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Vorwort.

Im Jahre 1939 erschien meine Einfithrung in die Kinderheilkunde in
115 Vorlesungen fiir Studierende und Arzte. Sie fand eine freundliche Auf-
nahme, und es wurde von verschiedenster Seite der Wunsch gedufBert, ich
mochte in gleicher Form noch weitere Gebiete der Kinderheilkunde bearbeiten,
welche im ersten Band mnoch nicht beriicksichtigt werden konnten. Im
Einverstindnis mit dem Verlag habe ich mich entschlossen, in einem zweiten
Band einige der wichtigsten Ergéinzungen zu bringen. Wiederum in Form von
Vorlesungen im Anschluf§ an klinische Vorstellungen werden verschiedene
Gebiete der Pidiatrie beriicksichtigt, so namentlich die Blutkrankheiten mit
Einschlu3 der hdamorrhagischen Diathesen, Infektionskrankheiten, Krankheiten
des Nervensystems (Encephalitis, Akrodynie usw.). Es werden namentlich auch
seltenere Krankheitsbilder besprochen, wie Colitis ulcerosa, familiire Leber-
cirrhose, Glykogen- und Fettspeicherleber, NIEMANN-P1cksche Krankheit, fotale
Erythroblastosen, Agranulocytose, BESNIER-BoECK-ScHAUMANNsche Krankheit,
das Syndrom von WATERHOUSE-FRIDERICHSEN, die Afibrinogenimie, die in-
fektiose Reticuloendotheliose (ABT-LETTERER-Siwksche Krankheit) usw. So
diirfte auch dieser Band eine Ergdnzung zu den bereits bestehenden aus-
gezeichneten Lehrbiichern der Kinderheilkunde darstellen, welche aus Raum-
mangel manche Gebiete nur kursorisch bringen kénnen. Im Anhang findet
sich ein Sachverzeichnis fiir das Gesamtwerk.

Alle Abbildungen stammen aus meiner Klinik, mit Ausnahme des Bildes
Seite 132, welches ich der Freundlichkeit von Herrn Prof. RoMINGER verdanke.

Ich bin dem Springer-Verlag fiir die schéne Ausstattung des Buches mit
zahlreichen Bildern trotz schwerer Kriegszeit zu groBem Dank verpflichtet.

Bern, im Oktober 1943.
E. Glanzmann.
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1. Vorlesung.
Das grofie Abdomen in der Piidiatrie.

Beim liegenden Kind soll normalerweise das Niveau des Abdomens das des
Thorax nicht iiberragen.

Am héufigsten ist der grofle Bauch auf Meteorismus zuriickzufiihren, d. h.
auf abnorme Gasansammlung in den Dérmen. Meteorismus héchsten Grades
kann entstehen durch Luftschlucken (Aérophagie). Luftschlucken ist an und
fiir sich eine normale Erscheinung. Es wird krankhaft, wenn die verschluckte
Luft Spasmen der Magenmuskulatur auslost, insbesondere an der Cardia, so da3
die Luft nicht mehr entweichen kann und schlieflich in den Darm iibergeht.
Dieses Luftschlucken wird besonders begiinstigt, wenn Kindsr noch im zweiten,
dritten, vierten Lebensjahr mit der Milchflasche ernidhrt werden, dann schlucken
sie mit der Milch auch regelmifig viel Luft. Abnorme Gasbildung kann auch
durch bakterielle Zersetzung des Chymus entstehen. Die wichtigsten Darmgase
sind der Stickstoff, welcher sehr wenig resorbierbar ist und die Kohlenséure,
welche sehr stark diffusibel ist. Andere Gase sind Sauerstoff, Wasserstoff,
Methan usw. Es findet zwischen dem Blut und dem Darmlumen ein Gasaustausch
statt, dhnlich wie in der Lunge. Dieser (Gasaustausch kann durch Zirkulations-
storungen, insbesondere durch Stauungen im Pfortadergebiet, mangelhafte
Zwerchfelltitigkeit usw. gestort werden, so daB die Gase schlecht resorbiert
und in vermehrtem MaBe ausgeschieden werden.

Uberfilllung des Darmes mit Chymus, Stuhl und Gas fithrt zu einer Uber-
dehnung und damit Schwéchung der Bauchmuskulatur. Die Bauchmuskulatur
kann konstitutionell schwach entwickelt sein und gibt deshalb dem Druck der
iberfiillten und aufgeblahten Dérme nach (Diastase der Recti). Bei Sduglingen
sehen wir als eines der ersten Zeichen verschiedener Nihrschiden, wie z. B. des
Milchnihrschadens, des Mehlndhrschadens, einen NachlaB des Muskeltonus,
welcher den Meteorismus begiinstigt. Bei schweren toxischen Pneumonien
fiirchten wir den starken Meteorismus als ein bedenkliches Zeichen einer be-
ginnenden Zirkulationsstérung.

Beim kleineren und groferen Kind ist der groBe Bauch vor allem ein Zeichen
der Uberernihrung. In extremen Fillen sind die Kinder genotigt, wegen des
groBen Bauches eine lordotische Korperhaltung einzunehmen. Ein Uberschufl
an Nahrung, der nicht zur Resorption gelangt, wird durch den Darm ausgeschie-
den. Uberernihrte Kinder haben infolgedessen groBe Stuhlmengen oder mehr
als einmal im Tag Stuhlgang. Bei dieser Selbsthilfe des Organismus ist es nicht
ohne weiteres verstindlich, wieso sich die Uberernihrung durch die GréBe des
Abdomens verraten kann (CzeErNY). Der grofie Bauch ist durchaus nicht pro-
portional dem Grade der Uberernihrung. Er hingt zum groBen Teil von der Art
der Nahrung ab. Eine kohlehydratreiche Nahrung fithrt héufiger zu einem
Meteorismus infolge Gérung als eine kohlehydratarme. Die qualitativ minder-
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2 1. Vorlesung. Das grofle Abdomen in der Pidiatrie.

wertige, einseitige Erndhrungsweise bedingt, daB der Organismus sich nur durch
groBe Quantititen einigermaBen verschaffen kann, was er fir Wachstum und
Korperansatz braucht. Was fiir die einseitige Kohlehydratkost gilt, gilt auch
fir ausschlieBliche oder vorwiegende Erndhrung mit vegetabiler Rohkost. Nur
groBere Mengen kénnen zum Sattigungsgefiihl fithren, da die Diét an und fiir sich
kalorisch einer Hungerkost gleicht. Besonders Kartoffeln, die die vorwiegende
Erndhrung armer Kinder darstellen, kénnen bekanntlich einen groBlen Bauch
machen. Zu einer Uberernihrung kommt es am hiufigsten, wenn die Kinder
die Kost der Erwachsenen genieflen, aber dazu noch einen Liter Milch téglich
trinken. Beim Ubergang von der fliissigen Kost des Siuglings zu der konsisten-
teren des dlteren Kindes wird zu hiufig vergessen, die Milchnahrung einzu-
schrinken, in dem MaBe, wie die breiige und feste Kost zunimmt. Versuchung
dazu ist besonders darin gegeben, dafl die gewohnte Nahrungsaufnahme in Form
des Trinkens den Kindern meist mehr Vergniigen macht als das ungewohnte
Kauen, zudem ist die Verabreichung der Flasche an das sich selbst iiberlassene
Kind fiir die viel beschaftigte Mutter sehr bequem. Das alles sind Griinde, weshalb
man der Uberernihrung am haufigsten bei Kindern in den ersten Jahren nach
der Siduglingszeit begegnet.

Die Folgen der Uberernihrung sind: 1. Hiufige Stuhlentleerungen und groBe
Stuhlmassen; 2. nicht selten Koliken infolge Uberdehnung der Darmwand
durch Stuhl- und Gasmassen; 3. das groBe Abdomen; 4. Hypertrophie der
lymphatischen Organe, z. B. der Tonsillen; 5. die bedenklichste Folge ist die
Abnahme der natiirlichen Immunitit, welche dazu fiithrt, daB solche geméstete
Kinder an ungewdhnlich schwerem Scharlach erkranken oder auch sonst schweren
Infekten viel leichter erliegen als miBig ernihrte Kinder; 6. die Uberernihrung
ist die wichtigste Ursache fiir einen unerwiinschten Fettansatz.

Bekannt ist der sogenannte Froschbauch der rachitischen Kinder. Er hingt
zusammen mit der gleichen Uberfiitterung, welche auch die Entstehung der
Rachitis geférdert hat. Er steht in Beziehung zu dem Nachlassen des Muskel-
tonus bei der Rachitis, aber auch zu der ungeniigenden Kraft des Zwerchfells,
welches an den nachgiebigen weichen Rippen zu wenig Halt findet und das Blut
aus dem Abdomen nur ungeniigend in den Thoraxraum bei der Inspiration an-
saugen kann. Nach CzErny ist die Uberfiitterung die Hauptursache des rachiti-
schen Froschbauches. Ahnliches gilt auch vom groBen Bauch bei der Athyreose,
welche bekanntlich zu hartnickiger Verstopfung fihrt. Die Bauchdecken bei
der Athyreose sind oft odematds, glinzend. Schilddriisenbehandlung bessert
allein die Obstipation und liBt das grole Abdomen verschwinden.

Die Aufnahme grofer Fliissigkeitsmengen fordert auch die Dilatation des
Magens mit Nachlassen des Tonus der Magenmuskulatur, Auftreibung in der
Gegend des Epigastriums und Magenplatschern.

Therapeutisch mull der groBe Bauch den Arzt veranlassen, die Erndhrung
des Kindes zu revidieren. Es soll vor allem die Zahl der Mahlzeiten reduziert
werden. Im ersten Jahr im Maximum fiinf, im zweiten Lebensjahr vier und vom
dritten Lebensjahr an nur drei Mahlzeiten in 24 Stunden. Die Fliissigkeits-,
insbesondere die Milchzufuhr soll gedrosselt werden. Im ersten Jahr nie mehr
als einen halben Liter, vom zweiten Lebensjahr an nur einen viertel Liter Milch
pro Tag. Bei einseitig kohlehydratreicher oder vegetabilischer Rohkost muf}
durch Zulage gehaltvollerer Nahrungsmittel, wie Fleisch, Kise, Eigelb usw.,
das Volumen der Kost durch Erhohung des Sattigungswertes eingeschrinkt
werden. Auch die Vitamin-B-Versorgung ist zu férdern, da besonders Vitamin B,
fir den regelrechten Ablauf der Magen-Darmmotilitit von groBler Bedeutung ist
(Nusse, Hefe, Hefepraparate usw.).



Das grofle Abdomen in der Péadiatrie. 3

Bei verschiedenen Krankheitszustédnden ist das groe Abdomen ein fithrendes
Symptom.

Das grofie Abdomen kann bedingt sein durch einen Fliissigkeitsergufl (Ascites)
in der Peritonealhthle. Wir finden dann iiber dem aufgetriebenen Abdomen
eine Dampfung, welche sich bei Lagewechsel verschiebt. Es 146t sich ferner
beim Beklopfen an einer Stelle mit der andern Hand die Fortpflanzung einer
Wellenbewegung (Undulation) feststellen. Punktion ergibt einen Fliissigkeits-
ergull. Dieser Ascites kann nur eine Teilerscheinung eines allgemeinen Hydrops
sein, namentlich bei Herz- und Nierenleiden. Ich
zeige hier einen siebenjihrigen Knaben, mit ge-
dunsenen Augen, einem 6dematdsen Halskragen,
einem michtig aufgetriebenen Abdomen mit ver-
strichenem Nabel und Beinédemen. Im Bauch
finden wir Dampfung in den abhéngigen Partien,
die sich bei Lagewechsel verschiebt, und wir
konnen Undulation feststellen. Im Urin finden
wir massive Ausscheidung von Albumen, 16 bis
20°/40, Welche zu einer Senkung des Serumeiweif3-
spiegels auf 4,689, statt 6 bis 7%, und zum An-
stieg des Verhiltnisses Globulin zu Albumin auf
90 : 10 statt 40 : 60 gefiihrt hat. Durch die Hyper-
globulindmie ergab sich eine enorme Beschleuni-
gung der Blutsenkungsgeschwindigkeit (116 mm
nach einer halben Stunde), die das Aussehen des
Blutkuchens in dhnlicher Weise veréindert, wie die
Gerinnungsverzogerung bei der Hamophilie. Da-
durch, dafl die Sedimentierung der Roten bei
Gerinnungsbeginn schon fast vollstindig ist, be-
steht der Blutkuchen in seinem oberen Teil aus
einem weiflen, in seinem unteren Teil aus einem
roten Thrombus. Das Serum ist wegen abnormen
Lipoid- (Cholesterin-) Gehalts milchig getriibt,
auch die Ascitespunktion ergibt eine milchige
Flussigkeit. Es handelt sich hier um eine Lipoid-
nephrose.

Bekannt ist das groBe Abdomen mit ver-  Abb.1. Grofes Abdomen mit Ascites
mehrter Venenzeichnung infolge Stauung im bet - Lipoidnephrose.
Pfortaderkreislauf, besonders bei Lebereirrhose.

Nicht zu verwechseln mit dem richtigen Ascites ist der sogenannte Pseudo-
ascites bei der Coeliakie, bedingt durch die Fiilllung der Didrme mit einem fliissigen
Inhalt, dessen Resorption gestért ist. Von dem grofen Abdomen hat ja die
Coeliakie ihren Namen, d.h. Bauchkrankheit, erhalten. Bei diesen Fillen be-
merkt man, wie beim echten Ascites, Dampfung in den abhingigen Partien, ja
sogar Undulation, aber im Gegensatz zum echten Ascites verschwinden alle
diese Erscheinungen nach einer griindlichen Darmentleerung.

Fine hiufige Fehldiagnose bei der Coeliakie ist die tuberkulése Peritonitis.
Die Differentialdiagnose wird erleichtert durch die’ Tuberkulinproben (Moro,
PirQUET, MaNTOUX), die bekanntlich im Kindesalter noch durchaus diagnostisch
verwertbar sind.

Der Beginn ist in der Regel schleichend, mit Temperatursteigerung von sehr
verschiedener Hohe, zunehmender Mattigkeit. Gar nicht selten fiihrt jedoch
eine akute Verschlimmerung mit Leibschmerz und Erbrechen zum Arzt, so daB3

1%



4 1. Vorlesung. Das groBle Abdomen in der Pédiatrie.

dieser leicht zur Fehldiagnose einer akuten Appendicitis verleitet wird. Die
Operation deckt dann den Irrtum auf. Der Leib wird allmédhlich aufgetrieben.

Abb. 2. Exsudative Form der tu-
berkuldsen Peritonitis.

Im Gegensatz zur Coeliakie ist er leicht druckempfind-
lich und schwer eindriickbar.

Ich habe Gelegenheit, die drei verschiedenen
Formen zu demonstrieren.

1. Eine exsudative Form. Die Aussaat von milia-
ren und submiliaren Tuberkeln auf dem Peritoneum
ist, dhnlich wie bei der Pleuritis exsudativa, be-
gleitet von einem reichlichen serdsen Exsudat,
welches bei Lagewechsel beweglich ist und undu-
liert. Die Verschieblichkeit ist jedoch héiufig
wegen Adhidsionen etwas geringer als bei freiem
Ascites.

2. Eine adhdsiv-knotige Form bei einem zehn-
jahrigen Knaben. Das ganze Abdomen ist ausge-
fullt von haselnuBl- bis baumnubBgrofien Knoten,
welche sich sehr derb anfiihlen. Es ist, als wenn der
Bauch mit Nissen oder Steinen angefiillt wire. Es
handelt sich um derbe Infiltrate mit Bindegewebs-
wucherung, Verkisung, eventuell Verkalkung im
Netz (Netztuberkulose). Im Gegensatz zu Kot-
tumoren, welche differentialdiagnostisch in Be-
tracht kommen, verschwinden diese Knoten auf
Abfiihrmittel nicht. Ein freles Exsudat fehlt,
oder ist so gering, daB es nicht nachweisbar ist.
Es kommen jedoch Ubergiinge vor von der exsuda-
tiven zu der adhésiv-knotigen,Form. Zuerst kann
ein grofles Exsudat bestehen, dieses kann ver-
schwinden und dann kommen Knoten zum Vor-
schein. :

3. Bei der dritten Form steht im Vordergrund des Krankheitsbildes besonders
bei Sduglingen nur ein sehr starker Meteorismus, oft verbunden mit Stuhl- und

Abb. 3. Kisige Form der Peritonealtuberkulose.

Windverhaltung. Es bestehen nur geringfiigige Késeherde, wihrend die gesamten
Darmschlingen fest miteinander verbacken sind.

Das Bild des Bauchempyems bei der Pneumokokkenperitonitis kann dem der
tuberkulésen Peritonitis tduschend dhnlich sein. In beiden Fillen ist der Bauch
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aufgetrieben, ist ein Exsudat nachweisbar und ist die Schmerzempfindlichkeit
verhéltnismiBig gering, aber die Anamnese ist verschieden. Bei der Pneumo-
kokkenperitonitis ganz akuter Beginn mit hohem Fieber und schwerster Be-
eintrichtigung des Allgemeinbefindens, dumpfen Bauchschmerzen, Erbrechen,
Facies abdominalis, hdufig sehr heftige Diarrh6en mit diinnen, bald geruchlosen,
bald auBerordentlich stinkenden Stiihlen mit Beimischung von Schleim oder sogar
Blutspuren. Diese bedrohlichen Krankheitserscheinungen gehen zuriick. KEs
folgt ein Zwischenstadium mit erheblicher Besserung des Allgemeinbefindens
wihrend 8 bis 14 Tagen, gelegentlich auch bis zu vier bis sechs Wochen, dann
aber tritt eine erneute Verschlimmerung ein. Der Umfang des Leibes nimmt
zu durch einen allmihlich stirker werdenden Fliissigkeitserguf3. Dieser Erguf(
ist in der Regel nicht frei beweglich wie beim tuberkultsen Ascites, er ist nicht
serds, sondern eitrig. Das mehr weniger abgesackte Bauchempyem macht eine
undeutlich begrenzte Resistenz unterhalb des Nabels, seltener in der Blinddarm-
oder der linken Bauchgegend. Die Bauchdecken sind selbst bei kriftigem Be-
tasten weich und nicht besonders schmerzhaft. Das Bauchempyem wichst immer
stirker. Der Bauch wird stark aufgetrieben, der Nabel verstreicht oder wird
vorgew6lbt, es bildet sich gern ein Empyema necessitatis. Die Umgebung des
Nabels wird gerétet. Die Haut der Nabelfalte stark verdiinnt. Der Eiter schim-
mert schlieBlich gelblich durch und kann durch eine Nabelfistel perforieren.
Am hiufigsten kommt die Pneumokokkenperitonitis bei dlteren Madchen vor.
Durch die Behandlung mit Sulfapyridin bzw.
Cibazol ist es uns wiederholt gelungen, die Ent-
wicklung eines Empyems der Bauchhdhle bei
Pneumokokkenperitonitis zu verhindern.

Ich erwihne hier nur kurz das grofle, sehr
gespannte und &duBerst druckempfindliche Ab-
domen bei akuter, dittuser Peritonitis, am haufig-
sten im AnschluB an eine perforierende Appendi-
citis, ferner an die mehr lokalisierten Auftreibun-
gen des Abdomens beim perityphlitischen Ab-
sceB. Jede Entziindung eines intraperitonealen
Organes erzeugt beim Ubergreifen auf die Serosa
reflektorisch eine Darmatonie, welche den hoch-
sten QGrad eines paralytischen Ileus erreichen
kann.

Dieser steht im Gegensatz zum mechanischen
Ileus, welcher durch Darmverschluf3, z. B. durch
Invagination, Incarceration einer Hernie, seltener
durch Volvulus, Strangulation, durch ein MECKEL-
sches Divertikel, durch Briden nach Perity-
phlitis oder nach tuberkuldser Peritonitis, ab
und zu durch Ascaridenknéuel entsteht. Es
kommt zu mehr lokalisierten Auftreibungen des
Abdomens mit zeitweise nachweisbarer Darm-
steifung und starker Blihung einer Darm-
schlinge, zu heftigen Koliken bei weichen
Bauchdecken, zu Kotbrechen, Galleerbrechen, Abb. 4. Megacolon congenitum.
Schock usw.

Zu den chronischen Ursachen von wiederholten ileusartigen Erscheinungen
gehort die HIRSCHSPRUNGsche Krankheit oder das Megacolon congenitum. Das
wichtigste Symptom ist der extreme Grad der Verstopfung, die sehr héufig schon
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von Geburt an besteht, in anderen Fillen aber erst spater beginnt. Nur alle
sechs bis acht Tage wird ein einziger, mithsamer, aus sparlichen harten Fices-
knollen bestehender Stuhigang entleert, selbst mehrere Wochen lang kann der
Stuhl ausbleiben. Nicht nur der Stuhl, sondern auch die Gase werden zuriick-
gehalten und es kommt daher meistens zu einer auffilligen Auftreibung des
Leibes, welche hochste Grade erreichen kann. Der Abstand des Nabels vom
Schwertfortsatz ist dabei bedeutend gréfier als derjenige des Nabels von der
Symphyse. Man kann durch die Bauchdecken hindurch die enorm erweiterten
Darmschlingen durchtasten, man kann sogar Peristaltik sehen und fithlen. Bei
dem Dolichocolon kommt es mehr zu lokalen Auftreibungen des Abdomens,
entsprechend den Verlingerungen und Bliahungen einzelner Darmschlingen, z. B.
besonders des Sigmoids.

