflich zu bekommen und wenn dies
der Fall, so befinden sie sich zumeist in einem kranken und elenden
Zustand.  Man ist daher durchschnittlich auf die Auslese aus eigener
Zucht angewiesen und da bedeutet die kurze Lebenszeit, das bald
erreichbare Senium einen grollen methodisehen Vorteil., Mit
eindreiviertel bis zweieinviertel Jahren sind uansere Tiere
reif und bereit zum Verjiingungsversuch.

Endlich se1 hervorgehoben, dall der Kontrast im allgemeinen Ver-
halten und Aussehen, im Zustand der oben demonstrierten und der
itbrigen Geschlechtsmerkmale, in der Reaktion anf Sinnesreize, und
namentlich 1m sexuellen Benehmen bel jungen und alten Tieren so fest-
steht, dall eine Tiuschung von vornherein ansgeschlossen ist, da eine
wirkhiche Verjiingung sich Schritt fir Schritt durchsetzen und alle ihre
physiologischen und anatomischen Kennzeichen vorzeigen mubB. Auch
in diesem Sinne schien die Entscheidung fiir unser Versuchstier mehr
wie gerechtfertigt,

Iiin Nachteil allerdings macht sich dabei geltend. Die kurze Le-
benszeit bedingt ein kurzes Senium. Nach meiner ziichterischen
Erfahrung, die sich tiber mehr als zwel Jahrzehnte erstreckt, kann ich
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sagen, dal die weifie Ratte und deren Krenzungen mit der wilden Haus-
ratte in unserem Klima und beim iiblichen Futter (Magermilch, Brot,
Mais, Abfille), wenn keine interkurrierenden Krankheiten auftreten,
ein durchschnittliches Alter von 27-—30 Monaten erreichen. 30 Monate
ist schon eine hohe Grenze. Fin Alfer von iiber 30 Monaten gehort zu
den dullersten Seltenheiten. Etwa zwischen dem 18. und 23. Monat
beginnen die Alterserscheinungen deutlich zu werden. Das Stadium
der Greisenhaftigkeit, d. 1. die Spanne zwischen dem Anfang des Nieder-
gangs und dem natiirlichen Ende, betriigt also nur wenige Monate.
Innerhalb dieser Spanne werden viele von Krankheiten betroffen und
dabei gehen oft die besten Versuchstiere verloren. Aber das stets nach-
wachsende Material mit seiner automatischen Greisenerzeugung vermag
diesen Ubelstand auszugleichen.

ITI. Beobachtungen, Kautelen und Proben
vor der Operation.

Aus vorstehendem ergibt sich schon, daf das Verfahren etwas ver-
schieden sein mul, je nachdem m*]ha't-xufgpznge-ne oder elnge-
lieferte alte Tiere in Betracht kommen,

Letztere sind oft nicht so alt als sie aussehen. Schlechte Fiitterung,
unreine Haltung, Hautkrankheiten, Verlausung haben sie herunter-
gebracht und haben bei thnen die typischen Alterszeichen vorzeitig her-
vorgerufen. Sie erinnern lebhaft an Menschen, welche durch Unter-
erniihrung und harte kérperliche Arbeit oder Kriegsstrapazen friith alt
geworden sind. Solche Tiere werden einer Art Quarantine unterzogen.
Wenn sie nach wirksamer, wenn nitig wiederholter Entlausung!) diese
bei guter Fiitterung und Pflege iiberstehen, und wenn sich in ihrem
AuBleren und senilen Charakter innerhalb 2—3 Monate nichts fndert,
so sind es ausgezeichnete Versuchsobjekte. Bessern sich aber die Alters-
erscheinungen, so sind sie als mittelalt noch zuriickzustellen, bis ihr
endgiiltiger Verfall als echtes Senium wiederkehrt.

Beim selbstanfgezogenen Minnchen entfallen diese Vorsichts-
malfiregeln. Sein Alter 1st bekannt; die Bedingungen, unter denen es

1) Vorziiglich wirkt eine Liisung von 1 g Menthol in 400 Spiritus und Ver-
diinnung mit 5—600 Wasser. Gut verwendbar ist auch eine Iésung von 1 Loffel
kiuflichem Lysol in etwa 3 Liter Wasser. Die Tiere werden einzeln in einem
kleinen Aquarium oder Topf ein paar Sekunden in die Fliissigkeit eingetancht
und dann anf trockener Stren in die Wiirme gebracht. Bei schwachen Tieren,
die gegen die Lisung iuferst empfindlich sind, empfiehlt sich statt der Bintauchung
einfaches Bestreichen des ganzen Korpers mit einem durchirinkten Wattebausch.



16 Beobachtungen, Kautelen und Proben vor der Operation.

in Gemeinschaft mit mehreren Weibchen aufwiichst, sind gleichbleibend.
Das Senium entwickelt sich im normalen Lebensverlauf. Hier han-
delt es sich nur darum, den Beginn der ausgeprigten und
nun fortschreitenden Alterserscheinungen festzustellen und
genau zu verfolgen. Dieser Beginn ist groBen Schwankungen
unterworfen. Er besteht 1n Gewichtsverlust, Haarverlust am
Hodensack und anderen Hautpartien und herabgesetzter oder
fehlender Libido und Potenz. Die Anfangssymptome konnen als
Komplex anftreten oder nacheinander; sie konnen schon mit 11/, Jahren
oder erst mit 21/, Jahren manifest werden, sie konnen schlieBlich das
Tier ganz allmahlich oder iiberraschend schnell in den schweren senilen
Zusammenbruch hineintreiben.

Das Kahlwerden des Hodensacks, nackte Stellen am Riicken
und Schenkel fallen ohne weiteres auf.

Der Gewichtsverlust wird durch regelmifBige Wiigung
bestimmt. Die folgende Wigungstabelle zeigt an einigen Bei-
spielen, wie beim alternden Tier nach der Periode der Kon-
stanz oder der gewdéhnlichen Oszillation das Gewicht ziem-
lich plétzlich hinabsinkt.

Tabelle I.
Gewichtsabnahme alternder Tiere.

Bezeichnung Datom der Wiigung und Gewichte in o
der Tiere 8, II|92 II |6.11L [22. II[|SI‘F.T |1; IV.1V. | 14.V. 1?&1 |12. VL.

weit A . . |332| 332 | 830 | 328 | 302 | 283 |281| 270 | — | _
Grau-Wei . | — | 271 | 265 | 270 | 270 | 272 263 260 | 251 | 240
Weil B . . |298| 205 | 295 290 | 298 | 280 |280 272 | 260 | 258

Libido und Potenz sind die malgebenden funktionellen
Merkmale. Thre Priiffung erfordert einige Kritik und Aufmerksamkeit.
Es geniigt nicht, dem zu priifenden Minnchen ein oder ein paar Weib-
chen in den Kifig zu setzen. Das Spiel, das nun beginnt, das Hinterher-
laufen, Beriechen, Aufeinanderwiilzen, das versuchsweise Aufspringen
wird zwar die Lust verraten, aber nicht streng beweisen. Denn dieses
Spielen und Tollen ist untermischt mit den lebhaften Reaktionen der
Neugierde, welche den Tieren in hohem Grade eigen, ob reif oder unreif,
ob es Minnchen, oder Kastraten sind.

Der kritische Moment fiir den potenten Bock ist die An-
wesenheit eines brinstigen Weibchens. Von da ab existiert
nichts anderes mehr. Das briinstizce Weibehen wird sofort stiirmisch
verfolgt und unterliegt unter leisem Aufschrei dem kurzen tetanischen
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Koitus. Das wiederholt sich nach wenigen Minuten und geht fort durch
die paar Stunden der Hochbrunst bis zur Erschépfung der beiden
Partner,

Aber wie immer ein briinstiges Weibchen herausfinden, wenn es die
Kontrolle erheischt? Dies geschieht auf dem Wege des ,,Probier-
kifigs®., Ein langer Blechkasten — mit schubladenartigen, zur Rei-
nigung dienenden Doppelbiden — ist so eingeteilt, dali er durch auf
Schienen laufenden Drahtgittern in fiinf oder sieben Abteilungen ge-
trennt werden kann., Jede Abteilung ist von vorne durch eine breite
Tiire versperrbar, die aus einem eisernen Stabgitter besteht und so
freie Durchsicht gewihrt. An dem einen Ende oder in der Mitte des
Kiifigs wird nun eine solche Abteilung aktiviert und ein jugendkriiftiger
Bock (,,Probierbock®) eingesetzt. Der tibrige Raum des Kifigs wird
mit wenigstens 10—15 Weibchen beschickt, die hier volle Bewegungs-
freiheit besitzen und ihre Nester bereiten.

Durch die Isolierung wird der Bock auf der Hohe der Erregharkeit
gehalten, Durch das Gitter sieht er und riecht er die Wetbchen, Wird
die trennende Wand herausgezogen und die Verbindung hergestellt,
s0 sucht der Bock diese Tiere ab, nimmt gleich die Spur auf und findet
das briinstige Weibchen heraus, das er sofort wiederholt bespringt.
Nun ergreift man das gewiinschte Objekt und tibertrigt es in den Kifig
der zu priffenden alten Mannchen. Der Probierbock wird wieder in die
Isolierung zuriickgebracht. Wenn man iiber mehrere solcher Probier-
kiifige verfiigt, kann man fast immer — ausgenommen die Monate
Oktober bis Januar — auf e¢in oder einige briinstige Weibchen rechnen.

Das Resultat der Priifung der alten Minnchen kann ganz
verschieden sein:

Erster Fall: Das Minnchen geriit durch den Gast sofort in starke
Erregung, verfolgt, beschnuppert und koitiert — wenn auch weniger
stiirmisch und oft als ein jiingeres. HEs steht noch nicht 1m Zeichen der
Senilitit und man mufl abwarten.

Zweiter Fall: Das Minnchen erkennt das briinstige Weibehen,
beriecht es, beschiiftigt sich mit ihm; aber es kommt zu keinem Koitus,
vielleicht zu einem schwiichlichen Aufsprung ohne Erektion, dem sich
das Weibchen entwindet. Bald flaut das Intevesse ab und das Minnchen
zieht sich miide in einen Winkel zuriick. Dies ist bereits ein hoher
Grad sexueller Schwiiche und Seneszenz. Bleibt das Ergebnis
bei drei- bis viermaliger Wiederholung der Probe innerhalb der niichsten
paar Wochen das gleiche, so ist der etwa migliche Einwand eines zu
frithen Eingriffs ausgeschaltet. Ganz besonders beweisend sind alle
jene Tiere, bei denen Abnahme oder Verlust der Potenz in der ersten
Hiilfte des Jahres eintritt, weil normalerweise in diesen Monaten sich
der Trieb am heftigsten duBert,

Steinach, Verjiingung. 2
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Dritter Fall: Das brinstige Weibchen lalit den alten Bock kalt.
Er bleibt sogar bei agressivem Benehmen des Weibchens interesselos
und stumpf. Der Geschlechtstrieb ist erloschen und es besteht voll-
stiindige Impotenz. Dieser Zustand ist meistens vereinigt mit anderen
schweren Zeichen der Greisenhaftigkeit. Wenn wiederholte Probe den
Befund bestiitigt und nicht etwa der kirperliche Verfall zu weit vor-
geschritten, dann scheint es hochste Zeit fiir den Verjiingungs-
versuch.

IV. Organische und funktionelle Unterschiede
bei jungen und senilen Tieren.

Im vorstehenden haben wir drei Symptome erdrtert, nur insoweit
sich durch sie Beginn und Fortschritt der Seneszenz am besten kontrol-
lieren lassen. Wir wollen nun ein Gesamtbild der wesentlichsten Alters-
erscheinungen bei unserem Versuchstier entwerfen.

Organische Erscheinungen: Hervorstechend ist, wie schon erwiihnt,
der Haarausfall, welcher am Hodensack (Textabb. 5) schon friih
entsteht und sich auf alle Hautpartien ansdehnen kann. Vorzugs-
stellen sind der Riicken, Oberschenkel, ventraler Hals. Das
Nacktwerden erweist sich nicht etwa blofl als Ausdruck eines Haar-
wechsels; es vergeht nicht, auch nicht nach Reinigung der Haut. T
(iegenteil, die nackten Punkte breiten sich aus, flieflen zusammen zu
Flecken oder ganzen Feldern (Tafel 11V, Abb. 1). Statt lokaler Kahl-
heit kann der Haarausfall mehr allgemeine Form annehmen. Das ganze
Fell wird schiitter, diirftig, iiberall bis auf die Haut durchsichtig. Ein
solches Tier ist auf den ersten Blick als senil zu erkennen (Textabb, 7).

Zu dieser Haararmut gesellt sich meist die Magerkeit. Mt
dem Verlust des Fettpolsters schwinden die Rundungen, die Haut lilbt
sich vom Karper abheben. Die Abmagerung kann so weit gehen, dab
die Knochen herausstehen (Textabb. 5).

AuBerliche Kennzeichen sind schliefilich noch die merkliche Linge
der Ziithne und die Triitbung der Augenmedien. Bei einzelnen lilit
gich eine Art Star nachweisen.

Nicht weniger charakteristisch erscheinen die Altersverinde-
rungen der inneren Organe. Abgesehen von der Fettlosigkeit
des Gekrioses, der Trockenheit der Gedirme und Muskulatur,
fallt namentlich die Verfassung der sekundiiren Geschlechts-
merkmale aunf (Textabb. 5—6). '

Die im Jugendzustand michtigen, von Sekret gefiillten und aus-
gebuchteten, durch feine Injektion rosafarbenen Samenblasen sind
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geschrumpft, leer, welk, blaBBgelblich oder weil. 1benso sind
die Prostatalappen, die bei der Laparotomie sonst wie grolie grau-
ritliche Beeren hervorquellen, dureh Degeneration klein und
diirftig, weiligelblich geworden; thre mit dem inneren Rand der
Samenblasen verkitteten Ausliufer sind nahezu ganz geschwunden.
Beide Organe machen den Eindruck weitgehender Verkiim-
merung, wie sle wahrnehmbar wird bel Spitkastration,
also nach volliger Ausschaltung der Pubertatsdriisenfunk-
tion.

Die Hodengrolie ist verringert, die Albuginea von vielen hellgelben
streifen und Linien durchzogen. Das Vas deferens, sonst so prall gefillt,
dall seiner ganzen Liinge nach der dicke weille Spermafaden hervor-
leuchtet, zeigt nur Spuren von Sekret oder 1st deuthch leer. Die mikro -
skopiseche Untersuchung der senilen Hoden ergibt gewshnlich
folgendes: e Mehrzahl der Samenkanilchen verengt (grofie Interstitien
bildend): ein kleiner Teil noch mit allen Stadien der Spermatogenese;
ein anderer Teil nur degenerierende und kleine Spermatogonien ent-
haltend; der iibrige Teil endlich, bald vereinzelt lhegend, bald in ganzen
Gruppen vollstéindig veradet mit sehr verkleinertem Querschnitt, ver-
dickter Wand und ausgenommen die Sertolischen Zellen mit zerstortem
Inhalt (Tafel VIII, Abb. 1). Im héchsten Stadium des Senilismus sind
fast alle Samenkanilchen degeneriert.

Die Pubertitsdriise sowohl in der Zahl als in der Struktur ithrer
Elemente vermindert; die vereinzelt liegenden Lewvdigschen Zellen
klein, was auf vermindertes Wachstum, ihr Protoplasma sehr wenig
oder garmicht granuliert, was auf geschiidigte Innensekretion und Alkti-
vitit hinweist: ein Teil der Zellen ganz degeneriert.

Funktionelle Erscheinungen: Den Unterschied in der Bewegung,
im gzanzen Leben und Treiben der jungen und greisenhaften Tiere
miillte man eigenthich kinematographisch darstellen.  Die bloBe Be-
schreibung oder bildhiche Vorfithrung kann diesem Kontrast nicht ge-
recht werden.

Der junge Bock ist beweglich, munter. In nene Umgebung (z. B.
in anderen Kifig) versetzt iiber alle Malien nengierig, alles beriechend,
bemusternd, besteigend. Wenn man einen zweiten fremden Bock herein-
bringt, sofort auf den Hinterbemnen, sprungbereit, angnffslustig und
mutig im Kampf, schlimmstenfalls auf Leben und Tod. Wenn man ein
Weihehen oder ein neues Weibehen hineingibt, sofort hintennach, un-
ermiidlich im Spielen oder bei Briinstigkeit im Begatten; zwischendurch
voller Eitelkeit sich immer putzend und verschomend.

Deralte Boeck bewegtsich wenig., Er lauft schiecht. Eimn anderes
Tier, in den Kifig gebracht, entgeht daher leicht seiner Verfolgung.
Den Kampf sucht er nicht auf. Dazu gezwungen, verteidigt er

2*
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sich sechwach, unterliegt bald und zieht sich eiligst auf sein Lager
zuriick. Die ganze anmutige Geschiiftigkeit und Neugierde 1st ge-
schwunden. Gleichgiiltie gegen  alles, indifferent sogar gegen das
sonst stiarkste Reizmittel, gegen das briinstige Weibchen, verbringt er

A h]‘.l, 8:

Geschlechtsmerkmale des senilen Rattenmiinnehens (Samenblasen,
FProstata, Hodensack] im atrophischen Zustande. Formolpriiparat.
&f Bamenblasen, Pr Prostata, HF Harnblase, Vo Vas deferens.

seine Zeit meist schlafend, friflt wenig und magert zusehends
ab. Oft geht die Atmung schwer und horbar vor sich. Der friiher
duberst frequente Herzschlag i1st erheblich verlangsamt. Mif
der verminderten geistigen Regsamkeit verbindet sich Apa-
thie und Unempfindlichkeilt gegen schiidigende Einfliisse. Wih-
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rend das jiingere Tier sich durch fleifiiges Putzen und Scheuern sauber,
olainzend und frei von Ungeziefer hilt, wird das alte Tier schimutzie
und verlaust: man muld die Liuse und deren Eier dureh obiges Verfahren

(8. 15) zerstoren, sonst fillt es thnen vorzeitig zum Opfer,

R
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Abb. 6.

Feschlechtsmerkmale des gleichaltrigen Rattenminnechens Bruders)

im resenerierten, verjiingten Zustande. Formolpriparat.
o, [
: i e
S Samenblasen, Pr Prostata, Hb Harnblase, Fd Vas deterens.

