
S
y

m
p

o
s

ia
 B

io
l

o
g

ic
a

 H
u

n
g

a
r

ic
a S y m p o s i a  B i o l o g i c a  H  u n g a r i c a

PHYSIOLOGIE 
(BEWEGUNG) 

DER SPERMIEN

A K A D É M IA I K I A D Ó ,  B U D A P E S T



PHYSIOLOGIE (BEWEGUNG) 
DER SPERMIEN

Symposion in Budapest, Oktober 
1960

Herausgegeben von I. TÖRŐ

(Symposia Biologica Hungarica 4.)

Die biologischen und praktischen Fra
gen der Spermienbewegung wurden von 
deutschen, italienischen, polnischen, 
tschechoslowakischen und ungarischen 
Forschem erörtert,. Die Vortrage be
fassen sich mit der Zusammensetzung 
der Spermien, mit ihrer Biochemie 
und Struktur sowie den Veränderun
gen, die in den Spermien infolge der 
hormonalen, neuralen und anderen 
Einflüsse entstehen. Fragen der Patho
logie der Spermien, der Bedeutung 
der Spermienbewegung in der foren
sischen Praxis sowie in der prakti
schen Tierzucht wurden ebenfalls be
sprochen.

VERLAG D ER  UNGARISCHEN 
AKADEMIE

DER WISSENSCHAFTEN

BUDAPEST V. 
ALKOTMÁNY UTCA 21



S y m p o s i a  

B i o l o g i c a  

H u n g a r i c a



y m p o s i a u n g a r i c ao g i c a

R e d i g i t  

I .  TÖHŐ

R e d i g e n d a  c u r a v i t  

M. M Ü L L E R

Vol. 4.

A K A D É M I A I  K I A D Ó ,  B U D A P E S T  1964



PHYSIOLOGIE
(BEWEGUNG) 

DER SPERMIEN

Symposion in Budapest, Oktober 1960

A K A D É M I A I  K I A D Ó ,  B U D A P E S T  1964





IN H A L T

V orw ort .....................................................................................................................................................  7

T eilnehm erverzeichn is .........................................................................................................................  9

H y n ie , J . :  V eränderungen  d e r M o tilitä t d e r S perm ien  d u rch  einige äußere  ur.d
innere  E in flüsse  ....................................................................................................................... 11

G i ARO la, A .— Ba l l e r io , C.: A spects p a rticu lie rs  de la  cy to d y n am iq u e  nóm asper-
m ique «in v i t r o » .......................................................................................................................  17

Mészá ro s , I .:  D ie S p e rm aq u a litä t b ee in träch tig en d e  exogene u n d  endogene F a k 
to re n  ..............................................................................................................................................  27

B rnvÁ R i, R .: B elebungsversuche m it K o n d o m s p e rm a ........................................................  31

M ilc o u , S. M .—Ma d e l e in e  Ma ica n esco—H e l è n e  D in u l e s c o : Im p o rtan c e  clin ique 
de l ’é tu d e  m orpholog ique d u  sperm e en  re la tio n  avec le m étabo lism e du  
f r u c to s e .........................................................................................................................................  35

Mo lná r , J . :  D er F ru k to seg eh a lt im  S perm ap lasm a von  N e k ro sp e rm ie n ...................... 45

D o e pfm e r , R .: D ie k lin ische B edeu tung  d e r A m inosäuren  im  m enschlichen  E ja k u la t 51
K r a m pit z , G .: Ü b er d ie ch rom atog raph ische  B estim m ung  von  A m inosäuren  im

m enschlichen  S p e rm a .............................................................................................................  59

Sa n d r it t e r , W .—Gr o sse r , K . D .: Q u a n tita tiv e  h istochem ische U n te rsu ch u n g en
a n  S perm ien  ..............................................................................................................................  63

Be c z e , J . :  Ü b e r d ie  Z usam m enhänge zw ischen den. B ew ertungsfak to ren  des B u llen 
sam ens u n d  d e r B e f ru c h tu n g .............................................................................................  79

PÓSALAKY, Z.: H istochem ische U n tersu ch u n g en  d e r Sperm iogenese ............................  83

R u c k t , T. : B em erkungen  ü b er h istochem ische u n d  horm onale  F rag en  d e r  Sperm io
genese ............................................................................................................................................ 89

Mo ln á r , J . :  B ew egungsverhältn isse  d e r Sperm ien  au s Sperm atozelen  ........................ 93

D o e p f m e r , R .: Z ur F rage  d e r M ißerfolge bei hom ologen S am en ü b ertrag u n g en  • ■ 99





VORW O RT

M it der Entw icklung der w issenschaftlichen Forschungsm ethoden wird 
es im m er leichter, jenen Ansprüchen zu genügen, nach welchen die wissen
schaftliche Forschung gleichzeitig m it der Analyse grundlegender biologischer 
F ragen  auch die Problem e der P rax is löst. Die Forschung der Biologie und  
Pathologie der m ännlichen Geschlechtszellen h a t in der le tzten  Zeit einen 
großen Aufschwung genommen. An der Forschung nehm en Zytologen, H isto- 
logen, Em bryologen, Chemiker, Genetiker, Urologen, T ierärzte usw. gleicher
m aßen teil, denn die biologischen E igenschaften der m ännlichen Geschlechts
zellen sind fü r die Fachm änner vieler Disziplinen von größtem  Interesse. Es 
zeigte sich, daß  der G rund fü r die U nfruch tbarke it des Menschen m indestens 
so o ft die m ännlichen Keim zellen waren, wie ein D efekt der Eizellen. Bis vor 
kurzem  w urden die m ännlichen Keim zellen n ich t so gründlich un tersucht, 
wie die weiblichen Eizellen, wo die U nregelm äßigkeit der P eriod izität leicht 
bem erkbar is t u nd  die A ufm erksam keit a u f die eventuellen S törungen richtet. 
A ußerdem  is t die Sperm atologie fü r die T ierzucht von großer Bedeutung, 
denn durch die Forschung und  K enntn is der Spermien kann  m an das M aterial 
fü r die künstliche Besam ung sichern.

Alle diese U m stände trugen  zur E rhöhung des Interesses bei und  führten  
zum  W unsch des Austausches der Meinungen, wodurch die Forschung weiteren 
A ntrieb erhalten  könnte. A uf G rund dieser Erw ägung fand es die Ungarische 
Akadem ie der W issenschaften fü r richtig, ein solches Symposion zu organi
sieren, das den verschiedenen Fachleuten, Ä rzten und  N icht-Ä rzten Gelegen
heit gibt, ihre Meinungen auszutauschen, u nd  bei welchem die B eschäftigung 
m it einem streng begrenzten Them a zum  erfolgreichen F o rtsch ritt der F rage 
beiträg t. Die Bewegung der Spermien und  ih r Zusam m enhang m it der eigen
artigen S truk tu r, m it dem  besonderen und von dem  anderer Zellen abweichen
den C harakter der Spermien, is t eine jener Fragen, welche in  engem Z usam 
m enhang m it der Bestim m ung der B efruchtungsm öglichkeit stehen. Dieses 
Them a ist also ohne Zweifel eines von jenen, welche am  m eisten Interesse 
beanspruchen können. D er B and erscheint in der Serie »Symposia Biologica 
Hungarica« der Ungarischen Akadem ie der W issenschaften. E s is t äußerst 
zu bedauern, daß es erst nach vier Jah ren  in die H ände der Leser gelangen 
kann. Das Erscheinen wurde durch den W unsch verzögert, auch die Diskussion 
zu publizieren, was aber leider le tzten  Endes n ich t gelang. Das im  B and 
en thaltene M aterial ist jedoch noch heute aktuell und  wenn auch  das Eine 
oder Andere von der Forschung bereits überholt ist, können im G runde 
diejenigen, die sich fü r das Them a interessieren, die Seiten dieses W erkes 
m it N utzen durchblättern .

B udapest, 1. Septem ber, 1964
Prof. Dr. I. Törő
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VERÄNDERUNGEN DER MOTILITÄT DER SPERMIEN 
DURCH EINIGE ÄUSSERE UND INNERE EINFLÜSSE

J. H y n ie

SEXOLOGISCHES INSTITUT DER KARLS-UNIVERSITÄ T, PRAG

Zusam m enfassung

F ü r  d as S tu d iu m  der B ew eg lichkeitsveränderungen  d e r S perm ien  w urde 
v o n  u n s  eine m od ifiz ierte  M ethode n ach  B a k e r  u . M itarb . ang ew an d t. H iebe i 
w ird die Ü b e r tr ittsd a u e r  von  100 Sperm ien  ü b e r  eine G renzlin ie zw ischen zwei 
k le in en  Q u ad ra ten  e in e r Z äh lkam m er gem essen u n d  aus d ieser bzw . d e r S perm ien 
d ich te  ih re  m ittle re  G eschw indigkeit e rrech n e t. B ei m an ch en  U n tersuchungen  
g en ü g t es, n u r  die Ü b e r tr ittsd a u e r  oder deren  rezip roke W erte , den  sog. P ropul- 
s iv itä ts in d ex  zu  vergleichen.

A uf diese W eise k o n n ten  w ir fes tste llen , d aß  bei Z im m ertem p era tu r die 
S p erm ien m o tilitä t n o ch  2 —4 S tu n d en  n ach  d e r  m akroskop ischen  V erflüssigung 
s te ig t u n d  e rs t d a n n  a b s in k t. N ach  V erdünnung  m it versch iedenen  iso ton ischen , 
n ic h t s tö ren d  eingre ifenden  F lü ssigke iten  w urde die M o tilitä t in  d en  m eisten  
F ä llen  e rheb lich  g este igert. W eiter w urde d e r stö rende  E in flu ß  d e r H ypo- u n d  
H y p erto n ie  sowie die W irkung  n ied riger bzw . h oher pH -W erte  s tu d ie r t . D as E ja 
k u la t v e r trä g t bei ruh igem  K o n ta k t sogar 15% ige H Cl, die sp o n ta n  n ic h t tie fe r 
e in d r in g t u n d  im  E ja k u la tz e n tru m  die Sperm ienbew eglichkeit n u r  w enig bee in 
f lu ß t. N ach  D urchm ischung  g eh t diese jedoch  — ebenso wie bei quasi iso ton ischer 
H C l — schnell w ieder verlo ren . I n  d e r le tz tg e n a n n te n  Säure bew egen sich  die 
S perm ien  n ach  te ilw eiser N eu tra lisa tio n  m it iso ton ischer N a2H P 0 4 längere  Zeit.

Toxische S ubstanzen  au s Trichom onas vaginalis-K xdtvuen  se tzen  d ie Sper- 
m ienbew eglichkeit h e rab .

F ü r  A n tik o n zep tio n sm itte l bestim m te , kü n stlich e  tox ische  S u b stan zen  
so llten  in  iso ton ischen  u n d  teilw eise n eu tra lis ie r ten  L ösungen a u f  ih re  Sperm iziden 
E igenschaften  g ep rü ft w erden. B ei halb flüssigen  A n tik o n zep tio n sm itte ln  k önnen  
w ir n ic h t m it ih rem  E in d rin g en  in  d as E ja k u la t rechnen  u n d  m üssen  deshalb  
beide M edien k u rz  verm ischen .

M it H ilfe d ieser M ethode k a n n  m a n  au ch  die W irkung  innerer, besonders 
jedoch  ho rm o n ale r E in flüsse  a u f  die Sperm ienbew eglichkeit s tu d ie ren . Ü ber 
d iesbezügliche d e fin itive  R e su lta te  k önnen  w ir jedoch  einstweilen, n ic h t berich ten .

Einführung

In  meinem kurzen R eferat m öchte ich besonders über die Erfassungs- 
m öglichkeiten von B ew eglichkeitsveränderungen der Spermien berichten und  
hiebei betonen, daß eine objektive U ntersuchungsm ethode der Sperm atozoen- 
m o tilitä t m ehr aussagen kann, als die bloße Angabe des Prozentsatzes m obiler 
Sperm ien bzw. die subjektive Schätzung der M otilitätsstufen. Aus vielen, 
bereits vorliegenden guten objektiven M ethoden wählte ich jene, die einfach 
u nd  wenig anspruchsvoll is t un d  som it leicht bei experim entellen U n te r
suchungen u nd  in der ärztlichen P rax is  angew andt werden kann. Auch sollte 
sie m ehr als n u r die Beweglichkeit einzelner Spermien ausdrücken.
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Aus diesem G runde entschied ich m ich fü r die M ethode der Sperm ien
geschw indigkeitsuntersuchung bei S tieren nach B a k e r , Cr a g l e , Sa l isb u r y  
u n d  van  D em a ek , die jedoch fü r die ärztliche P rax is m odifiziert u nd  verein 
facht werden m ußte.

Methodik

W ir beobachten das verflüssigte, unverdünn te menschliche Sperm a bei 
Z im m ertem peratu r in einer Zählkam m er und  achten darauf, wie bewegliche 
Sperm ien in zwei angrenzenden kleinen Q uadraten  die Grenzlinie in beiden 
R ichtungen durch tre ten ; m it einer S toppuhr w ird die Zeit bestim m t, die 100 
Spermien benötigen, um  diese Grenzlinie zu durchkreuzen. Aus dieser Zeit 
u nd  der D urchtrittsöffnung, die von der Länge der Grenzlinie u nd  der Tiefe 
der Zählkam m er abhängig  ist, können w ir fü r eine bestim m te Zahl von Spermien 
in 1 cm 3 deren m ittlere  Geschwindigkeit berechnen. Die Grenzlinie m iß t regel
m äßig 0,05 mm, die Tiefe der Zählkam m er 0,10 mm, 0,05 mm oder 0,02 mm. 
Die letzte  seichteste K am m er eignet sich am  besten, is t jedoch seltener im 
H andel. F ü r Zählkam m ern von 0,05 m m  Tiefe kann die Berechnung der 
m ittleren  Sperm iengeschwindigkeit nach folgender Form el durchgeführt 
werden :

N -------------60
sin 45° 100-1,40-60 3360000 3360 56 /',

1 spz/m m 3 ■ / spzm • t spzm
400

c — m ittlere  Geschwindigkeit in M inuten 
d — Sperm atozoen in m m 3
q — Q uerschnitt der D urch trittsö ffnung
t — Zeit des D u rch tritte s  von 100 spz(N) in sec 
T  Zeit in M inuten

spzm — Millionen von Sperm ien in 1 cm3
60 ^  , . . . ,

------------P ropu lsiv itatsindex
T tl sec

F ü r den D u rc h tritt und  die erreichte E n tfernung  von 1 mm einer 
bestim m ten Sperm ienzahl in 1 m m 3 durch die l x l  mm m essende Ö ffnung 
m uß eine bestim m te Zeit vorausgesetzt werden, wenn m an eine geradlinige 
und gleiche Bewegungsrichtung annim m t. Bei einer kleineren Öffnung wird 
dem nach nu r eine kleinere Zahl von Sperm ien den gleichen W eg zurück
legen. Die so gewonnenen D aten  ermöglichen also die P ropulsiv itätsberech- 
nung einer geradlinigen Bewegung. D a sich jedoch die Sperm ien in v e r
schiedenen R ichtungen bewegen, verwenden wir bei der B erechnung der w irk
lichen m ittleren  P ropu lsiv itä t, die größer is t als dem  Ü b e rtr itt  en tsp rich t, 
einen K orrektionfaktor, d. h., w ir dividieren diese durch den Sinus von 45°.

U m  die P p -Prozente der P ro p u ls iv itä t zu bestim m en, genügt es bei einer 
konstan ten  Sperm ienzahl die D urch trittsze it von 100 Sperm ien zu vergleichen. 
Sonst bedeuten reziproke W erte der D urch trittsze it einen wichtigen B eurte i
lungsfaktor des E jakulates, den wir P ropu lsiv itätsindex , P t nennen. D er 
P ropu lsiv itatsindex  bestim m t den W ert des E jakulates ausgedrückt durch

d- q- t
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die Sperm iendichte u nd  -m otilität, d. h. gleichzeitig durch zwei F ak to ren , 
die sich in bestim m ter Weise ergänzen können. Bei qua lita tiv  hervorragendem  
E jak u la t b e träg t P, beiläufig 1,0 —0,5, bei noch gutem  E jak u la t P ; — 0,50 
bis 0,20.

W enn w ir eine Zählkam m er von 0,02 m m  Tiefe benützen, nehm en wir 
fü r B erechnung des P, die D u rch trittsze it von 40 Spermien.

Anwendung der Methode

Motilitätsveränderungen der Spermatozoen nach der Ejakulation

M it dieser M ethode könnten w ir zeigen, daß die P ro p u ls iv itä t der Sper
mien nach erfolgter m akroskopischer K olliquation noch einige S tunden w ächst 
oder schw ankt und  erst dann allm ählich absinkt (Tab. 1).

Die P ropu lsiv itä t in  10 beliebig ausgew ählten E jak u la ten  stellte sich 
in P ropulsiv itätsprozenten  ausgedrückt wie folgt dar: nach K olliquation 100%, 
nach 1 weiteren S tunde 125%, nach 2 l/2 S tunden 113%, nach 4 S tunden 106%. 
Solch feine U nterschiede kann m an bei bloß subjek tiver Schätzung begreif
licherweise n ich t feststellen.

Also die m ittlere P ropu lsiv itä t der Sperm ien w ächst bei Z im m ertem pera
tu r  noch einige S tunden nach der Verflüssigung.

Tabelle 1

Ejakulat — 5,8 cm3 m it 172 M il/cm 3

Unmittelbar Nach
40'

Nach 
1 Std. 40'

Nach 
3 Std.

Nach 
4 Std.

Rein nach 
Verflüssigung

t

p p

86"

100%
81"

106%
71"

121%
80"

107%
77"

111%

Mit physiol. 
NaCl-Lösung 
0,3 : 0,1

t

pp

72"

119%

69"

125%

75"

115%

92"

93%

76"

113%

V erdünnt 
0,2 : 0,2

t
P p

74"
116%

81"
106%

83"
104%

103"
83%

158"
54%

V erdünnt 
0,1 : 0,3

t

pp

94"

91%

100"
8 6 %

106"

81%

153"
56%

181"

47%

t  — D urchtrittszeit 
Pp  — Prozente der P ropulsiv ität

Die Verdünnung des Ejakulates

Bei V erdünnung des E jaku lates m it n ich t schädigenden isotonischen 
Lösungen stieg die D urchgangszeit einer bestim m ten Sperm ienm enge n icht 
p roportional m it dem  Grade der Verdünnung, sondern wesentlich langsam er;
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also die Beweglichkeit der Sperm ien is t größer geworden (Tab. 1). So erreichte 
z. B. die m ittlere  Geschwindigkeit bei einer V erdünnung m it isotonischer 
Kochsalzlösung im  V erhältnis 1 : 3 sogar 300% des Ausgangswertes, aber sank 
dan n  schneller.

Verschiedene Lösungsmittel regen natü rlich  die Beweglichkeit der Spermien 
in  verschiedener Weise an. Von den Chloriden der K ationen  N a ', K ', Ca--, 
Mg" is t dies besonders das MgCl2 (M agnesiumchlorid). K alzium freie R inger- 
Lösung bew ährte sich uns u n te r m ehreren zusam m engesetzten künstlichen 
Lösungsm itteln besonders gu t. Zur N eutralisation von Säuren leistete uns das 
isotonische bibasische N atrium phosphat (N a2H P 0 4) sehr gu te D ienste. Nach 
M ischung m it isotonischen Salz-, Essig-, Milch- u nd  Zitronensäurelösungen 
hörte  die Beweglichkeit der Spermien rasch auf, blieb jedoch bei teilweiser 
N eutralisa tion  m it 1—3 Teilen isotonischer Na d t  PO, noch lange erhalten, 
wenn das p H  bis etw a zu 5 anstieg. Das p H  ist w ichtiger als die Zusam m en
setzung der Säure. D ie B orsäure brauchte n ich t so viel Zusatz. Bei bloßem 
K o n tak t des E jaku lates m it den angeführten  Säuren drangen jedoch dieselben 
n ich t allzuschnell in  die E jakulatm asse ein und  deshalb blieb die Beweg
lichkeit h in ter der G renzschicht fast unverändert. Auch 15% Salzsäure d ring t 
bei bloßer A nlagerung n ich t schnell in die E jakulatm asse ein u nd  erzeugt au f 
ih rer Oberfläche eine schützende Schicht. Bei D urchm ischung tö te t  jedoch 
eine solch konzentrierte Salzsäure die Sperm ien sofort. In  solcher Weise müssen 
w ir die Angaben in  der L ite ra tu r verstehen, daß die Spermien starke HCl 
besser vertragen  als schwache. Auch isotonische K alilauge u nd  N atronlauge 
verhalten  sich ähnlich.

Gleichfalls hypotonische Lösungen wie z. B. destilliertes W asser und 
hypertonische Lösungen verhalten  sich bei einfacher Zugabe oder nach der 
M ischung in ähnlicher Weise. Nach D urchm ischung m it U berschuß der s ta rk  
hypotonischen oder hypertonischen F lüssigkeit schw indet die Beweglichkeit 

sehr schnell.
Kolloidstoffe wie z. B. Gum m i acaciae oder agar können in  isotonischen 

Lösungen gelöst, die Beweglichkeit in gewisser, jedoch n ich t allzu ausdrucks
voller Weise hem m en. A uf der anderen Seite können K olloidstoffe die störende 
W irkung schädigender Ionen beschränken.

Die Isotonie un d  N eutralisation spielen bei der P rüfung  toxischer W irk
stoffe eine wichtige Rolle, besonders aber solcher, die zur A ntikonzeption 
verw endet werden sollen. M anche geläufig als toxisch angesehenen M ittel 
zeigten sich in isotonischer Lösung u nd  bei n ich t zu hohem  oder niedrigem  pH  
eigentlich wenig toxisch.

Bei der P rüfung  halbflüssiger Antikonzeptionsmittel (der A ntikonzeptions
gelee) rechnen w ir dam it, daß sie ohne das W irken einer d ritten  K ra ft, in der 
R egel n u r schwer in das E jak u la t eindringen. W ir verm ischen sie deshalb 
m it dem  E jak u la t u n te r B enützung eines G lasstäbchens von ca. 6 m m  D urch
messer, das in einer E p ro u v e tte  von 8 m m  W eite n u r einm al gedreh t w ird. 
A uf diese A rt versuchten w ir die sub coitum  s ta ttfin d en d e  leichte D urchm ischung 
nachzuahm en.

M it H ilfe der oben angeführten  M ethode p rü ften  w ir auch Toxine von 
Mikroorganismen, besonders die des Trichomonas vaginalis. D er N ährboden 
CPLM (Zystein-Pepton-Leber-M altose m it K aninchenserum , Penicillin u nd  
S treptom ycin) verringerte  die P ropu lsiv itä t im Vergleich zu kalzium freiem  
R inger au f 77% , die Trichom onas vaginalis-K ultur aus gleichem N ährboden
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au f 56% , u nd  zerquetschte Trichom onas vaginalis-K ulturen m it Endoxinen 
bis au f 34% . Solche U nterschiede kann man bei sub jek tiver B eobachtung n ich t 
ausreichend bew erten.

Besprechung

Wie erw ähnt, kann  die Originalm ethode von B a k e r  und  M itarb. fü r 
die angeführte  klinische un d  experim entelle P rax is n ich t b en ü tz t werden. 
Als erheblicher S törungsfaktor fü r die B eurteilung der Sperm ienbeweglichkeit 
sei besonders die V erdünnung erw ähnt. W eiter b rauch t m an n ich t im m er die 
m ittlere  P ropu lsiv itä t berechnen, u nd  es genügt sehr o ft n u r der Vergleich 
der Durchgangszeiten, P rozent der P ro p u ls iv itä t (Pp).

Ich  habe versucht m it dieser M ethode auch die V eränderungen der Sper
mienbeweglichkeit durch innere E inflüsse u nd  besonders die W irkung der 
H orm ontherapie zu verfolgen. Ich  habe besonders die Therapie m it kleinen 
Dosen von Androgenen gleichzeitig m it sehr kleinen Östrogendosen in 14tägigen 
Stößen prob iert. D a ich bisher n ich t genug Fälle (34) u n d  n ich t fü r genug 
lange Z eit beobachten konnte, sei hier n u r vorläufig erw ähnt, daß sich bei 
m anchen P atien ten  die Q ualitä t bzw. die M otilitä t des schwachen Sperm as 
nach dieser von H ero ld  inaugurierten  M ethode besserte.

Gemäß der an  unserem  In s titu t von R aboch  und  H omolka  bei verschie
denen histologischen H odentypen  durchgeführten  E jakulatm engen und  
Phosphatasenstudien  scheint n ich t n u r das Testosteron aus Leydigschen Zellen, 
sondern noch ein anderer testiku lärer W irkstoff u n d  wahrscheinlich auch das 
hypophysäre P ro lak tin  an  der Spermiogenese u nd  Beweglichkeit m aßgeb
lich beteilig t zu sein.
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ASPECTS PARTICULIERS DE LA CYTODYNAMIQUE 
NÉMASPERMIQUE «IN VITRO»

A. G ia ro la  e t C. B allbrio

INSTITUT «REGINA ELENA», MILANO

Résum é

L ’é tu d e  cy to -d y n am iq u e  des sperm atozo ïdes «in vitro»  m o n tre  que  l’a p p o rt 
ex p érim en ta l de certa in es so lu tions sperm io-iso ton iques d u  ty p e  de la  so lu tion  
de R in g er-p h o sp h a te s  à  u n  p H  de 7,4, en tra în e  une  a c tiv a tio n  b ioch im ique des 
cellules sém inales e t  une  au g m en ta tio n  n o tab le  de leu r su rv ie  (ju sq u ’à  180 heures 
à  u n e  te m p é ra tu re  c o n stan te  de 20 degrés Celsius, avec une  su rv ie  m oyenne de 
120 heures). Ces va leu rs ne sub issen t p ra tiq u e m e n t au cu n  ch an g em en t ap rès 
ad d itio n  d ’a u tre s  substances à  des co n cen tra tio n s données (acides am inés, a n t i 
b io tiques, v itam ines).

Ces ré su lta ts  ex p érim en tau x  so n t app licab les en c lin ique dans ce rta in s  
cas b ien  déterm inés.

Introduction

A vant de vous parler de certains aspects particuliers de la cy todynam ique 
ném asperm ique «in vitro» form ant le b u t de no tre  b ref exposé, je voudrais 
ouvrir une paran thèse sur les deux lim itations fondam entales qui régnent encore 
dans le dom aine de ces recherches, e t qui trop  souvent provoquent des erreurs 
d ’in te rp ré ta tio n .

T out d ’abord, les connaissances im parfaites que nous avons encore sur 
l ’action im m édiate e t m édiate  des solutions com m uném ent employées pour 
m ain ten ir e t stim uler le m ouvem ent cellulaire, ou pour le réveiller, s ’il é ta it  
assoupi, e t ensuite l’im précise évaluation m écanique de la cinétique ném a
sperm ique.

L ’opinion des différents chercheurs n ’est pas à ce su jet unanim e; les 
uns l ’a ttr ib u en t à l’influence hum orale du milieu, c’est à dire à la concentration 
hydrogénionique et à l ’action des ions sur les élém ents contractiles de la queue 
du sperm atozoïde ou à la présence de carbohydrates glycolysables; d ’au tres 
l’a ttr ib u en t à la conform ation asym étrique de la queue e t à  la présence, ainsi 
q u ’à la position de ce que l ’on appelle la goutte  protoplasm atique; d ’au tres 
enfin  l ’a ttr ib u en t à la contraction e t à la décontraction du filam ent axile.

Voilà pourquoi, dans la p ra tique, lorsque nous considérons le type, le 
degré, la  qualité, la durée e t la varié té  du m ouvem ent, nous pouvons même 
nous éloigner de nos conceptions.

C’est à ces aspects que nous lim itons l ’évaluation de la dynam ique 
ném asperm ique, car nous estim ons en défin itive q u ’ils peuven t réellem ent 
résum er le problèm e to u t entier.

E n  ce qui concerne le type, nous tenons uniquem ent com pte dans nos 
recherches des tro is varié tés de m ouvem ent:

1° mouvement de propulsion (celui dans lequel les queues dessinent 2
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alternativem ent, dans un  sens ou dans l ’au tre , des courbes latérales avec le 
déplacem ent en av an t qui en dérive);

2° mouvement latéral ou ondulatoire (par des déplacem ents lents e t 
la téraux  de la queue, e t parfois p a r des séries de v ibrations sur les différents 
plans ou même p a r des secousses p rovoquant des sursauts plus ou moins vifs). 
Cette a ttitu d e  exprim e tou jours une v ita lité  réduite  ou des conditions d ’am 
biance défavorables, m ais elle p eu t égalem ent faire prévoir un réveil im m inent 
de l’é ta t  dynam ique ju sq u ’alors assoupi, comme dans le cas de la conservation 
«a frigore»;

3° mouvements rotatoires (avec des déplacem ents de com pensation in 
loco, sur un diam ètre plus ou moins réd u it e t à une vitesse variable, ce qui 
exprim e des conditions vitales défavorables irréversibles).

Nous évaluons en pourcentages le degré du m ouvem ent, é ta n t donné 
que l’appréciation est plus ou moins favorable, en raison du fa it qu ’une ac tiv ité  
énergique e t v ive p rév au t sur les au tres types de m ouvem ents (oscillatoire- 
ro tato ire), que dans le dom aine expérim ental nous groupons sous l’appellation 
de «m ouvem ents non progressifs».

L a qualité du m ouvem ent do it ê tre  considérée afin  de rechercher les 
influences plus ou moins effectives des m om ents physico-chim iques (en p a r ti 
culier mécaniques), alors que pour la d iversité du m ouvem ent on devra tâcher 
de savoir si celle-ci est spontanée ou provoquée.

On doit enfin  concevoir la durée du m ouvem ent, p ar l ’in term édiaire 
d ’exam ens répétés tou tes les 12 heures ju sq u ’à l’épuisem ent to ta l de to u te  
ac tiv ité  cinétique, comme une survivance exprim ée aussi bien p a r la to ta lité  
des heures à  m ouvem ent progressif que p a r un indice de survivance qui tien t 
com pte égalem ent des varia tions des pourcentages en tre  une observation e t 
l ’au tre .

Méthodes
D ans nos expériences nous avons exam iné  la  su rv ivance  in  v itro ,*  sous une te m 

p é ra tu re  c o n s tan te  de + 2 0 °  d u  sperm e n a tu re l e t d u  sperm e add itio n n é , d an s la  p ro p o r
tio n  de 1 à  10, de sé rum  hom ologue, sérum  hétéro logue, so lu tions salines e t g lucosalines 
à  p H  variab le**  (so lu tion  saline R in g er-b ica rb o n a te , so lu tion  g lucosaline R inger-b icar- 
b o na te , so lu tion  g lucosaline m agnésique, so lu tion  g lucosaline gélatinée) e t  à  p H  c o n stan t 
(so lu tion  g lucosaline R in g er-phospha te , so lu tion  g lucosaline ty p e  B aker), avec l ’ad jo n c 
tio n  ex p érim en ta le  d ’une  d ilu tio n  app rop riée , d ’am ino-acides, d ’an tib io tiq u es , de su lfa 
m ides e t de v itam ines.

* g  _  1 a i h  ~k a 2 2̂ a 3 3̂ ~b » • ■ • an-2  tn-2  an-1 ^n-1 ~f~ a n ^n

Uj, a 2, o3. . .  . an_2, an ,, an = a c t iv i té  c iné tique  exprim ée p a r  la  m éthode  des dixièmes, 
t2 t3 . . .  . tn _ 2 tn_l tn = f ra c tio n s  de tem p s en tre  2 o bserva tions successives p e n d a n t

lesquelles on a tt r ib u e  une  a c tiv ité  c o n stan te  a u  sperm e.
** Solut. salines et glucosalines à p H  variable :
A) Solut. sa line  R inger-b icarb . (pH  =  6,0)

S o lu t. R in g e r-N aH C 0 3 2,S x  I O"2 m o le /litre
N aC l so lu t. 0,154 M cc 100,0
KC1 ”  0,154 M ”  2,0
CaCl, (anhydre) ”  0,110 M ”  2,0
N a H C 0 3 ”  0,154 M ”  20,0

B) Solut. g lucosahne R inger-b icarb . (pH  =  6,0)
Solu t. R in g e r-N aH C 0 3 2 ,5 x  Í0 -2 m o le /litre , lévu lose 0,2%

N aC l so lu t. 0,154 M cc 100,0
KC1 ” 0,154 M ”  2,0
CaCl2 (anhydre) ”  0,110 M ”  2,0
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N aH C O j so lu t. 0,154 M co 20,0
lévulose (M erck) 10%  ,, 2,5

C) S o lu t. g lucosaline m agnésique  (pH  =  6,2)
N aC l so lu t. 0,154 M cc 100,0
KC1 „ 0,154 M „ 4,0
CaCl2 (anhydre) ,, 0,110 M ,, 3,0
N aH C O j " „  0,154 M „ 21,0
MgSO 4 • 7 H 20  „  0,154 M „ 1,0
lévulose (M erck) 10%  ,, 2,6

D) S o lu t. g lucosaline géla tinée  (pH  =  5,8)
N aC l g r 0,900
KC1 0,018
CaCl2 (anhydre) 0,200
P ep to n e  W itte  1,250
gé la tin e  1,250
lévulose (M erck) 2,500
H 20  d is tillée  cc 100,00

E ) S o lu t. sa line e t  g lucosaline à  p H  co n stan te  
S o lu t. g lucosaline R in g er-p h o sp h a te  (pH  =  7,4)

N aC l so lu t. 0,154 M cc 100,0
KC1 „ 0,154 M 2,0
CaCl2 (anhydre) ,, 0,110 M 2,0
N aHCO., „  0,154 M 20,0
ta m p o n  phosph . 0,109 M1 10,0
lévulose (M erck) 10%  2,7

F) S o lu t. g lucosaline ty p e  B aker (pH  =  7,6)
N aC l g r  0,20
N a ,H P 0 4 0,60
K H 2P 0 4 0,01
lévulose (M erck) 3,00
H 20  distillée  cc 100,00

1 N a2H P 0 4 g r 1,268 — N a H 2P 0 4 g r  0,243 — H 20  d is tillée  cc 1000,0

Résultat et discussion

Comme solution sperm ioisotonique ay an t une durée de survivance 
moyenne de 120 heures, la solution glucosaline R inger-phosphate s ’est dém ontrée 
v raim ent idéale; ensuite la solution glucosaline magnésique (environ 120 heures) 
e t enfin les solutions glucosalines ty p e  B aker e tR inger-b icarbonate (108 heures). 
E n  ce qui concerne les tem ps les plus longs, nous avons ob tenu  le classem ent 
su ivant: solution glucosaline R inger-phosphates e t ty p e  B aker (180 heures), 
solution glucosaline R inger-bicarhonate (168 heures), solution m agnésique 
(144 heures) e t enfin solution saline R inger-bicarbonate (132 heures).