Ein groBes Abdomen kann aber auch bedingt sein durch Schwellungen und
Tumoren der parenchymatdsen Abdominalorgane. Ich erinnere hier an die riesigen
Milztumoren, welche die ganze linke Bauchhilfte ausfiillen und vorwdlben und
selbst iiber die Mittellinie hinaus nach der rechten Bauchseite iibergreifen kénnen.
Solch groBe Milztumoren, die an den Crenen am Rande leicht erkenntlich sind,
finden sich bei der Malaria, bei der Kala-Azar, bei der myeloischen Leukémie
und besonders bei der GaucBERschen Krankheit.

Aber auch eine stark vergroBerte Leber, wie bei dem zwolfjahrigen Knaben,
den ich hier vorstelle, kann zu einem groBen Abdomen fiihren. Die Leberschwel-
lung, die schon seit dem Séuglingsalter besteht, reicht hier weit tiber den Nabel
hinaus, fast bis zum Becken hinunter. Dabei besteht kein Ascites, ein Milztumor
138t sich nicht tasten, eine Gelbsucht fehlt, aber der Knabe zeigt einen sogenannten

hepatischen Infantilismus. Er hat mit zwolf
Jahren nur die GréBe eines sechsjihrigen Kindes.
Nach dem adipssen Habitus mit dem freundli-
chen Vollmondgesicht erinnert er an den bei
Glykogenspeicherkrankheit angetroffenen Zustand.
Doch diirfte es sich in diesem Falle wahrschein-
lich um eine Fettspeicherleber (Steatose) han-
deln. Wir werden an anderer Stelle noch dar-
auf zurtickkommen.

Vor kurzem beobachteten wir einen Fall von
einer rapid wachsenden bosartigen Geschwulst
bei einem siebenjihrigen Emigrantenknaben. Von
Woche zu Woche, fast von Tag zu Tag fiihite man
die Leber wachsen und das Abdomen wurde mehr
und mehr aufgetrieben.

Bei einem fast neunjihrigen Madchen fanden
wir das Abdomen michtig vorgetrieben, durch

Abb.5. Groges Abdomen bei Misch-  gjne ziemlich pralle, derbe Geschwulst, welche
geschwulst der Nieren. die ganze rechte Bauchseite und die Halfte der
linken Seite einnahm. Die Operation zeigte,

daB es sich um einen Ovarialtumor handelte, mit kleinen cystischen Hohlrdumen,
der vom linken Ovar ausgegangen war, wobei die Tube als kleines Anhiingsel
auf der Unterseite des Tumors festgestellt werden konnte. Die Geschwulst hatte
ein Gewicht von 1250 g und die histologische Untersuchung ergab, daB es sich
um ein Teratom handelte. Es fanden sich neben Cysten und soliden Zellstringen
Inseln von Knorpelzellen und im Stroma oft sehr viele schmale Biindel von glatter

Muskulatur.
Viel héufiger als Ovarialtumoren bedingen im Kindesalter kongenitale Misch-
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geschwiilste der Nieren eine starke Auftreibung des Abdomens. Charakteristisch
fiir dieselben ist, daB sie zunichst, d. h. solange sie noch klein sind, so gut wie
keine wahrnehmbaren Symptome verursachen. Fast ausnahmslos wird die
Mutter oder die Pflegerin beim Baden, An- oder Aus-
kleiden des Kindes erst durch eine Schwellung des
Abdomens aufmerksam, daBl etwas bei dem Kinde
nicht in Ordnung ist. Aber selbst eine ungewohn-
liche Zunahme des Leibesumfanges wird bisweilen
von der Mutter noch nicht als etwas Krankhaftes
angesehen, ja manchmal glaubt sie anfdnglich, dar-
in das Zeichen besonderen Gedeihens erblicken zu
sollen, zumal solche Kinder noch lingere Zeit blii-
hend aussehen. Erst wenn die Volumenzunahme des
Leibes eine ganz auffallende ist, so dafl die Kleidungs-
stiicke zu eng geworden sind, begibt sie sich zum
Arzt. QGelegentlich findet der Arzt zufillig bei der
Untersuchung eines Siuglings oder Kleinkindes eine ADb. 6. f;slfirpli:tfte
Geschwulst im Leibe, aber es liegt ihm fern, an CTOnBERCIIEER:
die Niere als den Ausgangspunkt der Geschwulst zu
denken. Man ist iiberhaupt nicht gewo6hnt, der Tatsache Rechnung zu
tragen, daB solch groBe Tumoren schon bei Kindern vorkommen kénnen,
und doch bevorzugen gerade diese Nierentumoren ganz auffallend die ersten
fiinf Lebensjahre. Die Diagnose wird
haufig auch deshalb nicht gestellt, weil
es dem éarztlichen Gefiihl widerstrebt,
einen Tumor, der das Abdomen so deut-
lich nach vorne vorwélbt, der der vor-
deren Bauchwand fast unmittelbar an-
liegt, den man im Abdomen so leicht
hin und her schieben kann, auf die
Niere zuriickzufiihren. Dazu kommt noch,
daB der Tumor nur im Anfang die Nieren-
nische ausfilllt und vordrangt. Dieses
Symptom verschwindet wieder bei der
Vergroflerung des Tumors, weil er infolge
seines groflen Gewichtes tiefertritt und
dabei die Nierennische wieder freigibt. Eine
weitere Schwierigkeit liegt darin, daB der
Tumor ldngere Zeit im Urin absolut keine
Symptome macht. Wihrend maligne Tu-
moren bei Erwachsenen sich sehr bald
durch Hé&maturie verraten, kann selbst
bei groffen malignen Nierentumoren bei
Kindern der Urin vollkommen normal
sein. Kein Kiweill, kein Blut. Trotzdem
die Dérme durch den wachsenden Tu-
mor stark verschoben werden, ist die Abb. 7. Congenitale Cystenniere.
Darmtatigkeit oft lange hinaus eine merk-
wiirdig gute, selbst in Fillen, in denen der Tumor den groBten Teil des Ab-
domens ausfiillt.
Fiir einen Nierentumor spricht, wenn bei Aufblihung des Darmes nach-
gewiesen werden kann, daB das Colon iiber dem Tumor verliauft, weiter-
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hin kann zur Diagnose das intravendse Pyelogramm mit Uroselektan heran-
gezogen werden. Auf der Rontgenplatte erscheinen dann im Tumor Uroselektan-
inseln.

Differentialdiagnostisch kommen in Betracht: Hydronephrose, Cystenniere,
Ovarialcysten; Mesenterialcysten, Schwellung der retromesenterialen Driisen.
Die hiufigsten Verwechslungen bestehen darin, daf die kongenitalen Misch-
geschwiilste der Nieren der Siuglinge und Kleinkinder als Leber- bzw. Milz-
tumoren angesehen werden.

Histologisch handelt es sich um e1gentumhche Mischgeschwiilste von Wuche-
rungsprodukten, epithelialer und bindegewebiger Bestandteile (Adenosarkom,
alveolires Sarkom und Sarkocarcinom). Diese Tumoren sind bosartig und selbst
bei Exstirpation des Nierentumors gehen die Kinder zugrunde an Metastasen,
meist in der Leber oder in den Lungen, seltener in den Knochen.

Diese Vorlesung zeigt, was sich alles an Krankheitszustinden hinter einem
dicken Bauch verbergen kann.

2. Vorlesung.
Colopathien im Kindesalter.

Dieses bald siebenjihrige Mddchen hat folgende Anamnese: Fast von Geburt
an fiel auf, daB der Stuhl immer angehalten, eher trocken, hart und spérlich gewesen
sei. Trotzdem man im Alter von sechs Monaten auf gemischte Xost iiberging, blieb
das Kind obstipiert. Auffillig war das sehr grofle Abdomen. In den letzten Jahren
habe sich das Leiden eher verschlimmert, seit zwei Jahren habe das Kind oft
mehrere Tage lang keinen Stuhl, dann komme es aber zu sehr grofien Stuhlent-
leerungen. Ofters habe das Kind Enkoprese gezeigt, d.h. die Wasche mit Stuhl
beschmutzt.

Wir sehen ein grazil gebautes, etwas blasses Médchen in ziemlich schlechtem
Ernéhrungszustand. Das Abdomen ist gro, vorgewdlbt. Im ganzen Abdomen sind
harte Kotmassen palpabel, Leber und Milz sind nicht vergréBert.

Eine Réntgenaufnahme mit Kontrasteinlauf nach HOLZKNECHT zeigt ein Mega-
colon, das Colon erscheint jedoch auch verlingert und namentlich das Colon trans-
versum hiingt tief in das Abdomen herab, so dafl an den Flexuren Knickungen ent-
stehen.

Es handelt sich somit um eine HIRSCHSPRUNGSehe Krankheit milderen Grades,
um ein Megacolon congenitum.

Die Anamnese ist charakteristisch: das wichtigste Symptom ist der extreme
Grad der Verstopfung, die sehr hdufig schon von Geburt an besteht, in anderen
Fillen aber erst spiter beginnt. Wir erhalten die Angabe, daB oft nur nach
tagelangen Intervallen ein einziger miihsamer, aus spédrlichen harten Féces-
knollen bestehender Stuhlgang entleert wird. In schweren Fillen kann der
Stuhl mehrere Wochen lang ausbleiben. An Stelle der Verstopfung kann vor-
iibergehend oft unter hohem Fieber Durchfall auftreten, wenn die retinierten
Stuhlmassen sich zersetzen. Oder es kann die Obstipation dadurch maskiert
gein, dafl zwar téglich kleine Entleerungen erfolgen, sogar Enkoprese wie in
unserem Fall kann auftreten, aber die Hauptmasse des Stuhles bleibt zuriick.
Auch die Gase werden retiniert und es kommt daher meistens zu einer auffalligen
Auftreibung des Leibes, welche sogar groteske Formen annehmen kann. Der
Abstand des Nabels vom Schwertfortsatz ist dabei bedeutend gréfer als die-
jenige des Nabels von der Symphyse. Man kann durch die Bauchdecken hin-
durch die enorm erweiterten Dickdarmschlingen durchtasten. In schweren
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Fillen kommt es zu ileusartigen Erscheinungen und sicht- und fiithlbarer Peri-
staltik und Erbrechen, das gallig oder sogar fikulent sein kann.

Die hochgradige Obstipation, der oft enorme Meteorismus bleibt nicht ohne

Riickwirkung auf den Gesamtorganismus, das Zwerchfell wird auBerordentlich
stark emporgeschoben. Atmung und Blutkreislauf werden dadurch stark be-
hindert. Es kann zu Tachycardie, seltener zu Pulsverlangsamung kommen, auch
konnen Cyanose und Odeme auftreten. Mit der Zeit stellt sich Appetitlosigkeit
ein. Die Haut nimmt eine bla3gelbliche Farbe an, es kommt in schweren Féllen
zu erheblicher Abmagerung und Kachexie.
Die Stimmung ist schlecht und reizbar. In
den terminalen Stadien zeigen sich Apathie,
Somnolenz, gelegentlich Konvulsionen. Zer-
setzt sich der Darminhalt, so kann auch
hohes Fieber auftreten. Die Kinder leiden
unter Kopfschmerzen, Ubelkeit, AufstoBen,
Darmkoliken. Nach einer gréBeren Entlee-
rung bessert sich das Befinden wieder.

Der Urin enthilt fast regelmiBig reich-
lich Indikan, mitunter werden Eiweiff und
Zylinder gefunden.

Untersucht man das Rectum mit dem
Finger, so findet man den Mastdarm leer
oder mit eingedickten Kotmassen angefiillt.

Die Ampulle kann erweitert sein. Dringt
der untersuchende Finger weiter vor, so
trifft er vielfach auf einen Widerstand in
noch eben erreichbarer Hohe. Die vordere
Darmwand erscheint hier gegen das Lumen
vorgestiilpt und bei bimanueller Unter-
suchung kann man eine Kotgeschwulst im
kleinen Becken tasten. Mitunter gelangt
man mit dem tastenden Finger pl6tzlich in
einen Hohlraum und es geht aus der ge-
stauten Darmschlinge Gas und eventuell
Stuhl ab. Abb. 8. HIRSCHSPRUNGsche Krankheit.

Ein weiteres diagnostisches Hilfsmittel ist
die Rontgenuntersuchung nach Kontrasteinlauf. Man sieht die michtige Erweiterung
des Sigmoids, eventuell des ganzen Colons. Manchmal gelingt es auch bei der Kon-
trastmahlzeit von oben dasPassagehindernis an einer Knickungsstelle nachzuweisen.

HirscHSPRUNG hat diese Krankheit dahin charakterisiert, daB es sich um eine
abnorme Weite und Verdickung eines Teiles oder des ganzen Dickdarms handelt,
wobei eine Verengerung oder ein sonstiges Passagehindernis am aufgeschnittenen
Darm nicht nachgewiesen werden kann. Weitaus am héiufigsten betroffen ist
das Sigmoid. Dieses Sigmoid hat oft ein ungewdhnlich langes Mesenterium und
legt sich in eine abnorm starke Schlinge, so dal an der Grenze zwischen der hyper-
trophischen Flexur und dem Rectum eine scharfe Knickung zustande kommt,
welche wie ein Ventil wirkt, und besonders bei starker Fiillung des Sigmoids zu
volligem VerschluBl fithrt. Das Sigmoid kann auch abnorme Drehungen zeigen,
so daB der VerschluB durch eine Art Volvulus zustande kommt. Es kénnen
ferner die Plicae transversales des Rectums abnorm stark entwickelt sein; ferner
kénnen Darmspasmen, unter Umstédnden gar ein Sphinkterkrampf des Rectums,
die Passage behindern.

la
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HIrscHSPRUNG hat angenommen, daf es sich um einen angeborenen Riesen-
wuchs des Colons, um ein Megacolon congenitum, handle. Diese Auffassung
wurde noch dadurch gestiitzt, dal mitunter gleichzeitig eine Hypertrophie und
Dilatation der Harnblase nachgewiesen werden konnte. Es wiirde sich also um
eine Art MiBbildung, einen angeborenen Riesenwuchs des Dickdarms, handeln,
und nur in solchen Féllen sind wir
berechtigt, von eigentlicher HIrscH-
serUNGscher Krankheit zu sprechen.

Neben der HIirscHSPRUNGschen
Krankheit gibt es noch ein sym-
ptomatisches Megacolon, bei dem
primir ein Passagehindernis besteht
und Erweiterung und Hypertrophie
des Dickdarms nur Folgeerschei-
nungen desselben sind. Einen merk-
wiirdigen Fall haben wir vor Jahren
bei einem Siugling beobachtet, wel-
cher klinisch das Bild eines Mega-
colons und gleichzeitig einer Mega-
cystis bot. Wegen Ileuserscheinun-
gen muBlte operiert werden, und da
zeigte sich, da8 eine michtige Hy-
dronephrose die Megacystis vorge-
tduscht hatte, welche das Sigma
komprimierte und dadurch ein
symptomatisches Megacolon ober-
halb des Passagehindernisses aus-
loste.
j2# An Stelle der urspriinglichen An-
nahme eines Riesenwuchses des Co-
lons zur Erklirung der Entstehung
der HirscEsprRUNGschen Krankheit
ist in neuester Zeit mehr und
mehr eine neurogene Theorie ge-
treten. Um dies zu verstehen,
miissen wir kurz auf die Innervation des Colons zu sprechen kommen. Man kann
eine proximale und eine distale Innervation des Colons unterscheiden. Die proxi-
male geht ungefdhr bis zur Mitte des Colon transversum und steht unter der
Herrschaft des Vagus. Der distale Abschnitt des Colon transversum wird von dem
Nervus pelvicus innerviert, der ebenfalls wie der Vagus zum parasympathischen
Nervensystem gehort. Der Parasympathicus beherrscht die Kompression und
Fortbewegung der Stuhlmasse. Der Sympathicus dagegen regelt den Tonus
und erweitert die Darmwand, indem er sie dem Inhalt anpaBt. Ein Reizzustand
des Sympathicus kann daher zu Erweiterung des Dickdarms, zu Megacolon,
filhren. So hat besonders PAssLEr die gut gestiitzte Hypothese entwickelt,
daB das idiopathische Megacolon auf einer Sympathicusreizung durch Adrenalin-
abgabe chromaffiner Zellen im Paraganglion aortiko-lumbale (ZUCKERKANDL-
sches Organ) beruht. Es gilt somit fiir die glatte Muskulatur des Dickdarms
das gleiche wie fiir diejenigen der Bronchien, wo das Adrenalin ebenfalls die
Bronchien erweitert, wovon wir z. B. beim Asthma bronchiale Gebrauch machen.
Uberwiegen des Sympathicus iiber den Parasympathicus ist imstande, das Colon
im ganzen oder in einzelnen Abschnitten zu erweitern. Es wird angenommen,

Abb, 9. MiBiges Megacolon congenitum
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daB im fotalen Leben ein gesteigerter Sympathicustonus entsteht, mit der Auf-
gabe, Darm- und Blasenentleerung beim Fétus zu hemmen. Persistenz einer
solchen fétalen Sympathicus-Tonussteigerung im extrauterinen Leben wiirde die
Pathogenese von Megacolon und

Megacystis erklaren.

Die Prognose der HirscH-
sPRUNGschen Krankheit ist in
unbehandelten Féllen schlecht.

Es gibt jedoch zweifellos eine

ganze Reihe von Fillen, wo es ge-

lingt, durch monate- und jahre-

lange interne Behandlung eine er-

hebliche Retention zu vermeiden

und den Zustand ertraglich zu

machen. Eine vollige Heilung bei

interner Behandlung kommt je- Abb. 10. Operation des Megacolon congenitum.
doch nur selten zustande.

Sehr wichtig ist die Didt. Die stirksten Grade der Obstipation verschuldet

die Milch, welche oft férmliche Kalkkugeln im Dickdarm erzeugen kann. Man
muB deshalb die Milch entweder ganz aus der Diit ausschalten oder auf eine
einzige Mahlzeit beschranken. Mit Vor-
teil verwendet man, um weichen Stuhl
zu erzeugen, Malzsuppenextrakt sowohl
per os als auch in rectalen Einlidufen.
Man gibt gemischte Kost, Gemiise, Obst,
Apfelmus, Honig, Marmelade, alles in
Piireeform, ferner Niisse und Mandeln,
Fleisch und Eier in méiBigen Mengen.
Pflanzliche Nahrungsstoffe, welche viel
Zellulose und Fasermassen besitzen, wie
z. B. Pilze und auch gewisse Friichte, sind
zu vermeiden, ebenso stark blahende Kohl-
arten.

Beim Hirschsprung reicht jedoch die
Didt allein nicht aus, um regelmiBige
Stuhlentleerungen zu erzeugen. Man muf}
hier noch zu Abfiithrmitteln greifen, z.B.
dem Karlsbader Salz, Magnesium-
sulfat messerspitzen- bis teeloffelweise,

Sennainfus. oder neuerdings Pursennid-

tabletten oder Isticin eine balbe bis

vier Tabletten téglich. Es sind ferner

Darmeinldufe oft nicht zu umgehen,

z. B. mit physiologischer XKochsalz-

ltjsung. Man macht einen hohen Ein-  Abb.11. Megasigma und Megacolon bei Coeliakie.
lauf mittels eines langen Darmrohres.

Dieser dient vor allem dazu, den VentilverschluB zwischen Rectum und
Sigmoid zu sprengen. Auch fir die Entleerung der Gase ist es zweck-
méaBig, das Darmrohr téglich einzufiihren. Hat bei Beginn der Behandlung
eine linger dauernde Obstipation bestanden, so ist man genotigt, unter Um-
stinden den Kot manuell auszurdumen und mehrmalige ausgiebige Darmspii-
lungen mit groBen Wassermengen vorzunehmen.

la*
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In schweren Fillen verspricht nur die chirurgische Behandlung Dauererfolg,
obschon die Operation nicht ungefihrlich ist. Am hiufigsten ausgefiihrt wird
die Resektion. Sie bietet die besten Aussichten, wenn sie mehrzeitig ausgefiihrt
wird. Erste Operation: Vorlagerung der Schlinge, z. B. des Sigmoids, an die
vordere Bauchwand und Anlage eines Anus praeternaturalis. Zweite Operation:
Abtragung der nekrotisierten Schlinge. Dritte Operation: Verschlull des Anus-
Praeter. Die Resektion empfiehlt sich vor allem, wenn es sich um eine gut be-
grenzte Erkrankung der Flexur handelt. Von besonderem Interesse sind in
neuester Zeit die nach der neurogenen Theorie vorgenommenen Resektionen
im Gebiet der sympathischen Innervation.

Als zweiten Fall demonstriere ich einen elf Monate alten Saugling in &duBerst
schwerem atrophischem Zustande. Mit Beginn des achten Lebensmonates stellte
sich eine zunehmende Anorexie ein. Die Stiihle waren
zundchst immer gut, von normaler Konsistenz. Obstipa-
tion bestand nicht, aber seit einem Monat wurden mehr
und mehr auBerordentlich grofie, diinne, tibelriechende
Stiithle entleert. Das Kind hat eine Kérperlinge von 65,5
statt 72 cmn und ein Kérpergewicht von bloB 5420 statt
9200 g. Wir haben hier das Bild einer schweren Coeliakie
vor uns. Das Abdomen ist sehr grol, namentlich in den
seitlichen Partien, so dal man das Gefiihl hat, daB, ganz
dghnlich wie bei der HIRscusPRUNGschen Krankheit, ein
Megacolon vorliegen diirfte.

Wir haben deshalb einen Kontrasteinlauf nach Howz-

KNECHT vorgenommen, und ich zeige das Réntgenbild. Das

Colon ist besonders im distalen Drittel verlingert und stark

verbreitert. Das Sigmoid beschreibt eine grofie Schlinge.