All diese Erscheinungen, wie Miidigkeit, Unbeholfenheit, Unanfmerk-
samkeit. sexuelle Indolenz und Impotenz sind leicht vor dem Kiifie zu
ermitteln und zu beobachten. Aber was auf den ersten Blick und
schon von weitem sichtbar, das ist die Haltung. Das altersschwache

Mier steht cebiickt, mit gekriimmtem Ricken, den hopl zu
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Boden gesenkt, mit halb oder ganz geschlossenen Augen. Die
nithere Untersuchung hat nar mehr die Diacnose des Sentams zu be-

stiticen (Textabb. 7):

Abb, 7. Vor der Einwirkung [seni

V. Zeitpunkt und Ausfiithrung des Verjiingungs-
versuchs.

Da die Oreane nicht alle gleichzeitic altern und die Funlktionen
nicht nach einem Schema, sondern ganz individuell thre Abschwichung
erleiden, so frigt es sich, wann 1st der Zeitpunkt gekommen,
um den Verjingungsversuch autzunehment

Fiir die Beantwortung dieser Frage ist mein Vorgehen allein nicht
mallgebend. Mir war es zunichst darum zu tun, sozusagen die
Hochstleistung der regenerativen Kriafte zu erproben und zu-
eleich durch lange Beobachtune, Wicung und Kontrollierune dem Ein-
wand za begegnen, dald der Eineriff zu frih erfolet sel, oder dali viel-
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leicht alleemeine hveiemsche Mafregeln wie bessere Erndihrung, Reini-
sung, Desinfektion beigetragen hitten, eine Besserung der Alters-
erscheinungen herbetzufithren. Durch dieses Priifen und Zogern bin ich
oft zu weit gegangen, bis an die Grenze, wo die fortschreitende kirper-
liche Involution schon den Zusammenbruch emnleitet.  Dadurch habe
ich manches Tier verloren oder manchen Miflerfolg gehabt., Wenn ich
mich aber mit dem einen oder anderen typischen Vorboten des Greisen-
tums befaBte, hell mich der Versuch niemals im Stich, es sel denn, dald
hinzukommende Krankheiten, wie Infektion, Tuberkulose, Tumoren den
durchdringenden Aufschwung vereitelten.  Fiir etwaige Nachunter-
suchung empfehle ich daher, nicht erst anf das Zusammentreffen aller
Seneszenzzeichen zu warten, sondern das eine oder andere ansgeprigte
Symptom wie Haarausfall, Abmagerung durch reduzierte Nahrungs-
aufnahme, beginnende Impotenz festzustellen, zu kontrollieren und dann
zu handeln. Wo der leichte Eingriff beim Menschen Verwertune
finden soll — wir werden darauf besonders eingehen —, da wird man
sich erst recht vor Augen halten, daf alles, was im Menschen altert,
erneverungs- und verjiingungswert ist, und man wird daher gegen jenes
symptom den Kampf anfnehmen. welches gerade dem Alternden das
Leben am meisten verleidet oder beschwert,

Der Verjiingungsversuch fuft, wie schon in der Emleitung be-
merkt, anf dem Gedanken, den Senilismus der Pubertiitsdriise zn he-
heben, indem dureh Kiinstlich erzengte Wuocherung ihrver Elemente
die inkretorische Tiitigkeit derselben von neaem entfacht wird.
Wiederholt habe ich hervorgehoben, dall die hormonale Funktion nicht
allein darin besteht, die somatischen und psychischen Geschlechtscharal-
tere zur Aushildung zu bringen, sondern diese Attribute der Vollkraft wiih -
rend des Lebens auf der Hohe zu bewahren. Wenn dies ans der Einpflan-
zung und Wiederabtragung der Gonaden, auns der Neofeminierung und
Neumaskulierung von Kastraten beim Tier') und beim Menschen?) er-
schlossen werden mull, so ist daraus weiter zu folgern, dall die Pu-
bertitsdriise sich durch stetige Erneucrung ihrer Elemente
automatiseh im Schwung hiilt. Mit dieser Fihigkeit hiingen offen-
bar die idividuellen Schwankungen im Absinken der Vollkraft und
im Auftreten der Seneszenz zusammen. Zur Zeit, wo die automa -
tische Erneuerung nachliflt oder ganz erlischt, soll nun das
biologische Experiment eingreifen und die Funktion der
Pubertitsdriise wiederherstellen.

1} Steinach, Akadem. Anzeig. Wien. Nr. 11. 1919
3 Steinach u. Lichtenstern. Miinchn. med. Wochenschr. Nr. 6. 1918,
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Verstirktes  Wachstum und Wucherung  des  inkretorischen Ge-
webes lassen sich durch verschiedene Mittel hervorrufen — dureh Unter-
bindung der Ausfithrungsgiinge, durch Bestrahlung und auch durch
chemische Mittel.  Es handelte sich nun darum, dasjenige Verfahren
auszuwihlen und auszubilden, welches beim senilen Organismus noch
wirkt, welches moglichst rasch wirkt und welches das allgemeine Be-
finden des Tieres nicht schidigt. Als solehes hat sich die | Unterbin-
dung™ bewiihrt. Bet der ersten Versuchsreihe habe 1ich noch die Unter-
bindung der Vasa deferentia ausgefiihrt, wie sie zu anderen Zwecken
und Experimenten bekannthich schon frither oft in Verwendung ge-
kommen war. Dabei ergab sich wegen der Kleinheit der Organverhilt-
nisse die Schwierigkeit, eine Verletzung oder Knickung der iiulerst
zarten, auf dem Vas deferens verlanfenden Blutgefille zu vermeiden.
Die Schonung derselben als Versorger des Hodenparenchyms be-
deutete aber fiir das Gelingen der Operation eine Grundbedingung, bei
deren Vernachlissigung es zu Nekrose und Vereiterung des Hodens kam.

Ich habe daher eine andere Stelle zur Ligatur gesucht und als die
zweckmialligste den Zwischenraum zwischen Hoden und
Nebenhodenkopf befunden. In diesem lockeren Bindegewebe
zichen die Ausfithrungsginge (Coni vasculosi) getrennt von
den Blutgefillen, so dall es leicht ist, den letzteren bei der Um-
fassung der ersteren auszuweichen. Die Methode hat noch den weiteren
grofien Vorteil, dali durch die Verkiirzung der zu stauenden Wege der
Wachstumsreiz noch friher einsetzt, und die Pubertitsdrise
entsprechend schneller zuwuchern und zu wirken beginnt. Man
kann die Nebenhodenligatur ebensogut vom Skrotum aus wie vom
Abdomen aus durchfithren. JIeh habe die Laparotomie vor-
gezogen, weil es mir in den meisten Fillen daran lag. den Zustand
der sekundiren Merkmale (Samenblasen, Prostata) zu he-
sichtigen und zu protokollieren. e Operationen sind unter strenger
Asepsis ausgefithrt worden.

Der Vorgang ist kurz folgender: Atherisierung in der Glocke, Auf-
binden auf den .,aseptischen Glas-Tierhalter”. Rasieren der Bauch-
gegend (wenn dies nicht schon am Vortag geschehen); weitere leichte
Narkose mittels . Atherkappe'; Remmigung der Operationsfliche mit
absolutem Alkohol, dann Bestreichen mit Jodtinktur, Einschnitt lings
der Linea alba, Verlingerung des Schnitts mit der Schere gegen die
Symphyse: Auseinanderbreiten der Wundrinder mittels Klemmen,
Inspektion von Samenblasen und Prostata. Hervorziehen und bequeme
Lagerung des Testikels. Doppelte Unterbindung und nachfolgende
Durchschneidung der Samenkanile zwischen Hoden und Nebenhoden.
Wiederholung auf der Gegenseite. Naht der Bauchwunde und Be-
streichen derselben mittels Xeroform-Kollodinm.
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Das operierte Tier kommt in eine grolle hohe, oben offenbleibende
Glaswanne (Aquarium), auf deren Boden ein Rost aus verzinktemn
Drahtnetz steht. Der Rost ist mit einer nach Bedarf auszuwechselnden
Watteschichte belegt. Durch diese Einrichtung ist ein aseptischer, stets
trockener Autenthalt geschaffen, welcher der Wunde auch beim Hocken
der Tiere freien Luftzutritt verschafft und die Heilung per primam
beschleunigt. Ein kleines Thermometer kontrolliert die Temperatur,
die durch drei Tage auf 25° (' zu halten ist. Unmittelbar nach der Ope-
ration kann sie auch hher sein, oder das Tier bleibt in Watte gewickelt,
um Abkiihlung zu verhiiten. Nach einer Woche kann man die Niihte
entfernen und das Tier in seinen Kafig zuriickversetzen.

Wird vom Skrotum aus operiert, so geniigt ein kleiner Haut-
schnitt. Der Testikel wird durch einen Schlitz des inneren Sackes
herausgeholt und auf der Glasunterlage unterbunden. Reponierung des
Testikels his in die Bauchhohle: dann Vernidhung des Sackes und der
Haut: schlieBlich Bedeckung der Wunde mit Xeroform-Kollodium?).

VI. Verjiingungsversuche an Minnchen,

A, Verlaut der Versuche an der Hand der Protokolle
und IHlustrationen.

Wir lassen nun einige Versuchsprotokolle folgen, teils auszugsweise,
teils in ausfiihrlicher Darstellung. Im Zusammenhang mit den demon-
strativen Tafelbeilagen gewiihren sie einen Einblick in den Gang der Ver-
suche und Beobachtungen, in die vor sich gehenden Verinderungen und
Wandlungen; sie ermiglichen somit eine kritische Bewertung der Befunde.

Die photographischen Aufnahmen reproduzieren an je einem und
demselben Tiere oder an Vergleichstieren den Eindruck der Seneszenz
vor der Operation und den Eindruck der Verjiingung eine Zeit nach
der Operation (Tafel T—V).

In den nichsten drei (lithographischen) Tafeln wird nach anatomischen
Priiparaten der Unterschied wiedergegeben im Zustand der marastischen
und der wiederaufgebliithten Geschlechtsmerkmale (Tafel VIund VIT).

Die mikroskopischen Tafeln (ebenfalls lithographisch) endhich de-
monstrieren die primire Einwirkung der Ligatur, die histologische Dar-
stellung des Wachstums der Pubertitsdriise, die anfinglich vollstandige
Degeneration und die spiter im Stadium der Verjiingung auftretende
Regeneration der Samendriise, wovon im Rahmen der Gesamtergebnisse

berichtet werden soll (Tafel VIIT —XI).

1 Beim Manne siehe Kap. X.
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Scheck. Protokoll Nr. 9. Dauerversuch. Beginn 4. 11. 1911.

Geb. 1. II1. 1909 (23 Monate alt); hat seit Sommer 1910 nicht
mehr geziichtet. Seit Herbst 1910 (September bis November)
wiederholt mit briinstigen Weibchen gepriift; ansgesprochene
Impotenz. Wiederholung der Priiffung Ende Januar; etwas Interesse
am briinstigen Tier, aber kein Aufsprung, keine Begattung.

Hodensack leer (Testes in der Bauchhohle), grofienteils nackt,
Riicken schwach behaart. Behaarung des ganzen Korpers schmutzig,
Tier putzt sich nicht, auch nicht in Gegenwart von Weibchen.

Kraftprobe: Ein Baumast oder Klotz, schwach armdick, wird senk-
recht im Kifig aufgestellt; auf seiner oberen Schnittfliche wird ein Stiick
Speck angebracht. Wihrend ein jiingeres Tier sich in dem Falle sofort
heranmacht, den Speck wittert, hinaufklettert oder fast in einem Sprung
auf die Hohe kommt, richtet sich das alte am Stock wohl auf, wagt
aber den Hochsprung nicht. Auch wenn man die Lockspeise weiter
unten hefestigt, klettert es nicht weiter. Die Muskelkraft geniigt nicht
mehr; das Tier ermiidet bald, und gibt den Versuch auf.

Erniihrungsprobe: Nach 12stiindigem oder lingerem Fasten setzt
man eine Futterration vor, welche ein Vergleichstier in einem Zuge
und mit HeiBhunger auffrift. Das senile friBt kaum die Hilfte und
diese nicht auf einmal, sondern nach éfterer und lingerer Unterbrechung.

Mutprobe: Man kann es nicht riskieren, ein jiingeres Mannchen mit
einem alten zusammenzubringen, ohne Gefahr zu laufen, dall letzteres
stark gebissen oder beschidigt wird, und dadurch die Versuchsfihigkeit
einbiift. Daher empfiehlt sich, um die Angriffslust oder -unlust zu tiber-
prifen, folgendes Verfalhiren. Man setzt ein etwa jihriges starkes Miinn-
chen in einen Miniaturkiifig (oder Kistchen), wovon wenigstens zwei
Wiinde aus Drahtstiiben hergestellt sind, und stellt diesen Kiifig in den
Zwinger des zu priiffenden Tieres. Ist dieses jugendkriftig, so springt
es sofort heran, agnosziert den Rivalen, richtet sich an den Gitterstiben
auf, beift hinein, springt auf und ab, sucht den Kifig umzuwerfen,
kurz, es entwickelt sich unter beiderseitigem lauten Gekreische ein
wiitender, wenn auch erfolgloser Kampf, der erst endet, wenn man den
Miniaturkiifig wieder aus dem Zwinger entfernt. Unser altes Versuchs-
tier benimmt sich anders. Es geht zaghaft heran, hebt sich am Gitter
auf, und mustert. Aber die wilde lirmende Reaktion, die im Kiifig ent-
steht, wirkt erschreckend. Es lallt von diesem ab, zieht sich zuriick
und wagt keinen Angriff oder Versuch mehr.

4. 11, 1911, Laparotomie und Ligatur,

Befund: Hoden kleiner wie normal. Samenblasen leer,
schlaff, nicht injiziert, beginnende Degeneration. Prostata sehr
klein, weill, atrophierend (wie Textabb. 5).
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Doppelte Unterbindung beider Vasa deferentia und Durch-
schneidung zwischen den Ligaturen.,

Heilung per primam.

22, II. Hodensack wieder voll (Testes herabgestiegen), beim Laufen
nachschleppend. Am Hodensack und Riicken junge Haaraussaat. Tier
putzt sich fleiBig. Fell reiner und glinzend erscheinend. Sehr fre8-
lustig. 40g Gewichtszunahme. Viel lebhafter und auf merksamer.
Ber Probe mit nichtbriinstigen Weibchen starke Aufregung
zeigend; fortwithrendes Verfolgen, Spielen und Aufsprungversuche.

25.I1. Einbringung eines briinstigen Weilbchens., Sofort,
chne vorbereitendes Spielen wiederholter heftiger Koitus. In
den Pausen eifriges Putzen.

1. III. Benimmt sich bei der Mutprobe dullerst aggressiv wie
ein junges Tier.

3. III.  Bei briinstigem Weibchen unersattliche Geschlechts-
betitigung. Vollstindige Wandlung des Temperaments; ist
jetzt schiirfer wie normale junge Minnchen. Sieben Akte in 10 Minuten.

6. III. Wiegt im niichternen Zustand 60 ¢ mehr als vor der Opera-
tion; i1st ungemein gefriflig.

7. 111. Probe mit briinstigem Weibchen; wird immer ungestii-
mer; unaufhirliches Bespringen: so starke Erektionen, dall es oft
linger dauert, bis er das Glied in die Vorhaut zurtickbringt.

8.III. Probe mit nichtbrinstigen Weibchen, welche sich
heftig gegen den Aufsprung wehren. Mit brutaler Gewalt wird der
Koitus erzwungen, was sonst ein Durchschmttsminnchen nicht tut
und nicht vermag. Nach Entfernung des Weihchens tobt er in Aunf-
regung im Zwinger umher und beruhigt sich erst nach langerer Zeit.

13. I1I. Alle haararmen und haarlosen Stellen am Skrotum und
Riicken sind verschwunden. Uberall herrseht junger Haarwuchs.
Das Fell ist rein und glinzend. Die weillen Flecken des scheckigen
Felles sind schneeweils.

20, ITI. Relaparatomie zur Besichtigung der sekundiren Ge-
schlechtsmerkmale: Gegeniiber dem Befund hei der Laparotomie vom
4. 11. fallt die dicke Fettschichte und die Zunahme der Korper-
muskulatur auf. Prostata sowohl die vorderen wie die hinteren
Lappen sehr grol, grau durchscheinend, voll Sekret. Samen -
hlasen enorm gewachsen, stark ausgedehnt durch das gelb
durchscheinende Sekret (wie Textabb. 6). Beide Organe sich ver-
moge ihrer Fiille aus der Wunde vordriangend. AuBerordentlicher
Kontrast gegen den Zustand vor der Ligatur. Neunes Wachs-
tum, nene Entfaltung und Funktionstiichtigkeit der Geschlechts-
merkmale, vollkommen iibereinstimmend mit dem #duBeren Bild der
neu erstandenen ménnlichen Vollkraft,
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28. III. Wunde verheilt. :

10. V. Etwa 3 Monate nach, der Ligatur: Sehr potent, in vol-
ler Jugendlichkeit; sehr schiones dichtes Fell. Bei der Kraftprobe
erklettert er den Ast mit Leichtigkeit und holt sich den Speck herunter.
Bei der Mutprobe fillt er wiitend den Rivalen an; versucht, den Mini-
aturkiifig umzuwerfen und zu zerbeilien, 146t von den Angriffen nicht
ab und mufi gewaltsam getrennt werden. Gewichtszunahme 80 g.

1. VII. Gleichbleibendes Verhalten; unverindert gut aussehend.
Skrotum voll behaart.

14.1X. Normale Potenz bereits 7 Monate wieder vorhan-
den. Etwas rasselnde Atmung.

24. IX. gestorben. Obduktion ergibt kleine eitrige Herde in der
Lunge. Sekundire Geschlechtsmerkmale in bester jugend-
licher Verfassung; Tier hat ungefihr noch 8 Monate nach
der Ligatur, und 7 Monate im organisch und funktionell ver-
jiingten Zustand gelebt.

Albino Greis, Prot. Nr. 3. Dauerversuch. Beginn 23. II.
1911 (Textabb. 7 und Tafel 1). Geboren Oktober 1908 (28 Monate alt);
hat in der Jugend durch Einquetschung den Schwanz verloren; triigt
nur ganz kurzen Stummel.

Hochseniles Tier; so stark abgemagert, dall iiberall die
Knochen, besonders die der Wirbelsiiule hervortreten; sehr haar-
arm, Hodensack und Riickenlinie villig kahl (seit Monaten):
dauvernd gebiickte Haltung. Sehr lange Zihne (Photographie
Textabb. 7 und Tafel I. Abh. 1).

Beweglichkeit sehr gering, langsamer taumelnder Gang. Zum
Klettern unfihig. Schlechte Nahrungsaufnahme. Weibchen, auch
briinstigen, gegeniiber vollstiindig interesselos; nicht die Spur einer
AuBerung von Geschlechtstrieb, geschweige Potenz; verlang-
samter Puls.

23.I1. 1911. Laparotomie und Operation. Hoden atrophisch,
weililich, kaum halb so groB wie beim erwachsenen normalen Boek.
Samenblasen, insbesondere Prostata atrophisch, klein, weill. Muskulatur
schwach.

Doppelte Unterbindung der Vasa deferentia und Durch-
schneidung zwischen den Ligaturen,

28. II. Heilung per primam.

1.II1. Gewogen 183 g.

13. TII. Tier putzt sich viel mehr, ist reiner; Gang wesentlich besser
und schneller, nicht mehr tanmelnd ; klettert auf das Gitter seines Zwin-
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gers; 1st im ganzen lebhafter und macht nicht mehr den Eindruck hoher
Greisenhaftigkeit wie vordem.