M alheureusem ent le peu de tem ps que nous avons à  no tre disposition ne 
nous perm et pas d ’exam iner les particu larités parfois très in téressantes des 
résu lta ts expérim entaux que nous avons recueillis. Nous pouvons seulem ent 
dire que l ’adjonction expérim entale d ’amino-acides s’est dém ontrée, p a r 
ordre décroissant, plus favorable pour l’arginine (0,1), la glycocolle (0,1) e t 
la I-lysine (0,1) avec des valeurs m oyennes a llan t de 110 à 105 heures, e t des 
valeurs m axim a allan t de 144 à  120 heures.

L ’adjonction d ’antibiotiques a  donné les résu ltats réprésentés dans 
tab leau  2.

D ans l’ensemble pour évaluer l’influence sur la cytodynam ique ném a- 
sperm ique in v itro  de l’adjonction expérim entale de quelques solutions spermio- 
isotoniques e t de certaines substances additives (amino-acides, antib io tiques,
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Tableau 1
Effet des solutions différentes

Sperme naturel et additionné 1 :10 avec solutions Cas
Durée de survivance Indice de survivance

spermioisotoniques, sérum homologue et hétérologue N° moyen
ne minima maxima moyen

ne minima maxima

Sperme intégral ................................. 18 62 36 96 2,60 1,20 3,60
© Solut.saline Ringer-bicarbonate (A) 8 90 48 132 3,38 1,72 5,04
3
o Solut. glucosaline Ringer-
©
> bicarbonate ..........................  (B) 18 108 48 168 3,86 1,72 5,56

*© Solut. glucosaline magnésique. (C) 12 120 72 144 4,28 3,04 5,52

O Solut. glucosaline g é la tin ée ... (D) 8 95 72 120 3,34 2,12 4,56
Solut. glucosaline Ringer-

ci phosphate ..............................  (E) 18 120 72 180 5,72 3,56 7,72
au Solut. glucosaline Baker . . . .  (F) 18 108 18 180 4,32 1,72 6,52
Cu Sérum hétérologue (c o b ay e )........... 12 61 36 84 2,50 1,06 3,98

Sérum homologue (Rh positif) . . . 12 64 36 96 2,64 1,20 4,08

vitam ines), nous nous rapportons aux  durées de survivance du sperm e natu re l 
conservé dans les mêmes conditions expérim entales (durée m oyenne de 62 
heures, avec un m axim um  de 96 heures).

Nous constatons alors que les simples adjonctions de solution glu cosaline 
R inger-phosphates on t perm is de p o rte r les m oyennes à  120 heures e t les plus 
longues à 180 heures; de même que p a r l’adjonction de d ihydrostreptom ycine 
(0,05), de niacine (0,01) e t d ’arginine (0,1) on a  ob tenu  des durées moyennes 
allan t de 110 à 120 heures; p ar l ’adjonction de tro is an tib io tiques (tetracycline, 
terram ycine e t auréom ycine) de la pyridoxine e t de l’arginine aux  durées 
m axim a de 144 à  168 heures.

Nos résu lta ts  nous am ènent donc à conclure que l’adjonction appropriée 
de certaines solutions sperm ioisotoniques active le biochim ism e de la cellule 
ném asperm ique e t augm ente considérablem ent la durée de survivance, même 
si la dernière add ition  d ’au tres substances ten d  à d im inuer to u t au moins 
partie llem ent ces effets, m ais de telle façon cependant à ne jam ais com pro
m ettre  leurs possibilités d ’emploi clinique si l’on en constate l ’opportun ité .

Le ré su lta t p récédent devien t encore plus év iden t si l’on se rapporte  
à l’indice de survivance (qui tie n t égalem ent com pte du degré cinétique). 
Nous obtenons ainsi les indices moyens su ivants: solution R inger-phosphate: 
5,72; ty p e  B aker: 4,32; glucosaline m agnésique: 4,28; glucosaline R inger- 
b icarbonate: 3,86; saline R inger-bicarbonate: 3,38. Comme indices m axim a: 
solution R inger-phosphates: 7,72; ty p e  B aker: 6,52; glucosaline R inger- 
b icarbonate: 5,56; glucosaline m agnésique: 5,52; saline R inger-bicarbonate: 
5,04.

L ’adjonction expérim entale d ’am inoacides (tabl. 2) donne les valeurs 
m oyennes suivantes: pour l’arginine 0,1 : 110 heures; pour la glycocolle 0,1 
e t  la  lysine 0,1 : 105 heures; pour l ’arginine 0,05 e t glycocolle 0,01: 102 
heures. P our les valeurs m axim a: pour L-arginine 0,1: 144 heures; pour glyco
colle 0,1, L -arginine 0,05 e t 0,01, L-lysine 0,1: 120 heures.
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Tableau 2
Effet des aminoacides

Sperme additionné 1 : 10 avec solations 
glucosaline, Ringer-phosphates aminoacides

Dilu
tion

Cas
N°

Durée de survivance Indices de survivance
moyen

ne minima maxima moyen
ne minima maxima

Glycocolle ......................................... 0 ,1 18 105 72 120 3 ,91 3 ,4 0 5 ,6 5

0 ,01 18 102 72 108 3 ,5 0 3 ,1 5 5 ,3 2

ms-Alanine ....................................... 0,1 12 98 24 108 2 ,9 5 0 ,8 6 5 ,5 0

0 ,01 12 65 24 120 2 ,8 2 0 ,8 6 5 ,6 3

Acide am inobutyrique ................. 0,1 8 24 12 72 1 ,65 0 ,4 5 3 ,1 2

0 ,01 8 26 24 72 1 ,78 0 ,8 7 3 ,4 8

ms-Thréonine ................................... 0,1 12 68 24 108 2 ,3 8 0 ,8 6 3 ,8 5

0 ,01 12 86 48 108 2 ,8 9 1,72 3 ,9 0

m s-V aline........................................... 0,1 18 78 48 108 2 ,7 0 1,75 3 ,6 8

0 ,01 18 95 72 108 3 ,7 0 3 ,0 9 3 ,8 0

ms-Norvaline ................................... 0 ,1 12 24 12 72 1 ,6 4 0 ,4 0 3 ,1 0

0 ,0 1 12 26 24 72 1 ,75 0 ,8 4 3 ,5 0

ms-Leucine ....................................... 0,1 12 46 24 84 2 ,1 0 0 ,8 5 3 ,4 8

0 ,01 12 42 24 72 1 ,06 0 ,7 9 3 ,0 2

ms-Isoleueine ................................... 0,1 12 46 24 72 2 ,0 5 0 ,9 4 3 ,4 6

0,01 12 46 24 72 2 ,0 2 0 ,9 0 3 ,2 8

m s-N orleucine................................... 0,1 12 50 24 72 2 ,0 9 0 ,8 0 3 ,2 5

0 ,01 12 52 24 72 1 ,98 0 ,8 6 3 ,11

m s-S érin e ........................................... 0.1 18 75 48 108 2 ,9 0 1,61 3 ,8 5

0,01 18 75 48 108 2 ,7 7 1 ,65 3 ,8 0

L -O rn ith in e ....................................... 0,1 18 18 12 72 1 ,02 0 ,3 5 3 ,4 6

0,01 18 26 24 72 1 ,78 0 ,8 4 3 ,5 0

L -A rg in ine ......................................... 0 ,1 18 110 72 144 3 ,8 5 3 ,4 0 5 ,9 5

0 ,0 5 18 102 72 120 3 ,5 2 3 ,0 4 5 ,6 4

0 ,01 12 100 72 120 3 ,5 0 3 ,1 0 5 ,6 0

0 ,0 0 5 12 100 72 108 3 ,4 5 2 ,8 5 5 ,4 5

ms-Citrulline ................................... 0,1 8 70 36 108 2 ,6 6 1 ,20 3 ,8 2

0 ,01 8 68 36 108 2 ,3 2 1 ,18 3 ,6 5

L-Lysine ........................................... 0,1 12 105 72 120 3 ,7 5 2 ,9 8 5 ,7 0

0 ,01 12 100 60 108 3 ,4 8 2 ,9 5 5 ,41

A cide-L-aspartique ........................ 0,1 8 78 48 108 2 ,7 0 1 ,65 3 ,91

0 ,01 8 85 60 108 3 ,5 0 3 ,0 5 3 ,9 4

A cide-L -glutam ique........................ 0,1 8 46 24 72 2 ,3 5 0 ,8 6 3 ,5 8

0 ,0 1 8 46 24 72 2 ,0 5 0 ,8 5 3 ,4 5

A cide-L-oxyglutam ique................. 0,1 8 46 24 72 2 ,0 5 0 ,8 2 3 ,4 6

0 ,0 1 8 46 24 72 2 ,3 0 0 ,8 6 3 ,5 8

L -C ysté ine ......................................... 0,1 12 46 24 84 2 ,0 6 0 ,8 0 4 ,4 8

0 ,0 1 12 4 6 24 48 1 ,7 4 0 ,8 8 1 ,85
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Sperme additionné 1 : 10 avec solutions 
glucosaline, Ringer-phosphates, aminoacides

Dilu
tion

Cas
N°

Durée de survivance Indices de survivance
moyen

ne minima maxima moyen
ne minima maxima

ms-Méthionme ................................ 0,1 12 42 24 72 2,02 0,86 3,40
0,01 12 46 24 48 1,74 0,86 1,80

m s-Phénilalanine ............................ 0,1 8 42 24 72 2,10 0,88 3,41
0,01 8 32 24 48 1,02 0,50 1,68

m s-T ry p to p h an e .............................. 0,1 8 32 12 48 1,12 0,65 1,65
0,01 8 42 12 72 2,06 0,85 3,22

L-Histidine ....................................... 0,1 18 78 24 108 2,85 1,70 3,84
0,01 18 94 48 108 3,50 3,02 3,82

L-Proline ......................................... 0,1 8 65 72 108 2,32 1,20 3,80
0,01 8 70 36 108 2,64 1,22 3,75

L-Oxyproline ................................... 0,1 12 46 36 48 1,74 0,88 2,02
0,01 12 42 24 72 1,08 0,85 2,96

Nous ré féran t à  l ’indice de survivance, nous avons comme valeurs 
m oyennes: glycocolle 0,1: 3,91; L-arginine 0,1: 3,85; L-lysine 0,1: 3,75; ms- 
valine 0,01: 3,70; L -arginine 0,05: 3,52. E t  comme valeurs m axim a: L-arginine 
0,1: 5,95; L-lysine 0,1: 5,70; glycocolle 0,1: 5,65; L -arginine 0,05: 5,64; ms- 
alanine 0,01: 5,63.

L ’adjonction d ’an tib io tiques (tabl. 3) a  donné les résu lta ts  suivants: 
comme valeurs m oyennes la  d ihydrostreptom ycine base 0,05: 120 heures; 
le chloroam phénicol sim ple 0,05: 110 heures; la  pénicilline G -potassique e t 
sodique 0,315, la té tracycline chlorhydrate 0,005 e t la terram ycine 0,0025: 
107 heures. Comme valeurs m axim a: la té tracy line  0,005, la terram ycine 
0,0025 e t l’auréom ycine 0,005: 168 heures; la d ihydrostreptom ycine 0,05 e t la 
pénicilline 0,315: 156 heures.

Les indices de survivance donnent comme valeurs m oyennes pour la 
d ihydrostreptom ycine 0,05: 4,25; pour la pénicilline 0,315: 3,90; pour l’auréo
m ycine 0,005: 3,84; pour la té tracycline 0,005: 3,80; pour le chloroam phénicol 
0,05: 3,78. Les valeurs m axim a sont: pour la pénicilline 0,315: 5,85; pour 
l ’auréom ycine 0,005: 5,78; pour la d ihydrostrep tom ycine 0,05: 5,75; pour la 
té tracycline 0,005: 5,70; pour la streptom ycine base 0,05: 5,62.

Les v itam ines (tabl. 4) on t donné les valeurs m oyennes suivantes: pour 
la niacine 0,01: 112 heures e t 0,1: 105 heures; pour l’acide ascorbique 0,001: 
99 heures; pour la p y rid o x in e0 ,l: 98 heures; pour l ’acide panto thén ique 0,0001 : 
86 heures. Les tem ps m axim a sont: pour la pyridoxine 0,1: 168 heures; pour 
la niacine 0,1 et0 ,01 ; pour l ’acide ascorbique 0,01 e t 0,0001: 120 heures. Comme 
indices de survivance m oyens pour la niacine 0,01: 4,62 e t 0,1: 3,84; pour 
l ’acide ascorbique 0,001: 3,68; pour la pyridoxine 0,1: 3,65. Les m axim a sont: 
pour la pyridoxine 0,1: 6,52; pour la niacine 0,01: 5,82 e t 0,1: 5,70; pour 
l ’acide ascorbique 0,0001: 5,61 e t 0,01: 3,92.

P our évaluer dans l ’ensemble l ’influence sur la  cytodynam ique ném a- 
sperm ique in v itro  de l’addition  expérim entale de certaines solutions spermio-
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Tableau 3

Effet des antibiotiques ou sulfamides

Sperme additionné à solution
Dilution

Cas Durée de survivance Indices de survivance
glucosaline Ringer-phosphates N ° moyen- maxima moyen-
et antibiotiques ou sulfamides ne minima ne minima maxima

Pénicilline G-potassi- 0,630% 12 105 48 120 3,50 2,35 5,65
que e t sodique (1000 U.O/cc) 

0,315% 12 107 48 156 3,80 1,85 5,85
(500 U.O/cc)

Dihydrostreptomycine 0,05% 12 120 72 156 4,25 3,30 5,75
base (sulfate) (500 gr/cc) 

0,01% 12 102 72 120 3,50 3,24 5,14
(100 gr/cc)

Streptom ycine base 0,05% 12 103 60 144 3,70 2,78 5,62
(500 gr/cc) 

0,01% 12 101 72 120 3,45 3,18 5,18
(500 gr/cc)

Chloroamphénicol 0,05% 12 110 72 144 3,78 2,98 5,41
(500 gr/cc) 

0,01% 12 100 72 120 3,25 2,75 5,10
(100 gr/cc)

Tétracycline 0,005% 12 107 48 168 3,80 1,65 5,70
(chlorhydrate) (50 gr/cc) 

0,0025% 12 100 48 120 3,36 1,75 5,24
(25 gr/cc)

Terramycine (oxitétra- 0,005% 12 105 48 120 3,55 2,25 5,35
cycline chlorhydrate) (50 gr/cc) 

0,0025% 12 107 48 168 3,74 2,05 5,60
(25 gr/cc)

Auréomycine (chlor- 0,005% 12 106 48 168 3,84 2,18 5,78
tétracycline chlor- (50 gr/cc)
hydrate) 0,0025% 12 100 48 120 3,50 2,40 5,20

(25 gr/cc)
Érythrom ycine 0,005% 12 105 48 120 3,22 2,25 5,05

(50 mg/cc) 
0,0025% 12 100 48 108 2,74 1,65 3,95

(25 mg/cc)
Bacitracine 0,005% 12 105 48 120 3,18 2,17 4,98

(50 gr/cc) 
0,0025% 12 100 48 108 2,92 1,75 4,05

(25 gr/cc)
Trisulfamides (sulfadia- 0,5% 12 85 60 108 2,05 1,75 3,25

zine, sulfamerazine, (0,003 gr/cc)
sulfamétazine) 0,1% 12 100 48 120 2,80 1,60 4,05

(0,001 gr/cc)
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Tableau 4

Effet des vitamines

Sperme additionné à solu
tion Ringer-phosphates et 

vitamines
Dilution Cas

N°
Durée de survivance Indices de survivance

moyen
ne minima maxima moyen

ne minima maxima

Tiamine (Vit. B 1) 0,01 12 84 48 108 2,95 1,72 3,90
0,001 12 76 48 96 2,50 1,70 3,25

Riboflavine (Vit. B 2) 0,001 12 65 36 108 2,32 1,20 3,82
0,0001 12 70 36 108 2,65 1,20 3,88

Pyridoxine (Vit. B 6) 0,1 12 98 24 168 3,65 0,88 6,52
0,01 12 75 48 108 2,92 1,70 3,86

Niacine (Vit. PP) 0,1 12 105 72 120 3,84 3,40 5,70
0,01 12 112 72 120 4,62 3,42 5,82

Biotine (Bios II) 0,01 12 46 24 72 2,05 0,82 3,48
0,001 12 46 24 72 2,30 0,86 3,56

Acide pantothénique 0,01 12 50 24 72 2,04 0,80 3,24
(comme sel de calcium) 0,001 12 86 48 108 2,89 1,72 3,90

Cyanocobalumine (Vit. B 12) 0,001 12 46 24 48 1,74 0,88 1,80
0,0001 12 42 24 72 1,06 0,83 3,01

Acide ascorbique (Vit. C) 0,1 12 46 24 84 2,06 0,85 3,47
(comme sel de sodium) 0,01 12 78 48 110 2,84 1,72 3,92

0,001 12 99 72 108 3,68 3,55 3,82
0,0001 12 63 24 120 3,02 0,86 5,61

Vitamine E 0,01 12 24 12 72 1,64 0,40 3,09
0,001 12 26 24 72 1,78 0,84 3,50

Vitamine K 0,001 8 42 24 72 2,12 0,86 3,41
0,0001 8 32 12 48 1,02 0,50 1,68

isotoniques e t de certaines substances additives (aminoacides, antibiotiques, 
vitam ines), nous nous rapporterons aux  durées e t aux  indices de survivance 
du sperm e n a tu re l m ain tenu  dans les mêmes contiditions expérim entales: 
tem ps moyen de 62 heures avec un m axim um  de 96 heures et un indice moyen 
de 2,60 avec un m axim um  de 3,60. Nous constatons alors que la simple adjonction 
des solutions glucosaline R inger-phosphates e t glucosaline m agnésique a 
perm is les durées moyennes de survivance de 120 heures e t p a r la nouvelle 
adjonction, toujours des solutions glucosaline R inger-phosphates, de di- 
hydrostreptom ycine à  la d ilu tion de 0,05 à  120 heures, de niacine 0,01 à 
112 heures e t de L -arginine 0,1 à 110 heures.

E n  exprim an t ces mêmes valeurs en indices de survivance, nous avons 
des valeurs moyennes pour la solution R inger-phosphates de 5,72, pour la 
niacine 0,01 de 4,62, pour la d ihydrostreptom ycine 0,05 de 4,25 e t pour le 
glycocolle 0,1 de 3,91.

24



25

Si nous voulons p a r contre considérer les valeurs m axim a, nous avons 
des tem ps de survivance de 180 heures pour la solution R inger-phosphate et 
la glucosaline ty p e  Baker, de 168 heures pour la nouvelle adjonction de té t r a 
cycline 0,05, terram ycine 0,0025, auréom ycine 0,05 e t pyridoxine 0,1 toujours 
à  la solution R inger-phosphates, e t de 144heures p a r l’add ition  de L-arginine 
0 , 1.

Exprim és en valeurs de survivance, nous avons les indices suivants: 
pour la solution R inger-phosphates: 7,72; pour la pyridoxine 0,1: 6,52; pour 
L -arginine 0,1: 5,95; pour la pénicilline 0,315: 5,85.
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DIE SPERMAQUALITÄT BEEINTRÄCHTIGENDE 
EXOGENE UND ENDOGENE FAKTOREN

I .  M észáros

FORSCHUNGSINSTITUT F Ü R  TIERZUCHT, BUDAPEST

Zusam m enfassung

Im  R ah m en  d e r R o u tin e a rb e it d e r S ta tio n en  fü r kün stlich e  B efruch tung  
w urden  d ie  jah resze itlichen  V eränderungen  in  d e r  Q u a litä t d e r B u llensperm ien  
b eo b ach te t. I n  d en  M onaten  J u l i  u n d  A ugust w ar die S p e rm aq u a litä t schw ächer, 
w as a u f  d e r Som m erw ärm e u n d  g este igerten  In so la tio n  b e ru h te .

V on subkhn ischen  E rk ran k u n g en , in sbesondere vo n  den  an sche inend  sy m 
p to m fre ien  V erdauungsstö rungen , w ird  die S p e rm aq u a litä t versch lech te rt, d u rch  
V erabreichung  vo n  hefeh a ltig en  F u tte rm it te ln  oder A n tib io tik a  jedoch  b e trä c h t
lich  verbessert.

I n  d e r  S p erm ap ro d u k tio n  eines B estandes vo n  50 B u llen  w ar zunehm ende 
V ersch lech terung  e in g e tre ten . D ie Sperm ien  bew eg ten  sich e inw andfrei, to le rie rten  
a b e r  n ich t die V erdünnung . E s en tw icke lte  sich  e in  an ab io tisch e r Z u stan d , a ls  
dessen  U rsache die v eg e ta tiv e  E rschöp fung  d e r B u llen  fe s tg este llt w erden  ko n n te . 
A us b e trieb stech n isch en  G ründen  h a t te  m an  die R u h eze it d e r  B u llen  v e rk ü rz t, 
d ab e i ab e r  v e rr ich te ten  sie d ie üb liche  B ew egung u n d  A rb e it. D ie v eg e ta tiv e  
E rschöp fung  h a t te  sich  in  6 — 7 M onaten  en tw icke lt u n d  k o n n te  d u rch  E rh ö h u n g  
d e r  R u h eze it in  w enigen W ochen behoben  w erden.

Die künstliche B efruchtung kom m t in  zahlreichen Zweigen der T ier
zucht, neuerdings hauptsächlich  in der R inder- u nd  Schafzucht ausgedehnt 
zu r Anwendung. Im  Jah re  1960 w urden etw a 65% der B estände, ungefähr 
600 000 K ühe, insem iniert. D a von einem Bullen 1200—1500, m itu n te r 
m ehrere tausend  K ühe befruch te t werden, erscheint es angezeigt, die V er
änderungen, die in der Sam enproduktion der Bullen zeitweise festzustellen 
sind, m it besonderer Sorgfalt zu beobachten.

In  den einzelnen S tationen fü r künstliche B efruchtung  werden u n te r
schiedliche Trächtigkeitsergebnisse erzielt. Auch die R esu ltate  der m it dem  
Sperm a einzelner Bullen durchgeführten  B efruchtungen sind sehr verschieden, 
obgleich die H altungs-, F ü tte rungs- u nd  A rbeitsverhältnisse in den einzelnen 
B efruchtungshauptstationen  übereinstim m en. In  einer dieser S tationen werden 
85—90% der insem inierten K ühe träch tig , anderswo 72—75%. Innerhalb  
einer H au p ts ta tio n  aber werden 37% der m it dem  Samen eines Bullen insem i
nierten  K ühe u n d  60% der m it dem  Samen eines anderen befruchteten  träch tig .

Bei der Auswahl der Bullen m uß m an daher auch die Q ualitä t des Samens 
berücksichtigen. Eine richtige Selektion kom m t in der Züchtung, bei der 
Auswahl der Bullen m it unsicherer oder schlechter P roduk tion  zur G eltung. 
D ie gu te B efruchtungsfähigkeit is t ein zuverlässiges Zeichen fü r den 
erw ünschten Z ustand  des Organismus.

Auch in eigenen U ntersuchungen verm ochten w ir zu bestätigen, daß die 
schlechte B efruchtungsfähigkeit an  den Nachkom m en eines H engstes als 
hered itäre E igenschaft in E rscheinung getre ten  ist. Obgleich der Samen des
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Stam m hengstes über keine schlechte F e rtilitä t verfügte, weil 67% der von ihm  
gedeckten S tu ten  träch tig  w urden, waren seine m ännlichen Nachkom m en durch 
labile bzw. ausgesprochen schlechte B efruchtungsfähigkeit, die weiblichen durch 
schwache K onzeption, Zyklusstörungen bzw. A nöstrus gekennzeichnet. Die 
Sperm aproduktionsstörungen der H engste m anifestierten  sich in N ekro
spermie, im Erscheinen degenerierter und  m ißgebildeter Zellformen, in der 
verringerten  Lebensdauer u nd  schlechten B efruchtungsfähigkeit der m orpholo
gisch norm al aufgebauten Sperm ien. B eachtensw ert ist, daß diese Fehler 
n u r bei den aus einzelnen bestim m ten S tutenfam ilien stam m enden N achkom 
m en in Erscheinung tra ten , bei anderen nicht.

Bei den Störungen im Befruchtungsverm ögen der m ännlichen Tiere 
hande lt es sich n u r zum  kleineren Teil um  hereditäre, zum größeren jedoch 
um  erworbene Eigenschaften. Diese Sam enproduktionsstörungen tre ten  zum 
Teil vorübergehend, tem porär auf. D er Organismus reag iert lebhaft au f die 
U m weltw irkungen, u nd  die Q ualitä t des Samens spiegelt getreu  den Z ustand 
des Organismus wider.

In  der Sam enerzeugung der Bullen sind jahreszeitliche Schwankungen 
zu beobachten. Im  Ju li un d  A ugust is t die Q ualität des Samens schwächer, 
die L ibido der Bullen launenhaft. Die Q ualitätsverschlechterung des Sperm as 
geh t auch aus den Laboratorium suntersuchungen hervor. D arüber hinaus 
w ird das prozentuale R esu lta t der Insem ination schwächer, was lau t Ma n n  
a u f der in tensiveren Sonnenstrahlung, nach Csukás  eher au f der großen 
Som m erhitze beruht. Im  Sommer 1960, wo sich in unserem  K ontinen ta lk lim a 
keine längere Zeit andauernde H itzeperiode entw ickeln konnte, sind Störungen 
in der Sam enproduktion der Bullen in  der angegebenen Zeitperiode in teres
santerweise in geringerem  Maße oder kaum  zu beobachten gewesen.

Von den U m w eltfaktoren üben die kom plexen W etterverän  derűn gen a u f 
das geschlechtliche V erhalten der m ännlichen Tiere und  a u f die Q ualitä t 
ihres Samens eine bedeutende W irkung aus. Von der Fortpflanzungsbiologi
schen A bteilung des Forschungsinstitu ts fü r T ierzucht durchgeführte U n te r
suchungen (P ásztor) haben ergeben, daß die L ibido der em pfindlicheren 
m ännlichen Tiere anläßlich der W etterfron tveränderungen  schwächer wird. 
Das E jak u la t en th ä lt viele unbewegliche Spermien. Die Q ualitätsverschlechte- 
rung des Samens is t u n m itte lb ar vor dem  Erscheinen der F rontsym ptom e oder 
w ährend der F ron tveränderung  zu beobachten u nd  h ä lt n u r kurze Z eit an. 
E inige W etter fak to r en, z. B. der re la tive Feuchtigkeitsgehalt der L uft, die 
T em peratur, die In ten s itä t der Sonnenstrahlung, üben gleichfalls E influß 
au f die Sperm aproduktion aus. Bei A rten , bei welchen die D om estikation 
verhältn ism äßig  sp ä t eingetreten  ist, kom m t den W etterfaktoren, besonders 
der Sonnenstrahlungsintensität, im  A uftre ten  der L ibido und  in der Q ualitä t 
des Samens große B edeutung zu.

Im  Gegensatz zum  dauernden S ta llaufen thalt is t die ausgiebige H altung  
der Tiere im Freien für die Sperm aerzeugung vorteilhaft. Wo sich die Bullen 
den ganzen Tag im F reien  au f halten, kom m en Fehler in der Sam enproduktion 
seltener vor. Wo jedoch diese F rage noch n ich t gelöst is t (Kecskem ét, Mező
hegyes), d o rt w ird o ft über die Q ualitä t des Sperm as u nd  die L ibido der Bullen 
geklagt.

D urch die q u a n tita tiv  u nd  qu a lita tiv  gu t organisierte system atische 
A rbeit — s ta t t  der dauernden Ruhe — w ird die Libido, die V ita litä t der Sper
mien un d  letzten Endes die F e rtilitä t günstig  beeinflußt. W enn m an jedoch
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einen alten  H engst oder schwer gewordenen Bullen, um  sie auslaufen zu lassen, 
zu erm üdenden Wegen zw ingt, wenn m an die m ännlichen Z uchttiere bei 
feuchtem , windigem  W etter stundenlang  im  Freien hält, so w ird  ihre L ibido 
schwächer u n d  auch die Q ualitä t des Samens schlechter.

Von subklinischen E rkrankungen , insbesondere von V erdauungsstörun
gen dieser A rt, werden Q u an titä t un d  Q ualitä t des Samens erheblich beein
träch tig t. D ie im inneren Milieu ständ ig  erzeugten pathologischen Stoff
w echselprodukte werden resorb iert u nd  beeinflussen vor allem die F unk tion  
der akzessorischen Geschlechtsdrüsen ungünstig . Diese V eränderungen lassen 
sich schwer elim inieren, weil sie ih rer N a tu r gem äß schwierig zu erkennen sind 
u nd  leicht der A ufm erksam keit des Fachm anns entgehen. E s em pfieh lt sich 
daher, insbesondere wenn F u tte rm itte l von schwächerer Q ualitä t zur Verwen
dung  kommen, gleichsam  zur P räven tion  die verdauungsfördernden F u tte r 
vorbereitungsm ethoden einzuführen, beispielsweise die H efebehandlung des 
K ra ftfu tte rs , die V erfü tterung  von A ntib iotika.

Im  R ahm en eines früheren  Versuchs haben w ir in verschiedenen S ta tio 
nen fü r künstliche B efruchtung  45 Bullen u nd  80 H engste un tersucht, in deren 
S perm aproduktion w ir m ehr oder weniger A nom alien fanden. Sechs Wochen 
h indurch  wurde ihrem  K ra ftfu tte r  Hefe zugegeben, w orauf ihre L ibido stärker 
wurde un d  auch die Samenmenge zunahm . Das Sperm a w ar dichter, die 
Bewegung der Spermien is t lebhafter geworden. Die biologische U ntersuchung 
des Samens ergab gleichfalls bessere W erte. Die Q ualitätsverbesserung des 
Sperm as w ar bei denjenigen m ännlichen Tieren n ich t zu beobachten, bei 
denen M ängel am  anatom ischen A ufbau der Samenzellen Vorlagen.

D ie F e rtilitä t der V atertiere  w ird  auch von exogenen F ak to ren  beein
fluß t, die n u r kurze Zeit einwirken. Ein u n te r schlechten Bedingungen durch
geführter T iertran sp o rt fü h rt, auch wenn er nu r einige S tunden dauert, aber 
das T ier erschöpft, zur einw andfrei feststellbaren Verschlechterung der Sam en
qualitä t.

Manche m ännliche Tiere reagieren auch au f die Bedingungen der Sam en
entnahm e stä rk e r als die anderen. E ine Q ualitätsverschlechterung des Samens 
kann auch dann  ein tre ten , wenn die P aarung  n ich t in der gew ohnten U m 
gebung erfolgt. Aus diesem G runde organisieren wir die Bedingungen der 
Sam enentnahm e in der P rax is der künstlichen Insem ination durch Sicherung 
derselben Verhältnisse, um  nach M öglichkeit zu verhindern, daß bei den 
Tieren schädliche R eflexw irkungen zustande kommen.

Den die Sam enqualitä t verschlechternden E ffek t der unzweckm äßigen 
T ierhaltung  u nd  der anscheinend entsprechenden, in W irklichkeit jedoch 
erm üdenden A rbeit haben w ir un längst beobachten können. Aus betriebs
technischen G ründen h a tte  m an geteilte A rbeitszeit fü r die T ierpfleger einge
fü h rt, so daß die Tiere vor der morgens 8 U hr beginnenden Sam enentnahm e 
bereits ruhen konnten. M it der F ü tte ru n g  und  Pflege der Bullen wurde morgens 
um  Y23 U hr begonnen, s ta t t  um  6 U hr, wie früher. Das an sich übliche Auf- 
u nd  A bführen wurde bei m ehreren Tieren durch m ehrstündige Ackerbestellung 
bzw. durch kleinere oder größere F uhrarbeiten  ergänzt. Nach 5 —6 M onaten 
tra te n  anfangs vereinzelt, später im m er häufiger Sperm aproduktionsstörungen 
auf. Die Bullen waren zwar stiller, aber deckten zufriedenstellend. In  dem 
unm itte lbar nach  der E jaku lation  un tersuch ten  Samen w ar die M assenbewe
gung der Spermien lebhaft, doch to lerierten  sie n icht die Sam enverdünnung. 
B ereits u n te r der W irkung von wenigen Tropfen V erdünnungslösung stellten
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die Sperm ien anfangs erst nach einigen Stunden, später innerhalb von wenigen 
M inuten, ja  sogar nach einigen Sekunden die Bewegungen ein. Aus den biolo
gischen Färbungen  m ußte au f den anabiotischen Z ustand  der Sperm ien ge
schlossen werden. M it Eosin-Nigrosin fä rb te  sich der K o p f der Sperm ien nur 
halb und  blaßrosa. Z ur Sam enverdünnung benu tzten  wir die Salisburysche 
Eigelb-Zitrat-G lukoselösung. Fallweise wurde m it en trah m ter K uhm ilch 
verdünn t. Die übliche, aus doppeldestilliertem  W asser zubereiteteV erdünnungs- 
lösung w ar schädlicher als die aus Brunnenw asser hergestellte. Im  m orpholo
gischen A ufbau der Sperm ien fanden wir keine V eränderung.