Haustrierung findet sich nur im Colon ascendens, im

Descendens und im Sigmoid besteht starke Schumme-

rung und die Falten haben sich nicht dargestellt. Dieser

letztere Befund weist auf kolitische Prozesse hin. (Abb. 11.)

Abb. 12. Colopathie bei Wir stellen somit die Diagnose auf eine Colo-

Coeliakie. pathie bei Coeliakie. Die HirscaspruNasche Krankheit

und die Coeliakie haben verwandtschaftliche Ziige. Es

handelt sich in beiden Fillen um Verdauungsneurosen mit einem anatomischen

und funktionellen Substrat, bestehend in einer kongenitalen Anomalie des Dick-

darms. Beim Hirschsprung iiberwiegt die Dilatation tiber die Verlingerung,

bei der Coeliakie dagegen die Verlingerung iiber die Dilatation. Im ersten Fall

betrifft die Neurose stérker den Sympathicus, bei der Coeliakie dagegen scheint

mehr der Parasympathicus beteiligt zu sein. Beim Hirschsprung ist das vor-

herrschende Symptom hartnickigste Obstipation, nur zeitweise unterbrochen

durch Diarrhéen infolge Zersetzung des Darminhaltes, bei der Coeliakie sind

dagegen die auflerordentlich massigen, mehr weniger diarrhéischen Entleerungen
charakteristisch.

Bei der Coeliakie besteht nach radiologischen Untersuchungen keine bedeu-
tende Beschleunigung der Darmpassage, die Peristaltik erscheint im Gegenteil
sogar ofters insuffizient. Oft ist die Entleerung des Magens beschleunigt, oft
verlangsamt. Die Zeichnung des Diinndarmreliefs ist nicht selten verwischt,
dieses Symptom kann aber auch in schweren Féllen fehlen und ist in keiner
Weise spezifisch. Nicht selten besteht eine Dilatation des Magens und in der
Mehrzahl der Fille auch der Diinndarmschlingen. Am konstantesten noch ist,
wie dieser Fall wiederum beweist, der Dickdarm erweitert und merklich ver-
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lingert, wie wir hier an der groBen Sigmaschlinge erkennen kénnen. Aber es
gibt auch Fille von Coeliakie, die sonst typisch sind, bei denen diese Verinderung
des Dickdarmes fehlt.

Die Atrophie und Hypotonie der Darmwande bei der Coeliakie sind wahr-
scheinlich sekundirer Natur und kénnen auf einen Vitaminmangel zuritickgefiihrt
werden. Namentlich die Vitamine aus dem B-Komplex, besonders B,, spielen
hier eine Rolle, wie aus experimentellen Untersuchungen MacCARRISONs an
Tauben hervorgeht. Auch bei Vergiftungen mit Monojodessigsdure kénnen nach
VERZAR bei Ratten dhnliche Verdnderungen des Colons erzeugt werden, und hier
wirkt dann das Vitamin B, oder Lacto-
flavin heilend.

Fassen wir zusammen: Bei der
Coeliakie besteht 1. hdufig eine Hypo-
tonie bis Atrophie der Darmwinde mit
einer Neigung zu Verlingerung des Dar-
mes, am konstantesten in der Form eines
Megacolons und Dolichocolons. Dabei
wird auch das Mesenterium sehr stark
ausgezogen. 2. Es ist wahrscheinlich, daf}
diese Verdnderungen Symptome eines
Vitaminmangels sind. 3. Der Verdauungs-
kanal dieser Kranken verhilt sich &hn-
lich wie derjenige von Tieren, die
durch Monojodessigsdure vergiftet wor-
den sind.

Wir werden unsern Fall von Coeliakie
mit der iblichen Diit behandeln, diese
aber noch unterstiitzen durch Injektionen
von Lactoflavin.

Zum Schlufl der heutigen Vorlesung
zeige ich noch zwei weitere Fille, die
iibereinstimmend das Krankheitsbild einer Abb. 13. Megasigma, Dolichocolon.
dritten Colopathie, nimlich der so-
genannten Dolichoeolie, illustrieren sollen. (Abnorme Lénge des ganzen Colons
oder einzelner Schlingen.)

Zunichst ein siebenjahriges Mddchen, welches erst in den letzten acht Monaten
Darmbeschwerden gezeigt hat. Sie schlossen sich an eine hochfieberhafte Erkrankung
mit 39° Fieber wihrend zehn Tagen, starken Durchfédllen und Bauchschmerzen an.
Diese unklare abdominale Erkrankung klang im Verlauf von zwei bis drei Wochen
ab, aber seither bekam das Kind in unregelmiBigen Abstdnden Stéren von Bauch-
weh und Durchfillen, meist nur kurz dauernd, ein bis zwei Tage. Das Médchen habe
stets eine mehr oder weniger gelbe Gesichtsfarbe gezeigt und ein etwas krankhaftes
fahles Aussehen. In den Perioden zwischen den Durchfédllen mit auffallend tbel-
riechenden Stiihlen sei das Midchen eher obstipiert. Das grazile Madchen mit etwas
blaBgelblichem Teint zeigt ein etwas grofles, aber gut eindriickbares Abdomen. Im
Verlauf des Colon descendens ldBt sich ein wurstférmiger, derber und wenig hockeriger
Tumor palpieren, der einem Kottumor entsprechen diirfte. Er ist etwas druckempfind-
lich, ebenso tastet man etwas unter der Nabelgegend stets an der gleichen Stelle eine
Darmschlinge und fithlt Quatschen und Gurren darin. Das tibrige Colon erscheint
frei. Bei der Rectaluntersuchung zeigt der Sphinkter normalen Tonus, die Ampulle
hat normale Weite und ist ausgefiillt mit harten Kotmassen. Der Stuhl enthilt
keine Blut- oder Schleimbeimengungen, ist gut geformt, braun und etwas hart. Er
enthilt Ascarideneier.
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Rontgenaufnahme des Darmes nach HorzrNEcET. Das Colon sigmoideum
ist sehr lang, so dal} es eine groBe Schlinge beschreibt. Das Colon ist im ganzen
etwas weit. Die Haustrierung ist gut, fiir colitische Prozesse besteht kein An-
haltspunkt. Diagnose: Megasigma oder Sigma elongatum.

Wir haben hier eine Dolichocolie, welche sich namentlich auf das Sigma
beschrinkt. Sie war wihrend der ersten sechs Lebensjahre klinisch vollkommen
latent und wurde erst zu einem Krankheitszustand, als das Kind an einer akuten
Gastroenteritis mit hohem Fieber erkrankt war. Seither leidet das Kind an

chronischer Obstipation mit ab-
dominalen Schmerzen, Blihun-
gen in der Sigmaschlinge und
immer wieder rezidivierenden,
ein bis zwei Tage dauernden
Durchfillen.

Als letzten Fall weise ich die-
sen neunjahrigen Knaben vor, der
sehr nervés sei, oft sofort bése
und jéhzornig werde und seit et-
wa einem Jahr hiufig tiber Kopf-
schmerzen, anschlieBendes Bauch-
weh klage und dann jeweilen kurz-
dauernde Durchfalle habe. Die
Schmerzen dauern nie lange, treten
anfallsweise auf und seien dann
von diinnen Stithlen gefolgt. In den
Intervallen sei der Junge wochen-
lang beschwerdefrei.

Das Abdomen iiberragt das
Thoraxniveau nicht, es ist gut ein-
driickbar. Das Colon descendens
ist etwas druckempfindlich und
man kann Kotballen palpieren. Der
Stuhl ist zur Zeit normal geformt,
enthélt kein Blut und keine
Wurmeier.

Beim Kontrasteinlauf nach
Hovrzenrorr fillt sich am Schirm
das Colon ohne Behinderung bis
zum Coecum, das Sigmoid bildet
eine lange Schlinge und zeigt Haustrierung bis zum Eingang ins Rectum. Diese
sind als spastische Zustdnde zu werten. Das sehr lange Colon steigt weit hinauf
bis unter die Zwerchfellkuppe und bildet hier wieder eine lange Schlinge. Auf
dem Entleerungsbild sind die Schleimhautfalten des Sigmoids und des Descen-
dens verbreitert. Im oralen Teil des Transversums hat keine Faltenbildung
stattgefunden. Dies ist wahrscheinlich auf Schleimbildung bei colitischen
Prozessen zuriickzufiihren.

Wir haben hier ein Dolichocolon des ganzen Colons, verbunden mit spastischen
Zustéinden und colitischen Erscheinungen.

Die wesentlichen Symptome der Dolichocolie sind: 1. Hartniickige Obstipation,
ofters unterbrochen durch diarrhéische Zustinde. 2. Abdominale Schmerzen,
kurzdauernde Koliken, die sich aber in schweren Fillen bis zu Krisen von Pseudo-
ileus steigern koénnen. 3. Meteorismus durch abnormen Luftgehalt, sogenannte
Aérocolie. Der Meteorismus kann auf eine Darmschlinge, z. B. das Sigma,

Abb. 14. Dolichocolon.
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lokalisiert sein. 4. Wirkungslosigkeit der gewohnlichen Abfiihrmittel, dhnlich
wie bel der spastischen Obstipation. Bei unserem letzten Fall haben wir auch
solche Darmspasmen im Roéntgenbild feststellen kénnen. 5. Toleranz gegen grolle
Einlaufe.

Wir haben gesehen, dafl die Dolichocolie wahrend Jahren klinisch vollkommen
latent bleiben und erst bei Anlafl sekundarer dyspeptischer Storungen sich zu
einem Krankheitszustand entwickeln kann.

Es treten dann Anorexie, Ubelkeit, héufiges Erbrechen, das manchmal un-
stillbar sein kann, dyspeptische Zustande, leichtes oder hoheres Fieber auf. Die
Riickwirkungen auf den Allgemeinzustand zeigen sich in einer gewissen Asthenie
und nervosen Reizbarkeit. Die Dolichocolie kann die anatomische Grundlage
sein fiir eine Dilatation und eine Hypertrophie des Colons, wodurch sie sich
wiederum der HirscHSPRUNGschen Krankheit nihert.

Die Behandlung der Dolichocolie erfordert eine ganz dhnliche Didtetik wie
beim Megacolon.

Die Erkenntnis der groBen Bedeutung des Nervensystems fiir die Erzeugung
von Megacolon durch Erhéhung des Sympathicustonus und fiir spastische Zu-
stdnde bei der Dolichocolie veranlafit uns, noch kurz iiber die pharmakologische
Beeinflussung der Dickdarmbewegungen zu sprechen.

Angriffspunkt (nach PAESSLER).

Sympathisch Parasympathisch
-+ Adrenalin Pilocarpin, Acetylcholin +
A
! 1
— Ergotamin Atropin —

Fiir die Behandlung des Megacolons und &hnlicher Zusténde wenden wir zur
Herabsetzung des Sympathicustonus den Antagonisten des Adrenalins an,
nimlich das Ergotamin in der Form von Ergotamintartrat, Tabletten zu 0,001
zwei- bis dreimal téglich, oder 1°/yjige Tropflsung Gynergen Sandoz zwei- bis
dreimal 5 bis 10 Tropfen. Wir haben damit giinstige Erfahrungen gemacht.

Bei spastischen Zusténden infolge Erhohung des Sympathicustonus gebrauchen
wir mit Vorteil Eupaco (Merck) Suppositorien pro Infantibus, ein Kombinations-
praparat mit Eupaverin 0,03, Pseudotropinbenzilsdureesterhydrochlorid
0,00015 g, Luminal 0,0075.

Eupaco (Merck) Spasmolyticum. Die Tabletten enthalten Eupaverin 0,03,
Pseudotropinbenzilsdureesterhydrochlorid 0,00025 g, Luminal 0,015 g und Pyra-
midon 0,15.

3. Vorlesung.
Colitis ulcerosa.

Dieser sechsjahrige Knabe, den ich heute vorstelle, erkrankte zuerst im Alter
von dreieinhalb Jahren an einer anscheinend leichten Verdauungsstérung, bei der
groBe schleimige Stiithle entleert wurden. Nach einem Jahr wiederholte sich die
Colitis, es wurde nun mehrmals am SchluB der Defikation ein Tropfen reinen Blutes
entleert. Ein halbes Jahr spiter erneute Verdauungsstorung mit kolikartigen Bauch-
schmerzen und nachfolgendem Abgang schleimiger, ab und zu mit Eiter vermischter
Stithle. Blutabgang hauptsichlich am Schlu8 der Entleerungen ; und so kamen immer
héufiger heftigere Rezidive vor. In letzter Zeit hat der Knabe dauernd hektisches
Fieber und ist in seinem Allgemeinzustand mehr und mehr heruntergekommen.
Insbesondere ist er schwer andmisch geworden.
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Diese Anamnese ist recht charakteristisch in ihrem eigentiimlichen Wechsel
von Perioden der Manifestation und der Latenz des Leidens. Bemerkenswert ist
der Beginn mit einer anscheinend harmlosen Colitis, welche ohne weiteres abheilt,
wihrend die Rezidive immer schwerer und hartnéckiger werden. Héufig 16st eine
Pharyngitis oder Angina ein Rezidiv aus. Zur Zeit der Manifestation sind die
Stiihle sehr haufig, nur einzelne enthalten noch richtigen braunlichen Kot. Die
anderen sehen vielmehr einem schleimig-eitrigen blutigen Lungenauswurf dhnlich
(Crachat intestinal). Mitunter wird auch reiner Eiter oder Blut in gréferen
Mengen entleert. Bei unserem Knaben traten schlieflich massige, kuhfladen-
artige Herterstiihle auf, die aussahen wie Lebkuchen mit einer Garnitur von
Schleim und einem mehr weniger runden, groBen, frischroten Blutfleck in der
Mitte der Oberfliche, ein Zeichen dafiir, daB3 der colitische Prozefl offenbar auch
den Diinndarm in Mitleidenschaft gezogen hat.

Die Rontgenbilder unseres Falles sind charakteristisch, sie zeigen aufgehobene
Haustrenzeichnung im Descendens und Sigma, feine Zdhnelung der Konturen,
charakteristische Marmorierung. Im Entleerungsbild ganz unregelmiBige
Schleimhautreliefs, sogenanntes ,,ruban en lambeau‘ (zerfetztes Band).

Wir haben in unserem Fall offenbar bereits, wie erwihnt, ein Ubergreifen
der Colitis auf das angrenzende Ileum und deshalb Erscheinungen, die an eine
Coeliakie erinnern (massige Stiithle, groles Abdomen). Andere lokale Kompli-
kationen sind Stenosen, Perforation eines Geschwiires in die Bauchhdohle, welche
ich einmal bei einem 19jidhrigen Jiingling erlebte mit tédlicher Peritonitis. Solche
Perforation wurde bei Kindern bisher nicht beschrieben, ebenso nicht Polypen-
bildung; Rectumabscel sah HeELMAEOLZ.

Eine viel groflere Rolle spielt bei der Colitis ulcerosa im Kindesalter, wie auch
unser Fall zeigt, die Riickwirkung auf den Allgemeinzustand. Die Rezidive
werden immer schwerer und kénnen mit wochen- und monatelang dauernden
septischen Fiebern einhergehen. Unser Knabe zeigt bereits eine schwere Kachexie
und eine Andmie bis 209, Hiamoglobin von hypochromem Charakter. Die Reti-
culocyten sind méBig vermehrt, vereinzelte Normoblasten. KEs besteht eine
polynucledre Leukocytose mit toxischer Granulation. In schweren Fillen wird
auch eine Leukopenie beobachtet. Unser Fall zeigt im Réntgenbild der Knochen
eine ausgesprochene Osteoporose, aber keine floride Rachitis. Der Knabe hat
ferner gelegentlich Gelenkschwellungen und Schmerzen.

In einem anderen Fall, bei einem elfjihrigen Knaben, sahen wir das gleiche
Krankheitsbild: Hartnéckige Durchfille mit blutig-schleimig-eitrigen Stiihlen
mit hohen hektischen Fiebertemperaturen, mit zunehmender Andmie bis 39/88,
und 2,19 Millionen Roten. Dieser Fall zeigte im weiteren Verlauf Skrotalsdeme
und Erythema nodosum an beiden Unterschenkeln.

Der gleiche Fall hatte eine immer fleischigrote, spiegelglatte Zunge infolge
ginzlicher Atrophie der Papillen. Wir haben eine dhnliche Beobachtung gemacht
bei einem Knaben mit Lipoidnephrose, bei dem die Wasserausscheidung haupt-
sichlich durch den Darm erfolgte (wésserige Diarrhéen). Es kommt in solchen
Fillen zu einem sekundéren Vitamin-B,-Mangel, und nach lingerer Behandlung
mit Lactoflavininjektionen sieht man auf der vorher spiegelglatten Zunge wieder
Papillen auftreten.

Interessant ist, dal Geschwiire sich auch an anderen Stellen.als im Darm zeigen
kénnen, z. B. am weichen Gaumen, im Osophagus, ja selbst auf der Haut der Ge-
nito-anal-Gegend. Terminal kommt es zu Odemen und petechialen Hautblutungen.

Die Prognose ist sehr ernst. Die Letalitat geht auch bei Kindern bis zu 50%,.
Der Exitus kann oft nach lingerer Latenz ziemlich rasch nach einem heftigen
Rezidiv erfolgen.
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Bakteriologisch haben wir in den frischen Ausstrichen Enterokokken gefunden,
teils in kurzen Ketten, teils in staphylokokkenshnlichen H#ufchen. Auch in der
Kultur Enterokokken. Typhus, Paratyphus, Gértner und Dysenteriebazillen waren
niemals nachweisbar. Ebenso nicht Amében und Cysten. Zur Zeit eines Rezidivs
wurde eine positive Mitagglutination auf Flexner- und Y-Ruhrbazillen 1: 200 vor-
tibergehend beobachtet. Agglutination der eigenen Enterokokken bis zu einer Ver-
dinnung von 1:320. Es handelt sich somit um eine sogenannte unspezifische
Colitis ulcerosa (kein Paratyphus, keine bazillire oder Amdbendysenterie). Es ist be-
sonders wichtig, dies zu betonen, weil dieses Krankheitsbild héufig mit chronischer
Dysenterie verwechselt wird.

Interessant war der Befund bei dem zweiten obenerwihnten Fall eines elf-
jahrigen Knaben. Er litt an Alveolarpyorrh6e mit einer Zahnfistel rechts. Aus
dem Eiter derselben wurden wie aus den blutig-schleimig-eitrigen Stiihlen eben-
falls griine und anhdmolytische Streptokokken geziichtet, so daf3 wohl hier eine
Infektionsquelle fir die Colitis ulcerosa gefunden wurde. Samtliche aus dem
Darm isolierte Strepto- und Enterokokkenstdmme gaben deutliche intracutane
Reaktionen. Es wurde eine Mischvaccine zur Vaccinetherapie hergestellt. Bei
langsamem Anstieg auf etwas hohere Konzentrationen zeigte sich bei 50 Millionen
Keimen ein starker, lingere Zeit dauernder Temperaturanstieg, verbunden mit
deutlicher Herdreaktion, mit héufigeren, blutig-schleimigen Stiihlen.

Diese Beobachtung ist fiir die Pathogenese der Colitis ulcerosa von Bedeutung.
Sie weist darauf hin, daB eine enorme Uberempfindlichkeit des Dickdarmes
gegen bakterielle Noxen die hauptsichlichste Bedingung fiir die Entstehung des
Leidens darstellen diirfte. Diese Sensibilisierung kann von fokalen Herden aus
erfolgen, wie bei dem letzten Fall von der Zahninfektion aus, und kann sich von
Rezidiv zu Rezidiv steigern. Die normale Colibazillenflora wird mehr und mehr
zuriickgedringt durch Enterokokken.. Es ist sehr interessant, daf wir die Allergie
gegen diese Kokken sowohl in Hautreaktionen dhnlich der ManToUXx-Reaktion
bei der Tuberkulose nachweisen konnten, anderseits gelang es uns, durch Vaccine-
injektion sogar eine Herdreaktion im Dickdarm mit erneutem fieberhaftem Auf-
flammen der blutig-schleimigen Entleerungen auszuldsen. Die bakterielle Allergie
scheint dhnlich wie beim kindlichen Asthma eine wichtigere Rolle zu spielen
als die alimentéire, welche hiufiger bei Erwachsenen beobachtet worden ist.

Ahnlich wie die Coeliakie kann auch die Colitis ulcerosa zu einer sekundéren
Polyavitaminose fithren. Auf den Vitamin-B,-Mangel haben wir bereits hin-
gewiesen und ihn an den Zungensymptomen erkannt. Es kann aber auch die
Resorption von Vitamin A und D leiden (Wachstumsstérung, Osteoporose
usw.). Ahnliches gilt wohl auch vom Vitamin C und vom Eisen.

Die geschwiirigen Prozesse im Dickdarm trotzen jeder Behandlung. Sie ver-
halten sich dhnlich wie das runde Magenulcus callosum der Erwachsenen. Die
Behandlung ist einesteils eine diftetische. Zunéchst Bananenbrei, verndischt mit
etwas gerapsten rohen Apfeln, Eledon von 30 bis 60 g pro Tag steigend, Orangen-
saft, rohes Leberpiiree (50 bis 100 g), allmihlich Ubergang zu vorwiegender
EiweiBkost, um der Neigung zu Gérungen entgegenzuarbeiten. Letztere treten
bei leichtverdaulichen Kohlehydraten ganz dhnlich wie bei der Coeliakie auf
und fordern dadurch die entziindlichen Vorginge im Colon. Sie sind deshalb
dhnlich wie bei der Coeliakie zu vermeiden, ganz besonders bei dem ersten vor-
gestellten Fall, bei dem wir bereits einen Ubergang der Colitis ulcerosa in ein
coeliakiedhnliches Syndrom beobachtet haben. Die Behandlung mit Bananen
und Apfeln ist bei der Colitis ulcerosa im groBen ganzen nicht so erfolgreich wie
bei der Coeliakie, insbesondere wird sie dem groBen Eiweiibediirfnis dieser
Kranken nicht gerecht. Es empfiehlt sich deshalb ein allmihlicher Ubergang

Glanzmann, Kinderheilkunde. Bd.II. 2
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zu vorwiegender EiweiBkost mit Quark, magerem Kise, feinpiiriertem Fleisch,
daneben durchgesiebte Gemiise, gerapste Karotten und Zitronen- oder Orangensaft.