16. III. Bei briinstigem Weibchen lebhafte Reaktion zeigend,
dasselbe verfolgend. :

27.1I1. Auffallend rasche und gute Beweglichkeit. Massen-
haft junge Haare an den nackten Stellen auftretend. GroBe FreBlust.

28, I1I. Beide Hoden wieder aus der Bauchhéhle in den Hodensack
herabgesunken, denselben ausfiillend. 32 g an Gewicht zugenommen.
Puls erheblich frequenter.

30.1I1. An allen frither kahlen Stellen junge schine Be-
haarung mit Ausnahme einer Stelle am Steif. Bei briinstigen
Welbchen starke Verfolgung und Trieb, aber kein Koitus.

18.IV. Auch die am 30. ITL. noch haarlose Stelle ganz iiberhaart.
Das ganze Tier einschlieBlich Skrotum zeigt villizg erneutes, iippiges,
reines Haarkleid (Photographie, Tafel I, Abb. 2),

1. V. Liegt tot im Kifiz. Obduktion ergibt stark aufgetriebene
Dirme, enthaltend Bandwiirmer von groBer Linge.

Ein Hoden wesentlich gréfer als vor der Ligatur. Schon injiziert.
Samenblasen unverdndert. Prostata graurot, wesentlich grifier
und frischer als vor der Ligatur. Muskulatur schin ausgebil-
det. Trotz der den Verfall und Tod bedingenden Bandwiirmer
sind auffallende Verjiingungserscheinungen eingetreten (He-
bung der Herztitigkeit und Muskelkraft, Beweglichkeit, Reinigungs-
trieb, sexuelles Interesse, Gewichtszunahme. neues Wachstum der
Muskulatur, der Prostata und der gesamten Behaarung).

Drei Briider desselben Wurfes, 27 Monate alt. Prot. Nr. 40a,
41, 62. Vergleichs- und Kontrollversuche. Beginn 2. ITI. 1914.

Dieselben eignen sich besonders zur Vergleichs- und Kontrollbeob-
achtung, erstens weil bei ihnen die Erscheinungen der Seneszenz
gleichzeitig eintraten (Herbst 1913), zweitens weil sie aus einer
Zucht stammen, deren diesheziiglich kontrollierte Minnchen entweder
vor dem 27. Lebensmonat oder bald nachher den natiirlichen Tod
fanden.

Alle drei Briider seit September bis Oktober 1913 bei sechsmaliger
Priifung mit briunstigen Weibchen impotent. Bei Wiederholung dieser
Proben im Januar und Februar ebenso negatives Ergebnis. Es gibt
wohl ein kurzes Verfolgen und Spielen, aber keinen Aufsprung oder
Begattung. Die Potenz ist also seit 5—6 Monaten erloschen
und ist auch in der diesjahrigen Brunstzeit nicht mehr erwacht,

Bei allen Hodensack leer, nackt. Hals und Riicken sehr haar-
arm, im iibrigen Korper normale Behaarung. Ihe Tiere putzen sich



L Verjiingungsversuche an Minnchen.

wenig. Wegen Auftreten von Léusen hat sich in den letzten Monaten
Desinfektion nitig erwiesen. Probe auf Muskelkraft, Ernihrung und
Mut fillt bei allen dreien ziemlich analog und der Seneszenz ent-
sprechend schlecht aus.

Befund (aufgenommen bei der Laparotomie) bei allen tberein-
stimmend: Alle mager: Muskulatur schwaeh, bla. Hoden mittel-
grofl, noch von normalem Aussehen. Samenblasen sehr klein,
leer, atrophierend, weill. Prostata sehr klein, leer, gelb-
verfarbt, degeneriert.

I. (Prot. 40a) 2. lII. Laparotomie — lediglich zur Aufnahme
des Befundes bzw. zur Besichtigung der Geschlechtsmerkmale, Unter-
bindung wird nicht vorgenommen (Kontrolle).

1.1V. Hautwunde vollkommen werheilt. Alle Alterserschei-
nungen haben zugenommen; keinerlei sexuelles Interesse;
grobe Trigheit, Schlafsucht, FreBunlust, Abmagerung.

18.IV. An Marasmus gestorben. Obduktion ergibt keine be-
sondere Todesursache. Atrophischer Zustand der Geschlechtsmerkmale
(Samenblasen, Prostata) so wie schon bei der Untersuchung am 2. II1.
erhoben.

Es wird ein anatomisches Priparat angefertigt zum Ver-
gleich mit dem Operationserfolg bei den Briidern (Tafel VI,
Abb. 1).

Die senile Veranderung der Keimdriise, inshesondere das Vorkommen
von atrophischen Samenkandlchen und die Zellarmut der Pubertits-
driigen ist durch die mikroskopische Priiparation der Hoden dar-
gestellt (Tafel VIII, Abb. 1).

II. (Prot. Nr.41) 2. 111, 1914 Operation. Beiderzeits doppelte
Unterbindung und Durchschneidung der Samenwege zwi-
schen Hoden und Nebenhoden bei Ausschaltung der Blut-
gefiale.

12. I11. Wunde verheilt. Beim Einsetzen eines briinstigen Weib-
chens eifriges Verfolgen, Beriechen, aber kein Aufsprung.

20. 1I1. (18 Tage nach der Ligatur.) In Gegenwart eines briin-
stigen Weibchens in hochste Aufregung geraten; sofort ohne vorheriges
Spielen wiederholte leidenschaftliche Begattungen; nach jedem
Aufsprung noch nachdauernde Erektion,

23. 111.  Der sexuelle Paroxysmus ist so iibertrieben, dali es
alles bespringt. ob briinstig oder nichtbriinstig. 19 Akte in 15 Minuten.

30. ITT. Am Skrotum und an den iibrigen haararmen Korperstellen
wichst junges kriftiges Haar hervor.

9. IV. Bel der Kraft- und Mutprobe koénnte sich der stirkste
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junge Bock nicht mit dem verjiingten Minnchen messen. Libido
und Potenz kénnen keinen héheren Grad errveichen.

10, IV, (5 Wochen nach der Ligatur): Laparotomie und Obduktion.
Herstellung eines anatomischen Priparats (Tafel VI, Abb. 2)
und mikroskopischer Praparate des unterbundenen Hodens
(Tafel VIII, Abb. 2 und Tafel XI).

Prostata: Beide Vorderlappen, sowie die hinteren Ausliufer michtig
entwickelt, grau durchscheinend, mit Sekret gefiillt; Oberfliche granu-
liert. Zustand wie bei den groliten jungen Exemplaren auf der Hahe
der Vitalitit: fast hypertrophisch.

Samenblasen: Bei Eréffnung der Bauchhiohle sofort sichtbar, weil sich
vordringend. Maximal ausgebildet und mit normalem gelbem Sekret
gefiillt. Die sekandiiren Geschlechtscharaktere haben innerhallb der
5 Wochen nach der Hodenligatur ein ernentes, frisches Wachstum
durchgemacht und vollendet (vgl. Tafel VI, Abb. 1, seniler Zu-
stand; Abb.2, verjingter Zustand).

Hoden: Beiderseits kleiner, kompakter geworden. Die mikroskopische
Untersuchung ergibt starke zellreiche Wucherungen der Pubertiits-
dritse (Leydigsche Zellen), die sich in dicken Stringen zwischen den
atrophierenden leeren Samenkanilchen verteilt. Die emnzelnen Ele-
mente der Pubertitsdriizse schin ausgebildet, protoplasmareich, mit
Sekretkirnchen versehen (vgl. Tafel VIII, Abb. 2, und Tafel XI,
Vergrollerung der Pubertiatsdriize aus Praparat Nr. 41).

Muskulatur: — besonders auffallend die der Extremititen — prich-
tig entwickelt, rot gefirbt.

Fettschichte: Uberall im subkutanen Gewebe nen erstanden.

1I1. (Prot. Nr.62) 2, IIL 14 Operation. Beiderseits doppelte
Unterbindung und Durchschneidung der Samenwege zwischen Hoden
und Nebenhoden bei Ausschaltung der Blutgefiilie,

12. ITI. Wunde verheilt. Beim Einsetzen eines briinstigen Weib-
chens — Verfolgen. Beschnuppern, kein Aufsprung.

20. II1. (18 Tage nach der Ligatur). Durch briinstiges Weib-
chen in hohe Aufregung geraten. Ohne Zogern sofortige und wieder-
holte stiirmische Akte; nach jedem Aufsprung nachdauernde Erek-
tion; also genau analoges Verhalten wie beim operierten Bruder 11
(Prot. Nr.41).

23. 1II. Sexueller Trieb noch zunehmend..

30. 1I1. Kraftprobe, Ernihrungsprobe, Mutprobe wie bel jungen
Tieren ausfallend. Besonders tobendes Auftreten gegen ein fiir einen
Augenblick in den Zwinger gesetzten einjihrigen Bock. Starke Ge-
wichtszunahme (40 g), vgl. Tab. 2.

1.1V. Ein Hoden in kurzer Athernarkose exstirpiert (zwecks
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Untersuchung der Pubertitsdriise nach einmonatiger Ligatur) (Tafel X,
Abb. 1) und Fortsetzung der Lebensbheobachtungen bei An-
wesenheit blofi eines unterbundenen Hodens, Geschlechtsmerk-
male vollstindig regeneriert (wie bei Prot. Nr. 41),

11. IV. Potenz auf der Hohe voller Méannlichkeit.

16. IV, Spielprobe: Dieselbe wurde bei den drei Briidern schon
vor der Operation — also zur Zeit ihres senilen Verhaltens — vorgenom-
men. Sie besteht darin, dafi man zwel noch unreife etwa zweimonatige
Weibehen oder Miannchen als Gespielen in den Zwinger einbringt. Die
alten Minnchen geben zunichst Zeichen der Neugierde, bemustern die
jungen Tierchen, lassen sie aber sehr bald *in Frieden, um sich nicht
welter um sie zu kiimmern. Ganz anders im Stadinm der Verjiitngung !
Wenn die jungen Tierchen die anfiingliche Angst vor dem grolien Bock
iiberwunden haben, treibt dieser sie selbst zum Spielen an. Da beginnt
ein Nachrennen, Auf- und Abklettern, Erhaschen, ein friedliches Balgen
und Aufeinanderspringen, wie man es nur in einem Rudel junger Tiere
zu sehen bekommt.

Wegen dieser Spielfreudigkeit des verjiingten Bocks werden thm
dauernd zwel jugendliche Weibchen als Gespielinnen belassen.

24. IV. Der friher nackte Hodensack dicht behaart. Ebenfalls
am Hals, Kehle, Riicken, Kopf viel neues kurzes Haar. Das ganze Fell
dicht, glinzend, rein; groBer Unterschied gegen die Zeit vor der Opera-
tion. Der Bock macht den Eindruck eines einjihrigen Tieres.

2.—7. V. Wiederholte Proben beil briinstigen Weibchen. Enorme
Potenz.

22. V. In den Abendstunden eifriges Spielen. So rennt er z. B, mit
Vorliebe einer Gespielin nach, erfafit sie, legt sie auf den Riicken und
lifit gie wieder laufen, um das Spiel von neuem zu beginnen

26. V. Wird wegen seiner sexuellen Leidenschaftlichkeit in den
.. Probierkiifig’* versetzt, um von nun an zur Ermittlung briinstiger
Weibchen fiir andere Versuche als .. Probierbock™ zu fungieren
(siehe Kap. I11).

9. VI. Gewicht weiter zunehmend (vgl. Tab. 2).

23. VL. Libido héchsten Grades.

20. VII. Die wiedergewonnene Potenz bereits 4 Monate ungeschwiicht
bestehend. .

5 VIII. Allgemeine schine dichte Behaarung. Gewicht
weiter steigend. Psychisches Verhalten (Angriffslust, Eifer-
sucht, Spiellust) wie bei kriiftigstem einjihrigem Minnchen.

19. VIII. Libido, Muskelkraft, alle psychischen Erscheinungen. er-
halten sich auf der Hohe frischer Jugendkraft. Potenz iibernormal —
auch nichtbriinstigen, sich wehrenden Weibchen gegeniiber sich durch-
setzend.



Verlauf der Versuche an der Hand der Protokolle und Illustrationen. 33

3. 1X. Wegen Milchentziehung etwas an Gewicht abnehmend. was
aber auf Libide und andere psyvchische Eigenschaften keinerlei nach-
teiligen Einfluli hat,

17. IX. Nach Milchfiitterung wieder zunehmend.

29. IX. Fungiert noch immer als scharf vorgehender Pro-
bierbock.

3. X. Potenz weniger stiirmisch.

15. X. Aufspriinge seltener. Das Tier zeigt schlifriges Benehmen.
Behaarung, Frelllust, Angriffslust gut.

1. XI. Potenz nach 7 Monate langem Wiederbestehen erloschen.

10. XI. Libido auch briinstigen Weibchen gegeniiber minimal.
Angriffslust vollstindig verschwunden. Das Tier macht aber duBerlich
keinen senilen Eindruck. Es treten Liuse auf; daher wiederholte Des-
infektion.

18. XI. Benchmen teilnahmslos: keine Neugierde mehr: psvchiseh
wieder hochsenil. Rapide Abnahme des Gewichts (Tab. 2).

28. XI. Schlechte Atmung. Um den Befund der Geschlechtsmerk-
male im jetzt — zum zweitenmal auftretenden Greisenzustand zu er-
heben, wird das Tier im Alter von 36 Monaten getitet.

Alter: Das Tier hat 36 Monate gelebt. Nach meiner Schitzung
und Erfahrung hitte es noch etwa emen Monat leben kinnen und wére
dann 37 Monate alt geworden, — also 8 Monate dlter als sein am
18.IV. unter normal verlaunfender Senilitit verstorbener
Bruder, und 10 Monate dlter als andere Minnchen derselben
Zucht. Das Tier hat 7 Monate nach der Operation wieder in voller
Potenz und kirperlicher wie psychischer Jugendfrische zugebracht
— seit 1. IV. (Exstirpation des einen Testikels) unter dem Einflusse einer
Pubertiitsdriize allein! Das zum Tode fithrende zweite Senium
15t nm wenigstens 7 Monate, d.1. ungefiihr nm ein Viertel der
durchschnittlichen Lebensgzeit hinansgeschoben worden.,

Obduktionsbefund: Hyperamie der Lunge; sonst keine spezifische
Krankheitserscheinung. Muskulatur in guter Verfassung, rot gefiirbt.
Fett im subkutanen Gewebe iiberall vorhanden.

Der restierende unterbundene Hoden schin injiziert, von normaler
Griafie, also erheblich grofier wie nach einmonatiger Unterbindung (vel.
Prot. Nr. 41). Samenblasen von normaler Form und Ausdehnung. mit
gelbem Sekret gefiillt. Prostata gut erhalten. Corpora cavernosa penis
stark entwickelt. Behaarung vollkommen.

Das Charakteristische dieses, auch anderen solchen Fillen entspre-
chenden Befundes liegt darin, dall die Geschlechtsmerkmale wie die
iibrigen Organe nicht wie beim natiirlichen Senium in Riick-
bildung oder Schrumpfung, sondern in guter normaler Be-
schaffenheit angetroffen werden, was darauf hinweist, daB die ver-

Steinach, Verilingung. 3



a4 Verjiingungsversuche an Minnchen.

jlingte Pubertitsdriise noch bis zum viele Monate hinausgeschobenen
Exitus wirksam ist. Im Zusammenhange damit la8t die schwere Apathie
und das iibrige psychische Verhalten vor dem Tode darauf
schlieBen, dali dieser vermutlich nicht durch den Verfall der peripheren
Gewebe, sondern vom nervisen Zentralorgan aus eingeleitet wird.

Tabelle 2.

Gewichtsinderuangen nach der Operation.

Datum = Gewicht Datum | Gewicht

19iid g Bemerkungen 1914 ﬁ Bemerkungen
3.11I. 300 | 27. VIL.| 3870

9. IIL. = 300 | | 3.VIL 378
17. 0L | 840 | | 9.VIIL. 372 | Milech entzogen
24, 1L | 340 | | $7.VIIL| 366 | :
1.1V. | 3845 | | 24. VIII. 360

T.IV. | 845 | C31.VIIL. 839  wieder Milch-
15. IV. 350 | . filtterung
21.1V. | 340 | |12.1X. | 847

4. V. 348 20.IX. | 870
11.V, | 348 | ag.1xX, | 485
22. V. 342 | | e 377
27.V. 350 14, X. 378

1. VL. | 341 99 X 370

8. VL | 349 | 27. X. 372
15. VL. = 352 | 2.XI | 880
22 VI. | 354 9. XL 380
29. VL. 356 | Auftreten von | 16. XL 348 psychisch wieder

Liiusen | senil

7.VIL | 332 Desinfektion Il 24. XI. 320 apathiseh
14. VIL. | 350 | | 28.XI. 320 @ getitet
20. VIL. | 365 !

Mikroskopizche Befunde an den Keimdriisen: Der am 1. IV, exstir-
pierte, etwa 4 Wochen unterbundene Hoden zeigt in Ubereinstimmung
mit dem 5 Wochen unterbundenen Hoden des Bruders (Prot. Nr. 41)
Verengerung der Kanilchen und Atrophie der Samendriisen; hingegen
Wachstum und stellenweise starke Ausbreitung der Pubertitsdriise
(Tafel X, Abb. 1). Anders der fast % Monate lang unterbundene
Hoden. Hier findet sich neben Samenkaniilehen, die dauvernd
atrophisch geblieben sind, der griofite Teil der Samendriisen
wieder vollstiindig regeneriert, mit allen Stadien und allem
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Reichtum der Spermatogenese (Tafel X, Abb. 2). Dieser Re-
generationsbefund wird durch eine besondere Versuchsreihe, auf die
wir noch bei der Zusammenfassung der Ergebnisse zuriickkommen,
bestiitigt.

In der Tabelle 2 auf S, 34 sind die Gewichtsinderungen
dieses Tieres (Prot. Nr. 62) wihrend des ganzen Versuches verzeichnet,
Die Wiigung 1st anndhernd zur gleichen Tageszeit vor der Hauptfiitterung
vorgenommen worden,

Schwarzbraun (Pret. Nr. 81), 24 Monate alt. Kontrollversuch
(Erneuerung des Haarkleides). Beginn 1.1V, 1912,

Von der Mitte des Riickens bis zum Schwanzansatz befinden
sich groBe, vollstindig nackte Stellen, die seit einigen Monaten
bestehen und sich innerhalb dieser Zeit trotz wiederholter Reinigung
und Desinfektion der Haut nicht veriindert haben (photographiert anf
Tatel 11, Abb. 1). -

Briinstigen Weibchen gegentiber geringes Interesse, erfolglose Auf-
sprungversuche, ausgesprochene I mpotenz bei oft wiederholten Proben.
Gewicht 315 g. Bel der Erdffnung der Bauchhohle zeigt sich noch nor-
males Aussehen von Hoden, Samenblasen und Prostata.

1.IV. 1912 Operation. Beiderseitige Hodenunterbindung unter
Ausschlull der Blutgefile.