Die Q ualitätsverschlechterung des Sperm as d a rf au f eine vorübergehende 
Störung (Erschöpfung) des vegetativen Nervensystem s der Bullen zurück
geführt werden. Die Bullen h a tten  sich an  die neue S ituation, die wesentliche 
V erkürzung ihrer R uhezeit, n ich t gewöhnt. Infolge der veränderten  F unk tion  
ihres vegetativen N ervensystem s h a tte  sich auch die Zusam m ensetzung des 
Sam enplasm as geändert. Angesichts ihrer herabgesetzten W iderstandsfähig
keit to lerierten  die Sperm ien die m it der V erdünnung einhergehende Bela
stung  nicht.

Obzwar die Bullen viel lagen, verm ochten sie sich in W irklichkeit doch 
n ich t auszuruhen, weil sie durch die Bewegung am  frühen Morgen und  die 
Inanspruchnahm e am  Tage erm üdet w urden. Als wir wieder die frühere Tages
ordnung einführten, d. h. die Pflege und  F ü tte ru n g  morgens um  6 U hr began
nen und  ihre Verwendung als Zugtiere aufhörte, besserte sich allm ählich die 
Q ualitä t des Sperm as, und  nach einigen W ochen w ar der Sam en wieder ein
wandfrei.

D er F all is t deshalb beachtensw ert, weil die U rsache der Q ualitä ts
verschlechterung des Sam ens infolge der langsam en Entw icklung nu r schwer 
gek lärt werden konnte und eine Störung in der Sam enproduktion eingetreten 
war, welche die A rbeit der H au p ts ta tio n  fast ganz lahm legte.

Das vegetative N ervensystem  bildet ein K ettenglied zwischen dem  
obersten A bschnitt des Zentralnervensystem s und  den inneren Organen 
(H e t é n y i). Bei der B ew ertung der G eschlechtstätigkeit u nd  Sperm aproduktion 
der m ännlichen Tiere müssen diese anatom ischen und  funktionellen Zusam m en
hänge berücksichtigt werden. Die G eschlechtstätigkeit wird durch die zum  
vegetativen N ervensystem  gehörigen unbedingten Reflexe gew ährleistet. A uf 
ihre Q ualitä t üben die bedingten Reflexe starken  E influß aus. Dieser E influß 
ist je nach den exogenen E inw irkungen günstig oder ungünstig.

Die Q ualitä t des Sperm as ist in hohem Maße vom  Sam enpiasm a abhängig. 
In  welchem Ausm aß die kinetische und  vitale Energie der Sperm ien fre i
gesetzt wird, beruh t größtenteils au f der Q ualitä t des Sekrets der akzessori
schen Geschlechtsdrüsen. Die E inw irkungen der U m w elt au f den Organismus 
rufen über die R eflexbahnen Erregungen hervor und  lösen V eränderungen in 
der T ätigkeit der akzessorischen Geschlechtsdrüsen aus.

Die Q ualitätsveränderungen des Sperm aplasm as können auch durch die 
V eränderungen im G ehalt an  freien Am inosäuren nachgewiesen werden. 
Sperm a von schlechter Q ualitä t h a t einen anderen freien A m inosäurengehalt 
als q ualita tiv  einwandfreies. Die Q ualitätsveränderung des Samens steh t im 
geraden V erhältnis zu den biochemischen V eränderungen im Sperm aplasm a.
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BELEBUNGSVERSUCHE MIT KONDOMSPERMA

R. B u d v á r i

IN STITU T F Ü R  GERICHTLICHE M EDIZIN, M EDIZINISCHE UNIVERSITÄT, BUDAPEST*

Zusam m enfassung

E in  eigenartiges P rob lem  d e r zu  gerich tlichen  Zw ecken (E hescheidungs
prozessen, V ate rsch aftsk lag en  usw .) d u rch g efü h rten  S p erm au n tersu ch u n g en  is t 
d e r F a ll des in s K ondom  en tle e rten  Sperm as. D ie vo rliegenden  V ersuche u n te r 
s tü tz e n  die m eh r oder m in d er b e k a n n te  T a tsache , d aß  das sog. K ondom sperm a fü r 
jede A rt von  sperm ato log ischen  U n te rsu ch u n g en  ungeeigne t is t. W ie d ie V ersuche 
bew eisen, b rin g en  die d em  T a lk p u lv e r be igem eng ten  Sperm iziden S toffe, die d ie 
V erk lebung  des K ondom s v e rh in d e rn  sollen, die B ew egung d e r in s  K o n d o m  ge lang 
te n  S perm ien  in n e rh a lb  von  1— 2 M inu ten  zum  S tills tan d . D ieser Sperm izide 
E ffek t is t irreversibel, u n d  tro tz  Z ugabe von  b ek an n te n  B elebungslösungen k e h rt 
die M o tilitä t der im bew eglichen  Sperm ien  n ich t zu rück , u n d  d e r  Sperm izide E ffek t 
lä ß t sich  au ch  d u rch  im  vo raus in s  K ondom  gespü lte  L ösungen  n ic h t abw ehren .

In  der P rax is h a t die Sperm atologie im wesentlichen zwei H auptaufgaben  : 
pie In fertilitä tsuntersuchungen  bei den sich nach  K indern  sehnenden E h e 
paaren u n d  die U ntersuchungen des Zeugungsverm ögens zu gerichtlichen 
Zwecken (in Ehescheidungsprozessen, hauptsächlich  aber bei V aterschafts
klagen). Die theoretischen Fragen der Sperm atologie dienen — von V eterinär
problem en abgesehen — diesen beiden w ichtigsten Zwecken.

Die forensische Spermatologie w irft naturgem äß eigenartige Problem e auf, 
denen in diesem R ahm en besondere B edeutung zukom m t. Zu diesen rechnet 
das ins K ondom  entleerte Sperma, in dem  eine eigentüm liche M otilitätsstörung  
der Sperm ien ein t r i t t .  Die Sperm atologie begnügt sich im  allgemeinen m it 
der theoretischen Feststellung, das K ondom sperm a sei fü r In fe rtilitä tsu n te r
suchungen völlig ungeeignet u nd  kom m e daher fü r diesen Zweck n ich t in 
Frage. Aus diesem  G runde füh rten  w ir u n te r B erücksichtigung der speziellen 
G esichtspunkte der forensischen Sperm atologie Versuche zur K larstellung 
folgender Fragen durch:

1. W orauf beruh t es, daß die in das K ondom  gelangten Sperm ien unbe
weglich werden?

2. H andelt es sich bei dieser Spermiziden W irkung um  eine tem poräre 
oder defin itive, und ist der E ffekt reversibel?

3. Nach welcher Zeitspanne t r i t t  die Spermizide W irkung in  Erscheinung?
4. L äß t sich die Spermizide W irkung des K ondom s verhindern?
5. A uf welche Weise kann die vom  K ondom  hervorgerufene »Nekrosper

mie« festgestellt werden?
Bei den Versuchen benu tzten  w ir das bei den fü r gerichtliche Zwecke 

vorgenomm enen Zeugungsfähigkeitsuntersuchungen gewonnene Sperm a. In

* Z u r Z eit: Pécs
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Einzelfällen wurde die U ntersuchung w iederholt un d  das beim zweitenm al 
en tleerte  Sperm a in  ein K ondom  aufgefangen oder aber — häufiger — das in 
eine Flasche en tleerte E jak u la t halb iert und  die H älfte  nach Ü berführung 
in ein K ondom  un tersuch t. Dem K ondom sperm a entnahm en w ir P roben zu 
verschiedenen Z eitpunkten, und  zw ar sogleich nach der E jaku lation  (oder 
E infüllung in das Kondom ), nach 15 M inuten, 60 M inuten u nd  nach  12 S tu n 
den. Je  einen Tropfen der Proben untersuchten  w ir nach V erdünnung m it 
verschiedenen Belebungslösungen im V erhältnis 1 : 10 m ikroskopisch, wobei 
das A uf hören oder L ebhafterw erden der Spermienbewegungen 10 —15 M inuten 
hindurch beobachtet w urde; ferner füh rten  wir auch andere Versuche durch. 
(Verwendet w urden Kondom é ungarischer Erzeugung, F ab rik a t Emergé de 
Luxe, E x p o rtq u alitä t.)

Die auffallendste E igentüm lichkeit des K ondom sperm as is t die völlige 
U nbeweglichkeit der Spermien. W orauf beruh t diese Erscheinung? Anfangs 
em pfahl m an das K ondom  als S chutzm ittel gegen G eschlechtskrankheiten; 
nachdem  jedoch ständ ig  dünnerer Gummi verw endet wurde u nd  die häufigeren 
Risse im  Kondom  zu unangenehm en Folgen führten , w urden den K ondom én 
von den F abriken  sperm izide Stoffe zugegeben. Diese benzenartigen Spermi
ziden Substanzen besitzen eine starke W irkung u nd  werden in der Regel dem 
T alkpulver beigem engt, welches die Verklebung des Kondom s verhindern  soll. 
W ird das K ondom  gründlich  m it physiologischer Kochsalzlösung ausgespült, 
so verliert sein Inneres endgültig  die sperm izide W irkung. Zugleich zeigt die 
Spülflüssigkeit, selbst noch in lOfacher Verdünnung, ak tiven  Spermiziden 
E ffekt.

F ü r die sperm izide W irkung g ib t es zwei M aßstäbe: erstens den Z eit
punk t des A uftretens der Spermiziden W irkung, zweitens die Irreversib ilitä t 
des E ffektes. Unsere Versuche erstreck ten  sich hauptsächlich  au f den ersteren 
Fall.

Wie bereits erw ähnt wurde, entnahm en w ir Sperm aproben zu verschie
denen Z eitpunkten  nach der E ntleerung bzw. E infüllung des Sperm as in  das 
Kondom . D a die L itera tu rangaben  im allgemeinen von einer langsamen Sper
m iziden W irkung sprechen, entnahm en w ir anfangs die erste P robe nach 
12stündiger A ufbew ahrung des E jaku lates im Kondom . Nach dieser Z eit
spanne t r a t  die sperm izide W irkung im  E jak u la t bereits to ta l zutage, beweg
liche Sperm ien w aren n ich t m ehr zu entdecken. Dasselbe stellten  w ir auch 
in den K ondom sperm aproben fest, die zu früheren Zeitpunkten, 1 — 2 S tunden 
nach  der E jaku lation , entnom m en worden waren. Aber selbst in den nach 
15 M inuten dem  K ondom  entnom m enen Sperm aproben waren die Spermien 
ausnahm slos unbeweglich. Schließlich entnahm en w ir Sperm aproben 1 — 2 M inu
ten  nach dem  E in tr i tt  in das Kondom , aber auch in diesen Fällen w ar der sper
m izide E ffek t vollständig.

So konsta tierten  wir, daß die im K ondom  enthaltene sperm izide Sub
stanz — zum indest in dem  unserseits untersuchten F ab rik a t — prom pt gew irkt 
h a t (diese F eststellung g ilt aber wahrscheinlich auch fü r andere Kondom é). 
Die W irksam keit des Spermiziden Stoffes p rü ften  w ir auch, indem  wir noch 
unbenu tz te  K ondom é m it 20 m l physiologischer Kochsalzlösung ausspülten 
u n d  einen Tropfen der Spülflüssigkeit m it einem frischen Sam entropfen zusam 
m enbrachten. Im  M ikroskop w ar zu sehen, wie die M otilitä t der Sperm ien 
allm ählich nachließ, die nach  3 —4 M inuten n u r noch term inale Zuckungen 
ausführten ; binnen 5 —6 M inuten h a tte  jede Bewegung aufgehört.
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Nach unseren experim entellen Ergebnissen kom m t die Spermizide W ir
kung dem nach innerhalb weniger M inuten zur Geltung. Es erg ib t sich nun die 
Frage, ob dieser E ffek t n ich t vorübergehender N atur, d. h. reversibel ist. 
Diesem U m stand  kom m t deshalb B edeutung zu, weil das K ondom sperm a im 
Falle einer reversiblen W irkung einerseits fü r die U ntersuchung noch ver
w endet werden könnte u n d  anderseits die R eversib ilitä t die Differenzierung 
der echten von den Pseudonekrosperm ien erleichtern würde. Deshalb nahm en 
w ir Belebungsversuche m it den zu verschiedenen Z eitpunkten dem  K ondom  
entnom m enen Sperm aproben vor.

Zu diesem Zweck benutzten  w ir die folgenden, in der sperm atologischen 
L ite ra tu r als am  w irksam sten em pfohlenen Belebungslösungen:

Baker-Lösung (Gemisch von N atrium  un d  K alium phosphat sowie 
Glukose),

Joël-Lôsung (Dextrose u nd  MgCl2),
isotonische A m m onium hydroxyd-Lösung,
Locke-Lösung,
H irokaw a-Flüssigkeit (m odifizierte Locke-Lösung).
Die Belebungslösungen verm engten w ir im W asserm annschen Röhrchen 

m it dem  Sperm a, u nd  zw ar gaben w ir 10 Tropfen F lüssigkeit zu 1 Tropfen 
K ondom sperm a. H iervon träufelten  w ir einen Tropfen au f den O bjektträger, 
legten ein Deckglas d arau f u n d  beobachteten, w ann die M otilität der unbew eg
lichen Spermien zurückkehrt. Dies t r a t  in keinem  einzigen Fall ein. Dieses E rgeb
nis beweist unbedingt die Irreversib ilitä t der Spermiziden K ondom w irkung.

In  diesem  Zusam m enhang untersuchten  w ir noch ein weiteres Problem : 
Inw iew eit kann  die Spermizide W irkung durch Zugabe von Belebungslösungen 
zum  Sperm a abgew ehrt bzw. hinausgezögert werden ? Einem  Tropfen frischen 
Sperm as setzten w ir einen Tropfen K ondom spülflüssigkeit zu u nd  träufelten  
zu diesem Gemisch 8 Tropfen von der am  w irksam sten befundenen Joël- 
Lôsung. Wie schon erw ähnt, w urden die Sperm ien von einem Tropfen Spül
flüssigkeit innerhalb von 5 —6 M inuten unbeweglich. D urch die Zugabe der 
Joël-Lôsung wurde diese W irkungsdauer um  15 — 20 M inuten hinausgezögert, 
indessen kam  es ungeachtet der Anwesenheit der Joël-Lôsung zu einer stetigen 
Verlangsam ung der Sperm ienm otilität, u nd  schließlich kam  die Bewegung 
u n te r k ram pfhaften  Zuckungen zum  Stillstand. Infolgedessen nehm en w ir an, 
daß es sich n ich t um  einen spezifischen E ffek t der Joël-Lôsung handelte, 
vielm ehr einfach darum , daß sie die K onzentration der Spermiziden Substanz 
verm inderte und  ihre W irkung au f diese Weise hinauszögerte. E s gelang som it 
nicht, die sperm izide W irkung au f diese Weise abzuwehren.

F ü r das K ondom sperm a is t dem nach die to tale, au f Belebungsversuche 
n ich t reagierende U nbeweglichkeit charakteristisch. Im  Gegensatz zu den au f 
Belebungsversuche positiv  reagierenden Pseudonekrosperm ien bedeutet dies 
eine echte Nekrosperm ie. In  U ngarn h a t M o l n á r  sehr nachdrücklich au f die 
Tatsache hingewiesen, daß echte, genuine Nekrosperm ie außerordentlich selten 
vorkom m t u nd  u n te r 2000 Fällen lediglich einm al beobachtet wurde. D er 
G erichtssachverständige stellt dennoch w iederholt Nekrosperm ie fest, die 
— m an kann ruhig behaup ten  — fast ausnahm slos zu Täuschungszwecken her
vorgerufen worden ist. Die H auptquelle derartiger Täuschungen ist das K o n 
dom sperm a. E s ist daher w ichtig zu wissen, w orauf die U nbeweglichkeit der 
Sam enfäden in dem zur U ntersuchung übergebenen Sperm a beruht. W enn 
diese — wie m eistens — aus der im K ondom  enthaltenen Spermiziden Substanz
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resu ltiert, so läß t sich fü r den Nachweis die T atsache verw erten, daß der Sper
m izide K ondom stoff bereits in sehr geringer Menge außerordentlich starke 
W irkung ausübt. D arau f fu ß t die geistreiche und  einfache M olnársche Probe:

Das verdächtige Sperm a, das unbewegliche Sam enfäden en thält, w ird 
m it einem Tropfen frischen Sperm as verm ischt, in dem  sich die Sam enfäden 
g u t bewegen. S tam m t der verdächtige Samen aus einem Kondom , so w ird 
die M otilität der Spermien von dem einen Sperm atropfen, wie die Versuche 
ergaben, innerhalb von 15 M inuten unbed ing t zum  S tillstand  gebracht. In  d ie
sem P all sieht m an n u r noch vereinzelte zuckende Sam enfäden. A uf diese 
Weise verm ag m an die Spermizide W irkung sehr einfach zur Aufdeckung des 
m it dem  K ondom sperm a geplanten B etruges zu verw erten.

Unsere U ntersuchungen bestätig ten  m ithin  auch objektiv , daß sich das in 
ein K ondom  entleerte Sperm a fü r keinerlei U ntersuchungen eignet, weil 
das Innere der K ondom é eine Spermizide Substanz en thält, welche die M otilität 
der Sam enfäden innerhalb von 1—2 M inuten zum  S tillstand  b rin g t u nd  deren 
W irkung irreversibel ist, so daß die Sperm ien m it keiner Lösung w ieder belebt 
werden können. F ernerhin  läß t sich der sperm izide E ffek t durch Zugabe von 
Belebungslösungen zum Sperm a n ich t ab wehren.
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IMPORTANCE CLINIQUE DE L’ÉTUDE 
MORPHOLOGIQUE DU SPERME EN RELATION 

AVEC LE MÉTABOLISME DU FRUCTOSE

S. M . M i l c o u , M . M a ic a n e s c o  e t H . D in u l e s c o

INSTITUT D ’ENDOCRINOLOGIE «PROF. C. I. PARHON», BUCAREST

Résumé

D e nom breuses réa lisa tio n s d an s le dom aine de la  biochim ie sém inale  on t 
considérab lem en t acc ru  la  v a leu r de l ’exam en  d u  sperm e e t o n t condu it à  de 
nouvelles in te rp ré ta tio n s .

Les recherches des a u te u rs  o n t p o rté  su r l ’é tu d e  m orphologique d u  sperm e 
e t  su r l ’e s tim a tio n  d u  fruc to se  e t de la  fructo lyse . O n a  é tu d ié  la  v a leu r clin ique 
des renseignem en ts fou rn is p a r  les c ritè res  m orphologiques e t  les com posés ch i
m iques d u  sperm e.

Q uelques asp ec ts  o n t p a rticu liè rem en t re te n u  l ’a tte n tio n , à  savoir:
—- l ’a tte in te  p o r ta n t su r to u t su r la  sperm atogenèse, a u  ca rac tè re  dégéné

ra tif , d an s les affections nerveuses;
—  les p e rtu rb a i ions m orphologiques e t  chim iques d an s les m alad ies  en d o 

crin iennes e t
— les tro u b le s  p ro fonds des processus b ioch im iques en  patho log ie  en zy 

m atiq u e .
Ces fa its  d ém o n tren t la  m esure  d o n t les tro u b le s  de ces tro is  im p o rta n ts  

m écanism es se re f lè te n t d an s la  patho log ie  sém inale.
I l  en  résu lte  q u ’ac tu e llem en t l ’ana ly se  d u  sperm e ne p e u t ê tre  lim itée  à  la  

seule ap p réc ia tio n  d u  processus de la  rep ro d u c tio n , car, grâce à  l ’essor de la  b io 
chim ie e t  de la  m icroscopie é lec tron ique , son u ti li té  en  clin ique e s t devenue de 
beaucoup  p lu s large.

L ’ana ly se  d u  sperm e p o u rra it a in s i co n s titu e r u n  m oyen  p ra tiq u e  de con 
d u ite  d u  tra ite m e n t te s to s té ro n iq u e  e t d ’app réc ia tio n  su r l ’év o lu tion  d ’une m alad ie . 
E n  m êm e tem ps, elle p o u rra it  a id e r les cliniciens à  in te rp ré te r  la  p a th o g én ie  
—  n o n  élucidée — de ce rta in s  syndrom es.

Introduction

Les varia tions q uan tita tives e t qualita tives des constituan ts du sperme 
posent des problèm es de pathogénie e t de pathophysiologie, qui dépassent le 
cadre des insuffisances testiculaires proprem ent dites.

Longtem ps, les recherches on t porté  su rto u t sur les phénom ènes ay an t 
t r a i t  aux  processus de reproduction.

Ce n ’est que dernièrem ent que l’exam en du sperme a acquis une ap p li
cation plus large dans la clinique, s ’im posant comme analyse courante dans la  
p ra tique médicale.

La qualité du sperme é ta n t conditionnée p a r les facteurs physiologiques, 
l ’appréciation de leur in tervention  dans la genèse séminale e t dans les p ro 
cessus m étaboliques, constitue la préoccupation actuelle des chercheurs t r a 
vaillan t dans ce domaine.

D ivers auteurs on t signalé les valeurs isolées — même divergeantes — 
des constituan ts cytologiques e t chim iques du sperme, qui — loin de mini-
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m iser l’im portance et l’exactitude des m éthodes de recherche — suggèrent 
l’indépendance des processus e t la com plexité des facteurs y  in te rve
n an t.

L a pathologie sém inale accom pagne d ’habitude un syndrom e m orbide 
qui peu t englober le systèm e endocrine.

C’est pourquoi les recherches doivent être dirigées prem ièrem ent vers le 
dérèglem ent des mécanismes physiologiques déterm inan t la composition du 
sperme. C’est d ’ailleurs le b u t de n o tre  exposé.

Nous essayerons, donc, d ’in terp ré ter — dans les névroses — endocrino
path ies e t diverses au tres affections — de m anière pathogénique, la cyto- 
pathologie du sperme, le fructose e t son m étabolism e.

La physiologie de la spermatogenèse im plique des mécanismes de règle
m ent dont la  fonction n ’est que partie llem ent connue.

Parm is les facteurs endocriniens, le FSH  représente le stim ulus principal, 
son rôle dans l’induction de la sperm atogenèse ay an t été dém ontré p a r voies 
cliniques e t expérim entales. L ’ICSH e t les androgènes testiculaires in te rv ien 
nen t de m anière secondaire dans le m aintien de la spermatogenèse. Q uant aux 
au tres glandes endocriniennes, leur rôle est moins prouvé cliniquem ent; il 
p a ra ît que la thyro ïde e t la surrénale l ’influencent aussi.

Le déficit des horm ones antéhypophysaires p o u rra it agir de m anière 
défavorable sur la lignée séminale par: a) troubles m étaboliques associés; 
b) a tte in te  des horm ones gonadotropes; c) pertu rba tion  concom itante des 
centres nerveux au rôle trophique à la périphérie.

D ernièrem ent, à p a r t  le facteur endocrinien, un au tre  facteur — d ’im por
tance égale dans la sperm atogenèse — vien t de se profiler: le facteur nerveux. 
lie  systèm e nerveux central — par l’hypothalam us — est intéressé dans la 
réglem entation des décharges de la FSH  e t de l ’ICSH, mais il peu t aussi 
contrôler d irectem ent la fonction testicu laire p a r des structu res nerveuses 
hypothalam iques ou p a r celles situées à d ’au tres niveaux. M aintes observations 
o n t signalé des atrophies testiculaires e t a ltérations germ inatives dans les 
lésions du systèm e nerveux central e t des voies sous-jacentes.

P a r  ses trav au x  expérim entaux, S o u l a ir a c  [6], confirm és p a r les ob
servations cliniques de N o w a k o w s k y  [4 ]  e t d ’au tres auteurs, m et les bases de 
la pathologie germ inale de n a tu re  nerveuse. Ils a ttire n t l ’a tten tio n  — ta n t  
cliniquem ent qu ’expérim entalem ent — sur le fa it que certaines lésions n e r
veuses déterm inent la destruction  presque exclusive — de la lignée germ ina
tive, e t — de m anière inconstan te — du tissu  leydigien.

D ’ailleurs, les term inaisons neurofibrillaires — d ’origine sym pathique — 
au niveau de l ’epithélium  germ inatif, décrites p ar P e t e r s  e t au tres ainsi que 
la présence des m édiateurs chim iques du ty p e  de l’adrénaline dans le plasm a, 
sont une preuve de plus de la relation des tubes sém inifères avec le systèm e 
nerveux.

S t i e v e  [7] illustre l ’im portance du fac teu r nerveux, en signalan t la 
dégénérescence de l ’épithélium  germ inatif e t sa d isparition  même, sous l ’in 
fluence des facteurs psychiques, aspects observés p a r nous aussi, p a r suite 
des lésions nerveuses centrales [5], chocs psychiques [3], traum atism e géni
ta l  [2], Le mécanisme d ’action du systèm e nerveux à ce n iveau  n ’est pas 
€;lucidé; il p o u rra it influencer l’ac tiv ité  de certains systèm es enzym atiques 
locaux. Sa résolution constituera it une étape im portan te  dans l ’étude du 
sperme.

36



N

n

F ig . lb .

F ig . la .  A nom alies des sperm atozoïdes e t des cellules germ inales d an s le m yxoedèm e 
de l ’ad u lte

F ig . lb . P ou rcen tage  des sperm atozo ïdes n o rm a u x  chez l ’ad u lte  n o rm al (N) e t chez 
le m y xoedem ateux  (M). R ouge: sperm atozo ïdes a ty p iq u es. B lanc: sperm atozoïdes 
no rm au x

F ig . 2. Sperm atozo ïdes a ty p iq u es  d an s les névroses

F ig . 3 . M orphologie des sperm atozoïdes dans le cré tin ism e endém ique





L a m otilité  du sperm atozoïde dépend non seulem ent de ses qualités 
structurales, m ais aussi de la n a tu re  du substra tum  fourni p a r le plasm a.

Vu qu ’à  la dynam ique du sperm atozoïde prennen t p a r t  des facteurs 
m ultiples, la m otilité ne su it pas toujours de façon rigoureuse les varia tions 
de la concentration e t de la  m orphologie des sperm atozoïdes.

Le fructose sém inal est considéré comme la  source im portan te  d ’énergie 
pour la  cellule germ inative. Sa déterm ination est actuellem ent la m éthode la 
plus utilisée dans l’appréciation de la fonction incrétoire testiculaire. E n  élim i
n a n t les facteurs accidentaux qui pourraien t m asquer la fonction androgène 
testicu laire  tels que: facteurs infectieux, processus obstructifs, m aladies m é ta 
boliques du ty p e  du d iabète sucré (fig. 8) etc., le fructose exprim e aussi l ’é ta t 
fonctionnel des systèm es enzym atiques qui p a rtic ip en t à  la conversion du 
glucose.

L a dégradation du fructose — fructolyse — avec la production d ’acides 
lactique e t pyruvique, entraîne d ’au tres phénom ènes chim iques indépendants 
du n iveau in itia l du fructose.

T out comme la m otilité, la fructolyse est le ré su lta t de l’ac tiv ité  m é ta 
bolique de la cellule sperm atique [1] e t du potentiel enzym atique du plasm a. 
M otilité e t fructolyse bénéficient d ’in terp ré ta tion  commune, m ais elles ne se 
superposent pas.

I l est év iden t que la cytologie du sperme e t sa com position chim ique 
subissent l ’influence des actions isolées ou combinées. L a contribution de 
chaque facteur à  p a r t  est à résoudre.

D ans ce qui suit, nous allons d iscuter certaines varian tes que le tab leau  
m orphologique e t chim ique pourra it présenter, telles que: l ’a tte in te  presque 
exclusive de la sperm atogenèse ou bien l’affectation prédom inante des phé
nom ènes chim iques du plasm a (fructose e t fructolyse).

Ces particu larités, concernant les rapports en tre  les constituents du 
sperme, corrélatives au  tab leau  clinique général, pourraien t je ter un jour 
nouveau sur l ’in te rp ré ta tio n  de l’analyse m icroscopique e t chim ique du sperme. 
L ’étude systém atique de ces relations dans des anomalies cytologiques, a llan t 
ju squ’à la d isparition complète de la  lignée germ inative, pourra it nous donner 
certaines indications précieuses à ce sujet.

Troubles portant sur la spermatogenèse

Chez un adulte au myxoedèm e central sévère, l’inversion de la formule 
cytologique, avec presque la d isparition des élém ents norm aux e t la fréquence 
im pressionnante des cellules bi- e t m ultinucléaires (fig. 1) a constitué le tra i t  
principal. Les tra item en ts horm onaux institués (testostérone, prolan, cortisone, 
thybon) n ’on t eu aucun effet.

I l est à re ten ir q u ’au tab leau  cytopathologique sévère correspondait 
une hypoandrogénie légère, la dim inution des caractères sexuels secondaires 
é tan t de m oindre im portance et le fructose tou jours dans les lim ites du norm al 
(282 m g% , 320 m g% ). L ’étiologie du  processus m orbide ne p ara ît pas u n i
quem ent endocrinienne. L ’insuffisance thyréo trope sévère en traîne des déficits 
m étaboliques e t enzym atiques auxquels — probablem ent — s ’ajoute le dérègle
m ent des centres nerveux au rôle dans le m aintien de la troph icité  glandulaire. 
L ’absence de réponse au  tra item en t horm onal institué prouve l’étiologie 
complexe du cas.
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D ans les azoospermies sécrétoires du ty p e  d ’aplasies germ inatives con
génitales (syndrom e Del Castillo) ou acquises (chocs psychiques, traum atism e 
génital) chez les ind ividus bien sexualisés — ou presque — la dim inution du 
fructose n ’a pas été rem arquée (fig. 4); p a r contre, la valeur du fructose m ar
q u ait ju sq u ’à 700 m g%  par cmc de liquide séminal, preuve de l ’affectation 
de l ’épithélium  germ inatif e t de la non-a tte in te  du tissu leydigien p a r le p ro 
cessus m orbide.

D ans ces cas, les processus chimiques, in te rvenan t dans la fructolyse, 
ne sauront être  correctem ent appréciés par faute de cellules séminales. Nous 
avons constaté les mêmes m odifications — quoique moins im portan tes — en tre

fructose

F ig . 4. V aleurs norm ales ou augm entées d u  fructose  sém inal dans les ap lasies ger
m inales

les com ponents cytologiques e t les phénom ènes chim iques du plasm a, dans 
les névroses.

C’est ainsi que dans certaines formes chroniques rebelles aux  tra item en ts 
habituels, l’exam en microscopique a m ontré — à  p a r t  l ’oligoasthénospermie 
préexisten te  — l’augm entation de 20 à 40%  des formes anorm ales du ty p e  
dégénératif, aux  vacualisations m ultiples, hyperchrom atophilie, anisospermie 
accentuée (fig. 2).

Nous avons décrits les mêmes aspects dans les formes aiguës de névrose, 
accom pagnées ou non de troubles de la dynam ique sexuelle.

D ans tous ces cas, la concentration du fructose a  été norm ale (fig. 5). 
L a  fructolyse, la m otilité  e t la v iabilité  des sperm atozoïdes on t été réduites
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dans la p lu p art des cas, ce qui prouve la pertu rba tion  des phénom ènes chi
m iques in te rvenan t dans la dégradation du  fructose.

La formule cytochim ique a été égalem ent in té ressan te  dans le cas où 
l ’exam en clinique p la id a it pour hypoandrogénie (syndrom e adiposogénital, 
atrophie testiculaire, après in tervention  sur le cordon). L ’oligoasthénospermie
— dans un des cas —, les anom alies morphologiques des sperm atozoïdes
-  dans un au tre  cas — prouvaien t aussi 1’ insuffisace testiculaire. P o u rtan t, 

la déterm ination du fructose n ’a  pas confirm é le diagnostic d ’hypoandro
génie (fig. 6).

Ces données ne m anquent pas de signification : le tissu leydigien — même 
réd u it — ne provoque pas de m odifications dans la chimie du sperm e e t peu t 
m ain ten ir même les caractères sexuels — une fois installés, bien en tendu 
ju sq u ’à une certaine lim ite.

Le n iveau rédu it du fructose sera it donc l’expression de l’a tte in te  plus 
sévère du testicule endocrinien.

