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Human Thymus Steroids, 4-Pregnene-3,20-dione,
11p5-Hydroxy-4-pregnene-3,20-dione, 78-Hydroxychole-
sterol, 7-Keto-cholesterol

Analysis of human thymus steroids by liquid-gel chro-
matography and gas chromatography-mass spectrometry
revealed in dependence of age 4-pregnene-3,20-dione,
114-hydroxy-4-pregnene-3,20-dione, 73-hydroxycholesterol,
and 7-ketocholesterol. 114-Hydroxy-4-pregnene-3,20-dione
should be the inhibitor of immune maturation.

Der Thymus wird heute als lympho-epitheliales
Organ angesehen [1, 2]. Im Vordergrund des Interes-
ses steht die Proteinfraktion mit ihren vielféltig
wirksamen z. T. bereits in klinischen Vorstudien be-
findlichen Peptiden (Thymushormonen) [3]. Auch
die Lipidfraktion zeigt biologische Aktivitit (vgl.
[4]), die iiberwiegend Steroiden zugeschrieben wird
[5-9]. Obwohl der (Kortiko-)Steroidgehalt des Rat-
tenthymus 3—-6 mg/100 g Frischgewicht betragen
soll [10, 11] und sich Ketosteroide in charakteristi-
schen Zellen in der Umgebung der Hassalschen
Korperchen und der Mark-Rindengrenze lokalisie-
ren lieBen [12, 13], gelang es nicht, die Thymus-
steroide zu identifizieren. Dieses Unvermdgen war
im wesentlichen auf methodische Schwierigkeiten
zuriickzufiihren, die erst durch Anwendung der
Liquid-Gel-Chromatographie kombiniert mit Gas-
chromatographie/Massenspektroskopie beseitigt wer-
den konnten. Mit Hilfe dieser Arbeitsweise gelang
es — wie kiirzlich mitgeteilt [14, 15] — im Ratten-
und Kalbsthymus Progesteron (1) nachzuweisen.
Beim Kalb fand sich daneben 11-Desoxycortico-
steron (2). Zwischen 11-Desoxycorticosteron und
den Thymushormonen besteht Synergismus wie be-
reits frither experimentell herausgefunden wurde
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[16]. Der Thymus junger Ratten enhilt kein 11-Des-
oxycorticosteron, dafiir aber 11-Hydroxy-progeste-
ron (3) sowie 3.15.17-Trihydroxy-5-androsten und
Androstan [17].

In Fortfilhrung dieser Studien wurde nun die
Steroidfraktion menschlicher Thymi analysiert. Da-
bei wurde beim Sdugling — wie schon bei Ratte und
Kalb [14, 15] — Progesteron angetroffen. Bei einem
Frithgeborenen enthielt das Organ auBerdem 11p-
Hydroxy-progesteron, das auch bei jungen Ratten
vorhanden war [14]. Bei einem Neugeborenen war
11p-Hydroxy-progesteron nicht mehr nachzuweisen,
dafiir fanden sich 7p-Hydroxycholesterin und 7-
Ketocholesterin. Fiir beide Substanzen ist die enzy-
matische Bildung in der Rattenleber nachgewiesen
[18, 19] und durch biosynthetische Untersuchungen
bestatigt [20].

Steroide, die neben einem ungesittigten Ring A
Keto-Funktionen am C-3 und C-20 sowie eine
Sauerstoffunktion am C-11 besitzen, wirken im-
munsuppressiv [21]. Aufgrund dessen konnte 3 der
bisher nicht identifizierte Faktor [22] sein, durch
den die Reifung des fetalen Thymus kontrolliert
wird, um immunologische Reaktionen gegen die
Mutter zu unterdriicken. Ist die Zona reticularis
(,,fetale Zone* [23]) als Ursprungsort eines derarti-
gen Faktors [22] — nach vorliegenden Befunden also
fir 3 — anzusehen, miiBte 3 infolge deren post-
nataler Riickbildung im ausgereiften Thymus nicht
mehr enthalten sein. Dies trifft nach den vorliegen-
den Analysen zu; 11p-Hydroxy-progesteron wurde
nur gefunden, wenn die fetale Zone vorhanden war
(vgl. [24—26]). Zwischen der Ontogenese des Thymus
und der NNR ist ein Riickkopplungsmechanismus
postuliert worden [22], der sich nach den vorlie-
genden Befunden ergdnzen 148t (Abb. 1). Der Thy-
mus eines 40jahrigen Mannes enthielt — auBer
Cholesterin — keine weiteren Steroide. Auffillig -
war hier die Anwesenheit von Alkylglyzerinen, die
als Thymusinhaltsstoffe bisher nicht bekannt wa-
ren *.

Experimentelles

Zur Untersuchung gelangte der Thymus eines 2
Tage alten Sauglings (mannlich), eines 8 Tage alten
Friihgeborenen (miannlich: geboren 6 Wochen vor

* Die Beschreibung dieser Stoffe erfolgt spater zusam-
men mit den iibrigen nicht steroidalen Bestandteilen der
Thymi von Ratte, Kalb und Mensch.
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dem berechneten Termin) und eines 40jahrigen
Mannes (Todesursache: Herzinfarkt). Die Organe
wurden uns in dankenswerter Weise vom Pathologi-
schen Institut der Universitit Miinster zur Verfii-
gung gestellt. Extraktion und Aufarbeitung der
Thymi erfolgte wie frither [14, 15] beschrieben. Zur
Analyse der Steroidfraktion wurde ein GC/MS
Varian MAT 44S mit MAT 188 Datensystem ver-
wendet.

Die Identifizierung des 4-Pregnen-3.20-dion und
des 11p-Hydroxy-4-pregnene-3.20-dion geschah durch
Vergleich mit authentischem Material (vgl. [14, 15]).
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