13.1IV. Wunde verheilt.

17. IV. (nach 17 Tagen) enorm gesteigerte Libido und Po-
tenz. 12 Akte in 15 Minuten. Uberall auf den nackten, bisher weillich-
gelben Hautstellen dunkle Flecken auftretend. Wie man mittels der
Lupe deutlich erkennt, bestehen die schwarzbliaulichen Flecken aus
massenhaft hervorsprieBendem jungem schwarzem Haar.

26. 1V. Junge Behaarung stark wachsend. Neue dunkle Flecken
erscheinen. Auch unter dem alten Haarbestand sieht man neues schwarzes
Haar wachsen.

1. V. Die nackten Stellen am Riicken verschwinden. Dichtes Haar
treibt in die Hohe,

9. V. Der Riicken mit Ausnahme zweler kleiner Stellen neube-
haart.

25. VI. Der ganze Riicken voll bewachsen; nirgends eine
Spur von Kahlheit. Auch am iibrigen Kérper ist vielfach der alte
Bestand durch neue junge Behaarung ersetzt: das Fell ist nun iiberall
gleichmiifig glinzend und dicht. Gewichtszunahme bis auf 352 g. Im
Verein mit der neuerstandenen Lebhaftigkeit, Mutigkeit und sexuellen
Leidenschaftlichkeit macht das Tier einen vollkommen jugendlichen
Eindruck.

b
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1. VII. photographiert. In leichter Narkose aufgebunden; De-
monstration des Unterschiedes in der Riuckenoberfliche im senilen und
verjiingten Zustand (Tafel 11, Abb. 1 und 2).

11. VII. Aussehen und Verhalten unverindert. Getotet zum Zweck
histologischer Untersuchung.

Weis DIIL (Prot. Nr. 56). 19 Monate alt. Versuch einseitiger
Unterbindung. Beginn 2. VI, 1914, Hierzu Tafel IX, Abb. 1 und 2,

Hat im Februar dieses Jahres zum letztenmal geziichtet. Seit
7 Wochen. also gerade innerhalb der Zeit der gewthnlichen Hochbrunst,
kein Zeichen sexueller Neigung: gegen briinstige Weibehen abso-
lut indolent. ILmpotenz stirksten Grades. Das Tier zeigt auch
bei den tibrigen Proben grofle Ermiidbarkeit und frithzeitige
psychische Seneszenz.

2. VII. Operation. Unterbindung der Samenwege blofl auf
einer, und zwar auf der rechten Seite zwischen Hoden und Nebenhoden.

17. VII.  Eifrige Verfolgung des briinstigen Weibchens, aber kein
Aufsprung. Kraftprobe gelingt: keine rasche Ermiidung mehr zeigend.

20. VII. (nach 18 Tagen). Enormer Trieb und Begattungs-
lust. Unterbindung des einen Testikels hat die Potenz wiederhergestellt,

20. VII.—7. VIII. Fungiert als ,,Probierbock® bei sonst isolierten
Weibehen. Dieselben werden kontrolliert. ob Graviditit eintritt.

5. VIII. Libido uibernormal.

13. VIIL. Eines der von ihm am 20, VIL besprungenen Weibchen
wirft 6 Junge. Die bereits erloschene Zeugungsfihigkeit ist
wiedergekehrt. Zur Verjiingung hat in diesem Fall die Belebung
eines Hodens allein geniigt! Der restierende Hoden hat befruch -
tungstichtiges Sperma geliefert. Das Sekret der regenerier-
ten accessorischen Geschlechtsdriisen (Samenblasen. Pro-
stata) hat funktioniert.

13. IX. Unveriindert jugendliches Verhalten; gleich heftize Potenz.

14. IX. Ist krank; frifit nicht; atmet schlecht; zeigt grofie Schwiiche.

17. IX. gestorben.

Obduktion zeigt leeren Magen, riesig aufgeblihte Dirme; vollstin-
dige Verwachsung einer Darmschlinge, die entziindet und wie
unterbunden aussieht.

Die von ihm gezeugten Jungen sind von normaler Gréfie
und Entwicklung:; sie sind wie andere gleichartige Tiere am Ende
des Jahres geschlechtsreif geworden, wurden als Zuchttiere ver-
wendet und haben im Jahre 1915 normalen Nachwuchs ge-
schaffen.
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Diese Auswahl von Protokollen diirfte im Verein mit den Illustra-
tionen gentigen, um den Verlauf und Erfolg der Versuche zu charakteri-
steren. Weiltere Versuche sollen noch auszugsweize bei der Er-
klirung der Tafeln ITT—V mtgeteilt werden.

Negativ blieb das Ergebnis nur in jenen Fillen, wo der Senilismus
so welt vorgeschritten war, dali das Tier die Operation nicht iiberstand,
bzw. bald nach derselben verendete, oder in solchen Fillen., wo in den
ersten Wochen nach der Unterbindung ein schwerer Krankheitsprozef
(Neugebilde, Lungenentziindung, Tuberkulose. Parasit) den Tod ver-
ursacht hat. Positiv fielen hingegen alle Versuche aus, bei denen der
Eingriff nach Wahrnehmung der ersten deutlichen Zeichen der physio-
logischen Seneszenz vorgenommen worden ist. Entsprechend der un-
begrenzten Variabilitit der Alterserscheinungen machten sich auch heim
Verjiingungserfolg Unterschiede geltend in dem Sinne, dall bei dem
einen mshr die morphologisch sichtbaren. bei dem anderen mehr die
funktionellen Verhiltnisse sich wandelten, oder dafl die Beeinflussung
sowohl der Organzustinde wie der Funktionen graduelle Schwankungen
zeigte,

Als die giinstigsten Versuchsfille sind alle jene zu betrachten, wo
der Verjingungsvorgang mit gleicher Intensitiit sich auf karperliche
und psychische Altersverinderungen erstreckte und wo derselbe — un-
gehemmt durch zerstérende Krankheitsprozesse — zu einer bedeu-
tenden Hinausschiebung des Seninms und zu verlingerter
Lebenszelt gefithrt hat. '

B. Ergebnisse und Folgerungen.

1. Durch die Unterbindung der Samenwege wird ein frisches
Wachstum, eine Wucherung, kurz eine Verjiingung der alternden
untitig gewordenen Pubertdtsdriise hervorgerufen. Innerhalb
weniger Wochen macht die reaktivierte Pubertitsdriise von neuem
ihre Einfliisse auf Korper und Psyche geltend ; sie lilit das alte
Tier die grofle Wandlung, die es in seiner Jugend von der Un-
reife zur Reife durchlaufen hat, ein zweitesmal erleben.

2. Gerade in der Zeit, in welcher sich diese Vorginge ab-
spielen, bilden sich die Samenzellen in ihrer iiberwiegenden Masse
zguriick. Darin liegt eine nene DBekriftigung der von mir er-
brachten experimentellen Beweize fiir die hormonale Belanglosig-
keit der Samenzellen und fiir die auberordentliche hormonale
Wirksamkeit der Pubertitsdriizenzellen. Von der Atrophie der
Samenkanilchen weniger betroffen werden die Sertolizchen Zellen,
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von denen ein groBer Teil intakt bleibt. Es ist daher weiter
unentschieden, ob auch diese — aber keinesfalls sie allein — bei
der inkretorischen Titigkeit beteiligt sind. Gewisse Uberein-
stimmung der Struktur, ferner die fihnliche Widerstandsfihigkeit
kionnte auf eine Analogie der funktionellen Veranlagung schlieflen
lassen,

3. Die aufgefrischte Pubertétsdriize erinnert im Aufbau und
in der Wirkung lebhaft an die durch Transplantation isolierte
Pubertitsdriise. Da wie dort kommt es in giinstigen Fillen zu
einer die normale Entwicklung iibertreffenden Ausbildung der
(eschlechtsmerkmale und Erotisierung des Gehirnes. Die reiche
Ansammlung und erhéhte Aktivitdt der inkretorischen Substanz
kann also den Zustand der ,Hypermaskulierung” erzeugen.

4. Die verjiingenden Wirkungen organischer Natur, die
der erneuten Hormonquelle entspringen, kommen hauptsichlich
in folgenden Verdnderungen sinnfillig zum Ausdruck: das ab-
gemagerte, diirftige Tier wird voll, schwer und breit. Die haar-
armen oder nackten Stellen und Flecken verschwinden. Uberall
sprieit junges Haar hervor. Das ganze Fell wird wieder dicht
und glinzend. Im Vereine mit der erneuten Ablagerung von Fett
wird die ganze Form wieder rundlich und geschmeidig. Die ge-
biickte oder versunkene Haltung bessert sich, der Kopf hebt sich,
das miide Auge offnet sich, die Tritbungen kliren sich und die
Augenmedien werden wieder’ durchsic htig und leuchtend.

Bei Eroffnung des Leibes {iberblickt man die wiedererstandene
subkutane Fettschichte, die kriftig entwickelte, gut ernahrte,
schon rot gefirbte Muskulatur, den reich injizierten Darmtraktus
in voller Tatigkeit und die geradezu aufgebliihten, von Sekret
strotzenden Geschlechtsmerkmale. Das neue starke Wachs-
tum der Gewebe ldfit sich makroskopisch an dem kontrastieren-
den Aussehen von Samenblasen, Prostata und Penisschwell-
kérpern vor und nach der Operation am schirfsten beurteilen,
(Textabb. 5 und 6; ferner Taf. VL) Dies ist erst ein vorlidufiges
und andeutungsweises Bild der organischen Veriinderungen. Von
einer erschopfenden Darstellung kann noch keine Rede sein. Hier
miissen erst ansgedehnte, von einem Einzelnen gar nicht zu be-
wiiltigende, histologische Unteuuc*hungen einsetzen, welche die
Vorginge des erneuten Wachstums in den Geweben dm senilen
Organsysteme zu verfolgen und genauer festzustellen berufen sind
(vgl. Kap. IX).

5. Entsprechend der Erholung und Erneuerung der Gewebe
stellen sich auch die Funktionen wieder her: grolie Frelilust
tritt ein, der Stoffwechsel ist gesteigert, das Gewicht nimmt zu,
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ein erheblicher Teil der Nahrungsmittel wird wieder zum Auf-
bau verwendet, ein Rekonstruktionsvermégen betiitigt sich
wie zur Zeit des jugendlichen Wachstums,

Die friihere leichte Ermiidbarkeit und Trigheit ist geschwunden,
hat sogar regem Bewegungstrieb Platz gemacht. Es sind wieder
hohe Leistungen wie grolle Spriinge, Klettern. Rennen maoglich.
Das Tier ist aus seiner Apathie erwacht. Sein erneuertes Fell
wird sauber geputzt. Neugierde und Aufmerksamkeit, Raufsucht
und Eifersucht charakterisieren sein Wesen. War die Koordination
der Bewegung gestort, der Gang taumelnd, so ist er jetzt gerade
und sicher und in jedem Tempo gleichméfig. War der Puls ver-
langsamt, 2o arbeitet das Herz wieder mit normaler grofier Fre-
guenz. Die Stumpfheit der Sinne ist gewichen. Wihrte es vor-
her lange, bis der ruhende Bock die zugefithrten briinstigen
Weibchen durch den Geruchsinn erkannte, so wittert er sie jetzt
sofort und kann bentitzt werden, um solche aus einem Rudel
herauszufinden.

Die durchgreifendste Verinderung geht beim Geschlechts-
triebe vor sich. Vollstindige Indifferenz und Impotenz oder
schwaches Interesse wandeln sich in stiirmische Leidenschaft
und stirkste Potenz. Der Eindruck dieses Wechsels wirkt auch
fiir das kritische Auge in jedem Falle bezwingend.

6. Viele, aber durchaus nicht alle Erscheinungen der
Seneszenz hingen direkt mit der Aktivitit bzw. Inaktivitit
der Pubertiitsdriise zusammen. Wenn trotzdem durch die Wieder-
erweckung der Funktion dieser Driise eine so umfassende Um-
stimmung der Seneszenz erfolgt, so miissen indirekte Wirkungen
von ihr ausstrahlen, welche noch andere Krifte gegen das Altern
zgu mobilisieren vermogen. Die Anfinge zur Aufklirung dieser
Tatsache sind gemacht. Josef Schleidt hat bei von mir ope-
rierten Serien je eines Rattenwurfes, die aus einem Kastraten,
feminierten Mannchen und maskulierten Weibehen bestanden,
histologische Untersuchungen der Hypophyse angestellt
und gefunden?), dall die normale Struktur derselben von der
Pubertitsdriise garantiert wird, Schleidt hat dann anf meine
Veranlassung den Hirnanhang bei senilen Ratten untersucht
und dhnliche Verinderungen beobachtet wie nach der Kastration.
Auch die degenerativen Verinderungen der senilen Schild-
driize hat er in seine Studien einbezogen und hat schlielilich, ohne
vorber zu wissen, was geschehen war, bei einigen von mir verjiing-
ten Tieren konstatiert, dall sowohl Thyreoidea als Hypo-

1) Zentralbl. f Physiol. Bd. 27. 1914,



40 Verjiingungsversuche an Miinnchen.

physis normaleStruktur zeigen. Hierdurch war festgestellt, daf3
die Pubertitsdriise auch indirekt und zwar auf dem Wege
anderer endokriner Driisen auf die Alterserscheinungen
einwirken kann. Die Absicht, diese Arbeiten fortzusetzen und
weiterauszudehnen, war Schleidt nicht vergénnt; ein frither Tod
hat den tiichtigen jungen Forscher der Wissenschaft entrissen.

7. Die primédre Einwirkung der Unterbindung ist die
Wucherungder Pubertitsdrise unddie weitgehende Riick-
bildung der Samendriise. Als sekundiire Wirkung folgt
dann die Restitution der Organe und Funktionen, Wihrend
dieses Aufschwunges verharrt die Samendriise noch im Zustand
der Atrophie. Aber dieser Zustand bleibt nicht dauernd. Auch
die Samendriize wird spater von der Regeneration er-
griffen. Drei Monate nach der Unterbindung findet man auch
in der Kuppe des Hodens, wo die Verodung am vollstindigsten
ist, wieder einzelne Samenkanilchen regeneriert; acht Monate
nach der Unterbindung findet man neben Gruppen von atro-
phisch gebliebenen Kanilchen die grofie Mehrheit derselben
in schoner Ausbildung und in voller Spermatogenesze. (Prot.
Nr. 62, Tafel X, Abb. 1 und 2.) DaB es sich bei dieser zigernd
eintretenden Regeneration nicht um ein zufilliges Ereignis
handelt, davon habe ich mich durch eine eigene, fiir diesen
Zweck besonders angelegte Versuchsreihe iiberzeugt:

Bei einer Anzahl einjahriger weiller Rattenménnchen, die aus
der gleichen Zucht stammten, wurde durchwegs die Unterbindung
der Samenwege zwischen Hoden und Nebenhoden vorgenommen,
Das erste Paar wurde nach 1 Monat, das zweite nach 2 Monaten,
das dritte nach 3 Monaten, das vierte nach 6 Monaten und
das fiinfte nach 8 Monaten getitet.

Ein bis drei Monate nach der Ligatur finden sich die sekun-
diren (Geschlechtsmerkmale (Samenblasen, Prostata) enorm ent-
wickelt, hypertrophisch. Dieser Befund steht ganz im Einklang
mit manchen Fillen beim Verjiingungsversuch (Prot. Nr. 41, 62)
und weist deutlich auf die gesteigerte hormonale Titigkeit der
Pubertitsdriise hin. Die mikroskopische Durchsuchung der Schnitte
durch den Hoden (stets aus derselben Gegend zwischen Kuppe
und Aquator) zeigt nach 1 und 2 Monaten neben dem Wachs-
tum der Pubertitsdriise durchgreifende Atrophie der Samen-
kanidlchen. Nach drei Monaten sieht man bereits einzelne Samen-
kandlchen regeneriert, nach 6 und 8 Monaten ist die grolie Mehr-
heit regeneriert; nur wenige Kanilchen verharren dauernd in
atrophischem Zustand. Hierdurch wird der Operationserfolg beim
senilen Tier bestitigt, und ferner der regenerierende und ur-
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spriinglich wachstumférdernde EinfluBb der Pubertits-
driise auch fiir das Geschlechtsmerkmal der Spermato-
genese experimentell erwiesen.

8. Aus den Versuchen an senilen Tieren ergibt sich, dal} die
(ewebel) keine scharf begrenzte Lebenszeit haben. Wenn
den alternden, von Atrophie bedrohten Geweben die Reiz-
stoffe der inkretorischen Driisen von neuem zustriomen,
so tritt Regeneration und frisches Wachstum ein. Der
physiologische Mechanismus, welcher bei diesen Vorgingen
im Spiele ist, lallt sich wenigstens beim Wachstum der sekun-
diren Sexuszeichen (Samenblasen, Prostata, Uterus, Mamma, Be-
haarung) genauer verfolgen. Er besteht im wesentlichen in einer
Hyperdmie, bzw. in einer reichlicheren Durchblutung der
Gewebe, welchen dadurch wieder neues Nahrmaterial zum Auf-
bau zugefiihrt wird. Ich habe zur Aufklirung dieses Mechanis-
mus gesonderte Experimente angestellt, welche bei spiterer Ge-
legenheit mitgeteilt werden sollen.

Dali die alternden Gewebe der Hormone weit schwerer ent-
behren wie die infantilen, geht schon aus dem Verhalten der
Frith- und Spétkastraten hervor. Der Spatkastrat wird binnen
viel kiirzerer Zeit von jenen bekannten Erscheinungen der Muskel-
schwiche, Ermiidbarkeit, Trigheit, Apathie, Energie- und Mut-
losigkeit befallen, welche wir beim Senilismus kennen gelernt haben.

9. Der Verjiingungsversuch gelingt auch bei bloB ein-
seitiger Unterbindung. Die gewucherte und wiederbe-
lebte Pubertitsdriisensubstanz eines Hodens geniigt, um
die Regenerationen durchzusetzen (vgl. Prot. Nr. 56) oder
aufrechtzuerhalten (vgl. Prot. Nr. 62). Wo von Anfang an, wie
im Versuch Nr. 56, die Ligatur nur einseitig geschieht, wird auch
der nichtunterbundene Hoden in den Restitutionsprozel
mit einbegriffen. Es wichst die Pubertitsdriise iiber das nor-
male Mal}, und zwar nicht auf Kosten der Samendriize wie im
ligierten Hoden. Die Samendriise nimmt vielmehr an der
Erneuerung teil und wird zu lebhafter Spermatogenese
angeregt (Tafel IX, Abb. 2). Bei dem senilen Tier ist
die Potentia coéundi wie auch die Potentia generandi
wieder hergestellt. Der Nachwuchs desselben ist normal
entwickelt, gesund und weiter ziichtungstiichtig.