Bei unserem zweiten Fall haben sich wiederholte Bluttransfusionen ausge-
zeichnet bewihrt. Sie sind schon wegen der schweren Andmie angezeigt und wirken
auch der Hypoproteinimie und der Odemneigung entgegen. AuBerdem wird
ihnen ein umstimmender Effekt zugeschrieben.

Wir haben ferner Gebrauch von Calcium-Chinin-Injektionen zur Bekdmp-
fung des fieberhaften Allgemeinzustandes gemacht.

Fiir die lokale Behandlung des Darmes haben wir per os versucht Chininum
tannicum zwei- bis dreimal 0,3 mit Schokoladepulver, ferner Enterovioform
dreimal 1 Tablette, Allisatin, Gentianaviolett {Vermipharmetten) usw. Bei star-
ker Neigung zu Blutungen Redoxon (Roche) intravends.

Fiir Darmspiilungen kommen in Betracht Rivanol 0,5°/gy, Acid. tannic. 0,5%,
Wasserstoffsuperoxyd 39, 10,0, Natr. bicarbonat 0,5, Aqua dest. ad 100. Am
schonendsten sind Kamilleneinldufe. Klysmen mit Olivenél oder Ringerlosung.
Versucht wurden auch Gelatine-Leinsamen-Abkochungen in Form von Klysmen
und stark verdiinnte Kaliumpermanganatlésung zu Spiilungen, ferner Klysmen
von Dermatol 4,0 auf 200 ccm Mucilago Gummi arabici (50 bis 100 cem Klysma).

Gegen die begleitende Andmie verwendet man Bismut, Stovarsol, Eisen
(Ferro 66) und Arsen. Am wirksamsten diirften jedoch, wie oben erwihnt, Blut-
transfusionen sein, von denen schlagartige Besserungen des ganzen Krankheits-
bildes berichtet wurden.

Gegen die sekundire Polyavitaminose empfehlen sich intravendse oder sub-
cutane Injektionen von Vitamin C (Cantan, Redoxon, Cebion). Ferner intra-
muskulire Injektionen von Lactoflavin oder auch Nicotinsiureamid (50 mg).
Die D-Avitaminose wird am besten durch Quarzlampenbestrahlungen bekéimpft,
die auch auf den Allgemeinzustand giinstig einwirken.

Nur in sehr schweren Fillen kommt chirurgische Behandlung in Betracht,
wie die Colostomie zur voriibergehenden Ausschaltung des ganzen Dickdarmes.
Es wird iiber ausgezeichnete Erfolge berichtet, die aber noch umstritten sind,
und man mufl es sich wohl iiberlegen, ob man zu dem sonstigen schweren Leiden
noch die Miseren eines Anus praeter hinzufiigen soll.

4. Vorlesung.

Die verschiedenen Formen von Ikterus
beim Neugeborenen.

Der Ikterus ist auch beim Neugeborenen ein fithrendes Symptom, das jedoch
prognostisch eine ganz verschiedene Bédeutung haben kann. Wir miissen einen
absolut gutartigen, sogenannten physiologischen Ikterus von anderen Gelbsucht-
formen, die ein Zeichen mehr oder weniger schwerer Krankheitszustinde dar-
stellen, unterscheiden.

1. Der physiologische Ikterus der Neugeborenen.

Bei 60 bis 809, der Neugeborenen beobachten wir eine ikterische Verfirbung
der Haut, und zwar zuerst im Gesicht und auf der Brust. Es folgen Bauch,
Oberarme und Oberschenkel, erst zuletzt Finger und Zehen und schlieBlich auch
die Conjunctiven. Das Allgemeinbefinden ist nicht gestort.

Der Stuhl enthalt reichlich Gallenpigment, er ist also bei Frauenmilchernih-
rung goldgelb gefirbt.
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Der Urin ist hellgelb und enthilt kein gel6stes Bilirubin. Auch mit der
GmEeLINschen Probe — Unterschichten des Harns mit roher Salpetersiure — ist
kein Bilirubin im Urin nachweisbar. Das Pigment wird in Form von frei oder in
Zylindern oder in Zellen liegenden Koérnchen, den sogenannten masses jaunes
von PARROT, ausgeschieden. In den Nieren verstorbener Neugeborener findet
man neben Harnsiureinfarkten nicht selten auch Bilirubininfarkte. Voraussetzung
fiir die Losung des Bilirubins ist die Gegenwart geniigender Mengen von Gallen-
sduren. Da diese im Harn des Neugeborenen nur in Spuren auftreten, fillt das
Bilirubin als Niederschlag aus. Dies diirfte daher riihren, dal der Farbstoff
nicht aus der Leber, sondern aus dem Blute stammt.

Im Blut lafit sich eine Erhéhung des Bilirubinspiegels nachweisen. Dieser
ist schon beim Fotus hoch, steigt aber nach der Geburt noch stirker an und
tiberschreitet damit die Ikterusgrenze. Untersucht man das Serum mit der
Diazoreaktion von HiymMaNs vaN DEN BERGH, so zeigt sich direkt keine Rot-
farbung, erst wenn wir das Bilirubin aus seiner Bindung mit Eiweil durch Zu-
satz von Alkohol gel6st haben, tritt die Rotfirbung ein. Es handelt sich somit
um ein Bilirubin, das die Leber nicht passiert hat, also anhepatisch ist, vielmehr
aus einem vermehrten intravasalen Blutzerfall herstammt.

Das Blut des Neugeborenen weist einen sehr hohen Hidmoglobingehalt (100
bis 140%,) auf, und eine Polyglobulie (5/, bis 8 Millionen Rote). Die krebsrote
Hautfarbe der Neugeborenen erinnert deshalb an den Teint einer echten Poly-
cythimie. Beide Erscheinungen rithren davon her, dafl der Fotus mit Bezug
auf die Sauerstoffversorgung unglinstiger gestellt ist, da er in seinen Arterien
nirgends rein arterielles Blut besitzt. Dieser chronische Sauerstoffmangel im
fotalen Leben hat die gleiche Wirkung wie ein solcher unter anderen Umstédnden,
z. B. beim Leben in groBen Hohen, wo ebenfalls als Anpassungserscheinung eine
Polyglobulie auftritt. Mit der Geburt tritt nun die weit giinstigere, direkte Sauer-
stoffversorgung durch die Lungen ein. Die Polyglobulie wird iiberfliissig, der
UberschuB der roten Zellen wird zerstort, aus dem Himoglobin entsteht dabei
anhepatisches Bilirubin, welches zum physiologischen Icterus neonatorum fiihrt.

Die Leber des Neugeborenen muf} sich an die neue Funktion der Bilirubin-
ausscheidung zuerst etwas anpassen und ist vor allem einem starken Andrang
von Bilirubin infolge des vermehrten Blutzerfalles noch nicht gewachsen. Auch
diese relative Insuffizienz der Leber trigt als Anpassungsstérung zum Hoch-
bleiben des Bilirubinspiegels und damit zur Entstehung des Icterus neonatorum bei.

Die Resistenz der roten Blutkorperchen gegeniiber Kochsalzlosungen ist in
manchen Fillen etwas herabgesetzt, in anderen Fillen normal.

Der physiologische Icterus neonatorum bedarf keiner Behandlung. Spontan
nimmt das Integument im Verlauf von acht bis zehn Tagen wieder seine normale
Farbe an. Ein Ikterus, welcher nach 20 Tagen noch nicht verschwunden ist,
ist kein physiologischer Ikterus. Sehr selten sieht man aber einen sogenannten
Icterus prolongatus, der sieben bis zwolf Wochen lang dauern kann, ohne daB
man imstande wire, irgendeine andere krankhafte Storung nachzuweisen. Nicht
jeder Ikterus beim Neugeborenen ist jedoch ein physiologischer Icterus neo-
natorum.

2. Der familiiire Icterus gravis neonatorum.

Im Unterschied zum physiologischen Icterus neonatorum werden die Kinder
entweder schon gelbsiichtig geboren, oder der Ikterus tritt schon in den ersten
Stunden nach der Geburt auf. Das Allgemeinbefinden ist nicht ungestért. Die
Kinder trinken schlecht, verweigern die Brust, sind apathisch, die Temperatur
ist niedrig.

2¢
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Das Mekonium ist normal gefarbt und auch die Stiihle zeigen nach AusstoBung
des Mekoniums normale, oft dunkelgelbe Farbe. Der Urin ist dunkel gefirbt,
manchmal hat er eine leicht griinliche Farbe, die Bilirubinprobe ist stets positiv.

Im Blut fillt gewohnlich die Diazoprobe sowohl direkt als auch indirekt
positiv aus.

Sehr wichtig fiir die Diagnose ist das morphologische Blutbild. Man findet
eine ungewdéhnliche Ausschwemmung von Erythroblasten zum Teil mit Mitose-
figuren vom Charakter der Normoblasten im peripheren Blut. AufBlerdem fallt
auf, daB die roten Blutkdrperchen hyperchrom, also gut gefirbt und ungewéhnlich
groB sind (Makrocytose).

Leber und Milz sind meist miig vergroBert.

Die Blutplattchen sind héuﬁg leicht vermindert und es kann sich eine hdmor-
rhagische Diathese zeigen, in Form von Petechlen von Nasenbluten, Nabel-
blutungen, Blutbrechen und Melaena.

Auch Erscheinungen von seiten des Nervensystems in Form von Zuckungen,
Kriampfen, Hypertonie der Muskulatur und Koma kénnen auftreten.

Der Tod erfolgt in der Regel bald, schon am dritten, vierten Lebenstag,
unter Erscheinungen von progressiver Schwiche. Wir haben einen Fall gesehen,
bei dem das Kind erst nach 22 Tagen starb.

Aus der Gelbsucht entwickelt sich rasch eine Bleichsucht, eine mehr weniger
schwere Andmie bis zu 309, Hamoglobin und 1,5 Millionen Roten. Es besteht
eine Leukocytose von 15000 bis iber 20000. Charakteristisch ist jedoch die
obenerwihnte Erythroblastose. Man findet 50000 bis 200000 kernhaltige Rote
im Kubikmillimeter Blut.

Bei der Autopsie findet man zahlreiche Blutbildungsherde in der Leber, in
der Milz, in den Nieren und anderen Organen, ferner sind der Nucleus caudatus
und der Linsenkern oft sehr stark gallig imbibiert, man spricht deshalb von einem
sogenannten Kernikterus (ScEMORL), es kommt zu Nekrosen von Ganglienzellen,
und wenn die Kinder iiberleben, kénnen sich schwere extrapyramidale Funktions-
stérungen zeigen.

Dieser Icterus gravis cum erythroblastosi tritt familidr auf, und betrifft oft
50%, und mehr der Kinder einer Familie. Die ersten und letzten Kinder sind
héufig verschont. Ich habe aber auch eine Familie beobachtet, bei der um-
gekehrt das erste Kind einen Icterus gravis hatte, aber mit dem Leben davon-
kam, die zwei nachfolgenden Kinder waren gesund und das vierte Kind hatte
wieder einen Icterus gravis und starb daran nach wenigen Tagen im Koma
unter Konvulsionen.

Die Krankheit kann anscheinend sowohl durch die Mutter als auch durch den
Vater vererbt werden.

Alternierend konnen in den betreffenden Familien andere Formen der Erythro-
blastose auftreten, wie der Hydrops congenitus universalis am héufigsten, aber
auch die Anaemia neonatorum ohne Ikterus. Die Verwandtschaft der beiden
letzteren Krankheitsbilder geht daraus hervor, daB eben auch beim Icterus gravis
die Gelbsucht gewdhnlich in eine Bleichsucht iibergeht, welche den Ikterus
iiberdauert.

Die Behandlung des Icterus gravis besteht in Bluttransfusionen; intra-
muskuldre Injektionen von 20 bis 30 ccm Blut erweisen sich oft schon als wirksam.
Sie miissen drei- bis viermal wiederholt werden. Die Prognose bleibt sehr ernst,
aber gelegentlich gelingt es doch, solche Kinder zu retten. Auch Campolon-
injektionen haben sich uns als wirksam erwiesen. BErRNuHEmM-KArrER und Hotz
haben mit Erfolg die Behandlung der schwangeren Miitter mit Leber zur Prophy-
laxe durchgefiihrt, mit der wir uns spiter noch ndher beschiftigen werden.
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Einen solchen Fall nahmen wir schon am zweiten Lebenstage wegen Icterus
gravis auf. Das Madchen war das fiinfte Kind. Die beiden ersten Kinder starben
an schwerem Ikterus, zum Teil kompliziert mit Nasenbluten schon in den ersten
Tagen. Das dritte und vierte Kind waren mafig ikterisch und kamen mit dem
Leben davon. Unser Kind zeigte eine safrangelbe Hautfarbe, vergréBerte Leber
und vor allem deutlich tastbaren Milztumor drei bis vier Querfinger unterhalb
des Rippenbogens. Im Urin konnten keine Gallenfarbstoffe nachgewiesen werden.
Das Kind hatte 79%, Hamoglobin, 2,42 Millionen Rote, Firbeindex 1,08, 35500
Erythroblasten pro Kubikmillimeter. Die Roten zeigten eine deutliche Makro-
cytose mit einem durchschnittlichen Durchmesser 8,76 u, Resistenz bei 0,449,
Kochsalz (normal). Auf intramuskulire Blutinjektionen und linger dauernde
Behandlung mit Campolon ging die Gelbsucht zuriick. Das Hamoglobin sank
voriibergehend bis 66%, und der Blutbefund wurde allmahlich normal. Das Kind
gedieh sehr gut und konnte nach drei Monaten Spitalaufenthalt geheilt entlassen
werden.

Heute habe ich Gelegenheit, eine Frithgeburt im siebenten Schwangerschafts-
monat vorzustellen mit einem Geburtsgewicht von 1600 g. Dieses Kind ist jetzt
dreieinhalb Monate alt und bot beim Eintritt immer noch das Bild eines starken
Ikterus. Die Leber ist etwas vergroBert, die Milz tiberragt den Rippenbogen um
eineinhalb Querfinger. Die WAssErRMANNsche Reaktion war negativ. Im Urin waren
keine Gallenfarbstoffe nachzuweisen. Der Stuhl war weillich, zum Teil hellgelb
breiig.

Das Blut zeigt 819, -Hdmoglobin, 3,9 Millionen Rote, Féarbeindex 1,03, Leukocyten
14400. Die Roten zeigen immer noch 69, Normoblasten (absolut 864) und ebenfalls
eine auffallende Makrocytose, 49% 7 u (normal 7,48 u), 329%, 8pu, 7% 9u, 3% 10u
und 19, 11 u. Resistenz 0,4 bis 0,39, NaCl.

Der Bilirubingehalt im Serum ist erhéht auf 8,13 mg9%,. Wegen Serumhimolyse
konnte die Reaktion nach H. vAN DEN BERGH nicht durchgefithrt werden (normal
0,5 mg%,). .

Dieses Kind zeigt nun eine hdmorrhagische Diathese mit Blutungen aus der Nase
und aus dem Ohr.

Die Blutplattchen betragen 156000 mit starken GréBenverschiedenheiten, oft
geringer Granulation, hie und da geschwénzte Formen.

Blutungszeit 4!/, Minuten, Gerinnungszeit 25 Minuten, Retraktilitdt gut. Die
Prothrombinzeit 52 Sekunden nach FIECHTER bei einer normalen Kontrolle von
22 Sekunden.

Dieser Fall bei einer Frithgeburt gehort wohl auch in das Gebiet des Icterus
gravis prolongatus. Es ist naheliegend, da hier die embryonale Blutbildung
in der Leber angedauert hat und daf die Leber Anpassungsstérungen an das
extrauterine Leben zeigt.

Es ist nun von besonderem Interesse, dal gerade diese Leber mit Erythro-
blastose auch eine gewisse Riicksténdigkeit zeigt in bezug auf eine Partialfunktion,
ndmlich die Belieferung des Blutes mit Prothrombin. Dadurch erklért sich die
hémorrhagische Diathese mit etwas verlingerter Blutungszeit, aber vor allem
verzogerter Gerinnung und verlingerter Prothrombinzeit. Da wir heute wissen,
daB das Vitamin K unentbehrlich ist, damit die Leber Prothrombin an das Blut
abgibt, haben wir diesen Fall behandelt mit Injektionen mit dem wasserloslichen
Vitamin-K-Priparat Synkavit und damit eine deutliche Besserung der hamor-
rhagischen Diathese erreicht, wenn auch nicht ganz durchschlagend, weil eben
offenbar die Leberfunktion selber geschiadigt ist. Wir werden in einer anderen
Vorlesung auf die Bedeutung des Vitamins K fiir die Pédiatrie eingehen.
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3. Familiirer, chronischer, acholurischer Ikterus
oder himolytischer Ikterus mit Megalosplenie und
Kugelzellenanémie.

Selten tritt der hdmolytische Ikterus in den davon betroffenen Familien
schon beim Neugeborenen auf. Immerhin habe ich schon bei zwei bis drei Wochen
alten Kindern aus solchen Familien eine erste Attacke von hdmolytischem

Ikterus beobachtet.

Ich zeige einen jungen Saugling, dessen Haut einen blaBgelblichen Ton hat.
Die Conjunctiven sind blaB, die Scleren zeigen keine deutliche Gelbfirbung. Die
Leber ist nicht vergrofiert, aber das Kind hat einen deutlich tastbaren Milztumor.

Die Stiihle sind intensiv, dunkel, ockergelb gefirbt. Im Urin lassen sich keine
Gallenfarbstoffe nachweisen, auch kein Urobilinogen. Sonst ist diefe Reaktion bei
dieser Krankheit meist positiv.

Das Blut zeigt eine Andmie mit 55,4%, Héamoglobin, 2,74 Millionen Roten, einen
Fiarbemdex von 1,01.

Charakteristisch ist das morphologische Blutbild mit seinen vielen dunkel gefidrbten
Mikrocyten ohne jede Dellenbildung (Kugelzellen). Auf 100 Leukoeyten 1 Notmo-
blast, 129/, Reticulocyten. Die Resistenz der Roten ist deutlich herabgesetzt. Die
Himolyse beginnt bei 0,529, Kochsalz und ist vollstandig bei 0,49, Kochsalz.

Die Mutter des Kindes zeigt ein deutlich gelbes Hautkolorit und Gelbfarbung
der Scleren. Sie hat ebenfalls einen hédmolytischen Ikterus und hat diese Krankheit
auf das Kind vererbt.

4. Infektios-toxischer Ikterus.
a) Septischer Ikterus.

Ich habe heute Gelegenheit, einen sehr seltenen Fall, welcher der sogenannten
BurLschen Krankheit nahestehen diirfte, vorzustellen, d. h. ich kann nur die
Krankengeschichte referieren, aber die Organe des Kindes zeigen, das vor kurzem
verstorben ist.

Das Kind wurde spontan geboren, habe aber nie richtig geweint, sondern immer
nur gewimmert. Geburtsgewicht 2620. Die Mutter hatte eine Mastitis und konnte
das Kind nicht stillen. Am vierten Tage trat ein Ikterus auf, der bei der Aufnahme
am sechsten Lebenstag einen stark gelben, leicht bronzerétlichen Hautton annahm. Am
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Abbét15.themkpe§atur- und Gewichtskurve Von Anfang an FErbrechen, schluckte
(Staphylokokkensepsis mit Tkterus). zeitweise nichts mehr. Im Spital trat
zunéchst eine gewisse KErholung ein,

aber zuletzt trank das Kind wieder schlecht, erbrach wieder fast alles, wo-
bei das Erbrochene eine rotliche Farbe hatte und eine positive Benzidinprobe
ergab. Zuletzt wurde auch mit dem Stuhl hellrotes Blut in einzelnen Flatschen
entleert. Uber den Lungen konnte, besonders terminal, itber dem rechten Unterlappen



Infektids-toxischer Ikterus. 23

Bronchialatmen mit méBig vielen feinen klingenden und nichtklingenden Rassel-
gerdiuschen wahrgenommen werden. Das Kind zeigte Nasenfliigelatmen und starb
schlieBlich nach wiederholten asphyktischen Anfillen am 13. Lebenstag.

Die Blutuntersuchung hatte folgendes ergeben: Hémoglobin 1249, Rote 5,5 Mil-
lionen, Féarbeindex 1,12, Weile 15450, N. Stabkernige 28,5, Segmentkernige 52,5,
Eosinophile 0, Basophile 0, Lymphocyten 14,5, groe Mono 4,59%,. 2 Normoblasten auf
100 Leukocyten. ,

Die Blutplédttchen sanken bis 60000 und es fanden sich fast nur Riesenplittchen.
Blutungszeit zwei Minuten, Gerinnungszeit 25 Minuten, Retraktilitdt keine.

Die klinischen Kardinalsymptome der BUHLschen Krankheit sind, wie sie
dieser Fall zeigte: 1. Ikterus, 2. nicht ndher erklirbare Asphyxie, 3. schwere
hdmorrhagische Diathese, 4. fieberloser Verlauf.