Troubles portant sur les processus biochimiques du sperme

Quelquefois, le rap p o rt en tre  les constituan ts du sperme pourra it être 
inversé en la défaveur des processus m étaboliques. De légères altérations de 
la concentration e t de la m orphologie des sperm atozoïdes peuven t être  accom 
pagnées de sévères troubles m étaboliques.
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D ans les cas du crétinism e endém ique, à sexualisation norm ale e t fe rti
lité  — la morphologie des sperm atozoïdes é tan t presque norm ale (fig. 3), 
seuls les troubles de la m otilité  — e t parfois le défic it d ’hom ogénisation — 
pourraien t aviser d ’un dérèglem ent m étabolique im portan t. Les valeurs 
extrêm em ent basses e t la quasi absence de la  fructolyse (fig. 7) on t conduit à 
l’hypothèse du blocage de la  conversion du  glucose en fructose, fau te de 
défic it ou de l ’absence congénitale des enzymes qui y  sont im pliqués (succin- 
déhydrogénase, aldolase).

L ’étude des étapes in term édiaires du m étabolism e hydrocarbonique 
— là où une affection d ’origine congénitale est à supposer — préciserait non
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seulem ent la pathogénie de l ’insuffisance testiculaire, m ais aussi celle de 
l ’affection même. D ans ces cas, le m anque de réponse du fructose à l ’adm i
n istra tion  de la testostérone est une preuve de plus de l ’étiologie non-endo
crinienne (androgénique ou bien du ty p e  insuffisance d ’ICSH) du processus 
pathologique.

L ’existence des troubles d ’origine congénitale du m étabolism e du fru c
tose, tels que: la fructosurie essentielle p a r l’absence de kétokynase, l’in to 
lérance héréd itaire du fructose p a r la dim inution de 1-P-fructaldolase, p rouvent 
son indépendance m étabolique, par rap p o rt aux au tres hydrocarbonés, ce qui 
renforce no tre  hypothèse selon laquelle — dans le crétinism e endém ique e t 
d ’au tres cas cliniques — il ex istera it un déficit congénital des systèm es enzy
m atiques du sperme.
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D iscussion

L a large u tilisation  de l’analyse séminale dém ontre que seul l ’exam en 
cytologique n ’est pas suffisan t à estim er la fonction testiculaire. I l est erroné 
de croire qu ’à une sperm atogénèse norm ale, ou presque — correspondrait une 
ac tiv ité  leydigienne d ’im portance égale.

N otre p ra tique a dém ontré que:
— les fonctions tubu la ire  e t horm onale ne vont pas tou jours de paire. 

C’est pourquoi l’appréciation de l’ac tiv ité  exo- e t endocrinienne du testicule 
impose l ’exploration la plus com plète du liquide séminal, soit a u ta n t l’analyse 
m icroscopique que l ’étude des étapes chimiques interm édiaires;

F ig . 7■ V aleurs trè s  basses d u  fructose, absence de la  fructo ly se  e t m an q u e  de réponse 
a u  tra ite m e n t à  la  te s to s té ro n e  (FjT) d an s le cré tin ism e endém ique

— dans les endocrinopathies les deux fonctions du testicule sont v ariab le
m ent intéressées, à de degrés différents, selon la g rav ité  du processus p a th o 
logique;

— l’étiologie unique endocrinienne des troubles de la sperm atogenèse 
est assez rare, p ar rap p o rt à la fréquence des facteurs ac tionnan t à ce niveau. 
P arm i ces derniers, c ’est au  facteur nerveux que rev ien t un rôle des plus 
im portan ts , auquel s ’associent d ’au tres facteurs capables de générer les 
troubles m étaboliques e t enzym atiques du sperme;

— le dérèglem ent nerveux (névrose, choc psychique etc.) se reflète 
spécialem ent sur la sperm atogenèse, sur la m otilité et — il p a ra ît — aussi sur 
les mécanismes im pliqués dans la fructolyse. C’est pourquoi le tab leau  p a th o 
logique sém inal pourra it indiquer dans les névroses la g rav ité  de l’affection, 
son évolution e t éventuellem ent la réversibilité du processus pathologique, 
problèm e que nous avons actuellem ent en étude;

— dans l ’affectation des processus chim iques du plasm a on pourra it 
incrim iner le m anque de l’ICSH ou l’insuffisance androgénique testiculaire, 
m ais ces mêmes aspects pourra ien t signifier la pertu rbation  des systèm es 
enzym atiques de n a tu re  congénitale ou acquise;
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— le re to u r au norm al du fructose in itia lem ent abaissé — après adm i
n is tra tio n  de la testostérone —  prouve l ’ap p o rt dim inué des androgènes te s ti
culaires; au  cas contraire, il est à  supposer que le déficit est situé à un  au tre  
niveau, parce que le dévéloppem ent des processus chim iques est bloqué. 
Dans ces cas, la su b stitu tio n  du plasm a pathologique p a r le p lasm a norm al 
ou bien p a r le plasm a sanguin — do n t la com position est assez ressem blante —
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Fig. 8. Fructose et fructolyse dans le diabète sucré. Taux norm aux du fructose (1 cas)
ou augm entés (2 cas)

précisera it la provenance plasm atique ou cytologique de ces anom alies. La con
naissance de ces phénom ènes con tribuerait à la résolution — au moins p a r
tielle — de l ’étiopathogénie des nécrozoospermies, qui n ’est pas encore élucidée.

L ’in terp ré ta tio n  des résu lta ts de l’exam en du sperm e ra ttachés au  tab leau  
clinique général, co rrélatif à  d ’au tres exam ens com plém entaires (dosages ho r
m onaux, biopsies testiculaires) ouvrent la voie à  la com préhension pathogénique 
de l ’insuffisance testicu laire  e t à l ’application plus vaste des procédés th é ra 
peutiques. Ces faits expliqueraient l ’inefficacité de la thérap ie endocrinienne 
(testostérone, pro lan  etc.) e t même sa nocuité dans les troubles sperm ato- 
génétiques, d ’origine nerveuse ou enzym atique.

D ans les insuffisances testiculaires l ’exam en du sperme p o u rra it consti
tu e r un te s t pour étab lir l ’efficacité du tra item en t à la testostérone e t à d ’au tres 
hormones.
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L a  pathogénie des troubles de la sperm atogenèse, confuse ju sq u ’à  ces 
jours, est enfin  en tra in  d ’être  clarifiée e t sous peu, le term e d ’insuffisance 
testicu la ire  id iopath ique sera rem placé p ar un term e y  correspondant.

Nous espérons que la microscopie électronique du sperm atozoïde, en 
fac ilitan t les observations m orphologiques structurelles qui échappent à  l ’étude 
au  m icroscope optique, couronnera les recherches, en ouv ran t à la science de 
nouvelles voies.
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DER FRUKTOSEGEHALT 
IM SPERMAPLASMA VON NEKROSPERMIEN

J . M o l n á r

UROLOGISCHE K LIN IK , M EDIZINISCHE UNIVERSITÄT, BUDAPEST

Zusam enfassung
D ie genuine, to ta le  N ekrosperm ie g ilt als S eltenheit. Ö fters tre ffen  w ir a b e r 

ih re  partie llen  F orm en . W iederholt e rg ib t sich d ie  F rag e : W orin  k a n n  d e r G rund  
der A kinese liegen? M an k ö n n te  a n  eine V eränderung  in  der S tru k tu r  d e r S per
m ien oder in  der Z usam m ensetzung  des Sperm ap lasm as denken . Bei den  p a r t ie l
len  N ekrosperm ien  k a n n  m an  den  G ru n d  des A usfalles der B ew egung in  der 
S p e rm ien stru k tu r annehm en , d a  ja  das S perm ap lasm a fü r  alle Sperm ien  ein g e 
m einsam es M ilieu b ed eu te t. Bei e iner to ta le n  N ekrosperm ie k a n n  ab e r auch  eine 
Ä nderung  im  Sperm ap lasm a in  B e trac h t kom m en, n am en tlich  ein A usfall im  
F ru k to seg eh a lt, d .h .  in  der E nerg iequelle . D a  u n te r  unseren  2600 K ran k en  n u r  
e in  einziger eine e inw andfreie  to ta le  N ekrosperm ie h a tte , zäh lten  w ir unsere  13 
U nvollkom m enen A kinosperm ien  diesem  F alle  zu. A uf G ru n d  der F ru k to se  w erte  
fan d en  w ir — au ß e r in  zwei F ä llen  — ke inen  so h ohen  F ru k to seau sfa ll, d e r  die 
M o tilitä tss tö ru n g  e rk lä ren  h ä t te  können  . D ie U rsache  d e r A kinese sche in t also 
in  d e r S tru k tu r  d e r Sperm ien zu liegen, l n  e inem  F a ll d eu te te  d e r n iedrige F ru k to 
sew ert a u f  e in  kom bin iertes A usfallsbild .

Bei der echten to ta len  Nekrosperm ie handelt es sich bekannterm aßen 
um  ein sehr seltenes Sperm abild. Von Nekrosperm ie d a rf m an n u r sprechen, 
wenn im frisch entleerten  (30 M inuten), bei K örpertem peratu r aufbew ahrten  
E jak u la t bewegliche Sperm ien tro tz  A nwendung von Belebungsverfahren n ich t 
in  Erscheinung tre ten . H inzugefügt werden m uß noch, daß die Nekrosperm ie 
im  engsten Sinne des W ortes soviel bedeutet, daß die Samenzellen in  ih rer 
G esam theit akinetisch sind, sonst aber q u an tita tiv , ja  m öglichst auch in ih rer 
prozentualen S tru k tu r n ich t oder kaum  von den W erten des norm alen E jak u 
la ts  abweichen. Säm tliche A utoren sind  sich darüber einig, daß u n te r diesen 
K autelen  sehr wenige genuine Nekrospermien Vorkommen.

Im  Zusam m enhang m it der Akinese ergab sich vor allem  die Frage, 
wo der Grund des schweren Ausfalls zu suchen sei, in  den Spermien oder in einer 
Veränderung der Zusammensetzung des Spermaplasmas? W arum  bewegen sich 
die Samenzellen nicht, obgleich die Voraussetzungen dafür gegeben sind?

Es d a rf  wohl ausgesprochen werden, daß m an partieller Nekrospermie bei 
jeder E jaku latun tersuchung  begegnet. Wie allgem ein bekannt, sind selbst bei 
Normospermie 10—25% Spermien genuin unbeweglich, von denen sich nach 
Belebung, z. B. Erw ärm ung, n u r einige wieder bewegen. Auch diese V erände
ru n g  kom m t eher in zuckenden lokalen K ontrak tionen  zum  A usdruck — von 
R aum gew inn kann  m an keinesfalls sprechen. D ie Erscheinung, daß die Bewe
gung hierbei in ih rer G esam theit lebhafter wird, h än g t bereits m it anderen 
Fragen zusamm en, beispielsweise m it der F ruktolyse, die jedoch n ich t m ehr 
zu unserem  T hem a gehört.

Je  m ehr das Sperm a pathologisch ist, um  so m ehr unbewegliche Sperm ien 
en th ä lt es; w ir kennen die P ara lle litä t dieses Vorgangs m it der Senkung der
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Sperm ienzahl un d  des Prozentsatzes der über norm ale S tru k tu r verfügenden 
Form en. Im  extrem en Fall verm indert sich die Zahl der beweglichen Spermien 
m axim al.

Im  wesentlichen handelt es sich also darum , daß in den Ejakulaten neben 
mehr oder weniger beweglichen Formen immer auch mehr oder weniger bereits 
ursprünglich unbewegliche Samenzellen anwesend sind. Wäre dies denkbar, wenn 
eine Veränderung der Zusammensetzung im gemeinsamen Vehikel, im Sperma
plasma, eingetreten wäre? W ohl kaum . W enn zufällig die F ruktosekonzentration 
im  P lasm a gesunken wäre, z. B. infolge A ndrogendefizit, so h ä tten  d a rau f 
sämtliche Sperm ien m it trägerer Bewegung, geringerer In te n s itä t der Bewegung 
u nd  dann infolge rascher E rschöpfung der Energiequelle m it vorzeitigem  
S tillstand  reag iert. Dieser W irkung könnte sich keine einzige Spermie e n t
ziehen. (Auch dieses B ild  is t bekann t: w ir nennen es Asthenosperm ie, neue- 
stens H ypokinosperm ie, doch können w ir uns dam it je tz t n ich t beschäf
tigen. '

In  obigen Fällen w äre es dem nach v erkeh rt den Fehler im Sperm aplasm a, 
in den Fruktose- oder anderen N ährstoffverhältnissen zu suchen, vielm ehr 
müssen w ir uns, um  eine A ntw ort zu finden, m it der struk tu rellen  Läsion 
der unbeweglichen Sperm ien beschäftigen.

Offensichtlich sind die im  norm osperm ischen B ild sichtbaren unbew eg
lichen Sperm ien »ab testo« krank , geschädigt, was noch durch die E rfahrung  
b estärk t wird, daß pathologische Zellformationen unter den unbeweglichen For
men in viel höherem Prozentsatz als unter den beweglichen Spermien anzutreffen 
sind. Noch besser t r i t t  dieses V erhältnis anläßlich der bei Oligohypospermien 
vorgenom m enen U ntersuchungen zutage.

Wie verhält es sich indessen, wenn w ir es m it einer totalen Nekrosperm ie 
zu tu n  haben? D a rf angenom m en werden, daß es sich bei diesem Z ustand  
eigentlich um  das letzte, schwerste S tadium  der N ekrosperm ien, gleichsam um  
m axim ale Hypokinosperm ie handelt? Bejahendenfalls würde sich der Bewe
gungsm angel aus einem struk tu rellen  Fehler der Sperm ien ergeben u nd  w äre 
als Folge der in den H oden anwesenden Schädigung aufzufassen.

Oder stellen w ir uns au f den S tandpunk t, daß die Genese der to talen  
Nekrosperm ie von den verschieden starken partiellen A kinosperm ien ab weicht 
u nd  die U rsache des Leidens im  veränderten  Z ustand  des Sperm aplasm as 
zu suchen sei?

Es is t hauptsächlich  deshalb schwierig, diese F rage zu beantw orten, 
weil die totale Nekrospermie außerordentlich selten vorkommt. Aus diesem  
G runde vermögen w ir der F rage n ich t n u r s tatistisch  n icht näherzukom m en, 
sondern uns auch kaum  eine M einung zu bilden. An H an d  unseres K ran k en 
m aterials haben w ir versucht, eine A ntw ort zu finden. W ir haben unsere 
N ekrosperm iefälle zusam m engestellt, aber da  nur 1 Fall auf 2600 Kranke 
entfiel, der in  jeder Hinsicht als Nekrosperm ie bezeichnet werden kann, 
m ußten w ir auch einige verw andte Fälle dazunehm en (Tab. 1). In  diesen 
zeigten die Sperm ien zum  Teil to tale  Akinese, zu der sich jedoch auch m ax i
m ale H yposperm ie gesellte, w ährend im Samen von anderen K ranken  — wenn 
auch n u r hier u n d  da — vereinzelte Spermien, gleichfalls neben m axim aler 
H yposperm ie, anzutreffen waren. Bei den m eisten w urde die Sperm afruktose
bestim m ung vorgenomm en, um  eventuell aus dem  Vergleich der Befunde 
Schlüsse ziehen zu können.

W as ergab diese Zusam m enstellung?
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Tabelle 1
F älle  von N ekrosperm ie im  K rankenm ateria l der Urologischen K lin ik

Karth.
N ° Alter m l pH Sperm ien -  

zahl
Ho tile 

Sperm ien Hoden Prostata Diagnose Fruktose 
mg %

Pathol:
Formen Bem erk.

/ 1324 3 3
0,5
Q5

15 Mitl/e/ac ß  f e s t
:n orrnál, 
drüsig

Nekrosp. total 
Hypospermie'

ungenügx allgem. —

2 1614 2 5 2,7
4P

7,0
8 0 S6Hitl/ejac einmal-, 1-1 0  f e s t normal,

drüsig

Nekrospmaxim.

Olygospermie
3 9 2 5 0  7.: —

3 155 5 2 6 3,1 1 -2 /B lfd . 0 0  sc h la ff abwesend allgem. —

4 1729 2 8 1.2 6,8 8 -1 0 /B lfd . * 0  sc h la ff 128 allgem. —

5 1788 4 5 2,4 7,5 vereinz. 1-1 * ^  atroph. Total
Nekrosp. + 187 allgem. —

6 1103 2 5 3,4 3 - 6 /B l fd . §  fe s t
normal,
drüsig

” Hy.posp. 
m a x im . abwesend feratoide

niedrigere 17- 
Ketosteroid- Werte

7 1194 2 6
3,2
1,8 8 -IC /B lfd . 0 $  fe s t

normal,
flach abwesend allgem.

8 1746 27
1,8

2,2
6,8
6,8

2 - 4 /B l fd .
4 -5 /B l fd . ß  fes t

normal,
drüsig 3 6 allgem. —

9 1329 24
1,4

2,0 7,5 4 -5 /B t fd . e inm al : 1 ß  fe s t
normal,
flach 5 3 0 feratoide Biopsie

10 1587 34
3,1
3,5

6 -8 /B lfd .
12-15/Blfd .

sehr vereinz. 
1-1 ß  f e s t

normal,
drüsig 4 8 0 8 0  % —

11 1787 3 2
1,3
1.8

7.4
7,7 vereinz. 1-1

sehr vereinz. 
1-1 ß  fe s t

normal,
drüsig

Haxim. 
Nekrosp. + 3 5 0 allgem. —

1 2 1768 3 8 2,2
2,7

7.4
7.4

vereinz.1-1
sehr vereinz. 

1-1 % fe s t
Hyposp.
m axim . 148 allgem. —

1 3 1758 3 2
42
5,0 2 -3 /B l fd .

sehr vereinz 
1-1 % fe s t

normal,
drüsig 3 3 allgem.

nach 2 5 0  m g  
Testosteron  
Fructosew: 2 6 5

14 135 0 31 1.2 1 -1 /B l fd .
einmal •. 
sehr vereinz 

1-1
ß  fest

normal,
drüsig

abwesend allgem. Biopsie



a

Bei dem  einzigen K ranken  m it re la tiv  hoher Sperm ienzahl u nd  to ta le r 
N ekrosperm ie (Fall Nr. 1) verm ochten w ir tro tz  w iederholter U ntersuchung 
die F ruktose n ich t zu bestim m en, weil die Sperm am enge zweimal n ich t m ehr 
als 0,5 m l ausm achte u nd  wegen ihres m ukösen Z ustandes kaum  P lasm a ergab.

In  einem anderen öligesperm ischen E jak u la t (Fall Nr. 2) sahen wir bei 
einer U ntersuchung n u r eine einzige (sich träge bewegende) Spermie. D er 
F ruktosew ert w ar 392 m g%  .

In  den Fällen Nr. 3, 4 u nd  5 gesellte sich zur to ta len  Nekrosperm ie 
m axim ale Hyposperm ie. Die Sperm ien säm tlicher drei K ranken  verfügten im 
allgemeinen über pathologische S truk tu r, doch t r a t  die testiku läre H erkunft 
des Leidens auch bei der physischen U ntersuchung zutage: die TTöden dieser 
Kranken unren stark atrophisch. Ih re  F ruktosew erte waren zw ar niedriger, 
aber höher als die un tere Grenze des Norm alw ertes. In  diesen Fällen w ar es 
denkbar, daß die Akinese tatsäch lich  dem  extrem en G rad der H ypokinosperm ie 
entsprach, d. h. der Fehler ausschließlich bei den Sperm ien lag.

Bei den P atien ten  Nr. 6 u n d  7 bestand  to ta le  Nekrosperm ie u nd  m axi
m ale H yposperm ie, w ährend ihre H oden dem  N orm alzustand entsprachen. 
E s waren frühere K ranke, die w ir zur N achuntersuchung bestellten, zu der sie 
leider n ich t erschienen, weil sie sich angeblich unbekannten  O rts au f hielten.

In  den Fällen Nr. 9, 10, 11, 12, 13 un d  14 tau ch te  bei m axim aler H ypo
sperm ie u nd  Akinese hier und  da eine sich — wenn auch schlecht — bewe
gende Spermie auf. In  säm tlichen Fällen dom inierten die pathologischen F o r
men. Die H oden zeigten einen anscheinend einwandfreien S tatus. Bei 3 K ra n 
ken w ar der F ruk tosegehalt im  Sperm aplasm a hoch, w ährend dieser W ert im 
F all Nr. 12 148 m g%  betrug  un d  im F all Nr. 13 auffallend niedrig war, n äm 
lich 33 m g % . Allerdings stieg dieser W ert nach Verabreichung von 250 mg 
Testosteron au f 265 m g % , doch t r a t  in den Bewegungsverhältnissen keine 
V eränderung ein.

A uf G rund der schweren H yposperm ie m uß tro tz  der scheinbaren In ta k t
heit der H oden auch in obigen Fällen au f die Läsion des germ inativen Gewebes 
als Ursache geschlossen werden. D er Mangel an Bewegung beruhte n ich t au f 
dem  Sperm aplasm a, sondern au f der s truk turellen  Läsion der Spermien. W ir 
erachten es als einen Fehler, daß w ir bei diesen K ranken — m it Ausnahm e 
von zweien — nich t au f der D urchführung der Hodenbiopsie bestanden 
haben, deren Ergebnis unsere B ehauptung  besser dokum entiert hä tte .

W ährend in den bisher beschriebenen Fällen die A ufrechterhaltung des 
hypo- oder akinetischen Z ustands au f die Spermien zurückgeführt werden 
konnte, m uß der F all des K ranken  Nr. 8 als kom biniertes B ild  bezeichnet 
werden. Auch hier lag m axim ale H yposperm ie bei norm alem  G enitalzustand 
vor. D er Fruktosespiegel m achte indessen n u r 36 m g%  aus, ein W ert, der 
bedeutend  u n te r dem  norm alen liegt. Zugleich w ar die Verschiebung der 
R eaktion  in Säurerichtung auffallend: pH  =  6,8. D urch diesen niedrigen W ert 
w ird die Bewegung bereits an  und  fü r sich s ta rk  bee in träch tig t. Sicherlich 
ergab sich die Säurekom ponente n ich t aus den m ilchsäureartigen D erivaten  
des abgebauten K ohlenhydrats, da  ja  kaum  Sperm ien anwesend waren, welche 
die F ruktolyse erm öglicht h ä tten . Möglicherweise beruhte diese Verschiebung 
au f den schwach sauren Produkten  der P rosta ta . In  diesem F all dü rfte  also 
die Akinese m ehrere G ründe gehabt haben: 1. die pathologische Sperm ato- 
genese, 2. den niedrigen Fruktosespiegel, 3. das saure Medium. (Sekret der 
P ro s ta ta : Aplasie der Vesicula sémin, oder O bliteration ihrer A usführungs
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gange?) Dies wäre som it der einzige Fall, wo auch die Zusam m ensetzung 
des Sperm aplasm as fü r den Ausfall der Bewegung veran tw ortlich  zu m a
chen war.

Unsere Zusam m enstellung is t angesichts des seltenen Vorkom m ens der 
N ekrosperm ie bescheiden. Wenn überhaup t von einer Schlußfolgerung gespro
chen werden darf, so läß t sich sagen, daß die Ursache des Ausfalls hei Nekro
spermie vor allem in den Spermien gesucht werden muß. Der defizitäre Zustand 
des Spermaplasmas als eine die Unbeweglichkeit auf rechterhalt ende Ursache 
kommt viel seltener vor. D essenungeachtet müssen die F ruktoseverhältn isse in 
jedem  Fall gek lärt werden. W enn die U ntersuchung den M angel an diesem 
K ohlenhydrat bestä tig t, so befinden w ir uns in bezug au f die K orrektion in 
einer günstigeren Lage. M it Androgen läß t sich dieser W ert gegebenenfalls 
(wie in unserem  F all Nr. 11) erhöhen, und  im Falle einer entsprechenden 
Sperm ienzahl und  Z ellstruk tur erscheinen gewisse H offnungen in bezug au f 
die F e rtilitä t gerechtfertig t. Leider ist dies der seltenere Fall. Die N orm a
lisierung der geschädigten Spermien, d. h. die K orrektion der germ inativen 
Läsion, is t eine viel schwerere Aufgabe und  m it Hilfe der üblichen Therapie 
(Gonadotropine, E ebound- Verfahren usw.) im  allgemeinen kaum  zu lösen.

W ir glauben, die Nekrospermie in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle 
berechtigterweise auf eine Schädigung der Spermien zurückführen zu müssen.
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Sym p. Biol. Hung., 4, 51—57 (1964)

DIE KLINISCHE BEDEUTUNG DER AMINOSÄUREN 
IM MENSCHLICHEN EJAKULAT

R .  D o e p f m e r

UNIVERSITÄTS-HAUTKLINIK, BONN

Zusam m enfassung

M it der von  K r a m p i t z  au sg ea rb e ite ten  säu lench rom atog raph ischen  M ethode 
w urden  im  m enschlichen  E ja k u la t q u a li ta t iv  u n d  q u a n ti ta t iv  basische, sau re  
u n d  am p h o te re  A m inosäuren  b es tim m t. D ie eigenen E rgebnisse  w ichen q u a li ta t iv  
u n d  q u a n ti ta t iv  w esen tlich  von  den  R esu lta ten  m it d e r p ap ie rch rom atog raph ischen  
M ethode ab . B eim  g leichen In d iv id u u m  w ar der G eh a lt d e r A m inosäuren  w e it
gehend  k o n s ta n t, sofern  der S perm aliquo r zu b es tim m ten  gleichen  Z eiten  n ach  
d e r E ja k u la tio n  u n te rsu c h t w urde. Bei O ligo -A stheno-T eratosperm ien  u n d  bei 
A zoosperm ien m it Leydigzellinsuffiz.ienz sowie e iner A sperm ie infolge M ißbildung 
d e r  akzessorischen  G esch lech tsd rüsen  w iesen die v ersch iedenartigen  A m ino
säu ren  einen  d eu tlichen  A bfa ll gegenüber N orm osperm ien  au f. D er G eh a lt der 
A m inosäuren  d ü rf te  ebenso wie d e r F ru k to seg eh a lt w eitgehend  von  e iner no rm alen  
F u n k tio n  d e r L eydigzellen  ab liängen . P rim äre  H odenschäden  m it O ligo-A stheno- 
T era to sperm ien  oder A zoosperm ien ohne Leydigzellinsuffiz.ienz ließen  keine 
w esen tlichen  A bw eichungen  von  N orm osperm ien  erkennen . D ie A nfertig u n g  eines 
A m inosäurend iag ram m s erfo rdert e tw a  2 T age D auer. D ie B estim m ung  d e r A m ino 
säu ren  is t d ah e r fü r R ou tin eu n te rsu ch u n g en  wie die F ru k to seb es tim m u n g  zunächst 
n ich t geeignet.

Ü ber die Rolle der M otilität und  insbesondere der Q ualitä t der M otilität, 
d. h. der In ten s itä t der Vorw ärtsbew egung beim  Zustandekom m en einer 
B efruchtung  besteh t ebenso wie vor 4 Jah rzehn ten  bei der G eburt der Sperm a- 
tologie keine E inigkeit. E inige A utoren [4, 16 usw.] nehm en an, daß auch 
unbewegliche Sperm ien infolge von M uskelkontraktionen bis in die Tube Vor
dringen können. Die Ergebnisse an einem sehr großen K rankengu t von 
M a c L e o d  und  G o l d  [9] sprechen jedoch dafür, daß die Q ualitä t der M otilität 
doch ein wesentliches, wenn nicht das w esentlichste C harakteristikum  fü r die 
B edeutung der Zeugungsfähigkeit darstellt.

Wenig erforscht ist bis heute, ob Sperm ien aus dem  Sperm aliquor, aus 
den Zervixsekreten oder aus den Sekreten des U terus oder der Tube Substanzen 
als Energiequelle aufnehm en können. Bei einem  norm alen G eschlechtsverkehr 
w andern bei norm aler G onadentätigkeit des M annes u nd  der F rau  die Sper
mien in wenigen Sekunden oder M inuten in das Zervixsekret. D a m it Sicher
heit der Sperm aliquor n ich t durch das Zervixsekret zu dringen verm ag, is t in 
der Regel der Sperm aliquor n ich t als Energiequelle fü r die M otilität der Sper
mien zu betrach ten .

Zahlreiche biochemische U ntersuchungen des E jak u la ts  [10, 14, 17] 
brachten keine sicheren darstellerischen Hinweise über die B efruchtungsfähig
keit der Spermien. Lediglich der F ruktose- u nd  Inositgehalt des Sperm aliquors 
gab Aufschlüsse über die F unk tion  der Leydigzellen, u n d  zeigte eine mögliche 
Ursache der In fe rtilitä t au f [14]. Im  Gegensatz zu den Ergebnissen von
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Tierversuchen [10] fanden S c h i e r e n  [14] u nd  N i e r m a n n  [12] beim  Menschen 
keine sicheren Beziehungen zwischen dem  Zitronensäuregehalt des Sperm a
liquors u nd  der Leydigzellenfunktion. Die Bestim m ung der F ruktolyse, d. h. 
des F ruktoseverbrauchs und  som it des Abbaues der F ruktose in einem gewissen 
Z eitabschnitt nach der E jakulation  gab gewisse Aufschlüsse über das Stoff
wechselgeschehen der Spermien, zeigte jedoch ebensowenig wie die B estim 
m ung der H yaluronidase oder anderer Ferm entkom plexe sichere A nhalts
punk te  fü r die K onzeptionsfähigkeit der Spermien.

Ü ber die B edeutung der A m inosäuren im Sperm aliquor liegen beim 
Menschen n u r wenige U ntersuchungen vor.

A d a m  un d  K ö r t in g  [1 ] , J a c o b s s e n  [3] und  L u n d q u is t  [8] bestim m ten 
die Aminosäuren im  menschlichen Sperm a q u alita tiv  und  K e u t e l  u nd  
G a b s c h  [5] q u an tita tiv  m it der papierchrom atographischen M ethode. S a k a r , 
L u e c k e  u nd  D u n c a n  [13] trenn ten  die Am inosäuren mikrobiologisch. Nach 
G a s s n e r  nahm en die freien Am inosäuren im Sperm aliquor ebenso wie die 
F ruk tose und  die Am inosäuren nach der K astra tion  ab; durch Substitu tion 
von Testosteron konnte jedoch der A m inosäuregehalt n ich t w ieder norm alisiert 
w erden.

Nach T y l o r  u nd  L o r d  R o t h s c h il d  bew irkte der Zusatz von A m ino
säuren zur Suspension in Seewasser eine starke Verlängerung der D auer der 
Beweglichkeit und  B efruchtungsfähigkeit von Seeigeln. Die Aminosäuren 
wurden bei diesem Geschehen durch Stoffwechselvorgänge n icht verbraucht. 
E s t r a t  jedoch ein langsam er A bbau ein, so daß möglicherweise das eigentlich 
wirksame Agens das hierbei s tänd ig  gelieferte Am m oniak war.

In  diesem Zusam m enhang sind auch die Ergebnisse von D o e p e m e r  und  
F r e ih o e f  zu  erwähnen, die durch Zusatz von A m inosäurechlorid die M otilität 
un d  die M otilitä tsdauer von H odensperm ien von Meerschweinchen au f 56 
S tunden und  von Menschen au f 30 S tunden verlängern  konnten.

U nsere U ntersuchungen galten den Fragen, ob der G ehalt der v e r
schiedenartigen Am inosäuren ähnlich wie der G ehalt der F ruk tose oder des 
Inosit beim  Menschen von einer norm alen F unk tion  der Leydigzellen abhängig 
ist. W eiterhin p rü ften  w ir den A m inosäuregehalt bei P atien ten  m it Norrao- 
sperm ien, Oligo-Astheno-Teratosperm ien und  Azoospermien u nd  insbesondere 
die quan tita tiv en  Mengen der verschiedenen A m inosäuren in kurzen Z eit
abständen  nach der E jakulation .

Die q u an tita tiv en  Bestim m ungen der Am inosäuren im m enschlichen 
E jak u la t sind kom pliziert und  außerordentlich kostspielig. B isher wurden 
fü r die E rfassung der Am inosäuren durch T rennung der E iw eißbausteine fol
gende M ethoden angew andt:

1. Das m ikrobiologische Verfahren, bei dem das W achstum  bestim m ter 
T estbakterien  gep rü ft w ird, die zu ih rer E xistenz gewisse, von A rt zu A rt 
verschiedene Am inosäuren benötigen. Dieses Verfahren is t sehr em pfindlich 
un d  spezifisch, läß t sich jedoch n u r zur qualita tiven  A usw ertung heran
ziehen.

2. Das papierchrom atographische Verfahren eignet sich vorwiegend nur 
fü r qualita tive U ntersuchungen.

Nach K o f r a n y i  [6] soll die Fehlerbreite bei einer q u an tita tiv en  pap ier
chrom atographischen B estim m ung bei etw a ± 3 0 %  liegen. Die papierchrom a
tographische M ethode is t einfach u nd  schnell durchführbar, jedoch fü r q uan
ti ta tiv e  A usw ertungen in der Regel n ich t geeignet.
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3. Das säulenchrom atographische Verfahren dü rfte  nach  den heutigen 
K enntnissen fü r die qu an tita tiv e  B estim m ung der A m inosäuren die M ethode 
der W ahl sein.

Die Technik dieses Verfahrens wurde eingehend von K r a m p it z  [7 ] d a r
gestellt. Die G enauigkeit dieser M ethode liegt nach  unseren Erfahrungen bei 
±  1% • Die Nachteile dieses Verfahrens sind durch den hohen K ostenpunkt 
und  den riesigen Zeitaufw and gegeben. Zur D urchführung  einer Vollanalyse 
von kom plizierten Am inosäurengem ischen wie sie im Sperm a vorhanden sind, 
benö tig t m an 2 Tage.