10. Die Frage, ob der Verjiingungsversuch , lebensverlingernd*
wirkt, lasse ich — soweit das Einzelindividuum betroffen ist —

1) Eine ausgezeichnete vergleichend-zoologische Darstellung der Alters-
erscheinungen in den Zellen und Geweben findet sich bei E. Korschelt, Lebens-
dauer, Alter und Tod. G. Fischer, Jena 1917,
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offen. Das Alter des Einzelindividuums kennt man nicht im vorans,
wozu also ein Streit um Worte? Vorliufig muli man sich mit
der Tatsache bescheiden, dall Verjiingung oder Hinausschie-
bung des Alters moglich ist, dall das senile Individuum orga-
nisch und funktionell auflebt, sich dieser neuen Lebensfrizche
und Widerstandskraft wieder lange Zeit erfreuen und ein end-
liches Senium erreichen kann. welches die durchzehnitt-
liche Grenze weit libersteigt.

VIL. Autoplastische und homoplastische
Altershekiimpfung.

Bei mehreren Versuchen ist es mir aufgefallen, dafi die Geschlechts-
merkmale (Samenblasen, Prostata, Behaarung), aber auch andere Or-
gane wie z. B, die Muskulatur und die Fettschichte in der abklingenden
Verjiingungsperiode und sogar beim endlichen Tode 1n besserem Zustand
angetroffen werden als vor der Ligatur, also zur Zeit der ersten Seneszenz.
Das Tier zeigt wenige Wochen vor dem Tode vollstindige Teilnahms-
losigkeit, einen rapiden psychischen Verfall; es bewegt sich kaum, frifit
nicht mehr und stirbt. Diese Erfahrung spricht dafiir. dafi in solchen
Filllen die iibrigen Organe noch lebensfihig sind, und dafl nur
das Gehirn den Dienst versagt und den Tod herbeifiihrt.

Bisher haben wir lediglich die eigenen Mittel des Indivi-
duums verwertet, um durch duberste Anspannung derselben, durch
die kiinstlich neubelebte Pubertiitsdriise die verjiingenden Wirkungen
hervorzurufen. Wir kénnen dieses Verfahren als ..autoplastische
Altersbekiimpfung” bezeichnen. Wenn nun hierdurch die Organe wie-
der in einen lebensfihigen Zustand versetzt sind, die Leistungen der
reaktivierten eigenen Pubertitsdriisen aber erschopft und nicht mehr
imstande sind, diesen Zustand aufrecht zu erhalten, so driingt sich die
Frage auf, ob der eingeleitete Verjiingungsprozell nicht durch die gleiche
Substanz von anderen und zwar jungen Individuen neuerdings angefacht
und verlingert werden kann? Das wiire die Ergéinzung durch die
Jomoplastische Altersbekiimpfung”. Ich habe diese Summierung
erreicht durch Implantation junger Hoden, die sich unter Zu-
grundegehen der produktiven Gewebe zu wuchernden Pubertitzadriisen
umbilden.

Um Erfolg zu haben, mull man den Beginn der wiederkehrenden
seneszenz strengstens beobachten. Das verlilllichste Zeichen hierfiir
ist die wieder ermattende Potenz. Blutsverwandtschaft der einzu-
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pflanzenden Keimdriise ist nicht Bedingung. Ich hatte ein vorziigliches
Resultat mit Hoden, die aus einer Kreuzung von weiffer und wilder
Ratte stammen. Die Hoden werden etwa dreimonatizen Minnchen ent-
nommen und in der von mir geiibten Weise je einer auf jede Seite sub-
kutan auf die etwas hyperimisierte Bauchmuskulatur eingepflanzt.
Wenn die Implantate oder wenigstens eines davon einheilen, so ist
innerhalb dreier Wochen die Wirkung bemerkbar. Um die Heilung
nicht zu stéren, habe ich vorher keine Sprungproben vorgenommen.
Der Erfolg bestehit in einem unverkennbaren Ansteigen der Libido
und im Wiedererwachen der Potenz. Bel zwel Tieren, bel welchen das
autoplastische Verfahren ibernormale Potenz erzeugt hatte, trat
dieser Zustand nach Implantation ein zweites Mal in Erscheinung.
Hand in Hand damit geht die Neuschirfung der iibrigen psyvehi-
schen Symptome, wie Lebhaftigkeit, Neugierde. Putztrieb, Angriffs-
Inst.

Wenn keine Krankheit hinzukommt, wird das Ende dieser Tiere
eingeleitet durch eine Periode schwerster Apathie; sie sterben im psy-
chischen Senilismus. Das hochste Alter, welches ich nach Kom-
bination des antoplastischen und homoplastischen Verfahrens beobachtet
habe, ist 40 Monate — etwa ein Jahr mehr als das durchschnitt -
liche Alter meiner Versuchsratten. Bel der Kurzlebigkeit
dieser Tiere kann dieses Ergebnis als eine bedeutende Hin-
ausschiebung des Alters betrachtet werden. Wiederholte Im-
plantation habe ich noch nicht aunsgefiithrt. Hier erdffuet sich ein dank-
bares Feld fiir fortgesetzte Arbeit.

Der Erfolg des homoplastischen Verfahrens war nach
meinen Versuchen an Spitkastraten zu erwarten. 1910 hatte
ich durch autoplastische Transplantation bei infantilen Kastraten volle
Maskulierung uind Erotisierung durchgesetzt. Im niichsten und in den
folgenden Jahren war ich bestrebt, durch homoplastische Transplan-
tation bei minnlichen und weiblichen Spitkastraten eine Neumasku-
lierung bzw. Neufeminierung zu erzielen?).

.Meerschweinchenweibchen, die eben Junge geworfen hatten,
wurden kastriert. Schon nach wenigen Tagen wurde die Milchabson-
derung. die unter normalen Umstiinden 4 —5 Wochen andauert, schwach
und abnormal. Nach 8—10 Tagen horte die Sekretion von Mileh auf;
es lieB sich nur mehr eine wisserige Fliissigkeit auspressen. Die Vor-
wilbungen der Mammae verschwanden; die Zitzen wurden klein und
atrophisch ... (die mikroskopische Untersuchung exzidierter Mamma-

1, Mitgeteilt in der Arbeit ,Kiinstliche und natiirliche Zwitterdriisen und
ibre analogen Wirkungen®., Avz. d. Akad. d. Wiss. in Wien 1919. Avch. £
Entwicklongsmech. Bd. 46. 1920,
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stiickehen ergab alle Symptome der fortgeschrittenen Riickbildung). . .,
trotz der verschiedenen schweren Eingriffe blieben die Tiere gesund,
dublerten aber niemals geschlechtliche Neigung; sie wehrten das ver-
folgende Minnchen heftig ab und zeigten keine merkbaren Spuren von
Brunst. Etwa 16 Tage nach sabkutaner Einpflanzung von zwei Ovarien
einer Primipara fingen die Zitzen an, sich wieder zu strecken, dicker
und strotzend zu werden, die Mammae wolbten sich wieder vor und
bald daranf setzte die Milchgekretion ein, welche zwei Wochen unver-
mindert anhielt. Die Tiere wurden briinstig und lieBen sich bespringen.
Die Obduktion ergab einen miichtig ausgebildeten Uterus von einer
Grilie, wie er etwa beim normalen Weibchen dem Anfangsstadium der
schwangerschaft entspricht. Die Kastrationsatrophie des Uterus war
nicht bloll beliohen, sondern es war auch wieder neues Wachstum ein-
getreten . . . Der vollreife, geradezu miitterliche Zustand der Geschlechts-
charaktere war trotz des langdauernden Ausfalls der Keimdriise durch
die Tmplantation neunerdings hervorgerufen.™

.Bei 11/;jihrigen Rattenminnchen fanden sich 3 Monate
nach der Kastration die sonst prall mit Sekret gefiillten Samenbliaschen
leer, schlaff, verkleinert. Ihie Prostatalappen blalli und stark geschrumpft.
Die Potenz erwies sich nach sorgfiltiger Priiffung mit briinstigen Weib-
chen teils ganz geschwunden, teils sehr geschwiicht. Dureh Implan-
tation jugendlicher Hoden auf die Bauchmuskeln konnte ich die
Potenz wieder zu gewohnter Heftigkeit erwecken und infolge
erneuten Wachstums Form, GriBe, Aussehen sowie Funk-
tion der bereits atrophischen sekundiren Geschlechtamerk-
male, insbhesondere der Prostataund Samenblasen wiederher-
atellen .. .."

Diese Tatsachen haben dann Kollegen Lichtenstern, der in meinem
Laboratorium Zeuge der Versuche war, veranlafit, das hier erprobte
Transplantationsverfahren auch beim Menschen in Fillen
von Verlust, Erkrankung oder Unterentwicklung der Puber-
titsdriisen in Anwendung zu bringen. Lichtenstern hat sich da-
mit grofle Verdienste um die operative Therapie erworben. Er hat in
den letzten Jahren eine stattliche Reihe von Leidenden operiert, bei
denen es sich einesteils um totale Kastration durch Trauma oder wegen
Hodentuberkulose, andernteils um Eunuchoidismus mit atrophischen
Gonaden und mangelhaft entwickelten Sexuszeichen handelte. Zur
Implantation wurden kryptorchische Testikel von jungen gesunden
Minnern beniitzt. Bei einer Anzahl solcher Organe, welche nur im pro-
duktiven Anteil degeneriert sind. hatte ich Gelegenheit, mich durch
mikroskopische Untersuchung vom Reichtum und der normalen Struk-
tur der Pubertiitsdriisenzellen, also von deren Eignung zur Einpflanzung
zu iiberzeugen. Dieselbe wurde stets am hvperimisierten Obliguus
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abdom, ext, vorgenommen. In bezug auf die Einzelheiten der Methodik
und des Verlaufs muld ich anf die Literatur Lichtensterns?!) verweisen.

Hier interessieren besonders jene Fiille, wo infolge der Spiitkastration
Erscheinungen eingetreten sind, wie wir ihnen beim mensch-
lichen Senilismus begegnen, als Muskelschwiche, Ermiid-
barkeit, Arbeitsunlust, Apathie, Trigheit. Abnahme des
Gedichtnisses, Erléschen der Libido und Potenz. Nach der
Implantation kommt es allmiihlich zu einem vollstindigen Riickgang
dieser Ausfallserscheinungen und zur Herstellung der frithe-
ren psychischen Verfassung. Auch kérperliche Geschlechts.-
merkmale erfahren eine Erneuerung (Kriftigung der Muskulatur,
Wachstum der Bart-, Brust- und Oberschenkelbehaarung; bei Eunucho-
iden Wachstum des Peniz). Die Leunte konnen heiraten und tiichtig
thren Beruf ausfiilllen. Einer dieser Patienten erfreut sich in glick-
licher Ehe und emsiger Arbeit bereits 4!/, Jahre dieser korperlichen
und funktionellen Neubelebung., Ein anderer ist noch hervorzuheben,
weil bei ihm die Neumaskulierung und Neuerotisierung nach zehnjih-
rigem Kastratentum gelungen 1st. Kreuterz?) hat an der chirurgischen
Klinik in Erlangen die Hodeneinpflanzung an einem wegen Tuberkulose
kastrierten Manne wiederholt und hat ein durchaus iibereinstimmendes
Ergebnis gezeitigt: ebenso Mithsam im Rud. Virchow-Krankenhause
in Berlin.

Als homoplastische Beeinflussung eines Alterssymptomes mufi noch
ein vereinzelter Versuch erwiihnt werden, welchen Harms in seinem
1914 erschienenen vortrefflichen Buche3®) mitteilt, Harms hat an
einem senilen Meerschweinchenminnchen, das Weichheit der Testikel
und vollstiindige geschlechtliche Indifferenz zeigte. die Hilfte eines
Hodens heransgenommen und in denselben ein Stiick vom Hoden des
sechswichigen Sohnes eingepflanzt. Schon nach einer Woche waren
die Hoden resistenter, der Penis wurde erektionsfihig: das Tier ver-
folgte ein nichtbrinstiges Weibchen und versuchte anfzuspringen bzw.
zu begatten. Mangels eines briinstigen Tieres konnten leider wirkliche
Begattungs=akte nicht beobachtet werden, aber mechanisch war Erelction
und Ejakulation zu erzielen. Nach kurzer Zeit wurde die Implantation
am szelben Minnchen auf der anderen Seite mit dem gleichen Erfolg
wiederholt; es wurde sexuell noch erregbarer wie nach der ersten Ein-
pflanzung. Dieser Zustand der Wiederbelebung hielt etwa 4 Wochen

1) R. Lichtenstern, Miinch. med. Wochenschr. Nr.19. 1916, Wien. ki.
Wochenschr. Nr. 45 (Prot. d Gesellsch. d. Arzte in Wien 1918, Zentralbl, f.
Gyniik. (Sitzb. d. gyn. Gesellsch. in Wien.) Nr. 8. 1920,

) . Kreuter. Zentralbl. f. Chirurg. Nr. 48, 1919.

3 W. Harms, Experimentelle Untersuchungen iiber die innere Sekretion der
Keimdriisen. G. Fischer, Jena 1914.
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an, um dann allmihlich wieder abzuklingen und zu erloschen. Der sehr
rasche Eintritt und Ablauf der Erscheinung macht hier fast mehr den
Eindruck eines Injektionsresultates als der Wirkung eines festgewur-
zelten, halthbaren und titigen Transplantates. Aber die Erregung des
Brunsttriebes und die Schwellbarkeit des Penis, Anstieg und Abstieg
der Erscheinung sind so griindlich beobachtet, dali sie sich bestinunt
aus dem Bereich der Zufilligkeit herausheben. Wenn der Versuch
von Harms auch als vereinzelter Fall dasteht und sich namentlich mit
einem funktionellen Symptom befalit, so labt sich anf Grund der ganzen
Heihenfolge meiner fritheren und spiteren Experimente doch erkennen,
dall schon Harms eine echte kurzdauernde Verjiingungswirkung vor-
gelegen hat.

VIII. Verjiingungsversuche an Weibehen
und deren Ergebnisse,

Bel diesen Versuchen kann ich mich kurz fassen. Die allgemeinen
Alterszeichen fallen mit denen der Minnchen zusammen. AulBerlich
ist die Abmagerung, die miide Haltung, die Haararmut vorzugsweise
am Riicken, der stellenweise Haarausfall nicht zu verkennen. Dazu
kommt dann als spezifisch weibliche Seneszenz die Erschlaffung des
Scheideneingangs und besonders die Riickbildung der Brust-
warzen, die zu Rudimanten herabschwinden und in den Haaren kaum
sichthar sind (Tafel V, Tafel VII, Abb.1). Bei der Musterung der
inneren Organe zeigen sich die Bauchmuskeln und die Fettlager sehr
verdiinnt. Letztere konnen auch génzlich fehlen. Besonders auf-
fallend ist die Kleinheit und Schrumpfung der Eiersticke
sowie die Blisse und Atrophie des Uterus, der etwa auf 1 mm
Durchmesser zuriickgegangen ist, und dessen Horner fadenfiérmig
gegen die Ovarien auslaufen,

‘Jahnmgqurmlnne Beweglichkeit, Putztneb sind sehr vermindert,
Die Tiere sind unrein.

Das geschlechtliche Verhalten wird — abgesehen wvon dem wviel-
monatigen Ausbleiben der Schwangerschaft — charakterisiert
durch die eigentiimliche Reaktion der normalen Minnchen,
die ein objektives und untriigliches Zeichen fiir den weiblichen
Senilis mus darbietet. Bringt man ein jiingeres, nicht briinstiges Weib-
chen in das Abteil des isolierten Probierbocks, so beginnt sofort das
Verfolgen, Beschnuppern, Umwerben. Trotz der heftigen Abwehr
(Beilien, Heben des Hinterfulies) versucht der Bock unermiidlich, wenn
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auch vergeblich den Aufsprung. Der von dem Weibchen ausgehende
Reiz versetzt ihn in stiirkste Erregung. Ganz anders 1st das Bild bei
Anwesenheit eines alten Weibchens. Der Bock agnosziert, mustert,
aber trotz seiner Geschlechtshungrigkeit lilt er bald von ithm ab, um
sich nicht mehr darum zu kiimmern. Das alte Weibehen hat den
Reiz verloren.

Eine tadellos und ausgiebig funktionierende autoplastische Methode
wie beim Minnchen habe ich beim Weibchen bisher nicht ermitteln
kinnen. Es stehen mir allerdings zwei Versuche zur Verfiigung, wo
ich durch autoplastische Verlagerung der mit dem Uterus
in Verbindung bleibenden Ovarien an das Peritoneum der Bauch-
decke einzelne Symptome beeinflussen konnte. Ihe Ovarien selbst
wurden hyperéimisch und etwas groler; auch der Uterus war etwas
gewachsen. Die Tiere nahmen an Gewicht zu. Aber es kam nicht zur
Briinstigkeit., nicht zur einheitlichen Verjiingung. Auch die Unterbin-
dung und Durchschneidung der Eileiter hatte nicht das gewiinschte
Ergebnis. Die weitere Ausbildung dieser Methoden diirfte viel-
leicht erhebliche Fortschritte zeitigen.

Hier will ich auch noch an die gemeinsam mit Holzknecht?!) an-
gestellten Bestrahlungsversuche erinnern. Wir haben durch vor-
zichtige Rontgenisierung die Ovarien jungfriulicher Meerschweinchen-
weibehen zn michtigen, das ganze Stroma ausfiillenden Wucherungen
von Thekaluteinzellen umgewandelt und durch diese Hyperplasie-
rung der Pubertitsdriise die dem Schwangerschaftszustand ent-
sprechende Ausreifung der weiblichen sekundiren Geschlechtsmerlkmale
(Mammae, Uterus) hervorgerufen. Auch diese Methode sollte Verwertung
finden?). '

Durchschlagend war beim Weibehen das homoplastische
Verfahren, welches ausnahmslos gewirkt und fast in allen Fillen
eine vollendete Verjiingung erzielt hat. Es tritt eine Doppel-
funktion ein, zunichst die Beeinflussung durch das Implantat, und
dann die Beeinflussung durch die neubelebten regenerierten eigenen
Keimdriizsen. Zur Implantation habe ich Ovarien von etwa viermonatigen
Weibchen beniitzt, welche im Anfang der ersten Schwangerschaft stan-
den; diese schén entwickelten, mit grofien Corpora lutea besetzten
Organe wurden subkutan auf die hyperimisierte Bauchmuskulatur, oder
intraperitoneal an die Bauchdecke angeniiht. Zwei Beispiele sollen
Verlauf und Erfolg der Versuche veranschaulichen:

1) Steinach und Holzknecht, Erhohte Wirkungen der inneren Sekretion
bei Hypertrophie der Pubertitsdriisen. Arch. f. Entwickl.-Mech. Band 42. 1916
2| Bei der Frau siche Kap. X.
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Weis 1. Z. (Prot. Nr. 44a). 26 Monate alt. Dauerversuch. Beginn
12, IV. 1914.

Hat seit Mitte Juni 1913 (also 10 Monate) nicht mehr geziichtet.
Seither auf etwaige Briinstigkeit genau untersucht; keine
gsolehe eingetreten. Von Januar 1914 an wieder oft mit isolierten
Bicken gepriift. Ubt keinen Reiz mehr aus; wird nach kurzer Musterung
von 1thnen gemieden.