Merkwiirdig ist, daB trotz des intensiven Ikterus im Urin keine Gallenfarb-
stoffe ausgeschieden wurden, selbst Urobilinogen nicht. Die Stiihle waren sogar
schén geformt und intensiv gelb gefarbt.

Bei der Autopsie zeigte sich eine allerschwerste hdmorrhagische Diathese
mit Massenblutungen im Herz und im Herzbeutel, in den Lungen und die ganze
Magenschleimhaut war schwarz vom Blut unterlaufen. In den Lungen zeigen
sich multiple kleine Abscesse, ebenso in den Nieren. In diesen Abscessen konnten
massenhaft Staphylokokken nachgewiesen werden. Die Nieren sind ockergelb
gefirbt und zeigen eine starke fettige Degeneration. Die Leber ist dunkel gefirbt,
so daB hier die Fettdegeneration nicht ohne weiteres nachgewiesen werden kann.
Bunw, der 1871 das Krankheitsbild beschrieben hat, legte groBen Wert auf diese
hochgradige fettige Degeneration und bezeichnete sogar das Krankheitsbild
als akute Fettdegeneration des Neugeborenen.

In unserem Fall hat es sich, dhnlich wie in den Beobachtungen von ROTHLER
und FINKELSTEIN, um eine Staphylokokkensepsis gehandelt. LuckscH fand eine
Colisepsis, und ruménische Autoren, GRACIUN, SLoBozIANU und Ursvu, fanden
eine Streptokokkensepsis. Die Infektion erfolgt wahrscheinlich schon intra-
uterin, und das klinische Krankheitsbild der Sepsis erhélt eine besondere Farbung
durch das Auftreten in der Neugeborenenzeit mit den obenerwihnten Kardinal-
symptomen des schweren Ikterus, der Asphyxie, der unheimlichen himorrhagi-
schen Diathese, die uns schon von einem schwarzen Tod zu reden gestattet,
und dem fieberlosen Verlauf. '

Wahrend bei der Burrschen Krankheit, wie auch unser Fall zeigt, der Urin
bis auf vereinzelte Leukocyten und Erythrocyten im Sediment normal ist, zeigt
er bei der klinisch dhnlichen WINCKELschen Krankheit eine Himoglobinurie und
zuweilen auch Hautblutungen. Der bronzefarbene Ikterus ist dem der Bunrschen
Krankheit dhnlich, ebenso die Cyanose und der fieberfreie Verlauf. Auch diese
Krankheit fithrt meist zum Tode. Verdauungsstérungen, Erbrechen, gallige
Durchfille, nervése Erscheinungen, wie Konvulsionen und Kontrakturen, gehen
dem Exitus meist voraus. Bei der WINCKELschen Krankheit hat man ebenfalls
Streptokokkensepsis gefunden, in anderen Féllen lag anscheinend eine Ver-
giftung durch Nitrobenzol oder anilinhaltige Farbstoffe von Wischestempeln
vor, welche zu Methdmoglobindmie und H&moglobinurie gefithrt hatten.

Die Behandlung des septischen Ikterus ist meist erfolglos. Die Frithdiagnose
ist sehr schwierig, und ob die Sulfanilamide eine Wirkung entfalten koénnten,
ist zweifelhaft. Zur Behandlung der hémorrhagischen Diathese haben wir in
unserem Fall Synkavit versucht, jedoch ohne jeden Erfolg. Nach der Injektion
wurden die Blutungen sogar eher stirker. FaNcoNI hat angenommen, da} der
durch Vitamin-K-Mangel in der ersten Lebenszeit bedingte Morbus haemor-
rhagicus neonatorum, d.h. die hadmorrhagische Diathese durch Prothrombin-



24 4. Vorlesung. Die verschiedenen Formen von Ikterus beim Neugeborenen.

mangel die besondere Firbung des septischen Krankheitsbildes bedingen kénnte.
Ex juvantibus kénnen wir bei dem vollkommenen Versagen von Synkavit
wenigstens in unserem Fall diese Annahme nicht stiitzen. Doch lassen sich viel-
leicht wegen des ginzlichen Darniederliegens der Leberfunktion aus diesem Mif8-
erfolg keine sicheren Schliisse ziehen.

b) Syphilitischer Ikterus.

Wir werden an einen syphilitischen Ikterus denken, wenn wir beim Neu-
geborenen Pemphigus an den Hand- und Sohlenflichen finden, ferner Lippen-
rhagaden oder die charakteristische Coryza. Leber und Milz sind vergréBert.
Es kommt nicht selten auch zu Blutungen aus der Nase, dem Mund, dem Nabel.
Die Stiihle sind nicht entfirbt.

Es handelt sich in diesen Fillen gewissermafen um eine iktero-hdmorrhagische
Sepsis, dhnlich der WEelLschen Krankheit, nur bedingt durch die Spirochaeta
pallida.

Man wird in solchen Fillen eine milde Behandlung mit Quecksilberschmierkur
einleiten, da die Arsenpridparate schlecht vertragen werden und sogar zu plétz-
lichem Exitus filhren kénnen.

5. Ikterus infolge Mifbildung der Gallenwege.

Ich kann hier einen vier Monate alten Sdugling demonstrieren, von griingelber
Hautfarbe am ganzen Kérper, Conjunctiven und Scleren sind stark gelb gefarbt.
Die Leber reicht fast bis zum Nabel, ist sehr derb. Der Rand ist scharf, die Milz
ist zwei bis drei Querfinger unterhalb des Rippenbogens tastbar, ist ebenfalls
derb. Im Urin eine Spur Bilirubin, Urobilin und Urobilinogen negativ. Der Stuhl
ist, vollstidndig acholisch, weill, gut geformt.

Das Blut zeigt 102%, Hdamoglobin, 4,85 Millionen Rote, 29100 Weile.

Das Serum ist goldgelb gefarbt. Auf der Haut der Extremitéten, besonders
an den Fiilen, treten spontan groffe Blasen auf. Im Inhalt einer solchen Blase
wurden 20,2 mg?%, Gesamtbilirubin gefunden. Davon direktes Bilirubin 12,4 mg%,.
Indirektes somit 7,8 mg%,. Die WassErRmMANNsche Reaktion war negativ.

Manifeste hdmorrhagische Diathese lifBt sich nicht nachweisen, und doch
besteht eine latente. Blutungszeit 4 Minuten, Gerinnungszeit 25 Minuten. Die
Retraktilitit ist etwas herabgesetzt und die Prothrombinzeit nach FircrTER
betrigt 46 Sekunden gegeniiber einer normalen Kontrolle von 22 Sekunden. Diese
verlingerte Prothrombinzeit steht in Ubereinstimmung mit Angaben von HAUSER
aus der Basler Kinderklinik im Gegensatz zu Faxconi, welcher bei kongenitaler
Gallengangatresie keine Storungen der Gerinnung nachweisen konnte. Er
glaubt, daB die Gallengangatresie an und fiir sich noch nicht geniige, um die
Resorption des Vitamins K zu behindern. Ich denke daran, daBl beim Gallengang-
verschluB Galle und Gallenséuren durch den Darm, besonders beim Siugling,
ausgeschieden werden konnen, welche die Resorption von Vitamin K erméglichen.
Kommt es aber zu einer bilidren Cirrhose, wie diese bei lingerer Lebensdauer
sich wohl immer einstellt, so macht sich der Ausfall der Leberfunktionen auch in
der Prothrombinproduktion geltend und es kann auch nach unseren Beobachtungen
zu schwerer manifester hdmorrhagischer Diathese kommen.

Im Gegensatz zu den bisher besprochenen Ikterusformen haben wir bei der
kongenitalen Atresie der grofien Gallenwege acholische weille, fettreiche, stinkende
Stiihle, da eben die Galle nicht in den Darm gelangen kann. Es zeigt sich ein
allméahlich stirker werdender, hartnéckiger ITkterus mit Leber- und Milztumor.
Der Verlauf kann sich iiber Monate hinziehen. Es ist sogar ein Kind bekannt ge-
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worden, das drei Jahre lang lebte. Allméahlich nimmt die Cholamie mehr und mehr
zu, es kommt zu Sopor, Krimpfen und hémorrhagischer Diathese infolge Pro-
thrombinmangels. In spiteren Stadien kann auch Ascites auftreten.

Bei der Autopsie findet man die Leber groB, hart, braungriin bis schwarzgriin.
Es fehlt eine Verbindung des Gallengangsystems mit dem Duodenum. Es kénnen
alle Gallenginge betroffen sein, sie kénnen vollkommen fehlen oder durch strang-
féormige, undurchgéngige Gebilde ersetzt sein. Manchmal sind einzelne Génge
noch nachweisbar oder sogar cystisch erweitert. Praktisch von besonderer Wich-
tigkeit sind die Félle, wo bei normalen Gallenwegen nur die Einmiindungsstelle
des vielleicht etwas engen Choledochus in den Darm verschlossen oder gar nur
verengert ist, so dafl der Ikterus intermittierenden Charakter annehmen kann.
Bei lingerer Lebensdauer kommt es zu einer bilidren hypertrophischen Cirrhose
mit Milztumor, wie in dem vorgestellten Fall.

Es besteht kein Zusammenhang mit Syphilis. Es handelt sich um eine
MiBbildung, um eine meist totale Abschniirung der Leber. Auf einer gewissen
Entwicklungsstufe haben die Gallenwege dhnlich wie das Duodenum noch kein
Lumen. Es kommt zur kongenitalen Atresie, wenn diese Okklusion persistieren
bleibt.

Der Versuch einer operativen Kommunikation der Gallenwege mit dem
Duodenum ist immer vorzuschlagen. Doch erlauben die Verhéltnisse selten
einen Erfolg.

Die kongenitale bilidre Lebercirrhose unterscheidet sich von dem obgenannten
Krankheitsbild nur durch den Gallengehalt der Stiihle. Es handelt sich wohl
um die Folgen einer intrauterinen Cholangitis chronica. Die so erkrankten
Sauglinge erliegen ihrem Leiden meist nach drei bis acht Wochen.

Die vorgefiihrten Fille beleuchten die mannigfaltigen Probleme diagnostischer,
prognostischer und therapeutischer Natur, auf die uns das Symptom des Ikterus
beim Neugeborenen hinfithren kann. Wohl ist es richtig, daB sich der Ikterus
bei Gallengangatresie von den iibrigen Ikterusformen bei Neugeborenen durch
seine vollkommen acholischen Stithle unterscheidet, doch gibt es Ausnahmen,
wenn z. B. beim Icterus gravis Gallenthromben die kleinen Gallenginge ver-
stopfen.

5. Vorlesung.
Hepatitis epidemica.

Ich demonstriere heute ein 14jdhriges Médchen, welches Ende August mit hohem
Fieber, Schwindelgefithl und Mattigkeit erkrankt ist. Dieses Fieber dauerte vier bis
fiinf Tage. Am 6. September stand das Kind erstmals wieder auf. Es blieb fieberfrei,
aber man bemerkte am 7. September eine Gelbfdrbung der Scleren. Es bestand jetzt
kein Fieber mehr, es zeigte sich mehr und mehr auch eine Gelbfarbung der Haut
und etwas Pruritus an Armen und Beinen. Der Urin wurde mehr und mehr dunkel,
der angehaltene Stuhl sehr hell, lehmartig.

Wir bemerken in der Tat eine Gelbfarbung der Scleren, ferner eine gelblich-
rétliche Ténung der Hautfarbe des Gesichtes und des Stammes,

Die Herzdémpfung ist normal, die Téne sind regelméaBig rein, die Frequenz ist 104,
es besteht somit keine Bradycardie.

Das Abdomen ist weich, nicht druckempfindlich, auch im Epigastrium nicht.
Die Leber iiberragt den Rippenbogen nicht. Die Milz ist nicht palpabel.

Der Stuhl ist geformt, hart, bereits nicht mehr lehmfarben, sondern gelbbraun
bis dunkelbraun.

Der Urin hat eine bierbraune Farbe. Er ist eiweifrei. Die Reaktionen auf
Urobilinogen und Urobilin sind negativ, die Reaktionen auf Bilirubin nach TROUSSEAU
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und GMELIN sind stark positiv. Auch die Haysche Probe auf Gallensduren ist positiv
ausgefallen. Zucker und Aceton negativ. Im Sediment vereinzelte Leukocyten und
Epithelien.

Das Blut enthilt 909, Himoglobin, 4,58 Millionen Rote, Farbeindex 1, Weille
7200, neutrophile Stabkernige 11, Segmentkernige 23, Eosinophile 1, Basophile 0,
Lymphocyten 649, grole Monocyten 0.

Blutsenkung: 1/, Stunde 2, 1 Stunde 6, 2 Stunden 20, 24 Stunden 58 mm.

Das Serum ist auffallend dunkelgelb verfirbt und Bilirubin 148t sich direkt
nach der Diazoprobe von HIJMANS VAN DEN BERGH erst nach zirka 10 Minuten
nachweisen, wihrend die indirekte Probe nach Alkoholfdllung der Bilirubineiwei3-
verbindung sofort maximal positiv ausfallt und sehr intensive Rotfarbung zeigt.

Wir setzen unseren Fall zunichst auf reine Obstdidt, wir veérabreichen Kohle,
ferner eine Tablette Raphabil, eine Tablette Felamin und eine Tablette Decholin.
Die Obstipation bekidmpfen wir mit Karlsbader Salz, morgens niichtern, und mit
Kamilleneinldufen.

Wir haben hier das charakteristische Bild einer Hepatitis epidemica vor uns,
das frither auch und zum Teil auch jetzt noch als Icterus catarrhalis bezeichnet
wird. Wir sprechen heute von Hepatitis epidemica, weil man in neuerer Zeit
besonders Familien- und Hausepidemien beobachtet hat, wobei eine Inkubations-
zeit von durchschnittlich ein bis vier Wochen, meist 10 bis 15 Tagen, festgestellt
wurde. Personlich habe ich in Familienepidemien am héufigsten Inkubations-
zeiten von 21 Tagen angetroffen. Noch lingere Inkubationszeiten gibt in neuester
Zeit ZIEGLER an.

Gegen das Ende der Inkubation zeigen sich manchmal Prodrome. Die Kinder
werden reizbar, appetitlos, verstimmt, leicht ermiidbar, klagen tiber Schwiche
in den Beinen, Ubelkeit, Magen-Darmstorungen, Verstopfung, leichten Durch-
fall, spastische Leibschmerzen. Die Dauer dieser Prodrome kann nur wenige
Tage betragen, seltener bis zu zwei bis vier Wochen.

Unser Fall zeigt die charakteristische Gliederung der Krankheit in zwei
Stadien:

1. Das fieberhafte Initialstadium mit ausgesprochenen Allgemeinbeschwerden,
gastrointestinalen Symptomen ohne Gelbsucht.

2. Das fieberfreie ikterische Stadium.

Selten ist das Fieber hoch, bis 40°, wie bei unserem Fall, und wird durch
Frosteln oder sogar einen richtigen Schiittelfrost eingeleitet. Meistens ist das
Fieber nur leicht und die Allgemeinsymptome, wie Appetitlosigkeit, Ubelkeit,
heftiges, ja fast unstillbares Erbrechen, Durchfall oder Obstipation, Druckgefiihl
und kolikartige Schmerzen im Oberbauch stehen im Vordergrund. Gelegentlich
Muskel-Riicken-Glieder-Schmerzen, rasch voriibergehende Gelenkschmerzen.

Schon in diesem Stadium 146t sich hidufig eine etwas druckempfindliche
Leberschwellung feststellen. Im Urin findet man frithzeitig Urobilinogen in der
Kilte und nicht selten auch Aceton, so dafl man versucht ist, bei den heftigen
Brechattacken an ein acetonidmisches Erbrechen zu denken.

Nach dem Abfall des Fiebers féllt nun zuerst eine leichte Gelbfirbung der
Scleren auf, ihnen folgen dann Gesicht, Kérper und GliedmaBen. Der Ikterus
ist starken Schwankungen unterworfen. Er kann sich auf die Scleren beschréinken
oder auch ganz ausbleiben. Namentlich zu Epidemiezeiten begegnet man nicht
gelten solchen Fillen, die nur das fieberhafte Initialstadium und die Allgemein-
beschwerden zeigen, aber der Ikterus bleibt aus. Die Leberschidigung verrit
sich nur durch die Urobilinogenurie.

In den typischen Fillen wird aber bald ein auffallend dunkler Urin entleert,
der die Farbe.von Miinchner Bier annimmt. Zu dieser Zeit kann, wie in unserem
Fall, Urobilinogen und Urobilin im Urin verschwinden und nur noch die Bili-
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rubinreaktionen nach GMELIN und TrROUSSEAU sind sehr stark positiv. Dieses
Verhalten deutet darauf hin, daf nun keine Galle mehr in den Darm abgesondert
wird, und sich kein Urobilinogen mehr im Darm bilden und zuriickresorbiert
werden kann. Zu dieser Zeit beginnen in der Tat die Stiihle sich aufzuhellen
und eine Andeutung von Lehmfarbe zu gewinnen. Eine vollstdndige Acholie
wird jedoch selten erreicht.

Die Dauer der Gelbsucht betrigt ein bis vier, seltener acht Wochen. Die
Stiihle werden wieder dunkler braun, der Urin hellt sich auf und der Ikterus
schwindet ganz allméahlich. Aber noch viele Wochen lang 148t sich nicht so selten
ein Leberschaden durch Urobilinogenurie nachweisen, welche wir mit einer
Albuminurie nach einem Nierenleiden vergleichen konnen.

Sehr hiufig findet man im Beginn einen Rachenkatarrh mit weiler, dick-
belegter Zunge und iiblem Mundgeruch. Die Zunge kann aber auch sauber
und feucht-rosa sein. Seltener begegnet man eigentlichen Anginen, mitunter
sogar mit grauen Membranen, die keine Diphtheriebazillen enthalten und ohne
Serum abheilen.

Der Fieberverlauf im ersten Stadium ist nicht charakteristisch, nur selten
nimmt das Fieber typhoiden oder septischen Charakter an. Pulsverlangsamung
fehlt bei dem vorgestellten Fall, sie ist iiberhaupt bei Kindern seltener als bei
Erwachsenen, kommt aber gelegentlich auch vor.

Pruritus konnten wir bei unserem Méadchen feststellen. Er ist bei Kindern
selten und kommt mehr bei Erwachsenen zum Vorschein. Gelegentlich kommen
fliichtige, rotelnahnliche Exantheme vor. Hautblutungen sind sehr selten.

Uber das weiBle Blutbild hat in neuester Zeit E. ZIEGLER eingehende Unter-
suchungen bei Kindern angestellt. Von Anfang an besteht eine Leukopenie
4000 bis 6000, gelegentlich noch tiefer (2000 bis 3000).

Ganz im Beginn sind gewdhnlich die Neutrophilen relativ vermehrt mit
starker Linksverschiebung und die Lymphocyten stark erniedrigt. Diese neutro-
phile Kampfphase geht sehr rasch zuriick. Die Neutrophilen zeigen keine starken
toxischen Verinderungen. Die Eosinophilen fehlen nie ganz, gelegentlich Eosino-
philie bis 109%,.

Die Lymphocyten, die anfinglich auf 10 bis 209, erniedrigt sind, {iberkreuzen
bald die Neutrophilen und steigen bis iiber 50 bis 709,.

RegelmiBig treten Plasmazellen auf, oft schon im préikterischen Prodromal-
stadium (3 bis 99,). Das lymphocytire Blutbild erhilt dadurch, auch nach
meinen Beobachtungen, einen etwas bunten Charakter, der an Rubeolen oder
auch lymphédmoides Driisenfieber erinnern kann.

Die Monocyten steigen oOfters gegen den Schlufl der priikterischen Phase
bis auf 209, an. Unser Fall zeigt jedoch, dafl eine Monocytenvermehrung auch
fehlen kann.

Das Bilirubin im Serum ist vermehrt. So fanden wir in einem Fall 1,17 mg9,
Gesamtbilirubin, davon direktes Bilirubin 0,46 mg%,, indirektes Bilirubin
0,71 mg%,. Auch der vorgestellte Fall zeigte eine auffallend starke Reaktion
auf indirektes Bilirubin. Diese Tatsache, die wir mehrmals feststellen konnten,
ist von groBem Interesse. Es ist eben nicht alles Stauungsbilirubin im Blut,
sondern der groBere Teil des Bilirubins entstammt sogar aus einem vermehrten
Blutzerfall und besteht aus einem Bilirubin, das die Leber noch nicht passiert
hat. Dieser vermehrte Blutzerfall ist auch die Ursache, weshalb oft im Verlauf
der Hepatitis epidemica Andmie auftritt. Ich beobachtete in einem schweren
Fall eine besorgniserregende Abnahme des Hémoglobins bis 309, und der Roten
bis 2 Millionen. Vereinzelte Erythroblasten und Makrocytose ohne Entrundung
(RoTH, ZIEGLER).
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Im Gegensatz zur hamolytischen Andmie bei der Kugelzellenkrankheit ist
die Resistenz stark gesteigert. So fanden wir in einem Fall Beginn der Hamolyse
bei 0,369, Kochsalz, komplette Héimolyse bei 0,329, Kochsalz. Der Beginn der
Hamolyse kann bei 0,32 bis 0,389, Kochsalzlésung erst einsetzen statt bei 0,42 bis
0,449, in der Norm. Diese Erscheinung ist wahrscheinlich darauf zuriickzufiihren,
daB die weniger resistenten Erythrocyten der Hédmolyse erliegen und nur die
resistenzstarken Roten iibrigbleiben.

Die Blutsenkung ist in unserem Falle normal 6/20. In anderen Féllen ist sie
verlangsamt.

