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18 ADOLF BUTENANDT,

darin, daB man lernte, spezifische Wirkungen des Hormons von
denen unerwiinschter Begleitstoffe zu trennen, um somit seine phy-
siologischen und pharmakologischen Eigenschaften mit grifierer
Sicherheit zu prizisieren.

Alle rein chemischen Erkenntnisse hingegen, die an
diesen nnreinen Extrakten gewonnen wurden, mufiten dadurch un-
sicher oder wertlos werden, daf man nichts dariiber anssagen konnte,
wieviel Hormon tatsichlick in den Priparaten vorhanden war.
Waren aunch die wesentlichen Feststellungen, daf das Hormon be-
stindig ist gegen Alkali, Sduren und gegen Temperatursteigerungen,
von Bedeutung, so waren doch alle anderen Aunssagen mehr oder
weniger zweifelhaft; die durch ausgefiihrte Analysen und dar-
gestellte ,Derivate* von sehr unreinen Priparaten ermittelten
Formeln fiir das Hormon gehtren in das Gebiet der Spekulation,
der in der Literatur dorch Jahre gefiihrte Kampf iiber die Wasser-
oder Lipoidlsslichkeit oder iiber den Stickstoffgehalt des Hormons
konnte vom chemischen Standpunkt aus niemals die Bedeutung
haben, die man ihm beilegte, solange nicht eine Isolierung des
reinen Stoffes erfolgt war. Ebenso ist iiber die chemischen Be-
ziehungen des Hormons zu anderen Stoffklassen erst nach Auf-
stellung einer Molekularformel sichere Aussage zu machen.

Eine systematische chemische Bearbeitung mit dem ersten Ziel
der Isolierung des reinen, einheitlich krystallisierten Hormons
erforderte in erster Linie zwei Voraussetzungen: 1. einen quantita-
tiven Test, der iiber die erzielten Reinigungs- und Anreicherungs-
effekte sichere Auskunft zu geben vermochte, 2. ein zugingliches
Ausgangsmaterial zur Darstellang des Hormons.

Als Test war in der Scheiden-Brunst-Reaktion nach Arpex
and Doisy ein brauchbarer Fiihrer geschaffen, als Ausgangs-
material kamen auf Grund der erdrterten Ergebnisse physio-
logischer Priifungen in erster Linie Ovarien- und Plazentaextrakte,
Follikelfliissigkeit nnd — seit 1927 — Schwangerenharn in Frage.

Ovarien- und Plazentaextrakte als Ausgangsmaterial fir
die Bearbeitung des weiblichen Sexualhormons.

Die ersten Bearbeiter (Apier, Iscovesco (1912) u. a.) benutzten
zur Herstellang wirksamer Extrakte naturgemif Ovarien, die
nach unserem heutigen Wissen pro kg etwa 200 ME an Hormon
enthalten (Daisy, Parkes). Nachdem der sehr viel griBere Hormon-
reichtum der Plazenta (s. Seite 14) erkannt wurde (FrLineg (1913),
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Avtexy und Dorsy (1924), Pagkes (1927) u. a.), ist Plazentaextrakt als
Ausgangsmaterial bevorzugt worden ?).

Feuser (1913), Ascmner, Scmickere, Serrz, Ormvtscurrz (1914)
1. a. benutzten fiir ihre Versuche wiBrige Ausziige, teilweise
unter Zusatz von Glyzerin oder Kochsalz. Iscovesco (1912) zeigte
als erster, daB man den Organen durch Extraktion mit organi-
schen Losungsmitteln grofere Anteile an Hormon entziehen,
durch aufeinanderfolgende Anwendung verschiedener Losungsmittel
eine grofe Zahl von unwirksamen Lipoidfraktionen abtrennen und
auf diese Weise zu gereinigten Hormonextrakten gelangen konnte.

Von zahlreichen #lteren Arbeiten (vor 1920), die auf diesen
Erkenntnissen beruhen, enthilt die Untersuchung von Herrmanx
(1915) die ausfiihrlichste Darlegung eines Verfahrens zur Gewinnung
eines wirksamen, gereinigten Plazentaextraktes. Seine Methodik
ist in vielfacher Variation durch Jahre von einer grofen Zahl von
anderen Bearbeitern angewendet und weiter vervollkommnet worden
(Fraxg (1917), Frixgern (1923), Doisy (1924), Dopps, Gumy, ZONDEK,
Laqueur, Faust, Stemvace (1925), Harruaxy und Iscer (1926) u. a.).
Im wesentlichen bestand diese Methode darin, die getrockneten
und gemahlenen Gewebe mit Ather oder Alkohol zu extrahieren,
die Phosphatide mit Azeton abzutrennen, Cholesterin und andere
Begleitstoffe aunszufrieren und die durch kalten Alkohol extrahier-
baren wirksamen Anteile durch fraktionierte Destillation im Hoch-
vakaum weiter zu reinigen.

Da den idlteren Arbeiten (vor 1923) zundchst nur der Uterus-
wachstumstest fiir die Eichung der Hormonpriparate zur Verfiigung
stand, so ist eine vergleichende Kritik erzielter Reinheitsgrade
nicht durchzufiihren; nach unserem heutigen Wissen kann die Wirk-
samkeit der bereiteten Ole — gemessen an der Wirksamkeit des
reinen Stoffes — keine sehr hohe gewesen sein.

In bezug auf die Reindarstellung des Follikelhormons sind
alle umfangreichen Arbeiten mit Organextrakten nicht sehr erfolg-
reich gewesen; die vorhandenen Verunreinigungen und die vielen
neutralen Begleitstoffe erschweren die Isolierung des Hormons aus
Ovarien- und Plazentaextrakten so sehr, daf sie bis zum gegen-
wiirtigen Augenblick nicht moglich gewesen ist*°).

9) Von der haufigen Verwendung der Corpora lutea als Ausgangsmaterial
* fiir die Bearbeitung des Follikelhormons (ADLER 1912, FELLNER 1913, HERRMANN,
FRANK 1915 u. a.) sei hier im Hinblick auf die Ergebnisse neuerer Arbeiten aber
das Corpus lutenm nicht eingegangen. Vergl. dariiber Seite 8, Anmerkung 7.
10) Kiirzlich hat Corrir iber die Isolierung und Reindarstellung eines kry-
stallisierten Hormons aus Plazenta berichtet, welches eine stimulierende Wirkung
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