Riicken sehr haararm, stellenweise auf dem Hals und Riicken
kahle Punkte. Zitzen weill, atrophisch, in den Haarbiischeln
kaum sichtbar (wie Tafel V, Abb. 1 oder Tafel VII, Abb. 1). Tier
frift wenig, ist abgemagert, trige und teilnahmslos.

12, IV. Implantation von zwei Ovarien eines graviden viermo-
natigen Weibchens je auf einer Seite subkutan auf die Bauch-
muskulatur,

25. IV. In den Kiifig des Probierbocks versetzt, zeigt sich ein scharfer
Unterschied gegen das frithere Verhalten. Der Bock wird sehr erregt,
befalit sich davernd mit dem Weibehen und versucht unablissig die
Begattung, die aber abgewehrt wird.

28.IV. Wirkt stark erregend auf verschiedene Bécke,
Scheideneingang ist zusammengezogen wie bei jiingeren Weibehen aulier
der Brunst. I'as Tier ist frefilustig und neugierig.

6.V. Sehr starke Briinstigkeit eingetreten; Scheideneingang
offen; wird oft besprungen; erregt bei verschiedenen Minnchen
gleiche Begattungslust und ergibt sich willig ochne Spur einer Abwehr.

22. V. BSchwangerschaft ist nicht eingetreten. Zitzen gewachsen.

25. V. Bekommt dauernd ein Miannchen zugewiesen.

9. VI. An den haararmen und kahlen Stellen des Riickens wiichst
junges Haar. Tier sehr frisch, beweglch. hat an Gewicht zugenommen.

23. VI. Ist briinstig und wird oft begattet; i1st bereits neun
und dicht behaart und macht einen véllig jugendlichen Ein-
druck.

13. VII. 1Ist schwer trichtig; hat grolle, angeschwollene
Zitzen: 1st iiberall frisech und dieht behaart: baut sich ein Nest.

15.V11. Nach 23 tiigizger Schwangerschaft 5 Junge zeworfen — un
Alter von 29 Monaten, was bei so alten Weibchen sonst nicht zur Beoh-
achtung kommt. Das Weibchen ist also nach einer sterilen Periode
von mehr als 1 Jahr wieder fruchtbar geworden.

1. VIII. Junge werden gut gesiugt und wachsen normal heran,
was auf reichliche Milchsekretion hinweist.

25. VIII. Die Jungen sind ganz selbstindig und werden entfernt.

15.1X. Zitzen bleiben stark ausgebildet (wie Tafel V, Abb. 2
oder Tafel VII, Abh, 2).
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1. X. Tier 1st gesund, jugendfrisch: wirkt noch immer erregend
auf Minnchen. Junge sind schin entwickelt.

1. XII. Gleicher Status.

22 11. 1915. Nach einem mehrwochigen Stadium psychischer Senes-
zenz eingegangen. Alter 361/, Monate; hat etwa 8 Monate linger
gelebt als die nichtoperierte Schwester. Die am 15. VIL. 1914
geworfenen Jungen sind kriaftig und ziichten bereits,

In der beifolgenden Tabelle 3 sind die Gewichtszunahmen dieses
Weibchens nach der Implantation und wihrend der eingetretenen
Schwangerschaft verzeichnet.

Tabelle 3.
Gewichtszunalmen nach der Implantation und wihrend
der Schwangerschaft.

Datum der W'aiguugf Gewicht g Bemerkungen
| Operation 12, IV. 1914
25. 1V. - 200
2.V. | 203 |
8. V. 210 | 6. V. briinstig
15. V. 205 ' :
14T, 212
9. VL 227
15. VL. ' 225
22. VL. 228 23. VL. briinstig
29. VL 230
7. VIL 245
14, VII. 270 15. VII. 5 Junge geworfen

Weifl r. Z. (Prot. Nr. 44b). 24 Monate alt. Priifung der ver-
jungenden Wirkung auf die weiblichen Geschlechtsmerkmale
(Ovarien, Mammae, Uterus).

28. IV. 1914, Implantation von zwei Ovarien eines vier-
monatigen Weibchens, welches im Beginn der Graviditit gestanden
war, auf das Peritoneum der Bauchdecken.

Befund der Organe: Ovarlien minimal, blaBl, ohne rote Punkte
(Corpora lutea). Uterus atrophisch, von der Dicke eines Bindfadens,
etwa 1 mm Durchmesser. Uterusmuskulatur blaB. Zitzen weild,
zu kleinen Rudimenten riickgebildet, die im Haar kaum sichtbar
sind (vgl. Tafel V, Abb. 1).

Bteinach, Verjiingung. 4
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5.V. Wunde verheilt. Implantate gut durchfiiblbar.

12. V. Zitzen angeschwollen, am Grunde geritet (hyperimisch).

15. V. Zitzen sehr turgeszent, rosafarben. Zu einem Bock
cesetzt erregt das Weibchen starken Trieb; unablissige Verfolgung
und Aufsprungversuche, Das Weibchen zeigt Geschlechtstrieb durch
den ,Schwanzreflex® (Hochheben des Schwanzes beim Verfolgt-
werden). Volle Briinstigkeit aber noch nicht vorhanden. ;

22. V. (25 Tage nach der Implantation) Relaparotomie:

Beiderseits Implantate vorhanden; aber das Implantat der einen
Seite verringert. in Resorption begriffen.

Eigene Ovarien im Verhiltnis zum Zustande vor der Operation
bedeutend vergréflert, hyperimisch, mit hervorspringenden
blutroten Kérnern (frische Corpora lutea), die die Oberfliche
beleben etwa wie die roten Punkte einer reifenden Himbeere. Ovarien
also vollkommen ovulationsfihig.

Uterus und seine Horner gewachsen und neu ausgebildet;
enorm hyperimisch, dunkelrot; die Horner messen 3 mm im Durch-
messer. Der Uterus gleich dem eines erwachsenen briinstigen
Weilbehens,

Die Zeit, innerhalb welcher die aulierordentliche Veriinderung dieser
senilen Organe vor sich geht, entspricht ungefihr der Zeit, in der die
Regeneration der Gewebe und die Neubelebung der Funktionen bel
senilen Mannchen nach der Unterbindung bewirkt wird.

27. V. Bauchwunde verheilt.

31. V. Das Weibchen ist stark brinstig, erweckt heftigsten
Trieb, wird oft begattet.

20.VI. Das hochtrichtige Tier baut ein Nest.

23.VI. 23 Tage nach der Begattung — nach normaler
Tragzeit — vier Junge geworfen; also nach einer zehnmonatigen
Periode von Unfruchtharkeit wieder fruchthar geworden. Das Tier
unmittelbar nach der Geburt wieder briinstig, wie dies bel jungen Weib-
chen vorkommt.

26. VI. Die Jungen werden sorgfiltig gesiiugt und warm gehalten.

1. VII. Iie Jungen entwickeln sich normal.

13. VII. Die Jungen fressen schon selbstiindig, sind ungewihnlich
kriftig (reiche Milchsekretion des Weibehens). Die Zitzen des
Muttertieres miichtiz entwickelt.

16. VII. Das Muttertier in der Narkose beim Photographieren
der Zitzen umgekommen (Tafel V, Abb. 2).

Die mikroskopische Untersuchung der eigenen Ovarien
des Weibchens zeigt mehrere grofie Corpora lutea und mit Theka-
luteinzellen gefiillte obliterierte Follikel, also grofien Reichtum von
weiblicher Pubertitsdriizensubstanz.



Weitere Aufgaben der experimentellen Altersforschung. 5l

5. VIII. Die Jungen sind derzeit 6 Wochen alt: besonders
groll und kriftig gewachsen.

5. XII. Die Jungen sind vollreife, schine Exemplare; wer-
den zur Zucht verwendet.

Die verjiingende Wirkung beim senilen Weibchen macht noch
stdrkeren Kindruck durch die ganze Kette der erneuten
FunktionenderFruchtbarkeitundMutterschaft. Zunachst
beeinflussen die implantierten Fiersticke das allgemeine
Befinden. Fresslust, gesteigerter Stoffumsatz, Fettbildung, Ge-
wichtszunahme treten ein. Die Erscheinungen der Miidigkeit,
Stumpfheit, Teilnahmslosigkeit schwinden. Beziehungslos zur
Jahreszeit entsteht Haarwechsel und Neubehaarung. Die bessere
Form und die Wiederbildung von Brunstsekreten verleihen dem
alten Weibchen neuen Reiz und erwecken wieder Interesse und
Geschlechtstrieb beim Miinnchen. Dazu kommt als ausschlag-
gebend die Wirkung auf die eigenen klimakterischen
Ovarien. Es entwickeln sich wieder Follikel und reife Eier,
die ausgestoBen werden; es entwickeln sich wieder Corpora
lutea. Nach dieser Regeneration des produktiven und
inkretorischen Systems iibernehmen die eigenen Ovarien
die Fithrung — unabhéngig von dem weiteren Schicksal
der Implantate. Auf die Ovulation folgt die Wanderung der
Eier durch die Eileiter. Es folgt die Befruchtung, die Nidation
und die Entwicklung der Embryonen im neurestituierten, hyper-
trophischen Uterns. Normales Gebéren, Auftreten reicher
Milchsekretion in den hyperplastisch gewordenen Mammae,
Séaugen und Aufziehen der Jungen zu gesundem, kriftigem
Nachwuchs beschliefien den Erfolg der Versuche:

Die experimentelle Beeinflussung fiihrt beim senilen Minnchen
wie Weibchen zum Aufbliithen einer neuen Jugend bis zur Voll-
endung durch Zeungungskraft und Fruchtbharkeit.

IX. Weitere Aufgaben der experimentellen
Altersforschung.

Der vielen Liicken dieser Arbeit bin ich mir wohl bewulit. Die
Grolle des erschlossenen experimentellen Gebietes soll meine Entschul-
digung sein. Ein Einzelner vermag die sich aufdringenden Fragen nicht
zu beherrschen, auch wenn er tiber Assistenz und reiche Mittel verfiigt,

4*



H2 Weitere Aufgaben der experimentellen Altersforschung.

geschweige denn ein Forscher wie ich, der seit Jahren ohne wissenschaft-
liche Hilfskraft mit den diirftigsten Mitteln arbeitet und dessen Labora-
torinm seit letzter Zeit — ohne Dotierung, daher ohne Diener und ohne
Versuchstiere — einfach lahmgelegt ist. Das interessante Gebiet er-
fordert eigene Forschungsanstalten, Institute fiir experimentelle
und praktische Biologie” oder fiir ,,experimentelle Altersfor-
schung®™. Mogen glicklichere Linder oder Stidte den Anfang machen !

Abgesehen von den Fragen. auf welche ich schon bei Erorterung
der Ergebnisse hingewiesen habe, wiren zunichst folgende Aufeaben
naheliegend und dankbar:

Untersuchungen am zentralen Nervensystem verjingter Tiere in
der Richtung, ob sich das Parenchym restituiert, ob die Anhiufung
von Pigment in den Ganglienzellen und die Ablagerung von Amyloid-
kirperchen abnimmt oder vergelit.

Untersuchungen am Kreislaufapparat, inwieweit die Herzmuskel-
fasern regenerieren und die Verkalkung der Blutgefille beeinflult
wird.

Vertiefung der Versuche iiber Wiederbelebung und Schirfung der
Sinnesempfindungen (wie beim Geruchssinnj; iiber die Regeneration der
Sinnesepithelien; iiber die Aufhellung der Augenmedien mit Riicksicht
auf die Entstehung des Stares.

Stoffwechselversuche, um zu ermitteln, ob die aufgenommene Nah-
rung bei der Verjiingung in dhnlichem Mall zum Aufbau verwendet
wird wie beim infantilen und jugendlichen Wachstum.

Fortsetzung der Versuche iiber den Einfluli der Pubertitsdrise auf
andere endokrine Driisen (z. B. auch auf Nebennieren) und iiber deren
Wechselwirkung beim Verjiingungsvorgang.

Studien der feineren Erscheinungen bei der Neubehaarung.

Weitere Ausgestaltung der Methode durch verschiedene Kombina-
tion des autoplastischen und homoplastischen Verfahrens., Schrittwelses
Vorgehen durch die Unterbindung des einen, dann des zweiten Testikels
und darauffolgende wiederholte Implantation behufs der weitméglichsten
Hinausschiebung des Seniums.

Herstellung eines wirksamen Extrakts aus den Testikeln grolierer
Tiere. Da die Pubertiitsdriise in ithrer natiirlichen Verteilung gegeniiber
der Samendriise eine verschwindende Substanzmenge darbietet, miilite
sie durch Unterbindung oder autoplastische Transplantation ven Testi-
keln zur Wucherung gebracht werden. Erst eine solche gewucherte
inkretorische Driise wire ausgiebig genug. um einen wirksamen ménn-
lichen Reizstoff gewinnen zu lassen. Durch derartige Injektionen kénnte
das operative Verfahren sehr unterstiitzt, fiir kiirzere Zeit sogar teil-
welse ersetzt werden.
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Die auffrischende Wirkung radiumhaltiger Wiisser (Gastein, Joachims-
thal) ist bekannt; vermutlich beruht dieselbe auf einer leichten Wachs-
tumsforderung der Pubertiitsdriise, was experimentell festzustellen wiire.

Das sind nur ganz wenige Richtlinien fiir kiinftige Arbeit.

X. Anwendung der experimentellen Methoden
und Ergebnisse beim Menschen.

Ausgehend von meinen Versuchsreihen iiber die Wir-
kung der Pubertdtsdriicen habe ich mir die Frage vor-
gelegt, ob der Prozell des Alterns ein Zustand sei, dem
man wie einer unheilbaren Krankheit wehrlos gegeniiber-
~steht,oder obdieSeneszenz wenigstensinnerhalb beschei-
dener Grenzen beeinflulit werden kann. Meine Versuche
haben im letzterem Sinne entschieden. Damit ist die
Aufgabe des Physiologen im Hauptpunkte erledigt.

Die ndchste Frage, inwieweit die experimentellen Ergebnisse
anf den Menschen iibertragen werden konnen, greift in das Ge-
biet der Heilkunde. Dal} der Versuch aussichtslos sei, war nicht
zu erwarten — schon im Hinblick auf die auf meine Experimente
gestiitzte erfolgreiche homoplastische Behandlung der Spitkastra-
tion beim Menschen (8. 44), welch letztere in vieler Beziehung,
besonders im Bereiche der Psyche ganz dhnliche Erscheinungen
aufweist wie die der Seneszenz.

Welche Methoden der Operation bei der Altershekdampfung in
Anwendung kommen sollen, die autoplastische, die homo-
plastische oder eine Kombination beider (S. 42), wird sich
aus den gesammelten Erfahrungen ergeben. Dall die autopla-
stische Methode erstens wegen der Kiirze, Leichtigkeit
und Einfachheit des Eingriffs, zweitens wegen ihrer Un-
abhéingigkeit von fremdem Implantations-Material den
grilliten Vorzug verdient, liegt auf der Hand.

Um die leichte Durchfiihrbarkeit und Wirksamkeit des
auntoplastischen Verfahrens beim Manne beurteilen zu
lkénnen, habe ich Kollegen Lichtenstern ersucht, dasselbe bei
geeigneten Anliassen moglichst objektiv zu fiberpriifen. Fiir
die Bereitwilligkeit, mit der Herr Dr. Lichtenstern seine glin-
zende Technik in den Dienst dieser Sache gestellt hat, spreche
ich ihm auch an dieser Stelle meinen besten Dank aus.

Vorausschicken mull ich, dall die Unterbindung gelegentlich
anderer ortlicher Operationen, u. zw. absichtlich ohne Wissen
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der Patienten vorgenommen wurde, und dall dieselben die .
Ursache ihrer Wandlung und ihres neuen Aufschwungs
auch heute noch nicht kennen! Eine suggestive Beein-
flussung war somit im Vorhinein ausgeschlossen. Aus der
beziiglichen Versuchszerie (1915—1920) seien drei typische Fiille
herausgehoben :

Fall I (A. W.) betrifft ein Senium praecox. Der Patient,
dem Arbeiterstande angehorig, wird wegen allgemeiner Korper-
schwiiche, Hinfilligkeit und Schmerzen in beiden Testikeln ins
Spital aufgenommen.

44 J. alt, grofl, im angekleideten Zustand 57 Kilo wiegend,
sehr abgemagert, schlaffe, elende Muskulatur, faltiges
altes Gesicht; zu korperlicher Arbeit unfihig, bei jeder
Bewegung sofort ermiidet; Libido schon seit einigen Jahren
fehlend; Potenz fast ganz erloschen.

Da die Testikelschmerzen von der beiderseitigen Hydrokele
herriihren, wird diese unter Lokalanisthesie durch die typische
Winkelmannsche Operation behoben (1. X1. 1913 Op. Dr. Lichten-
stern).

Unter einem wird beiderseits die Unterbindung der Samen-
wege zwischen Hoden und Nebenhoden ausgefihrt (Frei-
legung des unteren Pols des Testikels und des Nebenhodenkopfs,
doppelte Ligatur der Coni vasculosi wie beim Experiment).

Nach 8 Tagen Heilung p. p. und kurz daranf Entlassung aus
dem Spital.

Nach 2—3 Monaten auffallende Verinderung, Schwinden
der Falten im Gesicht, Gewichtszunahme. Nach 4—5 Monaten
hat sich die Muskelkraft derart gehoben, dali er als Schwer-
arbeiter mit Leichtigkeit 100 kg auf dem Riicken trigt.
Die Muskulatur, namentlich die der Extremitidten, hat sich deut-
lich wahrnehmbar ausgebildet.

Libido von Neuem erwacht. Die erloschene Potenz wieder
auf der Héhe stiirmizcher Jugendzeit; Bediirfnis nach drei
bis viermaliger Betétigung wochentlich.

Teilweise Neubehaarung am Oberschenkel und besonders
ausgeprigt in der Schamgegend; auch Kopfhaar und Barthaar
dichter; mul} sich ofter rasieren wie friither.

Ein Jahr nach der Unterbindung betrigt die Gewichts-
zunahme 12 kg trotz elender Verkdstigung (Gemiise, Suppen)
in unserer Nahrungsnot! :

Die Beeinflussung hédlt ununterbrochen an. Jetzt —
etwa 11/, Jahre nach der Unterbindung macht der Mann mit
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seinem faltenlosen frischen Gesicht und seiner strammen
Haltung den Eindruck eines vollkriaftigen jugendlichen
Menschen.

Fall II (E. T.) betrifft einen 71 jihrigen Mann, Leiter eines
groflen Unternehmens.

Derselbe wird wegen linksseitigen Hodenabszesses ins Sana-
torium gebracht. Septische Erscheinungen (Schiittelfriste, Tem-
peratur von 40 Grad) fordern die rasche und radikale Entfernung
des Eiterherdes. In Lokalanisthesie wird der linke Testikel in
toto entfernt. (10. ILI. 1919 Op. Dr. Lichtenstern.)