Die Blutungszeit kann verkiirzt, normal oder gelegentlich verlingert sein.

Ahnliches gilt von der Gerinnungszeit. Wir fanden einmal verkiirzte Gerin-
nungszeit von 3 Minuten, besonders in spéteren Stadien kann die Gerinnung
auch verlingert sein. Hier ist dann besonders auch die Prothrombinzeit zu be-
stimmen. Ihre Verlingerung weist darauf hin, daf die Resorption des Vitamins K
infolge des Ikterus gestort sein kann oder dall die Prothrombinbildung in der
Leber infolge der Hepatitis gelitten hat.

Im Urin findet man nur selten nephritische Erscheinungen, ofters leichte
Albuminurie bei schweren Féllen. Das Fehlen einer Nephritis spricht gegen einen
Icterus infectiosus oder die WeILsche Krankheit (Spirochaetosis ictero-haemor-
rhagiae).

Die Prognose der Hepatitis epidemica ist in weitaus den meisten Fillen eine
gute, doch ist sie vorsichtig zu stellen wegen der Moglichkeit des Uberganges
in eine akute gelbe Leberatrophie, welche ich auch einmal bei einem jungen Méadchen
erlebt habe. Der Beginn ist ganz gleich wie bei der harmlosen Hepatitis epidemica,
der Ikterus ist jedoch sehr hartnickig und schlieBlich stellt sich Prostration und
Somnolenz ein. Es kommt zu Delirien, groBer motorischer Unruhe, allgemeinen
Zuckungen und Krdmpfen. Der Foetor hepaticus (Geruch nach roher Leber
oder nach Ausdiinstung von Raubtieren) ist sehr intensiv. Die Leberschwellung
geht auffallend rasch zuriick. Im Urin zeigen sich Kristalle von Leucin und
Thyrosin. Der Tod tritt im Koma ein. Im Blut zeigen die Neutrophilen viele
Vacuolen. Der Ikterusgrad ist fiir die Prognose nicht maBgebend. Man rechnet
mit einer Letalitit von 0,2 bis 0,49%,.

Bei dem 13jahrigen Médchen, das ich jetzt vorstelle, entwickelte sich eine
Hepatitis epidemica einige Monate nachdem wir das Kind geheilt nach peri-
typhlitischem Abscel nach Hause entlassen hatten. Es erschien das typische
Krankheitsbild. Die Gelbsucht dauerte vom 15. Mai an bis etwa zum 25. Mai,
so daB das Kind, nachdem es sich gut erholt hatte, am 10. Juni vollkommen
ikterusfrei und mit negativer Urobilinogenreaktion entlassen werden konnte.
Wahrend der ersten Zeit ging es der Patientin gut, seit etwa einer Woche zeigte
sich wieder zunehmende Gelbfirbung der Haut und dunkler Urin, so daf das
Kind am 29. Juni wieder in die Klinik aufgenommen werden muBte. Wir sehen
wiederum das typische Bild der starken Gelbfirbung der Scleren und der Haut
mit leicht druckempfindlicher vergr6Berter Leber ohne Milzschwellung, bier-
braunem Urin und lehmfarbenen Stiihlen. Es ist somit in diesem Falle zu einem
Rezidiv gekommen. Es ist bekannt, dal es Epidemien gibt, bei denen auffallend
haufig solche Rezidive vorkommen, wihrend sie sonst eher selten sind.

Wir haben vor einiger Zeit einen Fall beobachtet bei einem zehnjdhrigen
Midchen, welches schon vor zwei Jahren anlidBlich einer Epidemie von Ikterus
von der Krankheit befallen worden war und nunmehr wiederum erkrankte,
wobei der Ikterus einen ausgesprochen rezidivierenden Charakter zeigte, und mit
leichten Besserungen und immer wieder erneuten Schiitben sich monatelang
hinzog. Es ist zu befiirchten, daB hier die Hepatitis epidemica zu einem chroni-
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schen Leberschaden mit Ausgang in Lebercirrhose fithren kann. Die TaraTa-
Ara-Reaktion zeigt bereits starke Flockung in den Verdinnungen 1:8 bis
1:512, was ebenfalls in diesem Sinne spricht. '

Eine interessante Beziehung der Hepatitis epidemica zum Scharlach haben
wir in letzter Zeit beobachtet. Es trat in der dritten Woche nach Scharlach
eine Hepatitis epidemica auf. Offenbar war der Knabe gleichzeitig mit Scharlach
und Hepatitis epidemica infiziert worden. Zuerst trat wegen der kiirzeren In-
kubationszeit der Scharlach auf und erst nach drei Wochen die Hepatitis epi-
demica. Dall es sich wirklich um eine solche handelte, ging daraus hervor, dafl
drei weitere Wochen spéter der Bruder des Patienten nicht an Scharlach, wohl
aber an Hepatitis epidemica erkrankte.

Pathogenese: Die akute Hepatitis verhilt sich zunichst wie eine den ganzen
Korper ergreifende Infektionskrankheit mit ausgepriigten Allgemeinerscheinungen,
Fieber usw. Es handelt sich im Mittelpunkt des pathogenetischen Geschehens
gleich nach dem Beginn der Erkrankung um eine Leberentziindung mit ausge-
sprochener Schidigung des Leberparenchyms bei meist véllig intakten Gallen-
gingen. Eine Permeabilitdtsstorung im Sinne einer serésen Entziindung nach
ErPINGER scheint eine groe Rolle zu spielen mit Austreten eines eiweilreichen
Exsudates in die sogenannten DissEschen Réume zwischen Kapillaren und Leber-
zellen. Es diirfte auch zu einer Durchtrinkung der Leberzellen mit Natrium-
ionen unter gleichzeitigem Verlust der weit wertvolleren Kaliumionen kommen.

Aus den Familienepidemien geht hervor, dall es sich um eine sogar contagiose
Infektionskrankheit handelt. Séuglinge erkranken sozusagen nie an Hepatitis
epidemica, am hiufigsten Kinder unter 15 Jahren, also im Spiel- und Schulalter.

Die Ubertragung erfolgt wahrscheinlich von Mensch zu Mensch, hauptséchlich
im fieberhaften Invasionsstadium mit den héufigen katarrhalischen Erscheinungen
im Nasenrachenraum. Spéter ist die Gelbsucht kaum mehr contagits. Immerhin
sind gelegentlich Heimkehrfille &hnlich wie bei Scharlach gesehen worden.
Infektion vermittelst infizierter Speisen oder durch schlechtes Wasser wurde
hin und wieder angenommen, aber nie mit Sicherheit bewiesen. Es gibt auch
vollkommen sporadische, als sogenannter katarrhalischer Ikterus, auftretende
Fille. Aber auch bei diesen handelt es sich nicht um einen priméren Katarrh
im Duodenum und Choledochus, wie die alten Arzte angenommen haben, sondern
ebenfalls um eine Hepatitis.

Atiologie. Vielfach sind in Stuhl Urin, Galle und Blut, Stdbchen aus der Coli-
Typhus-Paratyphus-Ruhr-Gruppe gefunden worden. Serologisch wurden mitunter
Agglutinationen besonders gegen Paratyphus selbst in hohen Verdiinnungen fest-
gestellt. Doch scheint es sich mehr um eine unspezifische Agglutination zu handeln.
Man denkt neuerdings mit Recht mehr und mehr an eine Infektion mit einem spezifi-
schen Virus. Die Ubertragung auf Tiere ist allerdings bisher noch nicht gegliickt.

Therapie: 1. Didt. Wir geben gerne im Beginn strenge Rohkost. Wir schonen
damit die Leber, wirken vielleicht auch der serésen Entziindung im Sinne ErPIN-
GERs entgegen, indem wir durch die Rohkost den geschiddigten Leberzellen
wiederum reichlicher das verlorengegangene Kalium zur Verfiigung stellen.
AuBlerdem férdert die Rohkost den GallenfluB. Spiter geben wir eine Didt mit
fettfreier Trockenmilch (Alipogal oder Buttermilch Eledon) 10%ig, und stark
gezuckerten Tee, Zwieback, kohlehydratreiche Kost mit Kartoffeln, Mehlspeisen,
gezuckerten Friichten und Fruchtsiften usw. Verboten sind Butter und andere
Fette, Fleisch und Eier.

2. Medikamentose Behandlung. Besonders bei Obstipation geben wir morgens
niichtern 1 bis 5 g Karlsbader Salz oder Magnesiumsulfat in einem Bierglas
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warmen Wassers, ferner Cholagoga, wie Raphabil, Decholin, Felamin 1 bis 2 Ta-
bletten taglich.

Gegen die Resorption toxischer Stoffe aus dem Darm empfiehlt sich die Dar-
reichung von Eucarbon (leicht abfiihrende Kohlentabletten) ein- bis dreimal
taglich vor den Mahlzeiten. Auch kleine Dosen Calomel, z. B. 0,01, erweisen sich
mitunter als nitzlich (bei eiweiBfreiem Urinl).

In allen schweren Fiéllen mit der Gefahr der gelben Leberatrophie ist an die
Leberschutztherapie zu denken, an perorale, intramuskuldre oder intravenése
Zufubr von Traubenzucker unter Beigabe von kleinen Dosen Insulin (2 bis 5 E.),
um die Leberzellen mit Glykogen anzureichern.

Die leberschonende Didt muBl oft noch wochenlang nach Verschwinden des
Ikterus fortgesetzt werden, bis die Urobilinogenreaktion im Urin dauernd ver-
schwunden ist.

6. Vorlesung.
Familiiire Lebercirrhose.

Dieses siebenjihrige Méadchen stammt von einer Mutter, welche bis jetzt vier
uneheliche Kinder gehabt hat. Sie selber hat noch eine Zwillingsschwester, welche,
wie wir noch horen werden, an der gleichen Affektion leidet wie dieses Kind. Die
Krankheit begann vor etwa zwei Wochen manifest zu werden mit Erbrechen, all-
maéhlich zunehmender
Auftreibung des Abdo-
mens und Ausbildung
eines Caput Medusae.

Wir sehen ein stark
abgemagertes Maédchen
mit eingefallenen Ge-
sichtsziigen vor uns. Das
Abdomen ist namentlich
in der Oberbauchgegend
vorgewolbt und zeigt
eine stark auffallende,
dicke  Venenzeichnung
in diesem Bezirk. Die
Haut ist sehr trocken
und schuppend. Das
Madchen hat eine Kor-
perlinge von 109 cm
(113 normal) und ein
Korpergewicht von 18,7kg (normal 20,9). In letzter Zeit hat der Bauchumfang
stark zugenommen, der Umfang stieg von 53 cm auf 64 cm. Die Leber nahm eine
Kantenstellung an. Das Abdomen ist in den abhédngigen Partien geddampft und diese
Déampfung verschiebt sich bei Lagewechsel. Versetzt man dem Abdomen mit der
einen Hand kurze St6Be, so kann man mit der andern Hand auf der Gegenseite
deutlichen Wellenschlag tasten. Es besteht somit Ascites, und da der Druck im Ab-
domen bedenklich angewachsen ist, Respiration und Zirkulation schwer beeintridchtigt,
entschlieBen wir uns zur Bauchpunktion. Es werden langsam zirka ein Liter klare,
gelblich gefirbte Ascitesfliissigkeit abgelassen. Die Rivaltaprobe ist negativ; es handelt
sich somit um einen StauungserguB, da jede entziindliche Globulinvermehrung
fehlt. Die gelbliche Fiarbung kann nicht vom Gallenfarbstoff herriihren, denn die
Proben von TROUSSEAU, GMELIN, die Diazoprobe nach HIJMANS VAN DEN BERGH
sind direkt und indirekt negativ. Nach der Punktion kénnen wir nun die Leber besser
palpieren, sie iiberragt den Rippenbogen um drei bis vier Querfinger, sie ist sehr
hart, kantig.

Abb. 16. Familiire Lebercirrhose.
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Die Milz ist deutlich vergréfert, sie iiberragt den Rippenbogen um zwei bis drei
Querfinger und ihre Konsistenz ist ebenfalls auffallend derb.

Die Herzdampfung ist kaum nachweisbar vergréBert, die Téne sind zeitweise
etwas arrhythmisch mit Extrasystolen. Uber der Mitralklappe hort man ein gieBendes
systolisches Gerdusch. Puls 92, Blutdruck 120/70.

Rontgenbefund: Das Herz ist mit einer Linge von 10,5 cm und einem Herz-
Lungenquotienten von 1,9 etwas vergrofert. Die rechte Herzkontur ist etwas aus-
gebuchtet und die Herztaille links etwas ausgefiillt. Das Retrocard zeigt ein deut-
liches Hervortreten des linken Vorhofes, so da es sich um ein mitral konfiguriertes
Herz handelt. Die Lungenfelder zeigen keine pathologischen Verdnderungen.

Blut: Hamoglobin 709, Rote 4,36 Millionen, Firbeindex 0,81, Leukocyten 16500,
neutrophile Stabkernige 8,5, Segmentkernige 52,5, Eos. 1,5, Lymphocyten 36, Mono-
cyten 1,5. Die Neutrophilen zeigen teilweise leicht toxische Granulation. Blutplitt-
chen in normaler Zahl, Blutungszeit 5!/, Minuten, Gerinnungszeit 19 Minuten, Blut-
koérperchenresistenz: Beginn der Hémolyse bei 0,369, somit erhéht. Bilirubin im
Serum direkt negativ, indirekt schwach positiv. Blutkérperchensenkung !/, Stunde
6 mm, 1 Stunde 24 mm, 24 Stunden 114 mm. Blutzucker niichtern 87 mg9%,, Blut-
Wassermann in allen Ablesungen negativ.

Urinmengen herabgesetzt, schwanken zwischen 400 bis 600 ccm. Eiwei3, Zucker,
Aceton negativ. Urobilinogen positiv, Urobilin Spur, Bilirubin nach TROUSSEAU
und GMELIN negativ. Gallensduren (Hay-Rrobe) positiv.

Die Tuberkulinproben nach PIRQUET und MANTOUX sind negativ ausgefallen.

Das Kind muB téglich erbrechen, nimmt fast nichts zu sich und zeigt einen starken
Foetor hepaticus.

Die Prognose ist pessima.

Auf Grund der vorliegenden Symptome stellen wir die Diagnose einer Leber-
cirrhose. Wir miissen aber noch zu differenzieren suchen, um welche Form der
Lebercirrhose es sich handelt. Wir unterscheiden:

1. Venése Cirrhose mit Ascites. Ihr Prototyp ist die alkoholische Cirrhose.
Sie ist beim Kinde selten. Es sind mehrere Fille bekannt, und wir haben vor
kurzem auch einen solchen beobachtet, wo bei Kindern, die regelmiBig Wein,
selbst in méBigen Mengen, zu sich nahmen, sich schon nach kurzer Zeit dauernder
Intoxikation ziemlich rasch eine Lebercirrhose entwickelte. Anorexie, Erbrechen,
Meteorismus, hédufige Durchfille sind die ersten Symptome. Nach diesem Vor-
stadium kommt es zu einem freien, ziemlich reichlichen Ascites infolge der Druck-
steigerung im Pfortaderkreislauf. Es bildet sich ein Kollateralkreislauf aus
(Caput Medusae wie in unserem Fall) und die Milz vergréBert sich. Gleichzeitig
zeigt das Kind einen gelblichen Teint, nur ausnahmsweise tritt ein deutlicher
Ikterus auf, besonders wenn es aus anderen Griinden, z. B. Driisenschwellungen
an der Porta hepatis, zu einer Kompression der Gallenwege kommt. Der Urin
ist sparlich, enthilt Urobilinogen und Urobilin, aber kein Bilirubin.

Der grofle Ascites macht die Palpation der Leber oft unmdglich. Erst nach
seiner Entleerung findet man eine harte, granulierte atrophische Leber.

Die Krankheit verliuft ziemlich schnell, oft kompliziert mit Diarrhéen und
Blutungen Diese sind zweierlei Art; sie kdnnen die Folge sein der Drucksteigerung
im Pfortaderkreislauf mit platzenden Varicen von Kollateralen aus dem Oso-
phagus oder aus dem Magen, welche zu tddlicher Verblutung fithren kénnen.
Andersartig sind die Blutungen aus anderen Quellen, wie wiederholtes Nasen-
bluten, Blutungen aus dem Zahnfleisch, Purpura usw. Wir wissen heute, da8} sie
darauf beruhen, daf das Vitamin K die kranke Leber nicht mehr zur Prothrombin-
bildung anreizen kann. Unter Fieberschiiben, Zunahme des Ascites, der Diarrh6en
entwickelt sich eine ausgesprochene Kachexie, die schlieflich zum Exitus fiihrt.

Wir haben in unserem Fall keinerlei Anhaltspunkte fiir Alkoholismus.
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2. Bilidire Cirrhose. Man kann zwei Gruppen unterscheiden:

a) Bilidre Cirrhose nach Gallengangverschlul. Sie findet sich am hiufigsten
bei Sduglingen und Kleinkindern mit kongenitaler Atresie der Gallenwege.

b) Bilidire Cirrhose ohne VerschluB3 der groBen Gallenwege.

Das fithrende Unterscheidungszeichen gegeniiber anderen Formen von Leber-
cirrhose ist der Ikterus mit deutlicher Gelbfarbung der Haut, manchmal Bronze-
farbe, manchmal griinliche Verfarbung, ja, es kann selbst zu Melasikterus bzw.
Melanodermie kommen. Charakteristisch ist ferner die Hepatosplenomegalie
meist mit einer sehr starken Entwicklung des Milztumors, der bis ins Becken
herunterreichen kann, wihrend die Leber nur wenig vergréfert bleibt. Ascites
fehlt gewohnlich. Auch hier finden sich kleine Schiibe von Purpura, Zahnfleisch-
blutungen usw. Pathologisch-anatomisch ist die Leber mehr weniger stark ver-
grofert, mit einer feinen granulierten Oberfliche, das Parenchym ist hyper-
plastisch. Von der vendsen Cirrhose unterscheidet sich die bilidire durch das Vor-
herrschen der perilobuliren Lokalisation.

Bei unserem Fall kénnen wir eine solche bilidre Lebercirrhose ausschlie8en,
weil kein Tkterus besteht und kein Milztumor von der GroBe, wie sie bei der bilidren
Cirrhose angetroffen wird.

3. Cardiotuberkuldse Cirrhose (Maladie de Hutinel). Sie scheint die haufigste
und am besten abgegrenzte kindliche Cirrhose zu sein. Es handelt sich nach
HutiNer um fiir ihr Alter wenig entwickelte Kinder. Thre GréBe und ihr Gewicht

sind unternormal. Die Kinder zeigen

einen leidenden Gesichtsausdruck,

blassen Teint, subikterische, oft

leicht cyanotische Verfirbung. Das

Gesicht ist héiufig etwas gedunsen,

die Glieder sind diinn, die Magerkeit

der Extremititen lit die enorme

Entwicklung des Abdomens noch

viel stirker hervortreten. Mit ihrem

vorspringenden, stark erweiterten

Bauch sehen die Kinder aus, auch

in ihrem Gang, wie Frauen gegen

Ende der Schwangerschaft. Dieser

grofle Bauch ist gew6hnlich schmerz-

los, die Haut glatt, gespannt, glin-

zend, oft mit deutlicher Zeichnung

grofer blauer Venen. Héufig ErguB

im Abdomen, oft sehr reichlicher

Ascites. Auch ein Milztumor 1463t

sich durch Perkussion und meist

auch durch Palpation nachweisen.

Diese cardiotuberkulése Cirrhose

nach HuTINEL ist charakterisiert

durch zwei é&tiologische Elemente,

Abb. 17. Cardiotuberkulse Cirrhose. Herzleiden und Tuberkulose. Ana-
tomisch findet man einerseits Herz-

verdnderungen, meist im Sinne einer kallgsen tuberkulésen Mediastino-
Pericarditis mit Verwachsungen des Herzbeutels, welche auf die Leber-
oberfliche iibergreifen und sie wie mit einer Schale umgeben kann. Man
spricht dann von einer ZuckerguBlleber. Man erhilt den Eindruck einer gleich-
mébig entwickelten harten Leber infolge dieser PRerihepatitis. Die GroBe des
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Organs ist im iibrigen wechselnd, sie nimmt besonders bei Kompensations-
stérungen von seiten des Herzens zu, um auf Herzmittel dann wieder zuriick-
zugehen. Gleichzeitig ist ein maBiger Milztumor nachzuweisen.

Am Herzen hat man den Befund eines Klappenfehlers mit systohschem
Gerdusch, in anderen Féllen kann der Herzbefund vollkommen negativ sein. Des-
halb wurde die cardiotuberkuldse Cirrhose lange Zeit in ihrem Ursprung verkannt.
Das Herz kann sehr wenig reagieren, indem es sich ohne Widerstand in die Zwangs-
jacke einer kallosen tuberkulésen Pericarditis fesseln 148t. Es kann sich dann
nicht dilatieren und Gerdusche funktioneller Insuffizienz erzeugen. Das Herz-
leiden kann dann leicht iibersehen werden, und doch ist es die Ursache fiir den
Leberschaden und fiir das dunkle Ende, welches es durch Fernwirkungen auf
den Kreislauf herbeifiihrt.

Die Radioskopie 1483t oft eine geringe Herzhypertrophie feststellen, die Herz-
pulsation kann fehlen, die Herzspitze bleibt fixiert. Oft sieht man Bronchial-
driisenschwellungen mit oder ohne Mediastinitis, einen leichten Ergufl an der
rechter Lungenbasis. Diese geben die Signatur einer Tuberkulose. Es kann auch
zu einer Polyserositis kommen, indem sich noch eine tuberkulse Peritonitis an-
schliet. Die Krankheit kann oft sehr lange dauern, zehn Jahre, ja selbst 15 bis
20 Jahre, meist dauert sie aber nur ein bis drei Jahre, und das kranke Kind er-
liegt entweder seiner Herzschwiche oder seiner Tuberkulose.