Abb. 1. N orm ales D iagram m  d er versch iedenen  A m inosäuren  im  m enschlichen  E ja k u la t

F ü r unsere eigenen, gemeinsam m it K r a m p it z  durchgeführten  U n te r
suchungen versetzten w ir etw a 4 bis 6 S tunden nach  der E jaku lation  den Sper
m aliquor m it einem Ü berschuß an l% ig e r P ikrinsäure, um  die vorhandenen 
Pro teine zu entfernen. W ir un tersuchten  10 P atien ten  m it Norm osperm ien, 
5 m it O ligo-Astheno-Teratosperm ien, 5 m it Azoospermien und  1 P atien ten  m it 
Aspermie, die durch eine M ißbildung der sam enabführenden Wege und  B läs
chendrüsen bedingt war.

Die Abbildung 1 zeigt ein D iagram m , au f dem  die verschiedenen Am ino
säuren aus einem Sperm aliquor eines P a tien ten  m it einer Norm osperm ie 
dargestellt sind.

In  der Tabelle 1 haben w ir unsere Ergebnisse den papierchrom atogra
phisch erm itte lten  B efunden von K e u t e l  und  G a b s c h  [5] sowie den säulen-
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Tabelle 1
Aminosäuren im  menschlichen E jakulat und Blutplasma

Amphotere
Aminosäuren

mg/ccm

KEtjTEL und 
GABSCH [5] Eigene Untersuchungen

Normo
spermie

Normo
spermie

Oligo
spermie Azoospermie

Aspermie 
bei Miß

bildung der 
Bläschen
drüsen + 
Prostata

Blutplasma

G lu ta th io n ................................ 0,17 _* — — — —
Methionin ................................. 0,047 0,038 0,021 0,007 0,011 0,0008
Z y s tin ......................................... 11,7 0,034 0,002 0,006 0,015 0,010
Z y s te in ....................................... 9,0 _ ** - - - -
T aurin  ....................................... 19,8 _ *** - — - 0,004

Glyzin ....................................... 6,4 0,589 0,251 0,230 0,071 0,018
O xyprolin ................................ 11,6 — — — - —
A lanin ....................................... 0,52 0,291 0,141 0,096 0,043 0,036
P r o l in ......................................... 2,2 0,269 0,100 0,139 — 0,016
T y ro s in ....................................... 0,8 0,514 0,207 0,232 0,101 0,009
V a lin ........................................... 0,8 0,498 0,240 0,134 0,100 0,037

P h e n y la la n in ............................ 0,15 0,282 0,146 0,164 0,112 0,009
— D iam inobuttersäure ......... 0,55 - — - - —
Threonin ................................... 4,15 0,477 0,282 0,190 0,115 0,012
T ry p to p h a n .............................. 0,076 - - — — —
S e r in ........................................... 0,75 1,116 0,560 0,429 0,104 0,010

ß- A la n in ..................................... — 0,360 0,109 0,158 0,152 —
/hA m inoisobuttersäure ......... — 0,317 0,171 0,053 — -
Isoleuzin ) ............................. 0,624 0,259 0,191 0,087 0,023
Leuzin ) .............................. 0,3 0,967 0,506 0,332 0,228 0,013

69,013 6,426 2,995 2,361 1,139 0,1978

Säure, Aminosäuren, mg/ccm
A sparag in säu re ................... 5,6 0,998 0,458 0,336 0,187 0,007
G lutam insäure .................... 0,95 1,797 1,193 1,552 0,397 0,094

6,55 2,795 1,651 1,988 0,584 0,101
Basische Aminosäuren 
mg/ccm

A rg in in ................................... 1,88 0,790 0,310 0,295 0,094 0,014
Lysin ..................................... 0,8 1,521 0,587 0,580 0,183 0,027
O rn ith in ................................ 0,47 _1 — — — 0,007
H is t id in ................................ 1,97 1,091 0,443 0,398 0,079 0,014

5,12 3,402 1,340 1,773 0,356 0,062
* hydrolisiert

** wird als Zystin bestim m t 
*** Bestimm ung ungenau

n ich t gefunden
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chrom atographisch erm itte lten  Befunden im  B lutserum  gegenübergestellt. 
D ie m it unserer M ethode erzielten R esu lta te  unterschieden sich wesentlich 
von den Ergebnissen K eu tels  u n d  G ap,se n ’ [5] in folgenden P unk ten :

Tabelle 2

Die Aminosäuren im  menschlichen Ejakulat nach den Ergebnissen verschiedener Autoren

K e u t e l
u n d

GABSCH [5]

Sa k a r , 
LUECKE un d  
D u n c a n  [13]

l u n d - 
QUIST [8]

A d a m
u n d

K o k t in s  [ l ;

E igene
U n te r 

such u n g en

Methionin ............................ + + — — +

Z y s tin ..................................... + - + - +

Z y s te in .................................. + - — - +

Te urin  .................................. + - - - —

Glyzin .................................. + — + + +

Oxyprolin ............................ + - - - —

a -A la n in ................................ + - + + +

/?-A lanin................................ — — - — +

P r o l in ..................................... + - + - +

T y ro s in .................................. + - + + +

V a lin ....................................... + + + + +

P h en y la lan in ........................ + + + - +

a ,  y-Am inobuttersäure . . . + - - - +

Threonin .............................. + + + + +

T ry p to p h a n .......................... + + - + —

S e r in ....................................... + - + + +

Leuzin .................................. + + + + +
Isoleuzin .............................. + + + + +
A sparag insäure................... + — + + +
G lutam insäure ................... + + + + +
A rg in in .................................. + + + + +
Lysin ..................................... + + — - +
O rn ith in ................................ + — — — —
H is t id in ................................ + + — + +
G lu ta th io n ............................ + - — +

1. Das Peptid-G lu tath ion  erfaßten w ir n icht, da es bei der H C l-H ydro- 
lyse in  seine B austeine zerlegt wurde.

2. Zystein wurde nach dem  von uns verw endeten chrom atographischen 
V erfahren als Zystin  erfaß t.

3. T aurin-W erte fü h rten  w ir n ich t auf, da  T aurin  au f der E luierungs
kurve von einer anderen, bisher unbekannten  N inhydrin-positiven K om po
nente überlagert wurde.

4. T ryp tophan  geht bei der H ydrolyse verloren.
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5. Oxyprolin, a-A m inobuttersäure un d  O rnithin konnten w ir n ich t nach- 
w eisen.

6. Dagegen tren n ten  w ir ^-A lanin von ß-A m inoisobuttersäure un d  wiesen 
diese beiden Am inosäuren q u an tita tiv  nach.

In  der Tabelle 2 sind die qualita tiven  Ergebnisse verschiedener A utoren 
gegen übergestellt.

Besonders hohe W erte fanden w ir bei Serin, Leuzin, G lutam insäure, 
Lysin u nd  H istid in .

Besprechung

Bei den in der Tabelle aufgezeichneten W erten der einzelnen A m ino
säuren handelt es sich um  D urchschnittsw erte, die 4 bis 6 S tunden nach 
der E jaku lation  im Sperm aliquor gefunden wurden. D ie von einigen A utoren 
angegebenen starken  Anstiege der A m inosäuren nach der E jaku lation  konnten 
w ir au f G rund der bisherigen U ntersuchungen n u r bei einem Teil der u n te r
suchten E jaku la te  feststellen. D ie im  Sperm aliquor nachgewiesenen A m ino
säuren werden nach den bisherigen E rkenntnissen in  den B läschendrüsen 
und  in  der P ro s ta ta  gebildet. Die akzessorischen Geschlechtsdrüsen sind 
Erfolgsorgane der Leydigzellen. V erm inderte W erte an  Am inosäuren können 
sowohl bei prim ären  als auch bei sekundären Hodenschäden m it einer Leydig- 
zellinsuffizienz vorliegen. Ebenso können bei M ißbildungen der akzessorischen 
Geschlechtsdrüsen bei völlig norm aler Leydigzellfunktion die W erte — wie 
bei einer eigenen B eobachtung — sta rk  verän d ert sein. Auffällig war, daß v er
m inderte  Am inosäurew erte n ich t s te ts parallel m it einem herabgesetzten 
F ruktosegehalt gingen.

Bei Azoospermien oder hochgradigen Oligo-Astheno- Teratosperm ien m it 
gleichzeitigen Levdigzellveränderungen, die histologisch oder durch den 
erniedrigten F ruktosegehalt diagnostiziert wurden, waren jedoch die W erte 
deutlich herabgesetzt. Die Befunde sprechen dafür, daß die norm ale P ro d u k 
tion  von Am inosäuren von einer norm alen Funktion  der Leydigzellen bzw. von 
einer norm alen T ätigkeit der akzessorischen Geschlechtsdrüsen abhäng t.

Bei isolierten Tubulusschäden, z. B. bei einem  Sperm iogenesestop ohne 
Levdigzellinsuffizienz fanden w ir annähernd  gleiche W erte wie bei einer 
Norm osperm ie.

E rw ähnensw ert erscheint uns auch die T atsache, daß  beim  gleichen 
Ind iv iduum  die A m inosäurew erte wenig schw ankten. Ü ber die Beziehungen 
der am photeren, sauren un d  basischen A m inosäuren zueinander bei den v e r
schiedenartigen Tubulusschäden können w ir heute keine sichere Aussage 
machen. Ebenso unk lar is t bis heu te nach der E jaku lation  der unterschiedliche 
Anstieg der verschiedenen A m inosäuren.
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ÜBER DIE CHROMATOGRAPHISCHE BESTIMMUNG 
VON AMINOSÄUREN IM MENSCHLICHEN SPERMA*

G. K r a m p it z

INSTITUT FÜR ANATOMIE UND PHYSIOLOGIE DER HAUSTIERE, UNIVERSITÄT, BONN

Zusam m enfassung

E s w ird  d as P rin z ip  der ch rom atog raph ischen  B estim m ung  von  A m ino
säu ren  sowie eine A p p a ra tu r  zu r D u rch fü h ru n g  der B estim m ung  beschrieben .

D ie qu an tita tiv e  Bestim m ung von A m inosäuren h a t fü r die U n te r
suchung von Proteinen u nd  Pep tiden  etw a die gleiche B edeutung wie die 
E lem entaranalyse fü r einfache chemische Verbindungen.

An der B estim m ung von Am inosäuren is t n ich t n u r der P roteinchem iker, 
sondern  auch der M ediziner interessiert. D er M ediziner m öchte sieh vor allem 
über die G ehalte an  einzelnen A m inosäuren in den K örperproteinen sowie in 
den  Körperflüssigkeiten u nd  n ich t zuletzt über die qualita tive u nd  q u an tita 
tiv e  Zusam m ensetzung der Sam enflüssigkeit an Eiw eißbausteinen inform ieren. 
Im  Laufe des letzten  Jahrzehn tes sind viele erfolgreiche Versuche u n ternom 
m en worden, um  die B estim m ung von Am inosäuren im biologischen M aterial 
m öglichst genau, sicher u nd  einfach zu gestalten. Von allen bislang beschrie
benen V erfahren haben die chrom atographischen M ethoden nach M o o r e  und  
S t e i n  die genannten Forderungen am  ehesten erfü llt [2, 3, 4].

D as Prinzip  des V erfahrens besteh t darin , daß prak tisch  alle A m ino
säuren  an  einem  sauren K ationenaustauscherharz adsorb iert un d  anschließend 
m it Pufferlösungen von steigendem  pH -W ert elu iert werden. Die aus den 
genannten H arzsäulen austre tenden  Aminosäure-Zonen können entw eder m it 
H ilfe eines Fraktionssam m lers portionsweise aufgefangen oder m ittels einer 
von uns benutzten  autom atischen A p p ara tu r q u an tita tiv  bestim m t werden. 
D abei w ird  in das E lu a t kontinuierlich eine N inhydrinlösung eingespritzt und  
das Gemisch von E lu a t u nd  N inhydrinlösung durch läuft eine a u f 100° C 
erh itz te  Teflonspirale; d o rt entw ickelt sich die typische blau-v io lett-Färbung 
bei A nwesenheit von n inhydrin-positiven Substanzen. Die F ärbung  w ird danach 
fortlaufend  photom etrisch  gemessen u n d  reg istrie rt.

Im  folgenden sollen die einzelnen Bauelem ente und  ihre W irkungsweise 
e rlä u te rt werden.

1. Austauschersäule
In  der A ppara tu r sind 3 Säulentypen von jeweils 0,9 cm innerem  D urch

messer eingebaut, die m it A ustauschern vom  T yp A m berlite IR  120 beschickt 
werden. Die Säulen sind doppelw andig ausgeführt u nd  bei 30 bzw. 50° C 
therm osta tis iert. Zur D ruckkontrolle sind M anom eter eingebaut. Die Länge 
der Säulen b e träg t 150, 50 u nd  15 cm. In  der 150 cm-Säule w erden die sauren

* V o rge tragen  vo n  R . D oepfm er
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un d  neutralen  A m inosäuren getrennt. Die E lu tion  erfo lg t au tom atisch  in zwei 
Stufen: zuerst m it N a-Z itrat-Pufferlösung p H  3,25, anschließend m it e iner 
N a-Z itratlösung pH  4,25. Die 15 cm-Säule d ien t zur T rennung einfacher b asi
scher Gemische wie sie in  P ro teinhydro lysaten  vorliegen. [Die E lution erfolgt 
bei p H  5,28 (N a-Z itrat-Pufferlösung).] D ie 50 cm-Säule w ird  bei der T rennung 
von kom plizierten Gemischen basischer A m inosäuren in physiologischen F lü s
sigkeiten verw endet. Sie w ird  analog der 15 cm-Säule behandelt.

2. Druckpumpen
W ir verwenden P lexiglas-D ruckpum pen, die einen konstan ten  D ruck 

und  einen konstan ten  F luß aller Lösungen gew ährleisten. Die D urchfluß
geschwindigkeit fü r Puffer- u nd  N inhydrinlösungen b e träg t 30 ml/h.

3. Luftabscheider
F ü r eine reproduzierbare D urchführung der N inhydrinreaktion  is t es 

erforderlich, den L uftsauersto ff aus allen Pufferlösungen zu entfernen. In  den 
L uftabscheidern  durchström en die einzelnen Pufferlösungen eine von außen 
erw ärm te Schicht von Glaswolle. Dabei w ird die L u ft in Form  kleiner Bläschen 
frei. Die N inhydrinlösung w ird u n ter S tickstoff aufbew ahrt.

4. Reaktionsbad
In  dem  au f 100° C therm osta tisierten  R eak tionsbad befindet sich der 

zu einer Spirale gewickelte Teflonschlauch. D er D urchm esser b e träg t 0,7 mm, 
seine Länge etw a 40 m.

5. Photometer
Aus dem  R eaktionsbad  fließ t die Lösung zum  Photom eteraggregat. 

Dieses Aggregat en th ä lt drei nacheinander geschaltete Photom etereinheiten . 
Die erste u n d  die d ritte  E inheit messen bei einer W ellenlänge von 570 //tu 
den blauen F arb sto ff aus der R eaktion zwischen N inhydrin  u nd  A m inosäuren. 
Die erste E inheit besitzt eine K ü v e tte  von 2,2 m m  Schichtdicke, die d ritte  
E inheit en th ä lt eine K ü v e tte  von 0,7 m m  Schichtdicke. D adurch  reg istrie rt 
der Schreiber 2 K urven  in verschiedenen Extinktionsbereichen. Die m ittlere  
Photom etereinheit m iß t bei einer K üvetten-Schichtdicke von 2,2 mm un d  
einer W ellenlänge von 440 ,«rn die E x tin k tio n  des gelben Farbstoffes aus 
N inhydrin  m it P rolin  bzw. Oxyprolin. E in  entsprechendes Photom eteraggregat 
ist vom technischen Büro der F irm a Beckm ann Instrum en ts in  D üsseldorf 
angefertig t worden [1].

6. Schreiber
D er Schreiber um faßt den E xtink tionsbereich  von 0 —2,0. D er P ap ie r

vorschub b e träg t 60 m m /h. Die von den drei Pho tom etern  ausgehenden Si
gnale werden als verschiedenfarbige P u n k te  in 4 Sekunden-Punktfolge au f das 
P ap ier aufgedruckt.

Dem  Analysengang lieg t folgendes Funktionsschem a zugrunde: 
Pufferlösung 
Luftabscheider 
Pum pe
Chromatographie-Säule«—  Analysenlösung
R eak tionsbad  «-------N inhydrin

v Pho tom eter ------------------ »-Schreiber



Die G enauigkeit der beschriebenen M ethode liegt nach unseren E rfah 
rungen bei i  1% . Das hohe Auflösungsverm ögen der Ionenaustauschersäulen 
g e s ta tte t es, bis zu 50 ninhydrin-positive K om ponenten zu trennen  u nd  quan
t i ta tiv  zu bestim m en. D er entscheidende N achteil dieses Verfahrens lieg t aber 
in seinem hohen K osten- un d  Zeitaufw and. Z ur D urchführung einer V ollana
lyse von kom plizierten Aminosäuregem ischen, wie sie im  Sperm a vorliegen, 
benö tig t m an 2 Tage.

Zur B estim m ung freier A m inosäuren im Sperm a gehen w ir nach  folgen
dem  A rbeitsplan  vor:

F rischsperm a w ird zunächst m it einem Ü berschuß an l% ig e r P ik r in 
säurelösung versetzt, um  die vorhandenen P roteine zu entfernen. Nach A bzen
trifugieren des Niederschlages w ird  das Ü berstehende q u an tita tiv  durch ein 
K ieselgurfilter geklärt; danach w ird die überschüssige P ikrinsäure m it Hilfe 
eines basischen A nionenaustauscherharzes (Dowex 1 x 8 )  en tfern t. Nachdem  
orientierende Vorversuche m ittels Papierchrom atographie gezeigt haben, daß 
eine Reihe von n ich t identifizierbaren Pep tiden  m it freien Am inosäuren v e r
gesellschaftet Vorkommen, hydrolysieren wir das am inosäurehaltige E lu a t der 
Dowex 1 X  8 —  Kolonnen.

Die A ufklärung der S tru k tu r der genannten P ep tide stellte  uns vor ein 
n ich t zu bew ältigendes A rbeitsprogram m . D ie H ydrolyse erfolgt m ittels 
6 n  HCl, wobei pro 1 m l Ausgangssperm avolum en 100 ml 6 n  HCl verw endet 
werden. D ie H ydrolyse erstreck t sich über 24 S tunden bei 100° C. D abei n a h 
m en w ir allerdings den Verlust von T ryp tophan  in K auf. Nach der H ydrolyse 
werden eventuell vorkom m ende H um instoffe ab filtrie rt, u nd  die Salzsäure 
läß t sich dann leicht im  R otationsverdam pfer entfernen. Die getrockneten 
H ydro lysate  werden m it einem N a-Z itrat-P uffer au f pH  22 gebracht, wobei 
a u f das Ausgangsvolumen des E jaku lats  aufgefüllt w ird. N ur 0,5 m l dieser 
Lösung verwenden w ir zur C hrom atographie au f der eingangs beschriebenen 
A pparatur. M it H ilfe des angegebenen Arbeitsganges is t es möglich, u n ter 
V erw endung von n u r sehr geringen Mengen an A usgangsm aterial, alle im 
menschlichen Sperm a vorkom m enden Am inosäuren eindeutig  zu erfassen, 
voneinander zu trennen u nd  m it hoher G enauigkeit zu bestim m en.
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QUANTITATIVE HISTOCHEMISCHE 
UNTERSUCHUNGEN AN SPERMIEN
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Zusam m enfassung

E s w ird  eine Ü bersich t der q u a n ti ta t iv e n  h is tochem ischen  M ethoden  speziell 
im  H in b lick  au f  U nt e rsuchungen  a n  Sperm ien gegeben.

M it der M ikropho tom etrie  im  u ltra v io le tte n  L ieh t k a n n  d e r N u k le in säu re 
g eh a lt, n ach  R ib o n u k leasebehand lung  auch  d e r D N S-G ehalt von  Sperm ien 
gem essen w erden. D ie V ersuche zeigen, daß  d e r D N S-G ehalt d e r Sperm ien  die 
H ä lfte  d e r d ip lo iden  Zellen b e trä g t. F ü r  P rob lem e d e r In fe r t i l i tä t  ergeben  sich 
au s D N S-M essungen neue G esich tspunk te .

A m  B eispiel der F a rb s to ffau fn ah m e  von  basischen  F a rb s to ffen  k a n n  die 
e lek tronenm ikroskop isch  nachgew iesene d ich te  P ack u n g  d e r D N S-Protein.m ole- 
k ü le  d em o n s trie rt w erden.

F ü r  den  N achw eis der Z ellkernp ro te ine  s tehen  versch iedene F a rb reak tio n en  
zu r V erfügung, die im  Z usam m enhang  m it der U m w andlung  von  H istoneiw eiß- 
k ö rp e rn  in  p ro tam in äh n lich e  E iw eißkörper w äh rend  d e r Sperm iengenese d isk u tie r t 
w erden.

M it dem  In terfe ren zm ik ro sk o p  u n d  der R ön tg en h isto rad io g rap h ie  k a n n  
das T rockengew icht der Sperm ienzellkerne gem essen w erden. D ie U n tersuchungen  
e rgaben  b estim m te  G esetzm äß igkeiten  h in s ich tlich  d e r T rockengew ichte  von  
n ich th is to n p ro te in fre ien  Z ellkernen  (K orre la tion  -— T rockengew icht m it C hrom o
som enzahl). Spezifische E x trak tio n sm e th o d en  u n d  die K o m b in a tio n  des In te r-  
ferenzm ikroskopes m it der U V -P ho tom etrie  e rlau b en  eine q u a n ti ta t iv e  A uf
schlüsselung des S u bstanzgeha ltes  (L ipoide, RN S, DNS, P ro te in ) von  Sperm ien.

Seit M ie s c h e r s  [35] E ntdeckung der »Nukleinstoffe« im  J a h r  1870 
sind unsere K enntnisse über diese wichtige Stoffklasse durch biochemische 
u nd  histochem ische U ntersuchungen s ta rk  erw eitert worden. Viele A rgum ente 
sprechen dafür, daß die N ukleinsäuren als T räger der genetischen Inform ation 
im Zellkern auftreten  [4, 11]. Besonderes Interesse verdienen dabei n ich t n u r 
die som atischen Zellkerne, sondern vor allem die fü r die E rh a ltu n g  des F o r t
bestandes des Lebens so wichtigen Germ inationszellen. Die U nterschiede in 
der chemischen Zusam m ensetzung beider Zelltypen, insbesondere hinsichtlich 
ih rer Proteine, die m it der DNS salzartig  verbunden sind (Histone, Protam ine), 
erscheinen im L ichte der von D a n i e l l i  [16] u nd  S t  un m a n  [55] form u
lierten H ypothese über die H istone als G enregulatoren von prinzipieller B edeu
tung. Die zyklische U m w andlung von H istoneiw eißkörper in P ro tam ine oder 
protam inähnliche Eiw eißkörper bei der Sperm ienreifung [35, 26, 21, 58, 10] 
un d  R ückverw andlung in H istoneiw eißkörper in der befruchteten  Eizelle 
bzw. den som atischen Zellkernen is t dabei in ihrem  Wesen noch ganz ungeklärt.

M it den modernen M ethoden der q u an tita tiv en  H istochem ie kann parallel 
zu biochem ischen U ntersuchungen ein wesentlicher B eitrag  zu diesen Fragen 
geleistet werden. Die Vorteile dieser m ikrophotom etrischen M ethode liegen

* M it U n te rs tü tz u n g  d e r D eu tschen  Forschungsgem einschaft.
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hierbei in dem  m ikroskopisch lokalisierbaren Nachweis von bestim m ten che
mischen Substanzen u nd  der quan tita tiv en  oder halb q u an tita tiv en  M engen
bestim m ungen in der Größenordung von 10—12 g an der Einzelzelle oder 
bestim m ten Zellorten. H ierbei w ird die natürliche A bsorption z. B. der N uklein
säuren oder die L ichtabsorption von eingeführten Chromophoren nach spezi
fischer und  q u an tita tiv e r F ärbung  nach den Gesetzen der »M akro«-Photo
m etrie ausgenutzt [14]. Das Interferenzm ikroskop [19, 50, 51, 54] und  die 
R öntgenhistoradiographie [20, 38, 45] stellen m it der M öglichkeit von M assen
bestim m ungen (Trockengewicht) eine w eitere w ertvolle Bereicherung unserer 
m ethodischen M öglichkeiten dar.

Speziell fü r die U ntersuchung von Spermien stehen heute eine Reihe 
von qu an tita tiv en  M ethoden, insbesondere zum Nachweis der N ukleinsäuren 
u nd  Eiw eißkörper zur Verfügung, die in  Tabelle 1 aufgeführt sind. Die älteste, 
gleichzeitig z. Z. am  m eisten benutzte  spezifische u nd  h a lbquan tita tive  F a rb 
reak tion  fü r DNS stellt die Feulgen-R eaktion dar. M it der P hotom etrie im 
U V -L icht [1 4 ]  (C a s p e r s s o n ) können beide N ukleinsäuren q u an tita tiv  erfaß t 
werden [43], nach R ibonukleasebehandlung auch DNS allein [47].

F ü r Eiw eißkörper verdanken w ir A l f e r t  [1 ] m it der Fastgreenfärbung 
bei p H  8,2 eine geniale M ethode, die nach der E n tfernung  der DNS die freien 
basischen G ruppen der H istoneiw eißkörper darstellt, w ährend Pro tam ine 
n ich t angefärb t werden (Lösung in Trichloressigsäure). F ü r P ro tam ine b ring t 
die P ikrinsäurebrom phenolblaufärbung oder Eosin-Y -Färbung von B l o c h  [10] 
einen wesentlichen F o rtsch ritt, da die P ikrinsäure P ro tam ine p räz ip itie rt u nd  
gleichzeitig DNS hydrolysiert. Die qu an tita tiv e  A usw ertbarkeit s teh t aller
dings noch offen [31]. D esam inierung und A zetylierung lassen zudem  eine 
U nterscheidung zwischen lysinhaltigen H istoneiw eißkörpern und  arginin- 
reichen Eiweißkörpern (Protam ine) zu. Auch die A rgininreaktion [32] kann 
dazu herangezogen werden, w ährend m it der M illon-R eaktion, gekuppelten 
T etrazonium reaktion [7, 12] sowie der U V -Photom etrie bei /  280 mu  tv rosin - 
u nd  tryp tophanha ltige  Eiw eißkörper [42], d. h. im wesentlichen N ichthiston- 
proteine der som atischen Zellkerne [36] erfaß t werden.

Freie basische G ruppen der E iw eißkörper sind m it sauren Farbstoffen  
in sauren Lösungen auch q u an tita tiv  zu bestim m en [53]. SH -G ruppen sind 
nach der D D D -R eaktion von B a r n  f î t  u n d  S e l ig m a n  [6], SS- u n d  SH-Grup- 
pen nach T e i g e r  und  M itarb. [57] nachweisbar [5, 44]. F ü r den K ohlen
hydratnachw eis (a-Glykole) soll nach S c h r a d e r  u nd  L e u c h t e n b e r g e r  [53] 
auch die PA S-Reaktion q u an tita tiv  ausw ertbar sein.

M it der In terferenzm ikroskopie u n d  R öntgenhistoradiographie stehen 
zwei M ethoden zur Verfügung, die bisher noch n ich t voll ausgenutzt wurden. 
Die spezifische E x trak tio n  von bestim m ten Zellsubstanzen wie Lipoiden, 
RNS u nd  DNS läß t eine q u an tita tiv e  Aufschlüsselung der Zellbestandteile 
zu [17, 50] u nd  in  V erbindung m it der U V -Photom etrie können wie in bio
chemischen U ntersuchungen die N ukleinsäurem eßw erte prozentual au f das 
Trockengew icht bezogen werden.

Diese kurze Ü bersicht zeigt, daß die heute verfügbaren m ethodischen 
M öglichkeiten der q u an tita tiven  H istochem ie sich speziell au f die N uklein
säuren u nd  E iw eißkörper in der Zelle konzentrieren.

U ntersuchungen über die N ukleinsäureverteilung in Spermien verschie
dener A rten  liegen schon vom  Beginn der histochem ischen A rea vor. So h a t 
M a r c h s  [30] schon 1921 die starke UV-Absorption des Kernes menschlicher
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Tabelle 1

Z  ytophotometrische Nachweismethoden (speziell fü r Spermien)

Substanz Methode

DNS Feulgen
DNS +  RNS UV-Photometrie
RNS UV-Photometrie nach RNase

I Fastgreen pH  8,2
Histone Desaminierung |

> verm indert (f-Lysin) 
Azetylierung J

Pikrinsäurebromphenolblau

Protam ine <
Desaminierung!

/ unverändert 
Azetylierung J

Fastgreen pH  8,2 negativ
Ar ginin Sakaguchi, MacLeish
Tyrosin Millon-Reaktion A 500 m p

Tyrosin -|- T ryptophan
/  Millon-Reaktion A 365 m,« 
\  UV-Photometrie A 280 ra p ,

Tyrosin, T ryptophan, gekuppelte Tetrazonium -Reaktion
H istidin (N H 2 ?) 

Freie basische Gruppen Fastgreen pH  1,2 
N aphthol Yellow S

SS +  SH B arnett, Bahr

a-Glykole PAS

Trockengewicht Interferenzmikroskopie
Röntgenhistoradiographie

Extraktion
Lipoide Äther-Alkohol

RNS Ribonuklease
DNS Desoxyribonuklease, TCS
R est (Proteine)

Sperm ien beschrieben und  Voss. 1925 diese K erne m it der Feulgen-R eaktion 
dargestellt. Eigene U ntersuchungen an menschlichen Sperm ien (Abb. 1) zeigen 
die starke K onzentration  von N ukleinsäuren, im wesentlichen DNS, im  h in 
teren  Teil des Spermienkopfes und  ein steiles K onzentrationsgefälle zum 
Acrosom hin, welches im vorderen Teil kaum  noch eine UV-Absorption au f
weist. Vakuolen im Acrosom kom m en vor, m anchm al um greift das DNS- 
haltige M aterial auch den hinteren Teil des Acrosoms m anschettenförm ig. 
M ittelstück u nd  Schwanz sind bei der W ellenlänge 265 tum n u r durch L ich t
brechung sichtbar. Absorptionskurven von menschlichen Spermien (s. a. [34])

5  Symposia Biologica H ungarica 4. 65



dem onstrieren im  K ern (Abb. 2) die Anwesenheit reiner N ukleinsäure (Ver
hältn is 265/280 =  1,8), w ährend  im h in teren  Teil des Acrosoms N ukleinsäuren 
u nd  tyrosin- un d  try p tophanha ltige  Eiw eißkörper Vorkommen (K urvenaus
buch tung  bei 1 280 m/i). Im  vorderen Teil des Acrosoms gleicht die Absorp
tionskurve etw a der K urve 5 in A bbildung 2.

Abb. 1. U V -m ikroskopische A ufnahm en  b e i À 265 m/< von  1 u n d  2: M enschliche Sperm ien, 
3: K an inchensperm ien , 4: R a tten sp e rm ien , 5: B u llensperm ien

Spermien anderer M am m alier wie Bulle, K aninchen u. a. zeigen eine 
ziemlich gleichmäßige V erteilung des UV-absorbierenden M aterials im  K opfteil, 
lediglich im  h in tersten  Teil sehen w ir eine Zunahm e der N ukleinsäurekonzen
tra tio n  (Abb. 1). B attensperm ien  m it den typischen hakenförm igen Köpfen 
seien noch als weiteres Beispiel erw ähnt, wobei das Acrosom hier kaum  sich t
b a r ist.

Ü ber den N ukleinsäuregehalt von Sperm ien liegen zahlreiche bioche
m ische u nd  quantitativ -h istochem ische U ntersuchungen vor. Sw if t  [56]

66

Abb. 2. Erklärung im Text



u. v. a. konnten  z. B. bei Heuschrecken u nd  Mäusen nachweisen, daß w ährend 
der Sperm ienreifung parallel m it den Reifeteilungen u nd  der R eduktion  der 
Chromosomenzahl der DNS-G ehalt jeweils halb iert w ird. Sperm atiden m it 
oktoploidem  Chromosomensatz (8 N) zeigten einen F arbstoffgehalt von 
12,8 AE, solche m it 4 N (tetraploid) 6,3 AE, 2 N  (diploid) 3,16 AE und  haploid 
1 N  Zellen 1,68 AE (s. [39]).