Gleichzeitig wird am rechten gesunden Hoden (also ein-
seitig) und zwar auch in Lokalandsthesie die Unterbindung
vorgenommen. (Ligatur des Ubergangs vom Nebenhoden in das
Vas deferens). DPat. ist innerhalb 24 Stunden entfiebert und ver-
lillt nach 3 Wochen das Sanatorium.

Abgesehen von dieser akuten Krankheitsepisode leidet
Patient seit Jahren an ausgesprochenen Alters- und Ver-
kalkungserscheinungen, wie Schwindelanfillen, Atemnot,
Herzschwiche, hoher Ermiidbarkeit, Zittern usw. Seit
etwa 8 Jahren ist die Libido fast ginzlich geschwunden.

Innerhalb weniger Monate tritt eine aullerordentliche
Verdnderung auf, die senilen Zustiinde schwinden. Das Hochge-
fiihl der Minnlichkeit kehrt zuriick. Die Besserung ist nicht voriiber-
gehend, sondern fortschreitend. Nach etwa 9 Monaten fordert
Dr. Lichtenstern den ehemaligen Patienten auf, einen schrift-
lichen, streng tatsichlichen Berieht tiber den Verlauf des Befindens
seit der Operation zu erstatten.

Ich kann die Wirkung des autoplastischen Verfahrens
nicht treffender charakterisieren als wenn ich den Brief des
ahnungslosen Mannes wenigstens auszugsweise wiedergebe:

s - - - .. Nach der Verheilung der Wunde suchte ich ein
Erholungsheim auf, um mich zu kriftigen. Schon dort hatte ich
zu meiner grifiten Verbliffung des Nachts bei Riickenlage ero-
tische Triume und im Gefolge derselben starke Pollutionen. Mein
Appetit artete in einen wahren Heillhunger aus und auch jetzt
noch vermag ich — bei der heutigen schweren Zeit — den An-
spriichen meines Magens kaum zu geniigen. Wihrend ich friither

. in einer tiefen seelischen Depression war, bin ich jetzt seit
Monaten wieder lebensfroh. Mein Ausselien ist wieder frisch
und ich bin fir mein Alter recht elastisch. Leute, mit denen
ich jetzt neu in Verbindung komme, halten mich fiir einen an-
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gehenden Sechziger und zweifeln daran, daf ich das 71. Lebens-
jahr vollende.

Frither, wenn ich etwas rascher ging oder einen wenn auch
nur sanft ansteigenden Weg betrat, hatte ich Beschwerden und
mit Atemnot zu kimpfen; jetzt hat dies beinahe vollstindig auf-
gehort und ich bin oft eine Stunde zu Full . . . . .

Mein Leiden (Verkalkung), welehes ich seit anderthalb Jahr-
zehnten habe, scheint zum Stillstand gekommen zu sein, und die
Schwindelanfille sind auf ein Minimum herabgesunken (seit 9 Mo-
naten ein einziges Mal). Kurzum ich fithle mich nicht wie ein
Mann, der das Greisenalter iiberschritten hat. Ich kann so wie
frither in jiingeren Jahren klar denken, flieBend alles ohne ab-
zusetzen niederschreiben und ebenso flielend und zusammen-
hiingend unter Berufskollegen sprechen. Als ein Zeichen des ge-
stirkten Zustandes scheint mir auch, dali ich den Friseur, welchen
ich frither nur alle 2—3 Wochen brauchte, jetzt jede Woche zum
Haar- und Bartstutzen aufsuchen mull.

Zum Schlusse komme ich nochmals auf das sexuelle Gebiet
zu sprechen. Die rasch aufeinanderfolgenden und sich jede Woche
wiederholenden erotischen Triume und Erregungen reiften in mir
endlich den Entschlull, natiirliche Befriedigung zu suchen; und
als ich dieselbe fand, war damit ein so unsagbar wohliger Ge-
nub verbunden, wie ich ihn seit Jahren nicht mehr empfand.

Meine Hand, welche frither stark zitterte, ist jetzt fest und
... zu den feinsten Manipulationen befihigt.

Mein Zustand bietet also ein sehr erfreuliches Bild und meine
Lebensfreude ist mir wiedergegeben. . . . . 5 '

1. Dezember 1919.

Seither sind wieder Monate verstrichen. Der 72jihrige
Schreiber dieser Zeilen befindet sich in einem Dauer-
stadium erneuerter Vollkraft.

Fall 111 (J. 8.), 66jihriger Mann, Grollkaufmann. Seit 5 Jahren
fortschreitende Alterserscheinungen, wie rasche Ermidbarkeit,
Atembeschwerden beim Gehen und Stiegensteigen, Schwindel-
anfialle, Nachlassen der geistigen Fahigkeiten, auffal-
lende Abnahme des Gedachtnisses. Libido aullerordent-
liech gering, nach langen Intervallen hie und da kurz merklich.
(resicht faltig, Muskulatur sehr schwach, Stimmung
niedergedriickt.

Parallel mit der zunehmenden Senilitit rasch auftretender
Prostatismus, der innerhalb eines halben Jahres zu vollkom-
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mener Harnverhaltung und Katheterismus fiihrt. Trotz besonders
guter Pflege und Ernihrung (auch wihrend des Krieges) stetige
Gewichtsabnahme bis auf 53 kg., schwere Depressionszu-
stinde und zeitweilige psychische Stérungen.

12, XI. 1919, Suprapubische Prostatektomie in Lokalanésthesie
(Dr. Lichtenstern). Reaktionsloser Verlauf, aber dullerst trige
Wundheilung. Allgemeinbefinden elend; Hautdecke rissig und
trocken. Weitere Abnahme des Gewichtes anf 48 kg.

21. 1. 1920, Beiderseitige Unterbindung des Vaz deferens
nahe dem Austritt aus dem Nebenhoden.

4 Wochen nach der Unterbindung aullerordentliche Besserung
des Allgemeinbefindens. Die Erholung und Kriftigung des Pa-
tienten nimmt von Tag zu Tag zu. Enormer Appetit, wichent-
liche Gewichtszunahme etwa 2 kg,

8 Wochen nach der Unterbindung ist die korperliche
Beweglichkeit, die geistige Regsamkeit, das Gedédchtnis
wieder zur Gidnze hergestellt, — wie zur Zeit vor der
Seneszenz.

Die typischen Alterserscheinungen (Atemnot bei jeder
Muskelarbeit, Schwindelanfille, Gliederschmerzen) sind restlos
verschwunden.

6 Wochen nach der Ligatur beginnt — dem Patienten ganz
unfallbar — heftige Libido aufzutreten. Der blofie Gedanke
an ein weibliches Wesen lost starke und langedavernde Erek-
tionen aus, KEs besteht das Gefihl erneuter, frischer
Manneskraft.

Derzeit — 10 Wochen nach der Unterbindung — hat die
Neuerotisierung sich noch gesteigert. Patient gibt an, seit 20
Jahren nichts Ahnliches erlebt zu haben. Libido und Potenz
treten in einer Intensitit auf wie zur Jugendzeit.

Das Ausszehen des Patienten ist blithend; die Falten des Ge-
sichtes haben sich gegliattet; sein Auftreten ist das eines lebens-
frendigen und widerstandsfihigen Mannes.

April 1920 andauernde, sich noch weiter vervollkommnende
Restitution. Gewicht zirka 60 kg.

Die antoplastische Altershekiimpfung ist hiermit auch beim
Menschen durchgefiihet: sie bestiitigt die Ergebmisse meiner Ex-
perimentalforschung,

Dem Einwurf, dafl es sich in obigen Fillen nicht um echte
physiologische Seneszenz, sondern um hiermit konkurrierende Er-
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krankung handeln konnte, ist entgegenzuhalten, dali gerade die
zur Operation Anlall gebende Erkrankung — zeitlich scharf be-
grenzt erst lange nach dem Eintreten der Seneszenz begon-
nen hat.

In technischer Beziehung lalit sich aus den bisher operierten
Fillen entnehmen, dall bei senilen Mannern bzw. bei solchen,
welche allgemeine und weit vorgeschrittene Seneszenz aufweisen,
die Unterbindung des Vas deferens bei seinem Austritt
aus dem Nebenhoden die ausgiebigsten und wollstindigsten
Resultate liefert, withrend bei vorzeitig vom Senium befallenen
Individuen mittleren Alters auch die stirker eingreifende Stauung
der Samenwege durch Ligatur zwischen Hoden und Neben-
hoden sehr giinstig wirlt.

Was den Zeitpunkt des operativen Eingriffes anbelangt,
steht es auller Zweifel, dall das absolute Lebensalter nicht be-
stimmend sein darf. Der vorzeitige Zusammenbruch eines jiingeren
Menschen izt ebenso bekimpfenswert wie die quilende Last des
Greisenalters. Man wird sich hierbei die experimentellen Erfah-
rungen zu Nutze machen; man wird entsprechend der grolien
Variabilitit in bezug auf Eintritt und Umfang der Alterserschei-
nungen individuell vorgehen. Das Experiment hat auch
folgendes gelehrt: je frither oder je vereinzelter die Symptome
des Alterns einsetzen, desto zwingender fithrt der leichte Eingriff
zum Erfolg, desto dauerhafter ist die Wirkung: je allgemeiner
oder je vorgeschrittener hingegen der Verfall, desto gréler, desto
uniiberwindlicher wird der Widerstand, dem die Beeinflussung
begegnet. Dies hat sich auch bei Operationen am Menschen
erwiesen.

Was die Altersbekiimpfung bei der Fraun betrifft, bin ich noch
nicht in der Lage, iiber eine dhnliche, eigens darauf abzielende
Beobachtungsreihe zu berichten wie beim Manne. Aber mit Riick-
sicht auf die schlagende Ubereinstimmung zwischen dem Tier-
experiment und der operativen Behandlung des Seniums des
Mannes, darf ich wohl jener Methode ein gutes Prognostikon
stellen, welche =iech bei den weiblichen Tieren besonders
erfolgreich gezeigt hat, das ist die Implantation junger
Ovarialsubstanz. Das Erschwerende dieses autoplastischen
Verfahrens liegt einzig in der Abhidngigkeit vom Implantations-
Material.

Aus diesem Grund wird man sich in vielen Fillen doch be-
miithen, die alternden Owvarien selbst zu beeinflussen —
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sel es operativ durch die autoplastische Transplantation
derselben (siehe 5. 47), sei es auf dem Wege der Rontgenbe-
strahlung. E=s versteht sich von selbst, daB der autoplastischen
Altersbekimpfung bei der Frau wegen der fritheren Involution
der Keimdriizsen engere Grenzen gezogen sind.

Beziiglich der Réntgenisierung verweise ich noch einmal auf
meine oben erwihnten, gemeinschaftlich mit Holzknecht ausge-
fiihrten Tierversuche iiber die wachstums- und funktionsférdern-
den Wirkungen der Ovarbestrahlung?). Im Zusammenhang
mit diesen Experimenten habe ich nun Kollegen Holzknecht
ersucht, in Fillen, wo wegen Uterusmyom oder priklimakterischen
Blutungen die therapeutische Rontgenkastration vorgenommen
worden war, Beobachtungen und Nachfragen iiber das weitere
- Schicksal der Patientinnen anzustellen. Dabei wurde nicht iiber-
sehen, daBl es sich hier nicht um reine physiologische Seneszenz,
sondern um mit ihr konkurrierende Krankheiten gehandelt hat.

Zunichst ergab sich, dali die erwarteten Zeichen einer rascheren
Seneszenz nicht eingetreten =ind, trotzdem vorwiegend Indivi-
duen zwischen dem 45. und 55. Lebensjahr betroffen waren; es
wurde nicht iiber solche geklagt und in der Literatur nicht tiber
solche berichtet. Das deutet bereits auf einen wesentlichen Unter-
schied zwischen der chirurgischen Kastration und der Rontgen-
kastration hin. Dann fielen aber positive Verinderungen
in der dulleren Erscheinung auf, und viele Frauen bezeugten
— wvom Durchschnitt geheilter Kranker abweichend — iiber-
schwiingliche Genugtuung iiber das Gelingen der Kur, was bisher
lediglich auf die Beseitigung des lokalen Leidens geschoben wurde.

Die von Holzknecht angestellte erste Revision und Nach-
frage ergab aber, dall tatsiichlich die Erscheinungen der Ermiid-
barkeit und Hinfilligkeit geschwunden waren, und dall
sich die volle kirperliche und geistige Leistungsfihig-
keit wie in jiingeren Jahren wiederhergestellt hat. Ebenso
berichteten die ehemaligen Patientinnen, dall nicht nur sie selbst,
sondern auch Andere, die sie frither gekannt haben, spontan
ein ausgesprochen gewandeltes, jugendliches Aussehen
konstatieren.

Auch objektiv lieli sich diese Verwandlung am frischeren
Ausdruck und Gehaben, am erhohten Turgor der Haut
und am Schwinden der Falten erheben, In psychischer Hin-
sicht war vielfach die ausgeprigte Steigerung der Lebens-

1) Steinach und Holzknecht, Erhthte Wirkungen der inneren Sekretion
bei Hypertrophie der Pubertitsdriisen. Arch. f. Entw.-Mech. Bd. 42. 1916.
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frende wahrzunehmen. (Auf das sexuelle Verhalten ist die Re-
vision bisher noch nicht ausgedehnt worden.)

Man kann sich daher vorstellen, dal die Bestrahlung des
menschlichen Ovars — wenn sie nicht zu intensiv ist, d. h. nicht
stirker als erfahrungsmifBig, geniigt, um die Menstruation zu
schwichen oder eben zum Aussetzen zu bringen, — dhnliche Vor-
ginge auslost, wie wir sie nach Bestrahlung beim Tier beobachtet
haben; einerseits vollstindige, d. i. allgemeine Atrophie des pro-
duktiven Systems, anderseits im Organ ausgebreitete oder
partielle Regeneration und anschliefflende Wucherung
des inkretorischen Gewebes. Durch eine solche Reakti-
vierung der alternden weiblichen Pubertitsdriise und
durch die Wiederaufnahme ihrer Wechselbeziehungen zu den
anderen endokrinen Driisen (s. S. 39) kOnnen dann diejenigen -
Wirkungen entstehen, welche sich als ,,verjiingende’ zusammen-
fassen lassen.

Auf Grund dieser Erwiigungen kiime daher bei der Frau neben
der operativen Altersbekdmpfung auch die Behandlung
durch Ovarienbestrahlung in Betracht.

Wien, im Marz 1920,



Anhang.

Wortlaut der ersten schriftlichen Fassung betreffend die
- Hauptpunkte der vorliegenden Arbeit im Jahre 1912,

(Vorgelegt in der Sitzung der Akademie der Wissenschaften in Wien
am 5, XII 1912 unter dem Titel: Untersuchungen iiber die Jugend
und iiber das Alter.)

Der fundamentale Einflull der Pubertitsdriisen auf die individuelle
Entwicklung, die Abhiingigkeit der korperlichen Erscheinung und der
funktionellen Leistungsfahigkeit vom physiologischen Zustande und von
der Menge der Pubertitsdriisensubstanz, all diese Tatsachen, wie sie
meine letzten Arbeiten experimentell dargestellt haben, legten mir den
Gedanken nahe, ob es nicht moglich wire, noch einmal im individuellen
Leben die Wirkungen der Pubertitsdriise auszulisen und wenigstens
bis zu einer gewissen Grenze die Attribute und SuBlerungen der Jugend
wieder hervorzurufen, und die des Alters hinauszuschieben.

Diesbeziigliche Versuche habe ich in den letzten zwei Jah -
ren an alten Ratten ausgefithrt. Die Beschaffung und Auswahl des
Materials ist schwierig und erfordert Vorsicht. Das Intervall zwischen
Lebenstiichtigkeit und Niedergang, also das Stadium der Senilitiit, bei
diesen kurzlebigen Tieren ist sehr gering, die Sterblichkeit innerhalb
dieser kurzen Periode natiirlich sehr groB3. Die zahmen Ratten errei-
chen durchschnittlich ein Alter von 21/, Jahren {ausnahmsweise dartiber).
e widerstandsfihigeren Tiere miissen mehrere Monate hindurch vor
dem Eingriff beobachtet werden, um zu eruieren, ob diese oder jene
festgestellte Alterserscheinung nicht auf anderen Ursachen als auf dem
blolien Alter beruht (z. B. auf Erniihrungszustinden, Parasiten, Krank-
heiten). Nach diesen Vorbereitungen, fortgesetzten Wigungen und
Kautelen bleihen immer nur wenige Exemplare zuriick. Die iiherleben-
den eignen sich dann aber zu einwandfreien Versuchen.

Die hauptsiichlichsten Alterserscheinungen bei unseren Tieren sind:
Struppiges diirftizes Haarkleid, teilweise ganz nackte Stellen oder
Streifen besonders am Riicken; haararmer oder ganz nackter Hodensack:
gebiickte Haltung ; FrelBunlust, Abnehmen des Gewichtes und allgemeine
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Magerkeit ; aunffallende Schlafsucht, Trigheit, Feigheit anderen jiingeren
Minnchen gegeniiber; Interesselosigkeit auch briinstigen Weibchen
gegeniiber; dauernd geschwiichte Potenz oder vollige Impotenz. Die
Laparotomie zeigt schlaffe, wenig gefiillte oder leere Samenblasen und
atrophische Prostata. :

Die Mehrzahl der Versuche wurde an senilen Miannchen aus-
gefithrt.  Ich habe bei diesen die Auffrischung der Pubertitsdriisen-
titigkeit und Vermehrung der Driisensubstanz durch doppelte Unter-
bindung der Vasa deferentia bewerkstelligt. Die nicht ganz leichte
Ausschaltung der feinen, den Samengang begleitenden Blutgefile, welche
den Hoden versorgen, ist eine unerlifiliche Bedingung fiir den Erfolg.
Nach Ligatur des Vas deferens gehen, wie schon frither bekannt war,
die generativen Anteile des Hodens, die Samenkanilchen, zugrunde,
withrend das interstitielle Gewebe erhalten bleibt. Meine Priiparate
zeigen, daf schon nach mehreren Wochen eine bedeutende Vermehrung
oder Wucherung der Pubertitsdriisenzellen eintritt, welche sich zn
ganzen Stringen oder Lagern vereimigen und im weiteren Verlaufe
— #hnlich wie bei der Transplantation der Hoden — sich zu einer mehr
weniger kompakten Driise zusammenschliellen.