Unser krankes Méadchen zeigt manche verwandte Ziige mit dieser Maladie
de Hutinel. Wir haben in der Tat einen Herzbefund mit systolischem Gerdusch
bei mitral-konfiguriertem, nur sehr wenig vergréBertem Herzen, Zeichen einer
Myocarditis mit Arrhythmien und Extrasystolen, aber irgendwelche Anhalts-
punkte fiir eine Tuberkulose und damit fiir eine schwielige Pericarditis fehlen.

Es ist nun auBerordentlich interessant, daf3 nach dem Bericht des Hausarztes,
Herrn Dr. E. ScHLEINIGER in Reconvilier, die Zwillingsschwester unserer Patientin
genau die gleichen Symptome zeigt wie unser Fall, namlich eine vergréflerte
Leber, welche den Rippenrand handbereit iiberragt, Bauch stark aufgetrieben,
gespannt, Ascites usw. Es handelt sich somit um ein familidres Vorkommen
dieser eigenartigen Lebercirrhose bei zwei eineiigen Zwillingsschwestern. Von
einem Herzbefund bei der Zwillingsschwester wird allerdings nichts erwéhnt,
so daB wir die Lebercirrhose als solche in den Vordergrund stellen miissen.

Nachtrag. Das Kind kam wenige Tage nach der klinischen Vorstellung ad exitum.
Etwa drei Wochen spiter starb auch die Zwillingsschwester. Der autoptische Befund
zeigte, da3 weder Endocarditis noch Pericarditis vorlag. Das systolische Gerdusch
war auf muskulire Insuffizienz infolge einer Myocarditis chronica interstitialis zuriick-
zufithren. Es fanden sich im Interstitium zellreiches neugebildetes Bindegewebe
sowie sparliche Infiltrate von Lymphocyten und Plasmazellen. Die Muskelfasern
hie und da fleckférmig verfettet. Ferner fand sich eine interstitielle Pneumonie.
In der Leber war die Acinuszeichnung vollstindig verwischt, GrissoNsche Scheiden
sehr stark verdickt und confluierend. Leberzellbalken oft total auseinandergerissen,
Leberzellen teils klein-, teils groBpolyedrisch, oft ziemlich stark fein- bis groBtropfig ver-
fettet. In den Gallenkapillaren oft Gallenthromben. In den verdickten GLISSONschen
Scheiden dichte Infiltrate von Lymphocyten und vielen Leukocyten sowie neuge-
bildete Gallengéinge. Im Lebergewebe ferner schlauchférmige Leberregenerate sowie
knotige Hyperplasien aus groBen polyedrischen Leberzellen, hie und da mehrkernige
Leberzellen. Die Leberzellen sind frei von Glykogen, kein Kernglykogen.

Das histologische Bild der Leber ermnert an dasjenige einer Leber bei Lues
congenita. Da auch in den ubrigen Organen entziindliche Verinderungen hach-
weisbar sind, so erscheint das Bestehen einer Lues congenita vom histologischen
Standpunkt aus nicht als ausgeschlossen.

Glanzmann, Kinderheilkunde. Bd. IT.
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Eine weitere Moglichkeit ist die, daB es sich um eine Leberdystrophie mit
knotiger Hyperplasie und Ubergang in Cirrhose handeln kénnte. Indessen ist
das histologische Bild fiir diesen KrankheitsprozeB nicht sehr charakteristisch.
Die histologische Untersuchung des Milztumors ergab ziemlich viele groBe
Follikel, die teilweise von Blutungen und Leukocyten durchsetzt waren. In der
Pulpa viele Leukocyten, grofle Pulpazellen sowie einige Plasmazellen. Reticulum

stellenweise verdickt (Prof. WALTHARD).

Diagnose : Myocarditis chronica interstitialis,
interstitielle Pneumonie, chronischer Milztumor,
monocellulire Lebercirrhose mit knotiger Hy-
perplasie, Verfettung der Nieren.

Trotz der Ahnlichkeit des klinischen Bildes
mit einer Maladie de Hutinel spielte die Tu-
berkulose in der Atiologie unseres Falles, wie
auch die Autopsie bestétigte, keine Rolle. Es
ist sonst viel zu wenig bekannt, daBl Tuberku-
lose zu einer Lebercirrhose fithren kann. Nicht
ganz ausgeschlossen werden kann in unserem
Falle eine Lues tarda, welche sehr hiufig mit
Lebercirrhose und Milztumor einhergeht. Doch
war die WassermanNsche Reaktion negativ.
Akute Infektionen, wie Scharlach, Masern,
Diphtherie, Typhus, Hepatitis epidemica usw.,
filhren nur ausnahmsweise zu Lebercirrhose.
Sie erzeugen nur voriibergehende Verdnderun-
gen, welche sich wieder zuriickbilden konnen.

Im Anschluf an dieses Zwillingspaar will
ich noch iiber zwei weitere Falle familidrer
Cirrhose bei Geschwistern berichten.

Ein Knabe wurde uns im Alter von einem Jahr
in die Klinik eingewiesen (Dr. R. WIDMER, Lu-
zern). Er hatte ein Geburtsgewicht von 3500 g
und war im ganzen ersten Jahre gar nicht ge-
wachsen. Mit einem Jahr wog er nur 3420 g und
hatte eine Koérperlinge von nur 57 cm. Er war
extrem mager.
Rontgenbefund am Vorderarmskelet: Allge-
mein ist das Vorderarmskelet deutlich porotisch,
ADb. 18. Osteoporose und Entwicklungs-  gy0r wegen des fehlenden Wachstums keine Spur
riickstand der Knochenkerne bei familii- .. . .
rer Lebercirrhose. (Hepatischer Infantilis- VO Rachitis. Die Entwicklung der Knochen-
mus bei einjihrigem Kind.) kerne entspricht bei dem zwolf Monate alten Kind
einem vier Monate alten Siugling.

Interessanterweise zeigten die Augen beiderseits zentral eine weie rundliche,
zirka 2 mm im Durchmesser messende Katarakt, die anscheinend am vorderen
Linsenpol sitzt.

Das kachektische, skeletartig abgemagerte Kind zeigt ein vergréBertes Abdomen,
welches das Thoraxniveau vor allem im rechten Oberbauch iiberragt. Die Leber ist
stark vergroBert, parasternal 9 cm, axillar 10 em unter Rippenbogen, der untere
Rand ist deutlich verhértet, glatt, aber unregelméfig, die Milz ist derb und gerade
fithlbar.

Herz und iibrige innere Organe o.B. Stuhl drei bis vier kleine Entleerungen
pro Tag, braun, und zwar deutlich dunkler als normal, halbfest homogen, nicht
besonders iibelriechend. Urin Spur Albumen, sonst o. B.
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Blutbild: Hémoglobin 889%, Rote 4,72 Millionen, Reticulocyten 17°/,,, Leuko-
cyten 19600, neutrophile Stabkernige 1, Segmentkernige 63,6, Eosinophile 1,6, Lym-
phocyten 30,3, groe Monocyten 3, Plasmazellen 0,3, Thrombocyten 146320.

Das Kind starb wenige Tage nach Spitalaufnahme an einer Pneumonie.

Der histologische Befund der Leber ergab folgendes: Durch verlingerte und
verdickte GrissoNsche Scheiden ist die Leber zu unregelmiBigen groB8en oder
kleinen Léppchen umgebaut. Zentralvenen mittelweit, Leberzellen ziemlich
groB. Im Léppchenzentrum oft maBig stark, fein- bis mittelgroBtropfig verfettet,
nicht glykogenhaltig. Grissonsche Scheiden enthalten viele neugebildete Gallen-
ginge und sind selten leicht von Lymphocyten infiltriert. KuprERsche Stern-
zellen hie und da feintropfig verfettet.

Milz: Trabekel etwas verdickt, Follikel spérlich, meist klein, Reticulumzellen im
Keimzentrum oft sehr stark geschwellt, Pulpa blutarm.

Pankreas: NormalgroBe Lappchen, LANGERHANSsche Inseln gut entwickelt, keine
Verfettung, Bindegewebssepten zart.

In der Zwerchfellmuskulatur kein Glykogen. In den Levaditiprdparaten der Leber
keine Spirochiten nachweisbar, kein Anhaltspunkt fiir Glykogenspeicherkrankheit.

Diagnose: Lebercirrhose, chronischer Milztumor.

Die Mutter dieses Kindes hatte seither zwei gesunde Kinder, dann aber kam
ein viertes Kind zur Welt, ein Madchen, das im Alter von sechs Wochen nur
2,5 kg wog und nach dem Bericht von Herrn Dr. Bossarp, Luzern, eine derbe
Leber bis in Nabelhshe hatte, ohne tastbaren Milztumor. Im Urin 39, Zucker,
Blutzucker 350 mg%,, immer stark positiver Zuckerbefund im Urin. Nach drei
Monaten starker Ascites, der zweimal punktiert wurde, leichtester Subikterus
der Haut und der Scleren bei negativer Urobilinogenurie. Der behandelnde Arzt
stellte die Diagnose, daf sich hier zur Lebercirrhose noch eine Pankreascirrhose
mit Diabetes mellitus hinzugesellt habe.

Unsere vier Fille bestéitigen somit aufs neue das bei den Praktikern wenig
bekannte Vorkommen von familidrer Lebercirrhose. Ich erinnere hier an die
drei Fille von HasENcLEVER. Eine Schwester stirbt an einer hypertrophischen
Cirrhose mit sogenanntem hepatischem Infantilismus, ihr Bruder hat eine hyper-
trophische Cirrhose mit Urticaria, Himorrhagien, terminalen Ascites. Er stirbt
an einem Erysipel. Ein zweiter Bruder hat Ikterus, eine grofie Leber, eine aus-
gesprochene Splenomegalie und stirbt durch Bluterbrechen. Bei der Autopsie
angeblich bilidre Cirrhose. Alle drei waren auflerordentlich im Wachstum zuriick-
geblieben und hatten mit 18 bis 24 Jahren nur eine Korpergrofie von 148 bis 140 cm
erreicht.

Es wiren hier noch zu erwihnen die Fille von BiscEHOFF und BRUEL bei drei
Schwestern mit Ikterus, Nasenbluten, Hepatosplenomegalie, welche im Alter
von elf Jahren ohne nachweisbare Ursache einsetzten. Ferner zwei Geschwister-
fille von HALBERTSMA mit atrophischer Cirrhose. Die Geschwisterfille von
OPITZ mit iibereinstimmender, ganz auBerordentlicher Splenomegalie, die Fille
von EXCHAQUET u. a.

Bei den familidren Cirrhosen kénnen die einen Kinder befallen sein, andere
Geschwister jedoch vollkommen frei davon bleiben. Ob die Syphilis dabei die
hauptséchliche Ursache ist, ist noch nicht bewiesen. Andere familidre Cirrhosen
finden sich bei der hepatolentikularen Degeneration oder WiLsoNschen Krankheit,
bei der NiEMaNN-Pickschen Krankheit.

Wir sehen, daBl das klinische und anatomische Bild der familidren Cirrhose
wohl in der betreffenden Familie ein iibereinstimmendes sein kann, daf3 aber in
den verschiedenen Familien auch ganz unterschiedliche Typen vorkommen, wie
atrophische Lebercirrhose bei den Geschwistern oder biliire Cirrhosen mit lang

3%
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dauverndem Ikterus, oder wieder Krankheitsbilder wie bei unseren Zwillings-
schwestern, die an die Maladie de Hutinel erinnern, ohne dafl man sie damit
identifizieren konnte.

Eine Erscheinung ist uns auch bei den familidren Lebercirrhosen begegnet;
ich erinnere hier nur an das Kind, welches am Ende des ersten Lebensjahres
sogar weniger wog als zur Zeit der Geburt und auch im Léngenwachstum zuriick-
geblieben war, auf welche ich besonders Gewicht legen méchte, und auf die ich
in der nichsten Vorlesung noch besonders zu sprechen kommen werde: Es ist
dies der sogenannte hepatische Infantilismus.

7. Vorlesung.
Glykogen- und Fettspeicherleber.

Bevor ich mit der Vorstellung eines Falles von sogenanntem hepatischem In-
fantilismus beginne, will ich noch iiber einen Fall kurz berichten, den wir in unserer
Klinik vor Jahren beobachtet haben. Es handelte sich um ein einjéhriges Kind,
welches in stark dystrophischem Zustand in die Klinik eingeliefert wurde und in der
kérperlichen Entwicklung ungeféhr einem sechs Monate alten Sdugling glich. Es
hatte eine Korperlinge von 66 cm statt 74 cm und ein Gewicht von 6220 g statt
9000 bis 10000 g. Die Haut zeigte ein gelblichblasses Kolorit, fiihlte sich ganz trocken
an und teigig, dhnlich wie bei einem Myxédem. Die Gesichtsziige waren schlaff, und
aus dem stets offen gehaltenen Mund quoll eine groBe Zunge vor (Makroglossie).
Die grof3e Fontanelle war noch weit offen, keine Kraniotabes, ausgepragter rachitischer
Rosenkranz. An den Epiphysen der langen Rohrenknochen keine Verdickung.

Das Herz zeigte normale Grenzen, die Téne waren rein und laut, der Rhythmus
regelmiBig, aber es bestand eine Bradycardie, nur 80 Pulse pro Minute.

Das Elektrocardiogramm liel ebenfalls die Bradycardie erkennen, Sinusrhythmus,
PQ 0,15 Sekunden (normal), Knoten in R I, kleine Nachzacke nach S II. Tiefes Q IIT,
T I nur angedeutet positiv, T II diphasisch, QT verlingert, T ITI flach negativ.
Es fallen in allen Ableitungen die auBerordentlich ungegliederten Kurven zwischen den
Ventrikelkomplexen auf. Sie deuten auf einen Myocardschaden hin.

Abdomen im Thoraxniveau, Leber und Milz nicht palpabel. Durch die erschlafften
Bauchdecken palpiert man harte Skybala, Stuhl hart, knollig, gelblichwei}. Im Urin
Spur Albumen, Spur Zucker. Urobilinogen negativ, Aceton negativ.

Blutbefund : Hamoglobin 709, Rote 3,22 Millionen, Leukocyten 16600. Im roten
Blutbild fallt eine Anisocytose, Poikilocytose und vor allem eine Makrocytose auf
mit einem durchschnittlichen Durchmesser der Erythrocyten von 8,6 u. AuBerdem
Jollykérper und zehn Normoblasten auf 100 Leukocyten. WeiBes Blutbild: Stab-
kernige 129%,, Segmentkernige 519%,, Fosinophile 0, Basophile 0, Lymphocyten 359,
Monocyten 29%,, Plasmazellen 0.

Rontgenaufnahme des Handskelets: Eine Hemmung der Knochenkernbildung
ist nicht nachweisbar und das Handgelenk entspricht dem Alter des Kindes.
Die Vorderarmknochen weisen eine leichte Becherung auf, die Epiphysenlinien
sind aber regelmiBig und kalkdicht.

Trotz duBerer Wirmezufuhr fiihlt sich das Kind kiihl an. Schon immer habe
das Kind kalte Fiile und Hinde gehabt. Die Temperatur stieg nie iber 35,8°.
Die Atmung war auffallend keuchend, wie bei einem alten Mann. Trotzdem
auf den Lungen basal beiderseits pneumonische Herde nachgewiesen werden
konnten und das Kind stimuliert wurde, erfolgte nicht der geringste Temperatur-
anstieg und das Kind starb mit terminalem Erbrechen und BewuBtseinverlust
bei einer Temperatur von 35,7°.

Klinisch hatte das Kind mit der eigentiimlich teigigen Beschaffenheit der
Haut und dem gelblichen, blassen Hautkolorit, der Makroglossie, der Brady-
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cardie und Hypothermie, der Obstipation an ein Myxddem erinnert. Auch das
Elektrocardiogramm mit seinen zum Teil niedrigen Ausschligen, dem ganz
flachen Verlauf der Kurve, hitte zu dieser
Diagnose passen kénnen. Ebenso die Ani-
mie mit Makrocytose. Nicht stimmen wollte
jedoch die normale Entwicklung der Kno-
chenkerne im Handgelenk sowie das un-
zweifelhafte Bestehen emer Rachitis, wah-
rend sich sonst Myxddem und Rachitis aus-
zuschlieBen scheinen. Bemerkenswert war
ferner der Riickstand im Wachstum und in
der Entwicklung. Das Kind konnte kaum
sitzen und hatte nur zwei untere Front-
zéhne. Die Zunge war trocken glatt und
die Papillen atrophisch.
Autopsie und histologische Untersu-
chung ergaben nun eine interessante Auf-
klarung.
In groBen Gruppen von Muskelfasern des
Myocards wurde reichlich fein- bis mittel- :
grobtropfiges G]ykogen gefunden' Das Inter- Abb. 19. _AGlykogen.speicherkrankheit, n}yxi:idef
stitium warzart. In fast allen Leberzellen sehr matoser Habitus und Makroglossie.
reichlich fein- bis grobtropfiges Glykogen, '
auch in den Blutgefafen sehr reichlich Glykogen. Zentrale, maBig starke, fein- bis
grobtropfige Verfettung. Sternzellen wenig feintropfig verfettet. Protoplasma der

Abb. 20. Derselbe Fall, normale Entwicklung der Knochenkerne und Rachitis.

nichtverfetteten Leberzellen oft ziemlich hell. GrissoNsche Scheiden zart, mit eini-
gen Lymphocyten. Nieren: stellenweise enthalten die Epithelien der Hauptstiicke
und das Lumen der Hauptstiicke fein- bis grobtropfiges Glykogen. In den
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Schaltstiicken und Schleifen sehr reichlich fein- bis grobtropfiges Glykogen.
In der Wand der Arterien oft reichlich feintropfiges Glykogen. Diffuse Verdickung
des Interstitiums der Nierenrinde. Nebenniere: Rinde méaBig stark bis stark,
fein- bis grobtropfig verfettet. Mark kraftig entwickelt.

Diagnose: Glykogenspeicherkrankheit, Glykogenspeicherung im Myocard.
Leber und Nieren: Zentrale Leberverfettung, Atrophie des Thymus, Nephritis
interstitialis chronica, lobulire Pneumonie (Prof. WALTHARD).

Trotz des myxddeméhnlichen klinischen Bildes war der Befund der Schild-
driise ein normaler. Driisenlippchen normal grofl, Bldschen klein und mittel-
groB, einzelne grof} rundlich oder leicht polymorph, Epithel kubisch, hie und da
zylindrisch, Kolloid dick eosinophil, interlobulire Septen zart.

Es ist ganz interessant, daB
auch HErTz einen Fall von Gly-
kogenspeicherkrankheit — mitge-
teilt hat, welcher, wie der unsere,
klinisch unter den Erscheinungen
eines Myxddems verlief, bei dem
jedoch autoptisch eine normale
Schilddriise gefunden wurde.

Und nun habe ich Gelegen-
heit, einen sehr interessanten
Fall vorzustellen, der offenbar
auch in dieses Gebiet der Spei-
cherleber gehort.

Seit den ersten Lebensmona-
ten fiel das verlangsamte Wachs-
tum und das groBe Biuchlein
auf. Ein Arzt dachte an einen
Schilddriisenmangel und leitete
eine Schilddriisenbehandlung ein.

Abb. 21. Glykogenspeicherkrankheit der Leber. Wir sehen, dal} der jetzt zwo6lf

Jahre alte Knabe enorm im

Wachstum zuriickgeblieben ist, besonders wenn wir ihn vergleichen mit einem

gleichaltrigen Kinde. Er hat nur eine Kérperlinge von 110 statt 145 cm in der

Norm und ein Gewicht von 18,2 statt 36 kg. Der Kopfumfang betrigt 50 cm,
Brustumfang 59 cm, Bauch 60 cm.

Zu dem Miniaturtyp eines zwolfjihrigen Jungen gesellt sich nun noch ein
infantiler Habitus mit relativ zu groem Kopf, einem pausbickigen Puppen-
gesicht, tief in den Schultern sitzendem Kopf und einer Fettverteilung am
Nacken, an den Hiiften und am Schamberg, welche an eine Dystrophia adiposo-
genitalis erinnert. Die Genitalien liegen wie dort fast in einer Fettbadehose
verborgen.

Besonders bei der seitlichen Aufnahme sehen wir die stark lordotische Haltung
und den enorm vorgetriebenen Bauch. Der Gang des Knaben erinnert an den
einer schwangeren Frau. Er ist schwerfillig, und aus der Anamnese erfahren
wir, daf3 der Knabe erst mit zwei Jahren das Gehen erlernt hat.

Die Glieder sind sehr grazil und namentlich die diinnen Beine erscheinen
fast zu schwach, um die grofle Last dieses Bauches zu tragen.

Im Rontgenbild zeigen sémtliche dargestellten Knochen eine Osteoporose.
Das Handskelet entspricht etwa dem eines Sechsjéhrigen, indem die Ulnaepiphyse
und das Naviculare noch ganz klein sind. Das Os pisiforme ist noch nicht zu
erkennen.
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Der Hirnschédel ist im Verhédltnis zum Gesichtsschidel sehr groB und die
Schideldecke ist sehr diinn, so daB ein gewisser Hirndruck vorliegen diirfte.
Die Sella zeigt normale Konfiguration (60 qmm).