An diesen Beispielen kann besonders eindrucksvoll die P ara lle litä t zwi
schen dem  DNS-G ehalt u nd  der Chromosomenzahl [11, 59] sowie das Gesetz 
von der D N S-K onstanz dem onstriert werden. Biochemische u nd  zytophoto- 
m etrische Messungen nach Feulgen-R eaktion zeigten an vielen Objekten 
(Ü bersicht [59]), daß Sperm ien die H älfte  des DNS-Gehaltes von diploiden 
Zellen aufweisen. Auch die eigenen Messungen an Sperm ien verschiedener 
A rten  m ittels der U V -Photom etrie (Tab. 2) bestätigen diesen Sachverhalt [43 
W ichtig erscheint in diesem Zusam m enhang, daß die U V -Photom etrie z. Z.. 
die einzige M ethode darstellt, m it der der N ukleinsäuregehalt von einzelnen 
Sperm ien in absoluten M engeneinheiten gemessen werden kann , wobei die 
gefundenen M ittelw erte m it biochemischen Messungen übereinstim m en. D er 
m ittlere  W ert aus einer Zellpopulation täu sch t aber eine K onstanz des DNS- 
Gehaltes vor, die n ich t vorhanden ist. Aus unseren U ntersuchungen geht v iel
m ehr hervor, daß in allen un tersuchten  Populationen eine ziemlich große 
S treuung der M eßwerte vorliegt, die z. B. beim  Menschen von 1,8—4,5 X 10~12 g 
[34], (M ittelw ert 3,1 X lO -11  g) re ich t. L ieg t bei den Sperm ien m it ab 
weichendem  DNS-G ehalt eine V erm ehrung oder V erm inderung geneti
schen M aterials vor, oder g ib t es eine »Luxus«-DNS, die genetisch inak tiv  
is t [8]? Theoretisch wäre zu erw arten , daß eine B efruchtung  m it einem  Sper
m ium  m it verm indertem  DNS-Gehalt zu schweren Störungen (Mißbildung) 
bei der K eim entw icklung fü h r t oder sind — wie L e u c h t e n b e r g e r  u . M itarb. 
[27, 28] nachgewiesen haben — Sperm ien m it geringerem  DNS-G ehalt n ich t 
zur B efruchtung fähig? D iese A utoren fanden, daß bei In fe rtilitä t (Mensch, 
Bulle) n ich t n u r der DNS-Gehalt der Spermien verm indert ist, sondern auch 
schon w ährend der Sperm atogenese weniger DNS-haltiges M aterial vorhanden 
ist. W ährend prim äre Sperm atozyten AE von 5,5, sekundäre von 3 u n d  
Sperm ien von 1,5 AE aufweisen, liegen bei infertilen Menschen die en tsprechen
den W erte bei 2,5, 1,5 +  0,6 AE. Das V erhältnis 4 : 2 : 1  b leib t dabei aber 
erhalten . Auch M e y h ö p e r  (persönliche M itteilung) fand  bei schweren Oligo- 
sperm ien eine V erm inderung des DNS-Gehaltes.

Abgesehen von der N ukleinsäureverteilung u nd  dem  G ehalt scheinen 
uns Inform ationen über den physikalisch-chem ischen Z ustand  der N uklein
säuren u n d  Pro teine in Sperm ien im Vergleich zu som atischen bzw. funktionell 
ak tiven  Zellkernen von größtem  Interesse zu sein. Die elektronenm ikroskopi
schen U ntersuchungen von R is [40] und  G ib b o n s  [23] zeigen, daß in reifen 
Sperm ien die 100 Ä-dicken D N S-Proteinfibrillen häufig  außerordentlich kom 
p ak t gelagert sind, sodaß sie elektronenoptisch kaum  aufzulösen sind, w ährend  
bei der Sperm ienreifung die D N S-Proteinfäden der Zellkerne in vielen Fällen 
(durch dazwischengelagertes N ichthistonprotein?) in 40 Á-dicken F ibrillen 
vorliegen. Liegen die DNS-Proteinm oleküle zudem  längs der Sperm ienachse 
parallel angeordnet, so t r i t t  eine deutliche D oppelbrechung au f [14, 52, 60], 
die m it der M ethode von R u c h  [4 1 ]  auch im U V -Licht gemessen werden kann.

Eigene U ntersuchungen m it basischen Farbstoffen  lassen ebenfalls d a rau f 
schließen, daß die Zusam m enlagerung von DNS u nd  P ro te in  in Sperm ien
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Ergebnis der ultravioleltmikrospektrophotometrischen Nukleinsäurebestimmungen

Tabelle 2

Spezies n DNSx
10-12g °M

RNSx 
i o - ”  g

E
265 inp

E
280 mp,

E
313 m p

Yerh.
265/280 U*

Chem. 
DNSx 
IO“ 12 g

Chem.
RNSx
10~12 g

Mensch
Spermien 35 3,28 ±0,086 0,68 0,39 0,02 1,8 10 2,7 -
Spermien (R) 15 3,12 ±0,074 0,16 0,66 0,39 0,03 1,69 11 3,4 -
Thymuslym- 26 7,29 ±0,059 0,33 0,19 0,04 1,65 55 6,8+ -

phozyten 
Thym usl. (R) 34 6,80 ± 0 ,24 0,48 0,50 0,32 0,07 1,57 30 — -

Bulle (Kalb) 
Spermien 29 3,25 ±0,091 0,19 0,13 0,02 1,5 39 3,2
T hym usl. 21 6,85 ± 0,11 0,48 0,27 0,04 1,75 33 6,4 -
Thym us (R) 27 6,55 ± 0 ,1 6 0,30 0,47 0,26 0,06 1,79 35 0,5

Kaninchen
Spermien 26 3,25 ±0,098 0,27 0,24 0,06 1,4 32 3,1 + -
Thym usl. 26 5,75 ± 0 ,15 - 0,26 0,16 0,02 1,58 50 5 ,3 - ° -

7,2

Ratte
Spermien 18 3,11 ± 0 ,1 9 — 0,49 0,30 0,05 0,61 14 - —
Thym usl. 19 6,05 ±0,083 — 0,51 0,32 0,05 1,60 25 7,5*

Hahn
Spermien 24 1,59 ±0 ,045 - 0,34 0,20 0,02 1,70 10 1,26
E ry th ro 

zyten
31 3,31 ±0,068 — 0,46 0,28 0,04 1,64 15 2,4

E ry . (R) 22 3,30 ± 0 ,10 0,01 0,50 0,31 0,08 1,62 19 0,09

Forelle
Spermien 24 2,52 ±0,074 0,68 0,39 0,02 1,75 8 2,5
E ry th ro 

zyten
21 5,61 ± 0 ,20 — 0,41 0,32 0,05 1,86 32 4,8 —5,3

E ry . (R) 21 5,46 ± 0 ,23 0,15 0,46 0,34 0,08 1,36 29

Rana tem-
poraria

E ry th ro 
zyten

22 9,15 ± 0 ,33 0,56 0,38 0,05 1,46
37 8 - 9

E ry . (R) 21 8,85 ± 0 ,33 0,30 0,56 0,36 0,08 1,54 42
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Spezies n DNSx 
io -12 g <*M RNS X 10~ 12g

E265 m î
E280 m/j, E

313 m n Verh.265/280 u3
Chem.
DNS x 
i o - 12g

Chem.
RNSx10~ 12g

Bufo viridis 
Spermien 20 5,43 ± 0 ,1 8 0,32 0,24 0,02 1,31 37
Erythro- 23 12,88 ± 0 ,33 0,58 0,37 0,04 1,54 50

zyten 
E ry. (R) 23 12,11 ± 0 ,29 0,29 0,58 0,41 0,08 1,40 52

n =  Anzahl der Zellen -f- W ert nach UV-Messungen
(R) =  Ribonukleasebehandlung (1 mg/ml) 37°C, 3 Std. ° Meßwert fü r Leber

* Meßwert fü r Milz 
' W ert fü r Leukozyten

kom pakter is t als in som atischen Zellkernen. Bei zytophotom etrischen Mes
sungen des Farbstoffgehaltes von Sperm ien u nd  polyploiden Zellen nach  Gallo- 
zvaninchrom alaunfärbung vor R ibonukleasebehandlung zeigte sich, daß Sper
mien weniger F arbsto ff binden, als nach  dem  DNS-G ehalt zu erw arten  ist 
(s. a. [29]). F ü r diploide bis te trap lo ide Zellkerne is t allerdings eine gu te  
P ara lle litä t vorhanden (Tab. 3.), die unsere früheren U ntersuchungen [18] über

Tabelle 3

Z  y to photo met rische Messungen des Farbstoff geholtes nach Gallozyaninchromalaunfärbung und  
Ribonukleisebehindlung von Spermien und somatischen Zellkernen (Thym us , Leber u. a.)

Zellart n
Gipfelbildung AE

haploid diploid tetrapl. oktopl.

Mensch
Spermien 50 4

Leber 170 15 30 60

Stier
Spermien 200 5

Leber 3 00 15 30 60

Milz 60 15

Meerschw.
Spermien 30 4

Leber 160 15 30 60

die qu an tita tiv e  B indung von DNS m it Gallozyaninchrom alaun sehr g u t 
u n te rs tü tz t. Die dichte Packung von DNS und  P ro tein  in Sperm ien w ird auch 
aus w eiteren Versuchen an m it NaCl-Lösung behandelten  Zellkernen d eu t
lich [25]. Wie Tabelle 4 zeigt, läß t sich in Thym uslym phozytenkernen leicht 
eine Dissoziation der Phosphatpro teinb indungen  durch B ehandlung m it Salz-
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Tabelle 4
Ergebnis der zy to photo metrischen Messungen nach Gallozyaninchromalaunfärbung 

und verschiedener Behandlung von Thymuslymphozyten und Bullenspermien

Kalbsthymus AE

U nbehandelt nativ 8 ,4

2,5% NaCl 10 ,3

A lkoholfixation 14,1

Bullenspermien
U nbehandelt 3 ,9

5% NaCl 3 ,7

Trypsin 4 ,5

A lkoholfixation 5

lösungen oder F ix ierung  herbeiführen, sodaß der F arb sto ff an  die DNS ange
lagert werden kann, w ährend in  Sperm ien selbst eine 5% ige NaCl-Lösung 
u n d  T rypsinbehandlung keinen Erfolg haben. DNS u n d  P ro tein  sind dem nach 
in  Sperm ien eng m ite inander verbunden u n d  schwer dissoziierbar, w ährend in 
som atischen Zellkernen DNS u n d  H iston  leichter g e trenn t werden können 
u n d  auch das N ich th istonpro tein  keine wesentliche M askierung der P h o sp h at
gruppen herbeiführt, da diploide Zellkerne m it verschiedenem  N ichthiston- 
pro teingehalt (z. B. Thym uslym phozyten, Leberzellkerne) gleiche F arbsto ff
m engen binden.

Im  Gegensatz zu unseren schon rech t weit fo rtgeschrittenen  K enntnissen 
über die N ukleinsäuren, is t über die F unk tion  der Proteine im  Zellkern noch

Mikroradiographie In te r fe re n zm ik ro sk o p ie

B uilenthymu slymphozyten
20] j

. ! 10]
■
i

i l i l i t . i--------1-------n-------1--------~j z -------r
l ü i

! Ü.

l i i j i
m hj : : : : x

iiÜiiiiu.
15 2 0 15 20

Abb. 3. G egenüberste llung  d e r M eßw erte des T rockengew ichtes n ach  R ö n tgenh isto rad io - 
g rap h ie  u n d  In te rfe renzm ik roskop ie  (in 10-12g)
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wenig bekann t. M ehrere A utoren [35 , 26 , 22 , 21 , 58 , 15 usw.] konnten  in b io 
chemischen A rbeiten zeigen, daß bei der Sperm ienreifung H istoneiw eißkörper 
in P ro tam ine oder protam inähnliche Eiw eißkörper (argininreich) um gew andelt 
werden. Neuere histochem ische A rbeiten von A l f e r t  [1 ]  haben gezeigt, daß 
prim äre u nd  sekundäre Sperm atozyten z. B. beim  Salm sich m it der F ast- 
greenfärbung p H  8,2 darstellen lassen (Histoneiweißkörper), w ährend reife 
Sperm ien negativ  sind (Protam ine, die durch die Trichloressigsäure gelöst 
werden). B l o c h  [1 0 ]  konnte m it der P ikrinsäurebrom phenolblau-R eaktion und  
Blockierung von Lysin ebenfalls die U m w andlung von H iston  in argininreiche 
E iw eißkörper (protam inähnlich) bei H elix aspera dem onstrieren. Auch die 
A rgininreaktion kann fü r die U ntersuchung von H iston  u nd  P rotam ineiw eiß
körper herangezogen werden, da H iston n u r etw a 1 5 %  Arginin, P ro tam ine aber 
bis zu 9 0 %  A rginin en thalten  [5 8 ] .

Die F astgreenfärbung pH  8 ,2  kann nach  diesen U ntersuchungen zur 
U nterscheidung von P ro tam in  u nd  H istoneiw eißkörpern dienen. In  som ati
schen Zellkernen fin d e t m an eine bem erkensw erte S tab ilitä t des F arb sto ff
gehaltes nach  Fastgreenfärbung, die — wie die Feulgen-R eaktion — m it den 
P loidiestufen der Chromosomen korreliert sein kann [1], In  eigenen U n te r
suchungen fanden wir, daß sich der Farbstoffgehalt von Sperm ien zu T hym us
lym phozyten wie 1 : 2 verhält, also ähnlich wie nach Feulgen-R eaktion (Tab. 5). 
Bei M undschleim hautepithelien wurde allerdings eine verm inderte Fastgreen- 
fä rb b ark e it gefunden, die nach  den U ntersuchungen von B l o c h  u . M itarb. [9 ] 
a u f  den hohen G ehalt der K erne an N ichth istonprotein bezogen werden kann

Tabelle 5

Zytophotometrische M essungen des Feulgen - und  Fastgreengelialtes in  Sperm ien  und
diploiden Zellen

Zellart Feulgen
AE

Fastgreen
AE

Stier
Spermien 6,5 6,8
Thym us 13,2 13,4

Mensch
Spermien 6,5 6,5
Thym us 13,2 13
M undschleimhautepithelien 13,5 10,1

B ei jedem  O b jek t w erden  100 Zellen gem essen; fü r  F eu lgen  m it F il te r  574 m p, fü r 
Fastg reen . m it  F il te r  632 m p

(B lockierung der reaktiven Gruppen). In  Tum orzellkernen fanden w ir ebenfalls 
eine veränderte  F astg reenfärbbarkeit [48, s. a. 24]. Diese B eobachtungen soll
ten  A nlaß sein, die H ypothese, daß P roteine (speziell H istone) die R ealisation 
der hered itären  F ak to ren  kontrollierten , näher zu untersuchen. In  diesem Zusam-
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m enhang sind auch die U ntersuchungen von L e u c h t e n b e r g e r  u . M itarb . 
[27, 28] von Interesse, die bei In fe rtilitä t einen erhöhten Eiw eißgehalt der 
Sperm ien beobachten konnten.

Q uan tita tive  Aufschlüsse über den P ro teingehalt von Spermien können 
durch Trockengew ichtsbestim m ungen m it dem  Interferenzm ikroskop gewon
nen werden. Eigene U ntersuchungen [48] haben gezeigt, daß bei Zellkernen 
ohne oder m it n u r geringen Mengen von N ichthistonprotein [37] wie Spermien 
u nd  Thym uslym phozyten oder E ry th rozy tenkernen  die Trockengewichte m it 
der Chromosomenzahl korreliert sind (haploid zu diploid wie 1 : 2) (s. a. [33]). 
Tabelle 6 zeigt diese Gegenüberstellung bei verschiedenen Tieren, wobei die 
Trockengew ichtsw erte m eist sehr g u t m it entsprechenden Angaben in der 
L ite ra tu r übereinstim m en. Auch eine Ü berprüfung der interferenzm ikrosko-

Abb . 4 . T rockengew ichts Verlust von  B u llensperm ien  in  T yrode-L ösung

pischen Messungen m it der R öntgenhistoradiographie zeigte, daß die M eß
w erte nu r innerhalb von 10—15% variieren (Abb. 3). Bei Zellen m it höherem  
N ichthistonproteingehalt, wie M undsehleim hautepithelien, Flim m erepithelien, 
A lveolarepithelien, Vaginalschleim hautepitheben, liegen allerdings die K ern 
trockengew ichte höher (zwischen 40—5 0 x l0 ~ 12g [49]).

Ü ber die Verteilung des Trockengewichtes u n d  der Masse pro F lächen
einheit in menschlichen Spermien un terrich te t Tabelle 7. W ährend bei anderen 
M ammaliern das Trockengewicht ziemlich gleichm äßig über den K ern verte ilt 
ist, sehen w ir hier eine um  die H älfte  niedrigere M assenkonzentration im 
Acrosom gegenüber dem  K ern. D em entsprechend ist auch das Trockengewicht 
m it 1 ,4X 10“ 12 g im  Acrosom niedriger als im K ern (4,7 X 10~12g).

Die E inbettung  der Spermien in Tyrode-Lösung fü r die interferenzm ikro
skopischen Messungen läß t erw arten, daß es m it zunehm ender Zeit zu einem 
V erlust niederm olekularer Substanzen u nd  dam it zu Trockengew ichtsverlusten 
kom m t. Wie Abb. 4 zeigt, haben lebende Spermien ein höheres Trockengewicht 
u nd  M assenkonzentration (10 Min.) als Spermien, die 3 — 62 S tunden in gleichem 
M edium gehalten wurden. Schon nach 3 Stunden ist keine Beweglichkeit m ehr 
festzustellen. In  gleicher Weise konnten D a v ie s  u . M itarb. [17] zeigen, daß



lebende W iddersperm ien ein Trockengewicht von 8,9 —9,6 X 10~12 g aufweisen, 
w ährend fü r to te  Spermien n u r ein Gewicht von 7 X 10“ 12g gemessen werden 
konnte.

F ü r die chemische Zusam m ensetzung der Zellkerne eröffnen sich m it 
dem  Interferenzm ikroskop neue m ethodische M öglichkeiten, da  nach spezifi
scher E x trak tio n  jeweils an der gleichen Zelle Trockengewichtsm essungen aus
geführt werden können (vgl. [17, 51]). A bbildung 5 zeigt einen solchen ty p i
schen Versuch, wobei nach A lkohol-A ther-E xtraktion bei Bullensperm ien 
eine Trockengew ichtsabnahm e um  10% (0,7 X 10—12g), nach R ibonuklease- 
behandlung um  5% (0,3 x  10~12 g) u nd  nach Trichloressigsäure-Extraktion 
um 40% (3,5 X 10"12 g) festgestellt wurde. D er verbleibende R est kann  als

x 10-12 g
Ő]

b
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2

0

0.7
0.3
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z m r .

DNS

Protein

Äther
Ribonuklease

Trichlor-
essigsäure

Rest 40  %
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-10 % 
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Abb. 5. T ypisches Beispiel fü r die S u b s tan zex tra k tio n  m it dem  In terfe ren zm ik ro sk o p

Protein  (H istoneiweißkörper) angesprochen werden. D er au f diese Weise erhal
tene D N S-W ert von 3,5 X 10"12 g stim m t g u t m it uv-photom etrischen Messun
gen überein. D a v ie s  u . M itarb. [1 7 ]  haben in ähnlicher Weise an W idder
sperm ien einen L ipoidgehalt von 12% gefunden und  einen DNS-Gehalt von 
2 ,8 x 1 0 " 12g (chemische Bestim m ungen 3 ,4 x l0 ~ 12g).

In  V erbindung m it der U V -Photom etrie, m it der der N ukleinsäuregehalt 
von Zellobjekten q u an tita tiv  bestim m t werden kann, läß t sich nach Trocken
gew ichtsbestim m ungen ebenfalls der G ehalt an  R estsubstanzen (im w esent
lichen Proteine) m it dem  Interferenzm ikroskop messen. Tabelle ö zeigt, daß 
nach Abzug des N ukleinsäuregehaltes vom Trockengewicht der G ehalt an R es t
substanz (Protein) bei den m eisten Spermien 40—50% b eträg t. Diese U n te r
suchungen zeigen also, daß in Spermien N ukleinsäuren und  P roteine m eistens 
in einem  gewissen V erhältnis von 1 : 1 vorliegen u nd  90% oder m ehr der Sper
m ienm asse ausm achen.

Die letzten Beispiele zeigen deutlich, wie m it m ehreren unabhängigen 
q u an tita tiven  histochem ischen M ethoden die Meßergebnisse überp rü ft werden 
können und  die M ethoden sich gegenseitig ergänzen.
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Tabelle 6
Zusammenfassende Darstellung der Trockengewichtsbestimmungen 

an haploiden und diploiden Zellkernen

Spezies und Zellart n Konz.
x l0-12g /n*

Trockengew.
X10-12 g

DNS+
X l0~12g

Mensch
Spermien 47 6,23 3,1
Thym uslym phozyten 115 0,524 13,73 6,8

Stier
Spermien 175 0,219 8,88 3,2
Thym uslym phozyten 96 0,558 14,40 6,5

Kaninchen
Spermien 44 0,222 6,75 3,2
Thym uslym phozyten 28 0,467 13,28 5,7

Ratte
Spermien 41 0,331 6,04 3,1

Thym uslym phozyten 75 0,468 11,24 6,1

Meerschweinchen
Spermien 25 0,254 8,21 3°

M aus
Spermien 24 0,619 8,58 3*

Hahn
Spermien 44 0,218 2,49 1,5
E rythrozyten 98 0,409 5,24 3,3

Forelle
Spermien 63 0,576 4,24 2,5

Erythrozyten 34 0,326 8,36 5,4

° H aploider W ert nach V e n d e e l y  1955.
* H aploider W ert nach D a v i e s  u . M itarb. 1957.
+ DNS-Werte nach eigenen Messungen (S a n d r i t t e r  u . Mitarb. 196 0 ).

o //o
DNS

50
49

40
45

48
43

51

38

38

60
64

03

63

Tabelle 7
Interferenzmikroskopische Trockengewichtsbestimmungen an menschlichen Spermien

P2 g /fi 'x lO -1*
Trockengewicht 

X  10-12g

Ganzes Spermium 14,1 6,0
Kern 8,2 0,57 4,7
Aerosom 5,9 0,23 1,4
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ÜBER DIE ZUSAMMENHÄNGE ZWISCHEN 
DEN BEWERTUNGSFAKTOREN DES BULLENSAMENS 

UND DER BEFRUCHTUNG

J .  B ecze

FORSCHUNGSINSTITUT FÜR TIERZUCHT, BUDAPEST

Zusam m enfassung

A uf G ru n d  d e r A ngaben  d e r von  10 B u llen  im  V erlau f e ines Ja h re s  p ro d u 
z ie r ten  1479 E ja k u la te  u n d  d e r B efruch tungen  von  12 752 K ü h e n  w urde m it  
H ilfe  der Regressionswerte u n te rsu ch t, welche g radue lle  A bw eichungen d e r d en  e in 
zelnen S am enbew ertungsfak to ren  en tsp rech en d en  V eränderungen  in  d e r B efruch
tu n g  e in tre ten . E s w urden  folgende R egressionskoeffiz ien tenw erte  e rm itte l t:  
M assenbew egung 1,750, D ich te  3,115, p ro zen tu a le  B ew ertung  d e r lebenden  Zellen 
0,039, R edoxp robe 1,420, B ew egungsqua litä t 1,025, G esam tau sw ertu n g  0,195.

D er a u f  die D ich te  bezügliche Z usam m enhang  lä ß t sich a u f  das S am en en t
n ah m ev e rfah ren  zu rü ck fü h ren ; v o r der S am enen tnahm e lä ß t m a n  das S ek re t der 
akzessorischen G esch lech tsd rüsen  gesondert h inaussch ießen .

D an ach  lieg t d e r  g rö ß te  Z usam m enhang  zw ischen d e r M assenbew egung 
u n d  d e r F e r t i l i tä t  vo r. D ie Q u a litä t d e r bei d e r S am enen tnahm e rasch  b e w e rt
b a ren  M assenbew egung g ib t som it e inen  ausre ichenden  A n h a ltsp u n k t fü r  die 
B efruch tungsfäh igke it des Sam ens, so daß  sich  die D u rch fü h ru n g  ko m p liz ie rte r 
biologischer P ro b en  zu  diesem  Zw eck e rü b rig t.

Man ist seit langem  bestreb t, eine B ew ertung des Bullensam ens zu finden, 
aus der zuverlässige Schlußfolgerungen au f die B efruchtungsfähigkeit gezogen 
werden können. Das Problem  is t ziemlich schwierig, weil das Ergebnis, das 
Ausm aß der B efruchtung der weiblichen Tiere, au f den R esu ltan ten  vieler 
F ak to ren  beruht. Aus diesem G runde sind auch o ft w idersprechende L ite ra tu r
angaben anzutreffen.

W ir haben U ntersuchungen durchgeführt, um  festzustellen, ob u n te r 
den einheim ischen Verhältnissen ein Zusam m enhang zwischen den einzelnen 
Sam enbew ertungsfaktoren u nd  der B efruchtung  besteht.

Die Angaben beziehen sich au f die im V erlauf eines Jah res  produzierten 
1479 E jaku la te  von 10 Bullen u nd  au f die B efruchtung  von 12 752 K ühen. 
W ir halién ein ganzes J a h r  berücksichtigt, dam it die Ergebnisse durch den 
E influß  der jahreszeitlichen Schwankungen n ich t bee in träch tig t werden.

Bei der Sam enentnahm e wurde folgendes bew ertet: Die Spermamenge 
in ml, die Konzentration au f G rund subjek tiver B eurteilung in fü n f A bstu fun
gen, die Massenbewegung, gleichfalls sub jek tiv  beu rte ilt in fü n f A bstufungen 
(B eurteilung der von der Sam endichte u nd  individuellen Bewegung der Sam en
fäden  abhängigen charakteristischen Bewegung), die prozentuale Bewertung 
der lebenden Zellen, ebenfalls subjektiv , das Resultat der Redoxprobe, die 
Qualität der Bewegung au f G rund subjek tiver B ew ertung der individuellen 
Bewegung der Sperm ien in fü n f A bstufungen u nd  die sog. Gesamtauswertung, 
die dem  u n te r B erücksichtigung säm tlicher B eurteilungsfaktoren en tstandenen 
G esam teindruck en tsprich t, ebenfalls in fü n f A bstufungen.
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Bei den U ntersuchungen interessierte uns hauptsächlich, ob die Abwei
chungen im B efruchtungsprozentsatz den graduellen Abweichungen der ein
zelnen Sam enbew ertungsfaktoren entsprechend zutage tre ten . Aus diesem 
G runde führten  w ir Regressionsberechnungen durch.

Die Regressionskoeffizienten zeigen folgenden Zusam m enhang:

H insichtlich der D ichte ...................................................... a  =  3,115
H insichtlich der M assenbewegung .................................  a =  1,750
P rozentualer W ert der lebenden Z ellen ........................  a =  0,039
In  bezug au f die Bew egungsqualität ........................... a =  1,023
In  bezug au f die G esam tau sw ertu n g .............................  a =  0,195

Wie ersichtlich, besteh t der auffallendste Zusam m enhang in bezug au f 
die Dichte, dann folgt die Massenbewegung. Dieser au f die D ichte bezügliche 
Zusam m enhang läß t sich m it der Sam enentnahm etechnik erklären; vor der 
Sperm aentnahm e läß t m an einen großen Teil des Sekrets der akzessorischen 
Geschlechtsdrüsen gesondert hinausschießen, wodurch ein konzentrierterer

Tabelle 1

Die Regressionswerte von vier Bewertungsfaktoren der drei Bullen 

(n =  Zahl der Fälle; a  — Regressionskoeffizient)

I II II I

Bewegungsqualität n 125 143 141
a — 2,12 — 1,56 — 1,8

Dichte n 122 143 138
a 2,89 -3 ,7 3 — 8,12

Massenbewegung n 120 142 141
a 0,73 — 3,06 — 3,00

Gesamtauswertung n 117 139 135

a 0,99 -4 ,4 0 4,35

Samen gewonnen werden kann. Die Massenbewegung g ib t dem nach als eine 
die S am enqualität anzeigende E igenschaft den zuverlässigsten A nhaltspunkt 
fü r die B efruchtungsfähigkeit des Spermas.

U m  die gewonnenen Angaben m it ausreichender Sicherheit bew erten 
u nd  feststellen zu können, inwieweit diese Zusam m enhänge bei der B eurteilung 
der einzelnen Bullen verw ertbar sind, haben w ir 3 Tiere ausgewählt: einen 
Bullen m it gutem  B efruchtungsprozentsatz (I =  64,15%), einen m it m itte l
mäßigem  (II =  56,73%) u nd  einen m it niedrigem  (III =  51,37%). Die R egres
sionswerte der v ier w ichtigsten B ew ertungsfaktoren (B ew egungsqualität, 
D ichte, Massenbewegung, Gesam tausw ertung) dieser Bullen w urden gesondert 
errechnet. Bei denselben 3 Bullen un tersuch ten  w ir auch das Ausm aß der 
S treuung bei der »Gesam tauswertung«, der w ichtigsten und  zusam m enfassenden 
Bewertung. Die Regressionskoeffizienten sind in Tabelle 1, die M ittelw erte und
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Tabelle 2
Streuungswerte bei der »Oesamtauswertung« der drei Bullen

7» 7. Insgesamt

I . Bulle Zahl d. Fälle (n) 2 65 46 113
Mittelwert W 75,00 62,82 61,90 63,71
Streuung (s) 25,00 25,49 20,86 23,70

I I .  Bulle Zahl d. Fälle (n) 8 101 18 127
M ittelwert (x) 70,52 63,78 53,24 62,81
Streuung (■) 17,86 22,26 14,07 21,34

I I I .  Bulle Zahl d. Fälle (n) 6 108 6 120
Mittelwert (x) 50,92 55,42 55,28 55,19
Streuung (s) 26,63 24,00 11,60 23,54

S treuungsw erte in Tabelle 2 zusam m engefaßt.
F ü r die von 10 Bullen im V erlauf eines Jah res produzierten  1479 

E jaku la te  und  die B efruchtung  der zugehörigen 12 752 K ühe gültigen Zusam 
m enhänge können som it — au f einzelne Bullen bezogen — n ich t festgestellt 
w erden.

Die S treuung der »Gesamtauswertung« aber zeigt, daß eine größere 
S treuung zwischen den Q ualitätsabstufungen (3/5, 4/s, 5/s) als zwischen den 
Bullen besteh t (zwischen den Bullen 23,70% , 21,34%, 23,54%, zwischen den 
A bstufungen z. B. bei I I  =  17,86, 22,26, 14,07).

Besprechung
Wie aus den R esu ltaten  hervorgeht, zeigen die Regressions w erte n u r bei 

hohen Zahlen eine gewisse Tendenz, bei niedrigen (bei 1 Bullen in 1 J a h r  etw a 
110 E jak u la te  u n d  etw a 1400 befruch tete  K ühe) schon n ich t m ehr.

D ie Zusam m enhänge lassen sich schwer erm itteln , was hauptsächlich  
d a rau f zurückzuführen ist, daß die Skala der Q ualifikationsabstufungen ebenso 
wie die Abweichungen zwischen den A bstufungen verhältn ism äßig  klein sind. 
Aus diesem  G runde können auch positive u nd  negative Zusam m enhänge 
Vorkommen. E s lohnt sich daher nicht, der Frage, ob der Sam en den W ert 
5/M oder 4/M zeigt, allzu große B edeutung beizumessen (da ja  auch die sub
jek tive  B eurteilung eine derartige Abweichung verursachen kann). W enn z. B. 
auch ein schlechter beurte iltes E jak u la t als die übliche Q ualitä t 3/M zur 
A nw endung käm e u nd  daher u n ter den zur B efruchtung  benu tzten  Samen 
auch die Q ualitä t 1/M bew ertet werden könnte, so würde sich die W irkung 
von 5/M von diesem bereits erheblich leichter bew ertbar unterscheiden.

In  bezug au f die einzelnen B ew ertungsfaktoren sind die Schwankungen 
bei den verschiedenen Bullen im  allgemeinen geringer als die Schwankungen 
zwischen den Bullen, woraus folgt, daß es überflüssig ist, den Abweichungen 
zwischen den B ew ertungsfaktoren übertriebene B edeutung beizulegen, weil 
auch die Feststellung der Grenzwerte genügt. E s e rüb rig t sich, au f diesem 
Wege weiterzugehen, dieses Verfahren noch feiner zu gestalten, weil dies n u r 
zu einer form alistisch-äußerlichen B eurteilung des Samens führen würde.
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HISTOCHEMISCHE UNTERSUCHUNGEN 
DER SPERMIOGENESE

Z. PÓSALAKY

MORPHOLOGISCHE ABTEILUNG, INSTITUT FÜR EXPERIMENTELLE MEDIZIN 
DER UNGARISCHEN AKADEMIE DER WISSENSCHAFTEN, BUDAPEST

Zusam m enfassung

D ie E n z y m a k tiv itä t der Sperm iogenese d e r R a tte  w urde m it h istochem i- 
schen  M ethoden u n te rsu ch t . D ie E rgebnisse  zeig ten , daß  eine A k tiv i tä t der E nzym e, 
d ie  in  d e r G lykolyse sowie im  Szen t-G yörgy i—K rebs-Z yk lus eine R olle spielen, 
nachw eisbar is t. In ten s iv e  A k tiv itä t k o n n te  in  den  jugendlichen , sog. ruh en d en  
S perm iozy ten  u n d  w äh rend  der D ifferenzierung  d e r Sperm ien in  den  Serto lisehen  
Zellen in  den  desquam ierenden  P lasm ate ilen  fe s tg este llt w erden.

D er M echanismus und  die Stoffwechselverhältnisse der Spermiogenese 
lassen sich n u r m it histochem ischen M ethoden untersuchen. Das D ehydro
genase-Enzym system  ist eines derjenigen, fü r deren histochem ische U n te r
suchung genügend zuverlässige M ethoden in den au f der R eduktion  von 
Tetrazolium salzen beruhenden Verfahren zur V erfügung stehen.