Bei so operierten Tieren stellen sich, wenn keine Krankheiten (Tuber-
kulose, Bandwiirmer oder dgl.) hinzutreten, nach einigen Wochen iiber-
raschende Resultate ein: Die Tiere werden munterer, freBlustiz — sie
nehmen an Gewicht zu. Die Haltung wird besser. In den nackten
Hautpartien entstehen Inseln mit junger Haaraussaat, welche nach
welteren Wochen zu schonem, glinzendem Haarersatz auswiichst. Der
Hodensack behaart sich wieder und das gesamte Haarkleid wird dichter.
Auch psychisch verriit sich die Wirkung. Die Tiere werden wieder auf-
merksam bei Stérungen, sie werden reinlicher (putzen sich mehr); sie
werden mutiger und aggressiver beim Einzetzen eines fremden Minn-
chens in den Kiifig. War vor der Operation die Potenz nicht zur Ginze
erloschen, so entwickelt sich etwa 4 Wochen nachher eine enorm ge-
steigerte Libido und Potenz. Herrschte vor der Operation ein dauernder
Zustand von totaler Impotenz und sexueller Indolenz, so raffen sich die
Tiere wieder auf oder gewinnen mindestens neues Interesse fiir das
andere Geschlecht (intensives Verfolgen briinstiger Weibchen). Kurz,
die Tiere sind kaum zu erkennen, sie machen einen frischen, einen jugend-
lichen Eindruck. Ich habe diesen Kontrast bei einzelnen Tieren durch
photographische Aufnahmen vor und einige Zeit nach dem Eingriff
fixiert.

Nicht in jedem Falle macht sich die Verjiingung ganz allgemein,
d. h. auf allen Gebieten geltend. Es gibt individuelle Verschiedenheiten
und dann — je weiter der senile Marasmus vorgeschritten, desto unzu-
giinglicher erweist sich der Organismus gegeniiber dem Einflull der
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Pubertiitsdriisen.  Aber eine Gruppe von markanten Erscheinungen
habe ich bei allen Tieren, welche die erforderliche Beobachtungszeit
von einigen Monaten iiberlebt hatten, ausnahmslos konstatieren kinnen
Zunahme der Beweglichkeit, Zunahme des Gewichtes, stellenweise Er-
neuerung bzw. Auffrischung des Haarkleides und Wiederkehr des sexu-
ellen Interesses. Auch bei Ligatur eines Vas deferens allein habe ich
diese Resultate gesehen.

Ich setze diese Versuche fort, win weitere Erfahrungen zu sammeln
und auch, um zu entscheiden, ob der Erfolg wesentlich in einer Ver-
lingerung der Lebenstiichtigheit, also in einer Hinausschiebung der
Senilitit besteht oder ob es sich auch um eine begrenzte Verlingerung
der Lebenszeit handelt, was mir nach meinen bisherigen Befunden
nicht unwahrscheinlich vorkommt.

Weiterhin hoffe ich meine Versuche bald auf alternde und senile
Menschen ausdehnen zu kiénnen (Ligatur des einen oder beider Vasa
deferentia; Rintgenbestrahlungen der Hoden). )

An alten weiblichen Tieren habe ich noch nicht so viel experimentiert
wie an ménnlichen. Bei den alten Weibchen habe ich neue wirksame
Pubertdtsdriisensubstanz  durch homoplastische Owvarienimplantation
eingefithrt. Eines dieser Tiere war seit vielen Monaten nicht mehr
briinstig; es blieb bei stets gleicher Erniihrung, Pflege und Temperatur
haararm und nahm an Gewicht ab. 4 Wochen nach der giinstig ver-
laufenen Implantation wurde es briinstig und wurde heftig besprungen;
es bekam auch dichtere Behaarung und nahm an Gewicht zu.

Wien, im Oktober 1912,



Tafelerklirung. )

Tafel I.

ALL. 1. Photographie eines hochsenilen Rattenmiinnchens vor der FEin-
wirkung. Prot. Nr. 3, S. 28,

28 Monate alt; hat in der Jugend durch Einquetschung den Schwanz
verloren (daher nur kurzen Stummel tragend). Seit vielen Monaten am
ganzen Korper schwach und schlecht behaart; Riicken (Mittellinie) voll-
stindig kahl; typische gebiickte miide Haltung. Vergleich zu Abb. 2.

Abb. 2. Photographie desselben Tieres 7 Wochen nach der Einwirkung
(Unterbindung der Samenwege.
Vollstindige Wiederbehaarung des friiher kahlen Riickens. Neube-
haarung am ganzen Korper. Organische und funktionelle Wie-
derbelebung [vgl. Prot. Nr. 3, 8. 23,

Tafel II.

Abb. 1. Seniles Rattemmiinnchen vor der Einwirkung., Prot. Nr. 31,
S. 35.)
Photographiert im aufgebundenen narkotisierten Zustande behufs Dar-
stellung der seit langem bestehenden schlechten Behaarung und kahlen
Flecken am Riicken. (Vergleich zu Abb. 2

Abb. 2. Dasselbe Tier nach der Einwirkung. (Unterbindung der Samen-
wege.)

Photographiert 3 Monate nach der Hodenligatur zur Demonstration der
durchwegs vollstindigen Erneuerung des Haarkleides. 1 Monat
nach der Ligatur hatte das kriiftige Neuwachstum der Haare
begonnen; das Altersgeprige (Impotenz usw. war villiger
Neubelebung und sexueller Funktionstiichtigkeit gewichen; vgl,
Prot. Nr. 31, 8. 35.

Tatel 111.

Abb. 1. Photographie eines senilen Rattenmiinnchens vor der Operation.
(zur Kennzeichnung beide Ohrenspitzen abgeschnitten!. Im allge-
meinen diirftiges schlechtes Fell. Bauch, ventraler Hals, beide Ober-
schenkel ganz kahl, Gebiickte miide Haltung, Vergleich zu Abb, 2 und 3.

Das Tier zeigt auferdem alle Zeichen vorgeschrittener Senes-
zenz, hockt teilnahmslos mit gesenktem Kopf, halbgeschlossenen
Augen, schlaffen Ohren; Libido total erloschen.

1 Die Tafeln IX und XI sind nicht rechtzeitig fertig geworden. Die Inter-
essenten werden daher auf das Heft 1 des 47. Bandes ,,Archiv fiir Entwicklungs-
mechanik* verwiesen, das die beiden Tafeln enthalten wird.

Die Verlagsbuchhandlung Julius Springer in Berlin.
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2 und 3. Photographien desselben Tieres 2 Monate nach der Opera-
tion (1. VI. 1914. Prot. Nr. 54). Abb. 2: linke Kirperseite. Abb. 3:
rechte Kirperseite.

3 Wochen nach der Ligatur Wiederbelebung der psychischen Funktionen,
insbesondere Neunerotisierung; ferner bedeutende Gewichtszunahme und
beginnendes Haarwachstum,

5 Wochen nach der Ligatur weitere Steigerung der Libido,
iiberall junge Haarbiischel sichtbar.

8 Wochen nach der Ligatur ist die nene dichte Behaarung vell-
endet. Jugendlich frische, mutige Haltung; offene lebhafte
Aungen: aufmerksame Qhren.

Tafel IV,

1. Photographie ecines hochsenilen Rattenmiinnchens (26 Monate
alt. Auffallend die Abmagerung, Diirftigkeit des Fells und Schlifrigkeit
(Geschlossenhalten der Augen); Riicken, Hiiften, Oberschenkel und
Fiife zum Teil ganz kahl. Vergleich zu Abb. 2 (Wurfbruder).

2.  Photographie des Wurfbruders 3t Monate nach der Ligatur
der Hoden. Dieses Tier machte zur Zeit der Operation (10. Mirz 1915)
einen noch schlechteren Eindruck als sein Wurfbruder (Abb. 1).
Wegen dieses anscheinend hoffnungslosen Zustandes wurde es zuniichst nicht
photographiert und nicht protokolliert. Trotz des vorgeschrittenen Verfalls
trat dann — wenn auch spiiter und langsamer als bei anderen Senilen —
diec volle Regeneration der Organe und Wiederbelebung der
Funktionen ein. Es verhielt sich im Stadium der Verjiingung genaun so
wie der unter Prot. Nr. 62, 5. 31 beschrichene Fall. Es ilherlebte die
Unterbindung 10 Monate, seinen Wurfbruder (Abb. 1) 8 Monate,
3 Monate nach der Unterbindung war es ein schines, schweres
Tier mit vollkommen erneuertem Fell, lebhaftem Auge und
jugendlichem Ausdruck.

Tafel V.

1. Seniles Rattenweibehen vor der Ovarien-Implantation. Sehr ab-
gemagert. Photographiert im aufgebundenen und rasierten Zustand zur
Demonstration der Altersatrophie der Brustwarzen. Vergleich zu Abb. 2,

2. Seniles Rattenweibehen nach der Ovarien-Implantation. FPhoto-
graphiert im aufgebundenen und rasierten Zustand zur Demonstration der
nenentwiekelten hypertrophisehen Brustwarzen. Das villig restituierte
Weibchen hat nach einer 10 Monate bestehenden Unfruchtbarkeit wieder

aufgenommen, vier gesunde Junge geworfen und gesiaugt, (Prot.
Nr. 44b, 8. 49—50.)

Tafel VI

1. Formolpriiparat der sckundiiren Gegchlechtsmerkmale eines senis
len Rattenmiinnchens (zu Prot. Nr. 40a, 8. 30 gehorig ,Drei Briider
desselben Wurfes®), Samenblasen und Prostata geschrumpft, leer,
atrophisech. Hodensack haarlos, geschrumpft. Das Tier ist im Alter

Steinach, Yerjilngung. b
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von 281/ Monaten im natiirlichen Marasmus eingegangeun und dient als
Vergleich zu seinem Wurfbruder (Abb. 2).

SB Samenblasen

Hb  Harnblase

Pr Prostata

N  Niere.

Abb, 2. Formolpriiparat der regenerierten Geschlechtsmerkmale des
Wurfbruders 5 Wochen nach Unterbindung der Hoden (vgl Prot.
Nr. 41, 8. 31). 2

Samenblasen sehr groB, voll ausgebildet, reich vaskularisiert und
strotzend mit Sekret gefiillt.

Prostata (Vorder- und Hinterlappen) miichtiz entwickelt, vaskulari-
siert und sekretreich. Hodensack ausgedehnt, meubehaart.

Vor der Unterbindung war Aussehen und Zustand der Geschlechtsmerk-
male vollstiindig analog den in Abb. 1 wiedergegebenen Verhiiltnissen.

Der 8. Wurfbruder (vgl Prot. Nr. 62, 8. 31—34] zeigte 4 Wochen nach
der Unterbindung die gleiche Regeneration der Geschlechtsmerkmale wie es
Abb. 2 darstellt. Derselbe hat im verjiingten Zustande 8 Monate linger
gelebt als der nichtoperierte (Abb. 1).

SB  Samenblasen
HEl Harnblase
Vd Vas deferens
Fr Prostata

N Niere.

Tafel VII.

Abb. 1. Formolpriiparat eines senilen Rattenweibchens mit atrophischen
Zitzen (Brustwarzen). Vergleich zur Wurfschwester (Abb. 2).

Abb. 2. Formolpriiparat der verjiingten Wurfschwester,

Nach Implantation zweier junger Ovarien haben sich (nebst anderen
Geschlechtsmerkmalen) die Zitzem wieder besonders stark ausgebildet
und sind wieder siiugefihig geworden.

Die beiden Weibchen hatten bereits viele Monate nicht mehr geziichtet.
Das operierte (Abb. 2) wurde nach Regeneration der eigenen Ovarien
wieder briinstig, hat aufgenommen, normale Junge geboren, dieselben
reichlich gesiiugt nund aufgezogen,

Tafel VIII.

Abb.1. Schnitt durch den Hoden eines alten Rattenminnchens.
Nicht operierter Bruder (Prot. Nr. 40a, 8. 30). Vergleich zu Abb. 2,

Himatoxylin-Eosinfirbung (Eosin schwach). Zeil, Komp.-Ok. 6, Apo-
chrom. 16 mm.

aSK Atrophierende Samenkanilchen,

SK  Samenkanilchen mit Samenzellen verschiedener Entwicklungs-
stadien, Alle Kanilchen schon verengt (beginnende Degeneration), groBe
Interstitien bildend. (Vgl. die regenerierten Kaniilchen Taf. X, Abb. 2.)

P Vereinzelte Zellen (Leydigsche Zellen) der spirlichen zellarmen
Pubertitsdriise.
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Abhb,

Abl,
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In anderen Teilen des Hodens ist die Altersatrophie der Samendriise
viel ausgebreiteter; Samenzellen-enthaltende Kanilchen nur vereinzelt.

2. Schnitt durch den Hoden des operierten Wurfbruders (Prot.
Nr. 41, 8.31) & Wochen nach der Ligatur.

Himatoxylin-Eosinfirbung. ZeiB, Komp.-Ok. 6, Apochrom. 16 mm.

aSK Allgemeine Atrophie der Samenkaniilchen infolge der Ligatur;
diesclben sind bis auf die wandstindigen, zum Teil noeh gut erhaltenen
Sertolischen Zellen veridet.

P Stark gewucherte zellreiche Pubertitsdriise, die sich in dicken Striingen
in den grofen Interstitien verteilt. Dicht aneinandergedriingte Ley digsche
Zellen in allen Wachstumsstadien. In allen Schnitten dasselbe Bild.

Beziiglich der organisch wie funktionell verjiingenden Wir-
kung dieser neubelebten Driise vgl Prot. Nr. 41, 8. 30 und Taf, VI,
Abb. 2

Tafel IX.

1. Schnitt durch den rechten Hoden eines alten Hattenminn-
chens, 2/ Monate nach der Ligatur zwischen Hoden und Nebenhoden
wegl Prot. Nr. 66, 8. 36).

Himatoxylin-Eosinfirbung. Zeil, Komp.-Ok. 6, Apochrom. 16 mm.
Tub. 145 mm (140/1).

SK Querschnitte durch die verengten, verkleinerten, atrophischen
Samenkanilchen.

FD  Dicke, die grofen Interstitien ausfiillende Striinge der gewucherten
Pubertitsdriise mit dicht aneinandergehiinften Lieydigschen Zellen ver-
schiedenster Wachstumsstadien.

PZ  Zerstreut liegende Pubertitsdriisenzellen.

2. Schnitt durch den linken, nicht unterbundenen Hoden des-
selben Tieres (21, Monate nach der Ligatur des rechten Hodens. Vgl
Prot. Nr. 56, 8. 36.

Hiamatoxylin- Bosinfarbung. ZeiB, Komp. Ok. 6. Apochrom. 16 mm.
‘Tub. 145 mm (140/1).

SK  Querschnitte durch die Samendriisen. Dieselben sind von normaler
Grofe und Beschaffenheit mit allen Stufen der Spermatogenese.

FD  Pubertiitsdriise, weit iiber das normale MaB ausgebildet mit An-
hiinfungen von Leydigschen Zellen.

Dieses Priparat demonstriert die Beeinflussung des nichtunter-
bundenen Hodens seitens der gewucherten Pubertiitsdriise des
unterbundenen Hodens. Zum Unterschied gegeniiber unbeeinfluBten
alternden Testikeln (vgl. Taf. VIIL, Abb. 1) finden sich hier nirgends atro-
phische Samendriisen. Es ist Regeneration eingetreten. Die Pubertits-
driise dieser Seite ist auffallend stark ausgebildet, also im Wachstum
gleichfalls geftrdert.

Hier ist ein neuer Fall gegeben fiir besonders starke Entwick-
lung der Pubertitsdriise bei Unversehrtheit der Samendriise, —
ahnlich wie von mir dargestellt bei der Friihreife [Arch. f. Entw.-
Mech. 1916) und beim Kinfluff des warmen Klimas [Arch. f Entw.-
Mech. 1920).

5*
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Tatel X.

Abb.1. Schnitt durch den Hoden eines operierten Rattenmiinnchens
(Prot. Nr. 62, 8. 31) 4 Wochen nach der Ligatur. Vergleich zu Abb. 2.

Hamatoxylin-Eosinfirbung, Zeill, Komp.-Ok. 6, Apochrom. 16 mm.

aSK  Allgemeine Atrophie der Samenkaniilchen infolge der Ligatur.
Der Inhalt verddet mit Ausnahme eines Teiles der wandstindigen Sertoli-
schen Zellen. :

P Wucherungen der Pubertitsdriise (Anhfiufungen von Leydigschen
Zellen in den Interstitien). Im Zwischengewebe auch viele Durchschnitte
von erweiterten BlutgefiBen sichtbar. Nach der Exstirpation dieses Hodens
lebte das Tier noch 8 Monate. Beziiglich der verjiingenden Wir-
kung vgl Prot. Nr. 62, 8. 32 und 33.

Abb. 2. Schnitt durch den zweiten Hoden dieses Tieres 9 Monate
nach der Ligatur.

Hiimatoxylin- Eosinfiirbung, Zeill, Komp.-Ok. 6, Apochrom, 16 mm,

aSK Atrophisch gebliebene Samenkanilchen.

SK  Vollstindig regenerierte und in fortgeschrittener Regene-
ration begriffene Samenkanflechen. Querschnitte der Samenkaniil-
chen von normaler GriBe. In denselben reiche Spermatogenese
und Anhiiufung vollkommen ausgebildeter Spermatozoen.

P Pubertitsdriisenzellen im Zwischengewebe.

Tafel XI.

Schnitt durch den Hoden eines alten Rattenminnchens, 5 Wochen
nach Ligatur zwischen Hoden und Nebenhoden.

Hiimatoxylin-Eosinfirbung. Stirkere VergrioBerung. ZeiB, Komp.-
Ok. 6, Apochrom. 8 mm. Tub. 160 mm.

aSK Atrophische Samenkanilchen.

Se Sertolische Zellen. Zum groBen Teil noch gut erhalten; ein
kleinerer Teil atrophierend mit kleinen Kernen. An manchen Stellen der
Samenkanalwand sind die Sertolischen Zellen geschwunden.

P Pubertitsdriise. Die Wucherungen derselben breiten sich in dicken
Striingen innerhalb der weiten Interstitien ans. Die Elemente der Pubertits-
driise (Leydigsche Zellen) stehen dicht gedringt, sind schin ausgebildet
und zeigen alle Stadien des Wachstums, .

B Querschnitte durch Blutgefile.

(Beziiglich der verjiingenden Wirkung dieser neubelebten
Driise vgl. Prot. Nr. 41, 8. 30 und Taf. YI, Abb, 2,
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Abb. 1. Vor der Einwirkung (senil).
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Tafel 1.

Abb. 2. Nach der Einwirkung (verjiingt).

Yerlag von Julius Springer in Berlin
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Abb. 1. Vor der Einwirkung (senil).
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Tafel I1.

Abb. 2. Nach der Einwirkung (verjiingt).
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Abb. 1. Vor der Operation senil).
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Abb. 2. -_I.il]]{E" T{Fit']al't'ﬁvi[rf.

Nach der Operation (verjiingt).

Abb. 3. (Rechte Kirperseite).
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Abb. 1. Seniler Zustand.

Steinach " Yo r_i g



Tafel IV.

EECEEET T T

Abb. 2. Verjiingter Zustand.
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Tafel V.

Abb. 2, Nach der ITmplantation (verjiingt
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Taf. VI.

REGENERIERTER, VERJUONGTER ZUSTAND.

J. Wenzl del. 4. Wanzl lith.
Lith. Anst. v. Albert Barger, Wien.
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Taf. VI1.

REGENERIERTER, VERJUNGTER ZUSTAND.

J. Wenzl del, J. Wenzl lith.
Berlin, Lith. Anst, v, Albert Berger, Wian.
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Taf VIII.
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