Material und Methode

U nsere U n tersu ch u n g en  hab en  w ir a n  R a tte n h o d e n  vorgenom m en. D ie 10—20. 
M ikron d icken  Sch n itte  w urden  im  K ry o s ta te n  h e rges te llt u n d  sogleich te i ls  in  N eo te trazo l 
(N T ), te ils  in  MTT n ach  P e a r s e  bzw. N itro -B T  e n th a lte n d e r  L ösung in k u b ie rt. Fo lgende 
E nzym e w urden  h is tochem isch  u n te rsu c h t: Sukzinodehydrogenase, T P N -, D P N -D iapho- 
rase , A lkohol-, G lykose-6-phosphat-, a -G lyzerophosphat- u n d  L a k ta td eh y d ro g en ase  [2]

Ergebnisse

Die Entw icklung der Spermien besprechen w ir in 8 Stadien [1, 3].
Abb. 1: R attenhodenkanalabschn itt, m it H äm atoxylin-E osin  gefärbt- 

M an sieht vier K eim epithelschichten : Die p rim ären , ruhenden , die in sekundärer, 
m eiotischer P rophase befindlichen Sperm iozyten und  die Sperm iden, die 
zwischen den Sertolisehen oder Stützzellen anwesend sind. Im  V erlauf einer 
sperm iogenetischen Welle w andeln sich die Sperm iden zu Sperm ien um, wobei 
sich säm tliche Schichten w eiterentw ickeln. Dies ist som it als der Anfang, als 
das erste S tadium  der Spermiogenese zu betrach ten .

Abb. 2: Sie zeigt (ebenfalls in einer H .-E .-Färbung) das folgende, zweite 
S tad ium  der Entw icklung, das sich vom vorigen insofern unterscheidet, als 
der U m wandlungsprozeß der Sperm iden zu Sperm ien begonnen h a t. Den 
Sertolisehen Zellen entsprechend fangen sie an, sich in G ruppen zu ordnen. 
Die anderen Schichten bleiben unverändert, d. h. die prim ären Sperm iozyten 
befinden sich in früher Prophase, die sekundären Sperm iozyten in  sp ä te r 
P rophase.
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Abb. 3: D rittes  S tadium  der Spermiogenese (H .-E.), in dem  der K ern der 
in B ündeln angeordneten Sperm iden bereits verlängert ist und  die fü r den 
Sperm ium kopf charakteristische Form  anzunehm en beginnt. Die übrigen 
Schichten sind unverändert.

In  den besprochenen frühen  Entw icklungsstadien zeigen die Sukzino-, 
L aktatdehydrogenase u nd  die TPN-D iaphorase entsprechend der R eihe der 
prim ären, in früher Prophase befindlichen Sperm iozyten eine starke R eaktion.

Abb. 4: F ü r das d ritte  S tadium  charakteristische Sukzinodehydrogenase- 
R eaktion  (NT), die aber auch fü r die ersten beiden Stadien kennzeichnend ist. 
D er Reihe der prim ären, in früher Prophase befindlichen sog. ruhenden 
Sperm iozyten entsprechend sieht m an eine sta rk  positive R eaktion. In  diesen 
Zellen lösen sich infolge des L ipidgehalts die N eotetrazol-Form azan-K ristalle 
auf, weshalb die in trazellu läre Lokalisation n ich t genau un tersuch t werden 
kann. In  den in  m eiotischer Prophase befindlichen sekundären Sperm iozyten 
is t keine R eaktion  zu sehen. Die Spermiden, deren U m gestaltung begonnen hat, 
zeigen feinkörnige, aber sich verstärkende R eaktion.

Abb. 5: Laktatdehvdrogenase-R eaktion (MTT-Methode). Es ist deutlich 
zu sehen, daß die R eaktion in den prim ären  Sperm iozyten am  stärksten  ist, 
doch kann m an bei diesem Enzym  ebenso wie bei der DPN-D iaphorase auch 
in den sekundären Sperm iozyten E n zy m ak tiv itä t feststellen.

Abb. 6: E in fü r das v ierte  S tadium  der Entw icklung bezeichnendes B ild 
(m it H äm atoxylin-E osin gefärbt). Die in U m w andlung begriffenen Spermiden 
beginnen, in Gruppen angeordnet, in die Sertolischen Zellen einzudringen. 
In  diesem S tadium  geht die R eifungsteilung der sekundären Sperm iozyten vor 
sich, als deren R esu lta t am  E nde dieses Stadium s die neue Schicht der Sperm i
den en tsteh t.

Am E nde des v ierten  S tadium s tre ten  die prim ären  Sperm iozyten nach 
Abschluß der R eifungsteilungen in das S pätstad ium  der m eiotischen Prophase. 
Zu gleicher Zeit h ö rt die am  B asalabschnitt bisher festgestellte s tarke E nzym 
a k tiv itä t auf, die sich indessen zum  gleichen Z eitpunk t im P lasm a der in 
U m w andlung befindlichen Sperm iden zu verstärken beginnt.

Im  v ierten  S tadium  nim m t die In ten s itä t der Sukzinodehydrogenase- 
R eaktion am  basalen A bschnitt ab, in den sich um  w andelnden Sperm iden 
dagegen zu. Dasselbe sieht m an bei der TPN -D iaphorase, a-G lyzerophosphat- 
u nd  L aktatdehydrogenase.

Abb. 7: F ünftes S tadium  der Entw icklung der Sperm ien (H .-E.), in 
dem  die Spermien in die Sertolischen Zellen einzudringen beginnen, sich die 
Schicht der neuen Spermiden bildet, u nd  auch die neue Schicht der sekundären 
Sperm iozyten en tsteh t.

Abb. 8: Sechstes S tadium  (H.-E.), wo die Spermien in der Tiefe der Serto li
schen Zellen anzutreffen sind. Zu diesem Z eitpunkt teilen sich die Sperm atogo- 
nien und  bringen die neue Schicht der prim ären Sperm iozyten zustande.

Vom fünften  S tadium  an v ers tä rk t sich in den abgelösten Plasm ateilen 
die A k tiv itä t säm tlicher Enzym e.

Abb. 9: F ü r das sechste Entw icklungsstadium  bezeichnende ct-Glvzero- 
phosphat'-Reaktion, M TT-Methode. Die R eaktion is t dem  M ittelstück des 
entstehenden Sperm ium s entsprechend stark .

Abb. 10: Achtes Stadium , in  dem  sich die vollentw ickelten Spermien 
bereits aus den Sertolischen Zellen zurückgezogen haben und  gerade zum  
Lum en hin desquam ieren. H äm atoxylin-E osinfärbung. Man sieht wieder die
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prim ären u nd  sekundären Sperm iozyten und  die Sperm idenschieht. D er in 
der Abbildung sichtbare andere K anal veranschaulicht bereits das erste S ta
dium  nach Ablösung der Spermien, den Beginn der neuen sperm iogenetischen 
Welle.

Bis zum  achten S tadium  n im m t die A k tiv itä t fast aller Enzym e in den 
desquam ierenden P lasm ateilen zu.

Abb. 1 — 6. E rk lä ru n g  im  T ex t

Abb. 11: Dem siebenten bzw. achten S tadium  entsprechende L a k ta t
dehydrogenase-Reaktion, MTT-Methode. Zwischen den Spermien, in den 
desquam ierten Plasm ateilen, ist die E n zy m ak tiv itä t sehr stark , im  M ittel
stück  des Sperm ium s hingegen sehr schwach.

In  den M itochondrion des M ittelstücks der entstehenden Spermien ist 
bereits vom sechsten S tadium  an ständ ig  zunehm ende D PN -D iaphorase-, 
Alkohol- u nd  a-G lyzerophospliatdehydrogenase-A ktivität festzustellen.
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In den interstitiellen Zellen zeigten säm tliche un tersuchten  E nzym e 
intensive R eaktion.

Besprechung

D a w ir die biochemische Rolle der un tersuchten  Enzym e kennen, geben 
die R esu ltate  eine gewisse A uskunft über die In ten s itä t der in  der Sperm io
genese vor sich gehenden Stoffwechselprozesse, so über die F unk tion  des Szent-

A bb . 7 — 1 1 . E rk lä ru n g  im  T ex t

G yörgyi—Krebs-Zyklus (Sukzinodehvdrogenase), des Pentose-Zyklus (Glykose- 
6-phosphatdehydrogenase) un d  der Glykolyse (u-Glvzerophosphat-, A lkohol
und  Laktatdehydrogenase). D aneben g ib t die U ntersuchung der TLX- u nd  
DPN-D iaphorase im  allgemeinen A ufklärung über die A k tiv itä t der m it 
T P N  und  D P N  funktionierenden Dehydrogenasen.
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Wie die Ergebnisse zeigten, is t die intensive A k tiv itä t der erw ähnten 
Zyklen im V erlauf der Spermiogenese an zwei Stellen anzutreffen: E rstens zu 
Beginn des sperm iogenetischen Prozesses, in der Schicht der jungen Spermio- 
zyten, was überrascht, weil diese bisher fü r ruhende Sperm iozyten gehalten 
wurden. E s scheint indessen, daß in diesen Zellen sehr lebhafte Stoffwechsel
tä tig k e it s ta ttfin d e t. W ahrscheinlich gehen in diesen Zellen die energiebean
spruchenden Prozesse vor sich, welche die meiotischen R eifungsteilungen 
vorbereiten. Die starke A k tiv itä t der drei Zyklen finden w ir anderseits auch 
am  E nde des sperm iogenetischen Prozesses, im  sog. R eifungsstadium  der 
Spermien, wenn die Spermien in die Sertolischen Zellen eindringen u nd  d o rt 
die D ifferenzierung des Kopfes und  M ittelstückes zum Abschluß kom m t, 
wonach sie die Sertolischen Zellen verlassen. Im  Zusam m enhang m it dieser 
starken A k tiv itä t fä llt noch auf, daß sie auch im sog. überflüssigen, desquam ier- 
ten  P lasm ateil der Spermien solange anzutreffen ist, bis die Spermien im  K an a l
lumen verschwinden. D araus schließen wir, daß diese Plasm ateile eine wichtige 
Rolle in den erw ähnten Reifungsprozessen spielen.

In  den M itochondrien der entstandenen Spermien v ers tä rk t sich die 
A k tiv itä t der Enzym e, welche die glykolytischen Prozesse katalysieren (Alko
hol- und a-G lyzerophosphatdehydrogenase).
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BEMERKUNGEN ÜBER HISTOCHEMISCHE 
UND HORMONALE FRAGEN DER SPERMIOGENESE

T. R t j c k i

I. KLINIK FÜR GEBURTS- UND FRAUENHEILKUNDE, MEDIZINISCHE AKADEMIE, POZNAN 
UND INSTITUT FÜR HISTOLOGIE UND EMBRYOLOGIE, MEDIZINISCHE AKADEMIE, POZNAN

Zusam m enfassung

V erf. u n te rsu c h te  das V erh a lten  des K eim ep ithe ls  u n d  d e r L eydigschen  
Zellen des m enschlichen  em bryonalen  un d  postem bryona len  H odens m it  h isto - 
chem ischen  M ethoden. D ie R e su lta te  ergaben , daß  die L eydigschen  Zellen die 
g rö ß te  A k tiv i tä t  zw ischen den 14. u n d  22. Schw angerschaftsw ochen  aufw iesen. 
D as K eim ep ith e l e n th ä l t  G lykogen be re its  u m  die 18. Schw angerschaftsw oche; 
p o stem bryona l is t  es re ich lich  in  den  genetischen  u n d  Serto lischen  Zellen zu  
finden . Schließlich b e faß t sich V erf. m i t  den  sog. F a rn k r is ta lle n  u n d  den  A ndro- 
un d  G ynosperm ien sow ie deren  B edeu tung .

Im  Anschluß an den V ortrag  von H errn  Dr. P ósalaky  (Histochemische 
U ntersuchungen der Spermiogenese) m öchte ich unsere U ntersuchungen 
m itteilen, die sich m it histochem ischen Fragen heim  m enschlichen H oden 
im V erlauf seiner Histogenèse beschäftigten. E s w urden von uns alle S tadien 
des sich entw ickelnden Hodens un tersuch t u n d  zw ar der em bryonale, der 
postnatale  sowie der im W achstum  begriffene H oden. (Die U ntersuchungen 
wurden u n te r L eitung des H errn  P rof. Dr. K . M ie t k ie w s k i u n d  u n ter M it
a rb e it von Dr. Cy m er s , R itcki, W alczak durchgeführt.) Uns in teressierten  
besonders zwei Problem e:

1. Fragen der em bryonalen u nd  postem bryonalen Entw icklung der 
Leydigschen Zwischenzellen u n te r B erücksichtigung ausgew ählter histo- 
chem ischer M ethoden.

2. Fragen histochem ischer V eränderungen im K eim epithel des em bryo
nalen u nd  postem bryonalen H odens einschließlich bis zum  Z eitpunk t seiner 
Reife.

Besonders m öchten w ir au f die deutliche V erm ehrung u nd  verstä rk te  
A k tiv itä t der Leydigschen Zwischenzellen zwischen den 14. und  22. Schwanger
schaftswochen hin weisen. In  diesem Z eitabschnitt stellten w ir im  Z ytoplasm a 
dieser Zellen die Anwesenheit von C holesterinverbindungen (L ie b e r m a n n - 
Sch u ltz ), von 1-Askorbinsäure, von M ukopolysacchariden, von Phospholipiden 
(R. nach Sm it h —D ie t r ic h ) fest. Alle R eaktionen fielen am  deutlichsten  in 
der Golgi-Zone aus. D er positive Ausfall dieser R eaktionen weist wohl d a rau f 
hin, daß diese Substanzen bei der H orm onsynthese im em bryonalen H oden 
beteilig t sind. Es ist bem erkenswert, daß genau die gleichen histochem ischen 
R eaktionen in den sich neu entw ickelnden Leydigschen Zwischenzellen vor 
der eigentlichen Geschlechtsreife im postem bryonalen Leben auftreten .

Dieser überaus deutliche F unk tionszustand  der Leydigschen Zellen 
zwischen den ungefähr 14. —22. Schwangerschaftswochen kann  wohl m it einem 
erhöhten B edarf an  androgenen Substanzen der sich differenzierenden U rniere

89



J

verknüpft sein u nd  m it der Tatsache, daß in diesem Z eitpunkt eine weitere 
Entw icklung der M üllerschen Gänge gehem m t wird. B ekanntlich überw iegt 
die Meinung, daß tro tz  der typischen W irkung des vom em bryonalen Hoden 
produzierten  Horm ons dieser W irkstoff n icht m it dem  vom reifen Hoden 
identisch  ist.

Im  K eim epithel des em bryonalen Hodens stellten w ir schon um  die 
18. Schwangerschaftswoche m it H ilfe der PAS-Reaktion u nd  der R eaktion 
nach  B e st  Glykogen in den Sperm atogonien fest. Reichlich Glykogen 
enth ielten  außerdem  die Sertolischen Stützzellen.

W ir glauben, daß  das in diesem Z eitpunk t reichlich vorhandene Glykogen 
als Energiequelle fü r w eitere morphogenetische und  zytogenetische E n t
wicklungsprozesse im  H oden anzusehen ist.

Abb. 1. A ndro- u n d  G ynosperm ien

W ährend der postem bryonalen Entw icklung des H odens weisen w ir 
a u f reichliches Glykogen-Vorkommen in Sperm atogonien, Sperm atozyten u nd  
Sertolischen Zellen sowie au f das frei in der L ichtung der Tubuli liegende 
Glykogen kurz vor der Spermiogenese hin.

W ir stellten  Glykogen im Zytoplasm a und  in den K ernen der Sperm ato
zyten fest. Im  V erlauf der Sperm ienreifung kom m t es zu einer positiven 
R eak tion  a u f M ukopolysacchariden in der Gegend des künftigen Acrosoms. 
Höchstw ahrscheinlich ermöglichen oder erleichtern diese M ukopolysacchariden 
den K o n tak t der eben ausreifenden Spermien m it dem  Zytoplasm a der Sertoli
schen Zellen.
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Im  V erlauf der postem bryonalen H odenreifung stellten w ir zahlreiche 
ins Lum en der Sam enkanälchen abschilfernde Sperm atozyten m it häufigen 
Endom otosen fest.

Nach den U ntersuchungen von M ie t k ie w s k i [1] liefern die zahlreichen 
abschilfernden Sperm atozyten nach  ihrem  Zerfall im Lum en der N eben
hodenkanälchen Sperm ien an N ukleoproteiden reiche Stoffe u n d  regen die 
Epithelzellen des Nebenhodens zur sekretorischen T ätigkeit an.

E in anderes Problem , das m it der Spermiogenese zusam m enhängt, is t 
die Rolle der Horm one. M anche A utoren (M a d d o c k  u nd  N e l s o n ) neigen heute 
zu der Annahm e, daß die Östrogene eine außerordentlich  große Rolle in dem 
R egulationsprinzip H ypophyse-G onade spielen. Die W irkung u nd  auch die 
Ö strogenbildung im H oden is t noch n ich t ganz geklärt.

Bei der F rau  kom m t es im V erlauf des Zyklus zur Zeit der O vulation, 
also zur Zeit der Höhe der Östrogenausscheidung, zur B ildung der sog. F arn - 
kristalle  im  Zervixschleim . Eine ganz ähnliche K ristallisation  haben w ir in 
der Sperm aflüssigkeit festgestellt. D a w ir zu diesen U ntersuchungen den 
R est der Sperm aflüssigkeit durch E xprim ieren des Penis entnom m en haben, 
kann  m an annehm en, daß sie hauptsächlich  aus den Cowperschen Drüsen 
u nd  der P ro s ta ta  stam m t. (Die K ristallisation  kom m t aber n ich t im m er vor.) 
G ib t es also auch in diesen Drüsen, ähnlich wie bei der F rau  in der Zervix, 
zyklische Veränderungen? Im  L ichte dieser B eobachtungen w äre auch v iel
leicht das u m stritten e  sog. K lim ax virile  möglich.

Das Vorkom m en der F arnk rista lle  könnte auch durch eine re la tiv e  
Ö strogenausscheidung veran laß t sein. Andere B estandteile der Sperm aflüssig
keit können vielleicht die K ristallisation  hemmen.

Die zyklischen Schwankungen können auch vielleicht an  der H eran re i
fung der Sperm ien teilnehm en. Bei m anchen M ännern g ib t es bekanntlich n u r 
sog. A ndrosperm ien. Zum  Nachweis der Gyno- un d  A ndrosperm ien haben 
w ir die M ethode der M ikroaufnahm en im  F asokontrast b en u tz t (Sh e t t l e s ; 
Abb. 1). Sperm aausstrich w ird ausgetrocknet u nd  n ich t gefärb t. Die Gyno- 
sperm ien haben im  K o p f ein Stäbchen, die Androsperm ien n u r einen P u n k t.

Dies sind aber n u r H ypothesen u nd  müssen in  w eiteren U ntersuchungen 
b es tä tig t werden.
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BEWEGUNGSVER HÄLTNISSE 
DER SPERMIEN AUS SPERMATOZELEN

J .  M o l n á r

UROLOGISCHE KLINIK, MEDIZINISCHE UNO ERSITÁT, E t’EAPEST

Zusam m enfassung

D ie aus den  H oden  stam m en d en  Sperm ien  h ab en  in  H in sich t d e r  S tru k tu r  
u n d  M o tih tä t au ß e r d e r w issenschaftlichen  au ch  eine p rak tisch e  B edeu tung  
(A nastom ose des D . D eferens im  H oden , N ebenhoden). H odensperm ien  k a n n  m an  
a u f  versch iedene W ege gew innen, doch  is t die Z ahl der d u rch  P u n k tio n , B iopsie 
au sgesaug ten  Sperm ien äu ß e rs t gering . Viel m eh r Sperm ien sind  au s Sperm atozelen  
zu e rh a lten , w obei d e r In h a l t  a u ch  e in  m eh r physiologisches U n tersuchungsm ilieu  
b ed eu te t.

Sperm atozelen  sin d  se lten  anzu tre ffen , d a  sie den  P a tie n te n  keine  B eschw er
den  veru rsachen . M eist sin d  sie ärz tliche  N ebenbefunde. In  16 F ä llen  k o n n ten  w ir 
eine A sp ira tion  des In h a lte s  vo rnehm en  un d  die F lüssigkeit u n te rsu ch en . 50%  der 
Sperm ien ze ig ten  eine B ew egung, doch  von  v e rm in d e rte r  In te n s itä t .  D ie E n erg ie 
quelle d e r M o tilitä t w ar D ex trose , dessen W erte  eine ziem liche S chw ankung a u f 
wiesen. F ru k to se  w ar in  dem  In h a l t  n ic h t v o rhanden . D er T e ilau sfa ll d e r B ew egung 
im  g leichen M ilieu d e u te t ab e r m eh r a u f  die L äd ie r th e it der Sperm ien. E lek tro n en 
m ikroskopische U n tersu ch u n g en  w urden  au ch  u n te rnom m en . E in ige  D a te n  zeigen 
a u f  eine V erm inderung  der Sperm ienresistenz. D as B efruch tungsverm ögen  der 
H odensperm ien  is t v e rm in d ert — das h ab en  T ierversuche bew iesen, tro tz d e m  
kam  es b e i e iner S perm atozelen -D eferens-A nastom ose zu r G ra v id itä t. Zum  S tu 
d ium  der H odensperm ien  w ollen w ir au ch  in  d e r Z ukun ft S perm atoze le inha lt 
verw enden.

Die S truk tu r, Bewegungsfähigkeit und  F e rtilitä t der aus dem  Hoden 
stam m enden Sperm ien ist w iederholt un tersuch t worden. D ie R esu lta te  
gesta tten  es jedoch kaum , daß w ir uns eine klare M einung bilden.

Die Schwierigkeit besteh t vor allem darin , daß es um ständlich  ist, sich 
menschliche Hodensperm ien zu verschaffen. Die technisch einfachen T ier
untersuchungen bieten keine adäquate Hilfe, weil die menschlichen Sam en
zellen ein ganz anderes biologisches Gewicht, einen anderen W ert besitzen.

Zur Gewinnung m enschlicher Hodensperm ien bieten  sich m ehrere 
M öglichkeiten :

1. Aus frischen — möglichst von Unfällen stam m enden — Leichen 
entnom m ene H oden bzw. Nebenhodenköpfe. Die sich zufällig ergebende 
Gelegenheit w ird noch dadurch beein träch tig t, daß es nötig  ist, die Hoden 
nach dem Tode sobald als möglich präparieren  zu können, bevor noch post 
m ortem  Veränderungen in den Spermien zustande kommen.

2. Aus den m it Hodenbiopsie entnom m enen Parenchym stückchen läß t 
sich der In h a lt der Tubuluslum ina herausspülen, wodurch jedoch sehr wenige 
Samenzellen gewonnen werden.

3. D urch H odenpunktion lassen sich zwar Spermien heraussaugen, aber 
deren Zahl is t gleichfalls außerordentlich gering, gegebenenfalls sind sie auch
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läd iert, so daß sie sich zur D urchführung von U ntersuchungen p rak tisch  
kaum  eignen.

4. Dasselbe g ilt fü r die aus dem  N ebenhodenkopf durch A spiration 
gewonnenen Samenzellen, obgleich m an au f diese Weise m ehr Sperm ien gewinnt. 
Dieses Verfahren is t m it der Gefahr verknüpft, daß nach der P unk tion  feine 
N arben au ftre ten , die den einfachen N ebenhodenkanal verschließen. Nach 
bilateralem  E ingriff kann dem nach sogar Asperm ie zustande kommen.

Die besten M öglichkeiten b ie te t som it der postm ortem  gewonnene H oden - 
ex tra k t. D o e p f m e r [1 , 2] erzielte au f diese Weise 3 Millionen Sperm ien je ml 
pro  1 g Hodengewebe.

D ie U ntersuchung der H odensperm ien ist vor allem in w issenschaftlicher 
Beziehung w ichtig. E in Vergleich der E jak u la t- m it den Hodensperm ien 
g es ta tte t in erster Linie die B eantw ortung  der Frage, inwieweit die E igen
schaften  der Sperm ien durch den A ufenthalt im langen N ebenhodenkanal 
v e rän d ert werden. V ielleicht könnte m an au f diesem Wege die auch heute 
noch n ich t geklärte Rolle des Nebenhodens, den sog. Reifungsprozeß, erhellen.

H auptsächlich  in T ierversuchen h a t m an festgestellt [3, 8], daß die 
Sperm ien über ein um  so stärkeres Zeugungsvermögen verfügen, je weiter 
sie vom Hoden gelangt sind. L au t M u n r o  [8 ]  wurden Eizellen von H ah n 
sperm ien aus dem  H oden in 0,78% der Fälle, aus dem  Nebenhoden zu 3,57% 
u nd  aus dem  Sam enleiter zu 6 3 ,2 %  befruchtet. K natts [5 ]  u nd  L a n z  [4 ]  
verm ochten m it den aus dem  N ebenhodenkopf von Tieren entnom m enen 
Sperm ien in keinem  F all Zeugung herbeizuführen, selbst dann n icht, wenn 
sie die Sperm ien im K opf (durch U nterb indung  des ableitenden Sam enstrangs) 
zu m onatelanger Stase zwangen.

Aus dieser un d  anderen ähnlichen B eobachtungen folgt, daß — zum indest 
hinsichtlich der Zeugungsfähigkeit — zwischen den Spermien des Hodens und 
Ejakulates ein Unterschied besteht. Dem gegenüber stim m en die aus dem N eben
hodenschwanz stam m enden Sperm ien in q u an tita tiv e r u nd  q ualita tiver 
Beziehung m it den entsprechenden E igenschaften der Samenzellen des E ja 
k u la ts  überein.

W ir haben versucht, die U ntersuchung der Hodensperm ien au f andere 
Weise zu verw irklichen. Diese M öglichkeit boten die Spermátozelen.

Die Sperm atozele w ird  selten vom  A rzt beobachtet. E s handelt sich um  
neben einem  Hoden, in der Regel darüber gelegene pfefferkorn- bis faustgroße, 
m eist jedoch hodengroße Gebilde, die keine Beschwerden verursachen, u nd  m itun 
te r  ist der K ranke sogar stolz darauf, einen »dritten  Hoden« zu haben. Teils aus 
diesem G runde, teils wegen der Beschw erdefreiheit willigen die K ranken  n ich t 
ein, daß m an sich dam it befaß t oder den In h a lt pu n k tie rt. So b ie te t sich rech t 
selten die Gelegenheit, den In h a lt zu untersuchen, u nd  d arau f b eru h t es, daß 
in den letzten  10 Jah ren  lediglich 16 unserer K ranken  die K orrek tion  der 
Sperm atozele verlang t haben, die durch Absaugung des In h a lts  geschah. 
Als eine endgültige therapeutische Lösung is t das na tü rlich  n icht zu betrach ten , 
aber die K ranken  haben n u r hierzu ihre Zustim m ung gegeben. Zweimal ist 
auch die W iederauffüllung der Sperm atozele vorgekommen.

Es soll h ier n ich t au f die pathologische A natom ie der Sperm atozele 
eingegangen, sondern n u r d arau f hingewiesen werden, daß efferente H oden- 
T ubuli in dieses zystenartige Gebilde m ünden u n d  ständ ig  ihre Sperm ien hier 
ablagern. Die Samenzellen gelangen dem nach aus dem  H oden d irek t in diese 
eigentlich physiologische Um gebung, so daß sich unseres E rachtens eine ideale
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Möglichkeit zum Studium der Hodenspermien ergibt. M it diesem M edium haben 
w ir noch w eitere A bsichten; je tz t sollen n u r einige Angaben herausgegriffen 
werden, die bei der K lärung  der Bewegungsfähigkeit der Sperm ien verw erte t 
werden können.

Das »Spermaplasma« ist in diesem F all der tran ssu d a ta rtig e  In h a lt der 
Zysten. A ußer dem prozentualen Eiw eißgehalt in teressierten  uns je tz t vor 
allem die Substanzen, welche die Bewegungsenergie ergeben, die Kohlenhydrate.

Erw/'/ose-Bestimmungen haben w ir w iederholt durchgeführt, doch fielen 
die R esu lta te  erw artungsgem äß negativ  aus, was verständlich  ist, da  ja  die 
Zystenepithelien oder die Sperm ien selber keine F ruktose produzieren.

Als in teressan t haben sich die Dextrosespiegel erwiesen, die in  der Z u
sam m enstellung zugleich m it dem  Prozentsatz der beweglichen Sperm ien 
angeführt sind (Tab. 1).

Tabelle 1

Zahl
No in mg% der bewegl. 

Spermien (%)
Bemerkung

l 83 4 0 -5 0
2 20 50
3 Spuren 1 0 -2 0
4 140 0

5 120 0 81 J ., viele
Spermien !

6 180 50
7 150 0

8 83 70
9 21 10—15

10 60 50—60
11 26 10
12 204 1
13 107 15 — 20
14 14 20
15 0  (? ) 15 — 20
16 0 0 77 J .,

Spermium: 0

Durchschnittswert : 80,5 mg%

D er D extrosegehalt lag also n u r in 6 Fällen dem  Blutserum spiegel nahe. 
D er D urchschnittsw ert betrug  80,5 m g% .

W ir versuchten, einen Zusam m enhang zwischen dem B ew egungsprozent
satz und dem  D extrosegehalt zu erm itteln , was aber leider n ich t gelang. Bei 
hohem  Glukosespiegel (Fälle 6, 12) variie rte  die Zahl der beweglichen Form en 
zwischen 1 — 50% , bei M ittelw erten (Fälle 1, 4, 5, 7, 8 u n d  13) zwischen 0 un d
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50% , bei niedrigem  N iveau (Fälle 2, 3, 9, 10, 11, 14, 15und 16) zwischen 0 und  
60% . Diese Ergebnisse sind einstweilen als nichtssagend zu betrach ten , weil 
sie keine A ufklärung über das Ausm aß des D extroseabbaus, der E indickung, 
der ak tiven  Sekretion geben (was in E rm anglung entsprechender Zellen ja  auch 
schwer vorstellbar ist).

E tw as aber beweisen sie doch — das übrigens bekann t ist —, daß näm lich 
die Hodenspermien sich hétvégén können . Allerdings b leib t ihre M otilität quali
ta t iv  w eit h in ter der der E jakulatsperm ien  zurück, sie bewegen sich kaum  
vorw ärts, in anderen Fällen winden sie sich nur. D a wir jedoch auch 50— 70% - 
ige W erte angetroffen haben, kann kein Zweifel bestehen, daß diese Zellen zur 
Bewegung fähig sind und  sich in entsprechender Um gebung auch bewegen. 
L eider haben w ir noch n ich t versuchen können, eine Steigerung der Bewegung 
u n te r A nwendung des Doepfm erschen isotonischen A m m onium chlorid-Ver
fahrens auszulösen, weil w ir die M ethode erst un längst kenn en lern ten.

W ieder erg ib t sich indessen die Frage, w arum  die anderen Spermien 
unbeweglich bleiben, wenn sich ein gewisser P rozentsatz der Sperm ien im 
Sperm atozeleninhalt bewegt. Die U m gebung ist die gleiche, die Bedingungen 
stim m en überein. Offensichtlich beruh t der Fehler au f der S tru k tu r der Sper
mien. In gefärbten P räp ara ten  sieht m an indessen größtenteils einw andfrei 
erscheinende Spermien. Die Zahl der pathologischen Form en h a t zwar zuge
nom m en, sie b e träg t im allgemeinen 40— 50% , und un ter ihnen dom inieren 
die K opfveränderungen. Auch Anisosperm ie ist zu beobachten. Am auffa l
lendsten schien uns die V erm inderung des P lasm aabschnitts der Köpfe. W enn 
w ir auch biom etrische Messungen n ich t vorgenommen haben, t r a t  diese V er
änderung  doch deutlich  zutage, d. h. n ich t der an und  für sich in tensiv  gefärb te  
K ern w ar vergrößert. Sehr gleichm äßig entw ickelt w aren die Schwänze. Sper
m atiden  und  Sperm atozyten waren hier und  da anwesend.

U m  die feineren Einzelheiten feststellen zu können, haben w ir ein P rä 
p a ra t  (Fall Nr. 14) elektronenm ikroskopisch untersucht. Die U ntersuchung 
is t noch im Gange, hier wollen w ir nur einige Ü bersichtsbilder zeigen (Abb. 1).

Den n ich t vollwertigen Z ustand  der H odensperm ien wollen wir auch 
m it einigen biologischen Angaben beweisen. Die Bewegung h ö rt ziemlich rasch 
auf; in einigen Fällen ist die Bewegung der ursprünglich beweglichen Spermien 
nach 2 S tunden zum S tillstand  gekommen. Als die Zelenflüssigkeit 24 S tunden 
im E isschrank aufbew ahrt wurde, fanden w ir nach der E rw ärm ung keine 
Samenzellen, die sich wieder bewegten. Aus diesen Befunden könnte m an auch 
schließen, daß die Resistenz dieser Sperm ien geringer ist als die der Samenzellen 
des E jaku lats .

A uf die Zeugungsfähigkeit der Hodensperm ien d eu te t dem gegenüber 
einer unserer in teressanten Öperationsfälle.

Bei einem  34 jährigen  M ann p la n te n  w ir wegen A sperm ie, die u n se re r M einung 
n ach  a u f  V erschluß b e ru h te , d ie  H erste llu n g  e in e r Vaso- E pid idym o-A nastom ose. Ü b er 
beiden  H oden  w ar ein  fingerbeerg roßer K n o te n  ta s tb a r ,  der a ls  S perm atozele  im pon ierte . 
Bei d e r E rsch ließ u n g  s te llte  sich  heraus, d aß  eine angeborene S tenose zw ischen K o p f 
u n d  K ö rp e r anw esend  w ar. Bei dem  K ran k en  fan d en  w ir au ch  and ere  E n tw ick lu n g s
an o m alien , so z. B. po lyzystische  N ieren .

D a  sich  die D iagnose d e r Sperm atozele  als rich tig  erw ies u n d  ih r  a sp ir ie r te r  In h a l t  
— zw ar unbew egliche — Sperm ien  en th ie lt , ließen  w ir den D eferens-S tum pf h ie re in m ü n d en  
( B a b i c s ), d. h . es w urde eine S p e rm á tozelen-D eferens-A nastom ose herg es te llt. N ach  u n g e 
s tö r te r  W undheilung  w urde im  3., 6. u n d  12. M onat eine S perm au n te rsu ch u n g  vorgenom m en, 
d ie  s te ts  ein  asperm isches B ild  ergab . N ach  2 Ja h re n  b rach te  die E h e frau  des P a tie n te n
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Abb. 1. E lek tronenm ik roskop ische  A ufnahm en  von  Sperm ien  au s e iner Sperm atozele
(teils pa tho log ische Form en)
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e in  K in d  zu r W elt, u n d  n ach  w eiteren  3 J a h re n  k a m  e r schließ lich  m it seinem  K in d  
n ach  B u d ap est u n d  w illig te  in  die K o n tro llu n te rsu ch u n g  ein . W ir fanden  im  E jak u la t 
S perm ien , die sich a b e r  n ich t bew egten.

N a tü rlic h  k a n n  m an  in d e r F rage  d e r V ate rsch aft skep tisch  sein, ab e r  T a tsache  is t, 
d aß  die Passage w iederhergeste llt w ar. M öglicherw eise h ab en  sich die S perm ien  zu r Zeit 
d e r  E m p fän g n is  bew eg t, w as w ir jedoch  — ebensow enig wie das G egenteil — n ich t d irek t 
zu  bew eisen v erm ögen .

Im  üb rigen  te ilen  w ir d u rc h a u s  die A uffassung, daß  keine T ra n sp la n ta tio n  in  den  
H o d en  vorgenom m en w erden  soll, w eil sch lech te  E rgebnisse  zu stan d e  kom m en, selbst 
w enn die R ek an a lisa tio n  w iederhergeste llt w ird. T a tsäch lich  haben, w ir seit 10 Ja h re n  
keine  H oden-D eferens-A nastom ose au sg e fü h rt.

M it der Beschreibung dieses Falles sollte dargelegt werden, daß die 
H odensperm ien, wenn sie sich m it dem  prostato-vesikulären Sekret vereinigen, 
ungeachtet ih rer M inderw ertigkeit anscheinend im stande sind, Zeugung 
herbeizuführen.

Zusam m enfassend d a rf  festgestellt werden, daß die H odensperm ien 
bewegungsfähig sind. Das is t bekann t ebenso wie die Tatsache, daß sie auch 
in E rm anglung von F ruk tose m it D extrose zur Bewegung v eran laß t werden 
können.

Obgleich der D extrosespiegel in den Sperm atozelen m itu n ter hoch ist, 
m achen die beweglichen Form en nur etw a die H älfte  der d o rt anzutreffenden 
Sperm ien aus. D araus d a rf  geschlossen werden, daß der Fehler in der S tru k tu r 
der Sperm ien liegt. Selbst die beweglichen H odensperm ien sind n ich t als voll
w ertig  zu betrach ten , weil sie — wahrscheinlich s truk tu re ll — vielm ehr aber 
biologisch Differenzen aufweisen. W eitere U ntersuchungen zur K larstellung  
der U nterschiede zwischen den H oden- und  E jakulatsperm ien  haben w ir ein
geleitet, wobei w ir auch fernerhin aus Sperm atozelen stam m ende Sam en
zellen zu verwenden beabsichtigen.
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BEI HOMOLOGEN SAMENÜBERTRAGUNGEN

R. D o e pfm e r

UNIVERSITÄTS-HAUTKLINIK, BONN

Zusam m enfassung

10 —20% a lle r  s te rilen  E h en  sin d  d u rch  die S u h f e r t i l i t ä t  b e i d e r  
E h e p a r t n e r  bed in g t. I n  d iesen  F ä llen  k an n  eine S u b fe r tilitä t n ich t d u rch  
eine hohe F e r t i l i tä t  des a n d e ren  E h e p a rtn e rs  ausgeglichen w erden. G erade 
bei d iesen  P a tie n te n  sollte n ach  A u fk lä rung  ü b e r das K o n zep tio n so p tim u m  u n d  
n ach  e in e r B ehand lung  ohne E rfo lg  u n te rsu c h t w erden, ob die Ju d ik a tio n  fü r  eine 
hom ologe S am en ü b ertrag u n g  gegeben  is t. I n  d e r A rb e it w u rd en  eingehend  die 
In d ik a tio n e n  u n d  K o n tra in d ik a tio n e n  zu r hom ologen S am en ü b ertrag u n g  d a r 
g este llt. D ie b isherigen  B efruch tungsergebnisse  b e i hom ologen S am en ü b e rtrag u n 
gen  b e trag en  im  G egensatz  zu  denen  bei he tero logen  (60— 90% ) n ach  den b ishe
rigen  E rfah ru n g en  n u r  10% (bis höchstens 30% ).

D ie M ißerfolge bei hom ologen S am en ü b ertrag u n g en  k ö n n en  d u rch  S chäd i
gungen  in  den  Sperm ien se lbst, a b e r auch  d u rch  schädigende, b is h eu te  noch  w enig 
e rfo rsch te  S ub stan zen  im  S perm aliquor b ed ing t sein. B ei b es tim m ten  V erän d eru n 
gen  der Sperm ien  u n d  des Sperm aliquors soll die In d ik a tio n  zu r k ü n stlich en  S am en
ü b e rtra g u n g  m it g rö ß te r V orsicht g este llt w erden.

D en  zah lre ichen  fö rd ern d en  E igenschaften  des Sperm aliquors steh en  h e m 
m ende E ig en sch a ften  (anorgan ische u n d  organische tox ische  S ubstanzen , b a k te 
rie lle  V erunrein igungen  u n d  ganz besonders an tigenw irkende  S ubstanzen) gegen
ü b er. I n  e igenen U n tersuchungen  w urde nachgew iesen, d aß  d u rch  T ren n u n g  der 
S perm ien  vom  S perm aliquo r n ach  dem  Z en trifug ie ren  u n d  A usw aschen m it e iner 
stim u lie ren d en  Lösung die Q u a litä t u n d  Q u a n titä t d e r M o tilitä t n ic h t w esentlich  
b e e in trä c h tig t w erden.

Die Q u a n titä t d e r M o tilitä t s in k t bei 10 M inu ten  lan g e r Z en trifu g a tio n  
m it 1000 U m drehungen, in  der M inute n u r  u m  5— 10%  ab ; die Q u a litä t d e r M oti
l i tä t  zeig te  bei d ieser M aßnahm e keine  w esentliche V eränderung . B ei w iederho lten  
erfolglosen hom ologen S am en ü b ertrag u n g en  u n d  ganz besonders be im  N achw eis 
vo n  S p erm ienagg lu tina tionen  im  E ja k u la t so llte  versu ch t w erden, den  S perm ien 
liq u o r von  den  Sperm ien zu  tren n en .

Nach den E rfahrungen  der W eltlitera tu r sind sterile Ehen durch U rsachen 
hei der F rau  in 40— 50% , beim  M ann in 30—40%  und  bei beiden Ehepartnern 
in  10 — 20% der B eobachtungen bedingt. E ine S u b fertilitä t beider E hepartner 
fü h r t ohne Zweifel öfters als bisher angenom m en zu einer sterilen Ehe. In  
m anchen Ehen kann eine S ubfertilitä t eines E hepartners oder einer E h e p a rt
nerin  durch eine hohe F e rtilitä t des anderen P artners n ich t ausgeglichen werden.

U n ter den P atien ten , die die F ertilitä tssp rechstunde aufsuchen, finden 
w ir am  häufigsten  V eränderungen m it O ligo-Astheno-Teratosperm ien im 
Sperm iogram m . Bei diesem  Z ustand  sind infolge einer Tubulusschädigung 
die Zahl verm indert, die Q u an titä t u nd  Q ualitä t der M otilität herabgesetzt, 
die pathologisch geform ten Sperm ien u n d  die Zellen der Sam enreifungsreihe 
deutlich  verm ehrt.
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Eine sichere Therapie der Oligo-Astheno-Teratosperm ie als Ausdruck 
eines prim ären H odenschadens kennen w ir bis heute nicht. Aus diesem  G runde 
em pfiehlt es sich, die P atien ten  über das K onzeptionsoptim um  aufzuklären 
und  der E hefrau  das lästige Messen der B asaltem peratu r zuzum uten.

Die Indikationen zur hom ologen Samenübertragnng

Von verschiedenen A utoren werden die Ind ikationen  zu einer homologen 
Sam enübertragung sehr verschieden gestellt (L itera tu r hei 120]). Bei m ehr 
oder m inder hochgradigen V eränderungen des E jaku lats werden im H inblick 
au f mögliche Schäden der K in d er Insem inationen überhaup t n ich t versucht. 
W ir glauben, daß bei pathologischen Veränderungen der Sperm ien oder des 
Sperm aliquors vielfach Letalfaktoren vorhanden sind, durch die glücklicher
weise eine K onzeption verh indert w ird.

Im  Folgenden haben w ir die Ind ikationen  zu homologen Sam enüber
tragungen  aufgegliedert u nd  nach Störungen hei der F rau, beim Manne u n d  
bei beiden E hepartnern  aufgeführt.

1. Bei der Frau
a)  Funktionelle und  psychogen bedingte Störungen (Tubenspasm en, 

D yspareunie, F rig id itä t).
b) Anatom isch-m echanische H indernisse:
In  der V agina (Atresie, Stenose, abnorm e Enge oder Länge).
In  der Zervix (Stenose, abnorm e Länge).
Im  U terus (extrem e Lageanomalien).
Sperm areflux (bei Anomalien der Vagina, nach  Damm rissen).
c) Veränderungen des Zervixsekretes (Hypo- oder H ypersekretion, 

pH-Verschiebungen, bakterielle Besiedlung, chronisch-entzündliche V erände
rungen).

d)  M ißbildungen oder H ypoplasie des G enitalapparats.

2. Beim Manne
a) E jacu la tio  praecox,
b) Im p o ten tia  coeundi.
Funktionell oder psychogen bedingte Störungen. Innere K rankheiten  

(Hypotonie, H ypertonie, H ypophysenkrankheiten, H ypothyreose oder H yper
thyreose, D iabetes m ellitus, N ebennierenunterfunktionen, L eberkrankheiten , 
Anämien). N erval bedingte Schädigungen des E rektionszentrum s (Q uerschnitts
lähm ungen, m ultiple Sklerose, Tabes dorsalis). K rankheiten  im Bereich des 
Penis (Induratio  penis plastica, posttraum atische Veränderungen, Tum oren).

c) Anatom isch-m echanische H indernisse:
M ißbildungen (Penismangel, hochgradige Penishypoplasie, E pispadie, 

H ypospadia scrotalis). Penis perm agnus, große H ernien. H ochgradige A di
positas.

d)  Asperm atism us bei norm aler Spermiogenese:
Psychogen bed ing ter A sperm atism us. Bei nervalen Störungen (Q uer

schnittslähm ungen, N ervenkrankheiten). R etrograde E jaku lation  in die Blase 
(P rostatektom ien, S trik tu ren  der U rethra, M ißbildungen in der P ro sta ta , 
U reth rad ivertikel, postinfektiöse, narbige Folgezustände). R etrograde E jak u la 
tion  bei U rethrorek ta lfiste l in den M astdarm .
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e) Asperm ie bei norm aler Spermiogenese:
Funktionelle Asperm ie (W e y e n e t h  [2 8 ])  oder Asperm ie infolge V er

schlusses der sam enabführenden Wege durch Traum en, postinfektiöse Folge
zustände oder M ißbildungen.

f )  Pathologische V eränderungen des E jakulates:
Oligospermie (relative Oligospermie bei Multisemie, Stenose der samen 

abführenden Wege). Asthenosperm ie. Teratosperm ie. Oligo-Astheno-Terato- 
sperm ie leichten Grades. Sperm ienagglutinationen.

g) Pathologische Zusam m ensetzung des Sperm aliquors:
K rankheiten  oder M ißbildungen der akzessorischen Geschlechtsorgane.

Sperm ienagglutinine, Afermentie, verm inderte Fruktose, Parvisem ie.
h) Sam enübertragungen des norm alen, konservierten, m eist tiefgefro

renen Samens (insém ination à grande distance, indication de guerre)

3. Bei beiden Ehepartnern
a) D ie häufige S ubfertilitä t beider P a rtn e r (Genitalhypoplasie der 

E hefrau  u nd  geringgradige Oligo-Astheno-Teratosperm ie des Ehem annes).
b) Psychische Abwegigkeiten beider P artn er.
c) Sog. biologische S te rilitä t der Ehe bei klinisch, sperm atologisch und 

horm onal gesunden P a rtn ern  (Sperm aim m unität).
Die oben aufgeführten  Ind ikationen  sind sehr weit gefaßt. Einzelheiten 

zur V oraussetzung der Sperm iengewinnung wie z. B. bei einer Asperm ie durch 
einen operativen E ing riff oder bei einem  A sperm atism us durch den elek tro
physikalischen E jaku lationstest können in dem  H andbuch »F ertilitä tsstö run
gen beim Manne« nachgelesen werden.

Die Gegenindikationen zur hom ologen Sameniibertragung

G egenindikationen zu einer künstlichen homologen Sam enübertragung 
sind vielfach um stritten , da bis heute noch sehr wenige Erfahrungen gesam m elt 
werden konnten und  katam nestische U ntersuchungen an K indern, die durch 
homologe Sam enübertragungen gezeugt wurden, n ich t vorliegen. Im  Folgenden 
haben w ir einige Gegenindikationen zusam m engestellt:

1. M anifeste E rbkrankheiten , E ndokrinopathien oder m ultiple M iß
bildungen.

2. V erw andtenehen m it erblicher Belastung, wenn sich auch vielfach 
Erbprognosen als falsch erweisen.

3. Jed e  V eränderung im  m ännlichen u nd  weiblichen G enita ltrak t oder 
A llgem einkrankheiten, bei denen eine negative Beeinflussung der einzelnen 
Keimzellen sowohl in den Genen als auch im P lasm a möglich ist.

4. E ntzündliche Prozesse im Bereiche der m ännlichen G enitale (Pyo
spermie oder Häm osperm ie) oder bei der F rau  entzündliche Prozesse im Bereich 
der Tuben, des U terus oder der Zervix.

5. Die E innahm e gewisser M edikam ente oder R öntgenbestrahlungen.
D er Samen vom E hem ann oder von Spendern d a rf fü r eine Sam enüber

tragung  dann  n ich t verw endet werden, wenn 2 — 4 M onate vor dieser M aß
nahm e therapeutische oder diagnostische R öntgenbestrahlungen durchgeführt 
wurden oder Z y to sta tik a  oder andere M edikam ente m it noch unbekannter 
W irkung über einen Z eitraum  von m ehreren Wochen verabreicht w urden.
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6. E ine wichtige, bisher noch wenig beachtete K on tra ind ika tion  stellen 
u n te r den Neoplasmen ganz besonders m aligne M elanome bei der F rau  dar. 
Maligne M elanome können tro tz  ausreichender V orbehandlung m it R öntgen
bestrah lung  oder nach einer rad ikalen  O peration durch den provokativen 
Reiz der G rav id itä t m it einem N euauftreten  dieses Tumors, und  nach eigenen 
B eobachtungen sogar m it zahlreichen M etastasen dieses Tum ors wieder 
m anifest w erden. Allen P atien tinnen  m it einem  behandelten m alignen Melanom 
schlagen w ir daher vor, entw eder ü berhaup t oder wenigstens 5 Jah re  eine 
K onzeption zu verm eiden.

Oligo-Astheno-Teratosperm ien m äßigen Grades sehen w ir n ich t als 
K o n tra ind ika tion  an, d a  nach den bisherigen E rfahrungen der M itteilungen 
in der W eltlitera tu r offenbar n ich t m it Schädigungen des K indes zu rechnen 
is t u n d  durch L eta lfak toren  die K onzeption verh indert wird.

Die Ansichten über das häufige Vorkommen von M ißbildungen oder 
von A borten bei Frauen, deren Ehem änner pathologische Sperm iogram m e m it 
O ligo-Astheno-Teratosperm ien ha tten , werden n ich t einheitlich beurte ilt. 
H i n g l a is  u n d  H i n g l a i s  [8], J o ë l  [12] u nd  N i e n d o r f  [17] beobachteten  bei 
pathologisch veränderten  E jaku laten  und  norm alem  G enitalbefund der F rau  
häufig  A borte. M a c L e o d  u nd  G o l d  [15], H o t c h k is s  [9, 10] u n d  R u s s e l l  [19] 
konnten  jedoch diese B eobachtungen n ich t sicher bestätigen. Beim  A uftreten  
von M ißbildungen u nd  A borten ist zu berücksichtigen, daß offenbar häufig 
m ehrere U rsachen eine wichtige Rolle spielen.

M a c L e o d  un d  G o l d  [15] sahen ebenso wie w ir abnorm e Schwanger
schaften sowohl bei extrem en Oligospermien als auch bei Polysperm ien. 
Die T atsache, daß P atien ten  m it O ligo-Astheno-Teratosperm ien in erster 
E he kinderlos blieben un d  in anderen E hen w iederholt norm ale K inder zeugten, 
is t ebenso bekann t wie die Tatsache, daß bei einem offenbar völlig norm alen 
Sperm iogram m  au f G rund bisher noch n ich t erfaßbarer V eränderungen eine 
In fe r tilitä t bestehen kann.

In  diesem Zusam m enhang sei eine wichtige B eobachtung von S e y m o u r  
erw ähnt. Bei einem 11 Jah re  lang kinderlos verheirateten  Mann ergab die 
Anam nese keine B esonderheiten. In  dem  durch Coitus in te rru p tu s  gewonnenen 
E jak u la t fand  sich eine Sperm ienzahl von 94 Mill, in ccm, eine ausgezeichnete 
Q ualitä t der M otilität, eine Bewegungsdauer von 18 S tunden und  n u r 3% 
pathologisch geform te Spermien. K linisch zeigten sich keine pathologischen 
Befunde. Auch bei der E hefrau  wurden bei der Allgemein- u nd  G enita lun ter
suchung keine k rankhaften  Veränderungen festgestellt. M it dem  E jak u la t 
dieses gesunden und  aus gesunder Fam ilie stam m enden Ehem annes w urden bei 
17 F rauen  ohne Erfolg heterologe Sam enübertragungen vorgenommen. H in 
gegen konnte durch Spendersam en eines anderen Mannes sowohl bei der 11 
Ja h re  kinderlos verheirateten  E hefrau  des erw ähnten Mannes als auch bei den 
anderen F rauen  w ährend der nächsten  14 M onate eine Schw angerschaft 
erzielt werden.

Die Erfolge bei Samenübertragungen

Bei der B etrach tung  der E rfolgsstatistiken unterscheiden sich die E rgeb 
nisse bei homologen Sam enübertragungen rech t erheblich von denen bei 
heterologen.
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Bei heterologen Samen Übertragungen wurden von S c h e l l e n  [20] im 
D urchschnitt 60% Erfolge angegeben. Einige A utoren erzielten jedoch w esent
lich bessere R esu lta te  (Sh i e l d s  [23] 94% , W e is m a n  [27] 84% , T o p k i n s  [25] 
80% ). K l e e g m a n  [13] beobachtete nach  1—6 heterologen, Ü bertragungs
versuchen bei 90% einen Erfolg und  zw ar in 30%  durch eine einm alige und 
in 87% durch 2—3 Insem inationen. Ähnlich gu te R esu lta te  erzielte S h i e l d s  
[23] bei 32%  nach dem  ersten Versuch und  bei 72% nach den ersten 3 
Versuchen.

Im  Gegensatz zu diesen guten R esu ltaten  w urden Erfolge bei homologer 
Sam enübertragung n u r bei 10 bis höchstens 30% m itgeteilt. H ierbei is t zu 
berücksichtigen, daß vielleicht sogar von der überwiegenden M ehrzahl der 
A utoren M ißerfolge überhaup t n ich t veröffentlicht wurden.

Die E rfo lgsstatistiken  über homologe Insem inationen sind aus folgenden 
G ründen schwer vergleichbar und  n u r unzureichend ausw ertbar:

1. Die Anamnese der einzelnen E h ep artn er über die D auer der K in d er
losigkeit, Zahl von A borten oder Fehlgeburten  u n d  ganz besonders das A lter 
d er F rau  sind unzureichend.

2. D ie klinischen andrologischen und gynäkologischen Befunde werden 
m eist n ich t ausreichend berücksichtigt.

3. M ehrmalige Sperm iogram m befunde u n te r B erücksichtigung der sexuel
len K arenz werden o ft ü berhaup t n ich t angegeben. Ü ber den so vieldeutigen 
B egriff »Oligospermie«, u n te r dem  jeder A utor etwas anderes versteh t, ist 
deswegen so wenig auszusagen, weil das w ichtigste K riterium , die Q ualität 
der M otilität, unberücksich tig t bleibt.

4. Die A rt der Sperm iengewinnung (z. B. durch eine elek trophysi
kalische M ethode oder durch B läschendrüsen-Expression oder P ro sta ta - 
E xpression) is t selten ex ak t beschrieben.

5. Besonders bei M itteilungen vor 1940 sind häufig  der O vulations
te rm in  u nd  das K onzeptionsoptim um  n ich t ex ak t bestim m t worden.

6. H äufig  wurde eine veralte te  oder wenig aussichtsreiche (intravaginale 
s ta t t  in trau terine  Samendeponierung) M ethode angew andt oder es fehlte den 
A utoren an  der entsprechenden E rfahrung  bei der D urchführung des keines
wegs im m er einfachen E ingriffs.

Bei allen Sam enübertragungen is t auch zu berücksichtigen, daß die 
E iw anderung, die N idation, die Im prägnation  un d  K onzeption außerordentlich 
kom plizierte u nd  bis je tz t noch n ich t steuerbare Vorgänge sind.

Trotz allem is t die T atsache auffällig, daß die Erfolge bei homologen 
Sam enübertragungen so ungleich viel schlechter als bei heterologen sind.

D urch die Verkürzung des Wegs zum  E i haben einerseits die Spermien 
m it einer M otilitätsschädigung offenbar in n u r seltenen Fällen eine größere 
Chance fü r eine K onzeption. A ndererseits liegen keine sicheren E rfahrungen 
darüber vor, daß die natü rliche Selektion durch unnatürliche H eranbringung 
pathologisch v erän d erte r Sperm ien ausgeschaltet w ird  u n d  so besondere 
Gefahren fü r die Nachkom m en entstehen.

Die prim äre, genbedingte Schädigung ist bei einer In fe rtilitä t eine H a u p t
ursache, jedoch n ich t die alleinige.
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Die Bedeutung des Spernialiquors

Neuere B eobachtungen machen es wahrscheinlich, daß auch der Sperm a
liquor schädigende irreparable Einflüsse au f die Spermien ausüben kann. Ohne 
Zweifel können durch toxische oder sensibilisierende Substanzen im  Sperm a
liquor protoplasm atische V eränderungen an den Sperm ien hervorgerufen 
werden. Sie können sich als L etalfaktoren oder als la ten te  Schädigungsfaktoren 
erweisen. Im  Sperm aliquor befinden sich fördernde und  u n ter gewissen B e
dingungen hem m ende F ak to ren  fü r die norm ale F unktion  der Spermien.

1. Die fördernden Fak to ren :
a) Das T ransportieren  und  ganz besonders das Ausspülen der n ich t 

durch M uskelkontraktionen ejakulierten  Spermien.
b) Das F ernhalten  von sperm ienschädigenden Stoffen in dem  distalen 

U r  ogenitaltr a k t .
c)  Die V erdünnung der im Nebenhodenschwanz gespeicherten Sperm ien.
d)  Die Erzielung eines die Funktion  und  den Stoffwechsel aktiv ierenden  

Milieus, das sich von dem  katabolischen Milieu des Nebenhodenschwanzes 
wesentlich unterscheidet.

e) Die schützende puffernde W irkung der Spermien gegenüber dem  
sauren Vaginalsekret.

/ )  Die sog. Plom benw irkung durch die K oagulation zur optim alen E in 
stellung der Sperm ienm assen vor der P ortio  und  zur V erhinderung eines 
schnelleren Sperm ienrückflusses.

g) Möglicherweise die Schaffung einer Energiequelle u nd  F reisetzung 
von S tim ulatoren — insbesondere bei pathologischem  Zervixm ilieu — durch 
Inkorporation  bestim m ter B estandteile des Sperm aliquors.

Bei einem norm alen Coitus w andern die Sperm ien bereits nach wenigen 
M inuten oder Sekunden in  das Zervixsekret, wobei zu beachten ist, daß nach 
U ntersuchungen von M a c L e o d  un d  H o t c h k is s  [10] im ersten  D ritte l des 
E jakulates 70% aller befruchtungsfähigen Spermien vorhanden sind. D er 
Sperm aliquor d rin g t m it Sicherheit n ich t in  das Zervixsekret ein und h a t 
som it keine funktionelle Aufgabe in den höheren weiblichen G enitalabschnitten.

2. Die hem m enden F ak to ren :
Den m ehr oder weniger nützlichen E igenschaften des Sperm aliquors 

stehen folgende, heute noch wenig bekannte un d  erforschte sperm ienschädi
gende F ak to ren  gegenüber:

a)  Toxische organische u n d  anorganische Stoffe (M a n n ).
b) B akterielle Verunreinigungen.
c) Antigen wirken de Substanzen, insbesondere nach vorausgegangenen 

entzündlichen Prozessen im  Bereiche des Hodens und  der Annexe.
U nter den schädigenden Einflüssen sind vor allem Sperm ienagglutinine im  

Sperm aliquor zu erw ähnen [3, 4, 7, 18]. H e l l in g a  [7] fand  von Í7 P a tien ten  
m it Sperm ienagglutination im Serum  bei 10 M ännern ebenfalls Sperm ien
agglutinine im  E jaku lat.

W e i l  [26] konnte im Sperm aliquor von K aninchen A ntigene gegen die 
eigenen Sperm ien nach weisen.

N achdrücklich ist zu betonen, daß der Sperm aliquor fü r das Z ustande
kom m en einer K onzeption n ich t erforderlich ist. 1932 konnte K n a u s  [14] 
m it ausgeschwem m ten Nebenhodenschwanzsperm ien gleich gu te B efruchtungs
erfolge wie m it E jakulatsperm ien  erzielen.
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H a n s o n  und  R o c k  [6] tren n ten  bei Oligospermien zwecks Anreicherung 
den Sperm aliquor von den Sperm ien. D urch diese M aßnahme konnten diese 
A utoren ihre Erfolge bei homologen Sam enübertragungen bei 7 von 92 Frauen 
a u f 3 von 14 verbessern.

Eigene Untersuchungen

Nach eigenen U ntersuchungen unterscheiden sich Nebenhodenschw anz
sperm ien im  H inblick au f Q ualitä t u nd  Q u an titä t der M otilitä t und der 
Morphologie n ich t von E jakulatsperm ien.

Hodensperm ien hingegen weisen eine gu te Q uan titä t, jedoch eine sehr 
schlechte Q ualitä t der M otilität auf. In  einer m it isotonischer Am m onium 
chloridlösung versetzten Suspension von Hodensperm ien konnte jedoch die 
Q ualitä t der M otilität wesentlich verbessert, jedoch nicht zur gleichen In te n 
s itä t der Bewegung wie bei Nebenhodenschwanz- oder E jakulatsperm ien  ge
b rach t werden [4].

Erfolge von homologen Sam enübertragungen m it Hodensperm ien wurden 
lediglich von A d l e r  und M a r k r is  [1 ] berichtet.

W ir versuchten 4mal durch Ü bertragung  von H odensperm ien eine 
K onzeption herbeizuführen. In  allen 4 Versuchen wurde tro tz  E inhaltung  des 
K onzeptionsoptim um s u nd  der sorgfältigen Ausschwemmung der H oden
sperm ien aus Parenchym stücken kein Erfolg erzielt. W eitere eigene U n te r
suchungen galten der Fragestellung, ob ein pathologisch zusam m engesetzter 
Sperm aliquor Ursache fü r eine In fe rtilitä t sein kann.

Bei 2 P atien ten  m it Sperm ienagglutinationen trenn ten  w ir den Sperm a
liquor von den Spermien durch Zentrifugieren und  Auswaschen in Baker- 
Lösung. Nach dieser P rozedur waren keine Kopf-zu-K opf-Agglutinationen 
m ehr nachweisbar.

T rotz des fehlenden Nachweises von A gglutinationen erhebt sich die 
Frage, ob vor der Ausschwemmung bereits eine irreparable protoplasm atische 
Schädigung der Spermien zustande gekommen ist. W ir untersuchten daher 
gem einsam  m it T h e i n  [24] die Q ualitä t und  Q u an titä t der M otilität durch das 
Z entrifugieren un d  Auswaschen in verschiedenen Nährlösungen. Bei diesen 
Versuchen waren w ir uns darüber im klaren, daß die Q u an titä t und  Q ualitä t 
der M otilität keineswegs einen sicheren Aufschluß über die B efruchtungs
fähigkeit zu geben vermögen. Die M otilität überdauert stets die B efruchtungs
fähigkeit der Sperm ien [5, 29, 30].

W ir zentrifugierten  20 E jaku late  von P atien ten  m it einer geringgradigen 
Oligo-Astheno-Teratosperm ie 10 und  25 M inuten bei 1000 U m drehungen in 
der M inute. H ierbei fiel die Q u an titä t der M otilitä t nur geringgradig ab 
(s. Tab. 1). Die Q ualitä t der M otilität wies bei der subjektiven Ablesung der 
Q ualitätsgrade: ausgezeichnet, gut, ausreichend, m äßig und  schlecht m eist 
keinen vollständigen Abfall eines dieser Q ualitätsgrade auf. Hingegen sank 
bei einer Z entrifugationsdauer von 25 M inuten die Q ua litä t der M oti
l i tä t  um  einen G rad ab. Bei stündlicher U ntersuchung in A bständen von 
1 bis 5 S tunden sank die Q u an titä t der M otilität gegenüber dem N a tiv p räp ara t 
geringgradig ab, jedoch n ich t wesentlich.

W urde nach dem Z entrifugieren der überstehende Sperm aliquor e n t
fe rn t und  durch B aker-Lösung ersetzt, änderte  sich nach einer nochmaligen 
Zentrifugierung von 10 M inuten bei 1000 Um drehungen in der M inute die
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Tabelle 1

Abfall der Quantität der Spermienmotilität 
nach einmaliger Zentrifugierung (10 Min. bei 1000 U ./m in) und 
nach zweimaliger Zentrifugierung (bei je 10 Min. 1000 U ./m in) 
m it Auswaschung in Baker-Lösung nach 1 — 5 S tunden bei 

20 Patienten  m it Oligo-Astheno-Teratospermien

Zeit
Nativpräparat

%
Zentrifugieren

%
Zentrifugieren 

und Auswaschen
%

Sofort 48 42,5 40

1 Stunde 45,3 40,3 42,8
2 Stunden 40,5 35,1 37,6
4 Stunden 37,8 29,2 32,8
5 Stunden 30,5 22,5 25,8

Q u an titä t u n d  Q ualitä t der M otilitä t n ich t w esentlich. Bei Auswaschung m it 
Baker-Lösung, isotonischer (0,85% iger) Kochsalzlösung u nd  Locke-Lösung 
zeigte sich bei vergleichenden U ntersuchungen die B aker-Lösung der Locke- 
Lösung geringgradig u nd  der isotonischen Kochsalzlösung wesentlich überlegen 
(s. Tab. 2). Beim Zusetzen einer N ährlösung ist zu beachten, daß die Sperm ien

Tabelle 2

Abfall der Quantität der Spermienmotilität 
nach Zentrifugieren und  Auswaschen bei 10 Min. und  25 Min. Zentri

fugationsdauer bei 20 Patienten  m it Oligo-Astheno-Teratospermien

Dauer
des Zentrifugierens

N ati vpräparat
%

0,8ö%ige
Kochsalzlösung

%
Locke-Lösung

%
Baker-Lösung

%

10 Min. 39 38 43 45

25 Min. 36 34 39 42

nich t zu s ta rk  stim uliert werden dürfen, so daß au f diese Weise die B efruch
tungsfäh igkeit durch eine vorzeitige E rschöpfung verloren geht.

H err Kollege H y n i e  m achte uns beim  Z entrifugieren au f einen möglichen 
S törfak tor aufm erksam , durch den sich Sperm ien m it ausgezeichneter Q ualitä t 
der M otilität bei n u r 1000 U m drehungen in der M inute n ich t sedim entieren 
u nd  in den m ittleren  Schichten bleiben, w ährend die asthenischen Sperm ien 
sich sedim entieren u nd  gegebenenfalls fü r eine Sam enübertragung verw andt 
werden. Sollte sich diese Annahm e bestätigen, m üßte die Zahl der U m drehun
gen von 1000 au f 2000 pro M inute vergrößert werden.

W elche U m drehungszahl, welche D auer u nd  welche Lösungen fü r die 
Trennung der Sperm ien vom Sperm ienliquor op tim al sind, können w ir heute 
noch n ich t sagen. W eitere derartige U ntersuchungen fü r diese so wichtige 
F ragestellung sollten angestellt werden.
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