Was birgt nun dieser groe Bauch ¢ Wir stoen auf einen enormen Lebertumor,
der bis ins Becken hinunter reicht, am Nabel vorbeizieht und auch einen enorm
entwickelten linken Leberlappen zeigt, der fast mit einem Milztumor verwechselt
werden kénnte, aber eine Milz 148t sich nicht tasten.

Abb. 22. Glykogenfettspeicherleber mit hepatischem Abb. 23. Derselbe Fall, Seitenansicht.
Infantilismus und Vergleichskind.

Als Nebenbefund ist noch eine tuberkulése Pleuritis mit Exsudat iiber der
rechten Lunge zu finden. Die Tuberkulinreaktionen nach Moro und PIRQUET
sind stark positiv, letztere sogar mit zentraler Blasenbildung.

Wir haben hier einen klassischen Typus von sogenanntem hepatischem
Infantilismus vor uns, mit einem auBlerordentlichen Zuriickbleiben im Langen-
und Gewichtswachstum und in der Entwicklung der Knochenkerne, so daf der
zwolfjahrige Junge nur Grofle und Entwicklung eines Sechsjahrigen erreicht hat.
Wir haben bei der Lebercirrhose betont, daf3 in ihrem Wesen verschiedene Krank-
heitszustdnde der Leber zum hepatischen Infantilismus fithren kénnen, und hier
kénnen wir auf den ersten Blick einen Sonderfall erkennen, dessen duferes Er-
scheinungsbild eine auffallende Familiendhnlichkeit mit bisher beschriebenen
Fillen von Glykogenspeieherkrankheit hat. Man vergleiche nur unsere Abbildung
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mit dem Typ von Glykogenspeicherkrankheit, den F.ERBEN und F. KisTER
beschrieben und abgebildet haben, ferner den Fall von ¥. vax CreveLD, Z.
Kinderhk., Bd. 58, S. 179, und Bd. 52, 1932. Ubereinstimmend ist der Infanten-
typ mit Ziigen einer Dystrophia adiposo-genitalis. Dazu kommt die enorme
Leberschwellung ohne Ascites, ohne Ikterus, anscheinend ohne schwere Be-
eintrichtigung des Allgemeinbefindens und vor allem auch ohne Milztumor.

Wir wollen nun sehen, ob wir auch sonst Symptome finden, welche diese
Diagnose der Glykogenspeicherkrankheit bestétigen kdnnen.

Charakteristisch ist eine Dauerhypoglykimie, eine Erniedrigung des Blut-
zuckers, welche héchste Grade erreichen kann (bis 30 mg9%), ohne daB hypo-
glykamische Anfille oder andere Erscheinungen zum Vorschein kimen. Es ist
dies ein sehr merkwiirdiges Phanomen und wird erklirt durch die GewShnung
des Organismus an den hypoglykdmischen Dauerzustand.

Dieses wichtige Symptom der Hypoglykémie bzw. ginzlichen Zuckermangels
beruht darauf, daf der Organismus nicht imstande ist, gewissermafen sein
eingefrorenes Bankdepot in der Leber zu liquidieren. Er verhilt sich, wie das
BeuMER sehr hiibsch ausgedriickt hat, wie ein Bettler, bei dem man nach dem
Tode unerwarteterweise ein grofles Vermogen entdeckt.

Ein Folgesymptom der Hypoglykimie ist die Ketonurie, die dauernde Aus-
scheidung von Aceton im Urin. Es ist dies die Folge der mangelhaften Fett-
verbrennung, weil es am Feuer der Kohlehydrate fehlt.

Beide Symptome lassen bei unserem Falle uns im Stich. Der Junge hat bei
wiederholter Priifung normale Blutzuckerwerte gezeigt, nimlich einen Niichtern-
blutzucker von 80 bis 100 mg9,.

Spricht nun dieser Befund unbedingt gegen eine Glykogenspeicherkrankheit ¢
Ich glaube nicht. Es kénnte sich unser Fall dhnlich verhalten, wie derjenige von
Parnas und WAGNER, der ebenfalls nach mehrwéchiger Schilddriisenbehandlung
eine Normalisierung des Blutzuckers zeigte, welche BEUMER auf eine Zucker-
bildung aus eingeschmolzenem Gewebseiweifl zuriickfiihrt.

Sehr interessant ist das Verhalten unseres
Traubenzuckerbelastungs- Falles gegeniiber Traubenzuckerbelastung.

probe. Es kommt zu einer schwankenden, vor allem
5. Oktaber | 15, Okton aber auffallend protrahierten Hyperglykamie,
Zeit (5 TRIORer | B TRTOPT welche an das Verhalten eines Diabetikers
in mg®/y erinnert.

. ! Zucker und Aceton in allen Proben ne-
§ Uhr*... 82 99 gativ. In anderen Fillen iiberschreitet die

820 ... 99 124 u o . P
20 yperglykimie schon nach méBigen Zucker-

g1 ...} 124 124 " .

9 ... 104 111 gaben die Nierenschwelle, so dall es zur
92 . .99 143 Glykosurie kommt. Der protrahierte Ver-
g0 .| 126 | 124 lauf der Hyperglykimie erklirt sich
0 ,, .... 125 1 124 wohl am einfachsten daraus, daB die
0% ... 125 127 Glykogendepots iiberfiillt sind, so daB
nm ., ... 90 97 eine weitere Kapitalisierung auf Schwierig-
1180, oo 104 97 keiten stoBt. Der Organismus lebt ge-
12, .. 81 90 wissermaflen von der Hand in den Mund

und gebraucht jeweilen sein Einkommen
gleich auf, da er seinen Sparwillen nicht durchsetzen kann. Anderseits hat dieses
Verhalten den Vorteil, daBl der Korper gegen hypoglykdmische Zustinde
durch das lange Zirkulieren des eingenommenen Zuckers geschiitzt wird.

* Niichternblutzucker, Belastung 30 g Dextropur.
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Wir haben nun ferner das Verhalten dieses Knaben bei Belastung mit einer
Injektion von 0,5 cem Adrenalin (1°/y,) gepriift.

Blutzucker
Blutdruck in Milligramm

Vor Injektion...................... 120/80 niichtern 119
Nach Injektion (0,5 cem Adrenalin) . nach 30 Minuten 108

5Minuten...........o.ooeiiii.. 120/90 nach 60 ,, 64
10 by e 120/93 nach 120 ,, 57
20 P 120/85
30 bs e e 120/80
45 by e 120/80

Es ist sehr interessant, daB nicht nur keine Blutzuckersteigerung auf die
Adrenalininjektion erfolgt, sondern geradezu eine Umkehr der Adrenalinwirkung,
namlich eine Hypoglykidmie.

Durch die Adrenalinwirkung -

wird offenbar, ohne dalBl es zu Zeit Blutzucker

einer Hypergly kimie kommt, 750 Uhr, niichtern. . ............... 90

dasInselorgan.zu venpehrterAb- 8 . 2 Einheiten Insulin Novo.

gabe von Insulin gereizt, welches 830 e 81

nun den Blutzucker senkt. 0 90
Wir haben auch das Verhal- 030 e 86

ten des Blutzuckers gegen ge- 10 ,, ........ ... ...l 84

ringe Dosen Insulin gepruft 1030 . 70

{siehe nebenstehende Tabelle).

Die Insulinempfindlichkeit in unserem Fall ist somit nicht besonders grof3.
Es kommt nur zu ganz leichter Hypoglykdmie ohne hypoglykdmische Erschei-
nungen. In anderen Fillen werden solche schon durch zwei Einheiten Insulin
ausgeldst. Offenbar kann unser Knabe doch auch der Insulinwirkung gegeniiber
den Blutzuckerspiegel besser aufrechterhalten als andere solche Kranke, wenn
auch das Fehlen einer wirksamen Gegenregulation des Adrenalins auch hier
festzustellen ist.

Eigentlich weit mehr als der geringen Glykolabilitdt und damit der Storung
des Kohlehydratstoffwechsels entsprach, schien das Leiden auf das benachbarte
Gebiet des zweiten wichtigen Brennstoffes, ndmlich des Fettes, iiberzugreifen.
Das Serum zeigte eine michtige Steigerung der Gesamtlipoide auf 2110 mg9%,
statt normal 600 bis 700 mg?%,. Die Cholesterinwerte waren mit 400 mg9%, stark
iiberhéht, normal 150 bis héchstens 200 mg9%,, Cholesterinester 283,1 mg%,
freies Cholesterin 116,9 mg%,. Die Cholesterinester machten 70,779, des Gesamt-
cholesterins aus. Doppelbrechende Lipoide wurden zeitweise auch im Urin aus-
geschieden.

Bei diesem Verhalten unseres Falles erhebt sich deshalb die Frage, ob wir es
bei unserem Jungen mehr mit einer Schwesterkrankheit der Glykogenose zu tun
haben, namlich einer Fettspeicherleber, wie sie besonders von franzosischen
Pidiatern, wie DEBRE, SEMELAIGNE u. a., beschrieben worden ist. Bei den nor-
malen Blutzuckerwerten unseres Falles kénnen wir nicht gut eine kompensatori-
sche Lipamie annehmen, ebensowenig eine unvollstindige Fettverbrennung, da
ja die Ketonurie dauernd fehlt. Wir miissen die Lipdmie vielmehr so deuten,
daB eben eine Fettleber besteht, welche einer weiteren Aufnahme von Lipoiden,
besonders auch Cholesterin, nicht mehr fihig ist, so daf3 sich diese Stoffe im
Blute stauen. Wir hitten es also in unserem Fall vorwiegend mit einer ,,Stéatose
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hépatique massive’ oder allgemeiner ausgedriickt, mit einer ,,Hepatomegalie
polycorique® zu tun. Es erscheint auch méglich, daB zuerst eine Glykogen-
speicherleber vorlag, zu der sich dann auch im Laufe der Jahre eine vermehrte
Fettspeicherung hinzugesellte, so daB diese schlieBlich das Ubergewicht bekam.

Der charakteristische Habitus unseres Kranken, der mit seinem Zwerg-
wuchs an eine Dystrophia adiposo-genitalis erinnert, lift die letzte Ursache
des Krankheitsbildes nicht in der enorm vergréBerten Leber, sondern im Hypo-
physenzwischenhirnsystem vermuten. Offenbar ist von hier aus der ziindende
Funke erloschen, welcher sonst normalerweise das Glykogen und auch das Fett

je nach dem Bedarf des Or-
ganismus, besonders auch
bei Notfallfunktionen, mo-
bilisiert. Glykogen und Fett
bleiben deshalbin der Leber
liegen, . wahrscheinlich an
Eiweill gebunden (Desmo-
glykogen), da vielleicht
irgendein  proteolytisches
Ferment nicht mehr unter
dem Einflufl des Adrenalins
und des sympathischen
Nervensystems mobilisiert
werden kann.
Bei unserem ersten Fall,
der mehr das Bild des
Myxodems darbot, diirfte
mehr das thyreotrope Hor-
mon aus dem Hypophysen-
zwischenhirnsystem wegge-
fallen sein. Das Versagen
des Organismus mit seiner
Kohlehydratregulation, be-
sonders in Notfillen, er-
klart, daB diese Kinder oft
Abb. 24. MiBiger Hydrocephalus bei Glykogenspeicherkrankheit. schon l.n. den ersten Jah-
Hepatischer Infantilismus. ren, bei lrgendwelchen Be-
lastungsproben, wie z.B.
Infektionen, friihzeitig zugrunde gehen. Anderseits ist es erstaunlich, wie gut
unser zweiter Fall diese Speicherleber ertragen hat.

Therapeutisch versuchen wir in unserem Fall Elityran zweimal téiglich 1 Ta-
blette, ferner Praephyson, und gegen die Fettspeicherleber haben wir in letzter
Zeit das Mittel versucht, welches im Experiment am besten wirkt, ndmlich das
Cholin. Wir gaben Cholinchlorid téglich 1 g, zweimal wochentlich 1 cem intra-
muskulir (5%;ge Losung). Wir beobachteten danach in der Tat einen Riickgang
der Lipamie im Serum auf 1656 mg%, des Gesamtcholesterins auf 362 mg%,
der Cholesterinester auf 262,3 mg?%, und des freien Cholesterins auf 99,7 mg%,.
Die Leberschwellung ging deutlich zuriick, aber ein Einfluf auf das Wachstum
konnte nicht erreicht werden.

Bei der Symptomenarmut unseres Falles in bezug auf manifeste Stérungen
des Kohlehydratstoffwechsels, wie Hypoglykimie und Ketonurie, ist es versténd-
lich, da8 die Abgrenzung gegeniiber einer Lebercirrhose uns lange Zeit Schwierig-
keiten machte. Auch HarNAPP betont, da in manchen Fillen die Krankheit
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von der Lebercirrhose nur durch Probe-
excision der Leber mit Sicherheit getrennt
werden kann.
Fassen wir nochmals die charakteristi-
schen Ziige der Speicherleber zusammen.
Die Hepatomegalie ist das klinisch wich-
tigste Zeichen. Die Leber ist ganz aufler-
ordentlich groB3 und nimmt die Hélfte der
Abdominalhéhle ein. Namentlich ist auch
der linke Leberlappen vergrofBert. Im
Gegensatz zur Lebercirrhose ist niemals
ein Milztumor nachzuweisen. HEs besteht
keine Stauung im Pfortaderkreislauf (kein
Caput Medusae, kein Ascites). Die Gly-
kogenspeicherung kann auch in anderen
Organen erfolgen, wie z.B. im Herz-
muskel und in den Nieren in unserem
ersten Fall. Bei der zweiten Beobachtung
scheint sie sich auf die Leber zu be-
schrianken.
Die Speicherleber geht mit Storungen
des Wachstums im Sinne eines hepati-
schen Infantilismus einher und mit Veréan-
derungen des Habitus, welche im ersten
Fall an ein Myxddem, im zweiten Fall an
eine Dystrophia adiposo-genitalis erinnern.
Wachstumsstorung und Habitusverinde-
rung weisen auf einen neuroendokrinen
Ursprung des Leidens, wahrscheinlich im
HypophysenzwisChenhirnsystem, hin. Die  Abb. 25. Hepatischer Infantilismus, Riickstand
abnorme Speicherung von Zucker und Fett der Knochenkerne und Osteoporose.
und die entsprechenden Storungen des
Kohlehydrat- und Fettstoffwechsels sind wohl darauf zuriickzufiihren, daB der
neurohormonale Weg fiir die Aktivierung eines proteolytischen Ferments zur Li-
quidierung der Kohlehydrat- und Fettvorrite nicht mehr gefunden wird.

8. Vorlesung.

Morbus Gaucher oder Niemann-Pick?

Ich habe Gelegenheit, heute wieder einen seltenen Fall zu zeigen. Dieses
dreijahrige Méadchen ist ein Zwillingskind. Die Zwillingsschwester ist normal
entwickelt, geht und spricht. Das Kind war von Anfang an schwichlich. Es
bekam seine ersten Zihne mit acht Monaten, lernte mit 14 Monaten Gehen und
Stehen, spricht auch jetzt nur sehr wenig, Papa und Mama. Vor etwa 11/, Jahren
wurde vom Arzt eine Leber- und Milzschwellung festgestellt, ferner eine Aniimie
bis 349, und das Kind wurde mir wegen Verdacht auf Jakscm-HavEewmsche
Anémie zugewiesen. Ich konnte jedoch diese Diagnose nicht bestitigen, da weder
Erythroblastose noch Leukocytose festzustellen war. Der Grund der Leber- und
Milzschwellung blieb réitselhaft.

Nun hatte dieses Kind eine andere Schwester, welche einen groBen Bauch
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gehabt habe, ebenfalls bedingt durch einen groBlen Milztumor. In der Folge
seien dann nervose Erscheinungen hinzugekommen. Das Kind konnte den Kopf
nur noch mit Miithe aufrichten, es sank um beim Versuch zu stehen und konnte
auch nicht mehr gehen. Das Kind bekam einen stumpfen Blick und ging in der
geistigen Entwicklung zuriick. Der Tonus in den Armen war erhéht, die Finger
zeigten Pfotchenstellung, auch die Beine zeigten erhchten Tonus, die Reflexe
waren nur schwach auslosbar. Diese nerviosen Erscheinungen nahmen mehr
und mehr zu und das Kind starb. Eine bestimmte Diagnose konnte nicht gestellt
werden.

Unser dreijédhriges Mddchen hat eine Kérperlinge von 90 em und ein Gewicht
von 11,7kg. Die Haut zeigt einen abnormen (lanz, namentlich an der Stirn,
an den Wangen, an Handriicken und Fingern. Sie ist trocken, zeigt stellenweise
kleinlamellése Schuppung, besonders am Thorax, ferner fallen abnorme braune
Pigmentierungen auf an der Stirne, besonders deutlich seitlich {iber den Frontal-

Abb. 26. Facies bei Niemann-Pick. Abb. 27. Milztumor bei Niemann-Pick.

héckern, weiter an Handriicken und Fingern, am ausgeprigtesten in der Néahe
der Nigel. In den letzten Tagen sind nun beiderseits neben der Wirbelséule
kleine Hautblutungen aufgetreten, ferner groBfleckige Suffusionen in der Lenden-
gegend und in der Scapulargegend links kleine Petechien. Weiter finden sich
kleine Blutungen am Zahnfleisch.

Es fillt vor allem der groBle Bauch auf, der mit einem Umfang von 49 cm
das Thoraxniveau iiberragt. Die linke Seite erscheint etwas vorgewdlbt. Im
linken Hypochondrium findet sich eine Ddmpfung, auch der Traube ist geddmpft.
Die Milz ist stark vergréBert, reicht bis zwei Querfinger an den Nabel bis zum
unteren Drittel des Abdomens. IThr Rand ist glatt, es ist keine sichere Crena
palpabel. Die Konsistenz ist ziemlich derb. Der Milztumor ist respiratorisch
verschieblich.

Die Leber ist ebenfalls vergrofert, iiberragt den Rippenbogen um zwei Quer-
finger, ihr Rand ist glatt und von normaler Konsistenz.

Wie erwiahnt, war die Diagnose des Hausarztes zuerst die einer JARSCH-
HayEMschen Andmie, zumal urspriinglich wirklich eine Andmie bestand, die aber
auf Eisen- und Leberbehandlung sich wieder zuriickbildete. Nach dem heutigen
Blutbefund besteht keine Andmie mehr. Hamoglobin 90%,, Rote 4,36 Millionen,
Farbeindex 1,05.

Im Gegensatz zur JarscH-HavEmschen Andmie besteht keine Erythro-
blastose und keine Leukocytose, im Gegenteil, eine Leukopenie mit 4900 Leuko-
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cyten. Das weille Blutbild zeigt 7%, neutrophile Stabkerne, 439 Segmentkerne,
3,59, Eosinophile, 449, Lymphocyten, 2,5%, grofle Monocyten.

Die Blutplittchen sind deutlich vermindert, auf 95900. Die Blutungszeit
betrigt jedoch blofl zwei Minuten, die Gerinnungszeit drei Minuten, die Retrak-
tilitdt des Gerinnsels ist gut.

Das weille Blutbild a8t auch eine leukdmische Erkrankung im Sinne einer
Myelose ausschlieBen, gegen eine leukdmische Lymphadenose spricht das Fehlen
von Lymphdriisenschwellungen und das normale rote Blutbild.

Man koénnte ferner mit Riicksicht auf das briunliche Hautkolorit an einen
hamolytischen Ikterus denken. Dagegen spricht jedoch, dal Urobilinogen und
Urobilin im Urin vollkommen negativ sind. Ferner zeigt die Resistenzbestim-
mung der Roten eine beginnende Hamolyse zwischen 0,42 bis 0,449, Kochsalz
und totale Hamolyse bei 0,329, Kochsalz (normal).

Die Untersuchung des Sternalpunktates ergab eine ziemlich normale Erythro-
und Leukopoese, nur eine gewisse Verminderung der Megakaryocyten und ver-
einzelte grofle lymphoide Reticulumzellen waren auffallend.

Der Blutbefund ergibt somit nur Zeichen einer gewissen splenopathischen
Markhemmung in Form einer méBigen Leukopenie und etwas stirkeren Thrombo-
penie.

Fir Lues congenita bestehen keine Anhaltspunkte, WassermannNsche Reaktion
fiel zudem negativ aus.

Eine Lymphogranulomatose konnte bei dem Fehlen von Lymphdriisen-
schwellungen und bei dem Bestehen einer Lymphocytose von 44%, und bei dem
vollig glatten derben Milztumor ausgeschlossen werden.

Bei der Glykogenspeicherkrankheit haben wir als charakteristisch gerade
das Fehlen eines Milztumors bei einer ganz enormen Leberschwellung hervor-
gehoben.

Kénnte es sich nun aber nicht um eine andere Speicherkrankheit handeln,
um eine Lipoidose, wie GavcHERsche Krankheit oder Niemann-Pick ?

Die Diagnose wird ganz besonders nach dieser Richtung hin gelenkt durch
die Kombination der Hepatosplenomegalie mit eigentiimlichen Verinderungen
im Nervensystem.

Auffillig ist ein Verlust der statischen Funktionen. Beim Versuch, das Kind
zum Stehen zu bringen, fallt es sofort um. Das Méddchen kann nicht allein gehen.
Bei der Fithrung ist der Gang sehr unsicher, es schreitet mit steif gestreckten
Beinen und gespreizten Zehen, wobei der Kopf ganz steif gehalten wird und keine
Mitbewegung zeigt.

Die Bewegungen der Arme sind ungelenk, etwas ataktisch. An den oberen
Extremitidten besteht eher eine Hypotonie der Muskulatur. In den Beinen
dagegen kann man eher einen Hypertonus feststellen. Bei Streckung der Beine
im Kniegelenk tritt beiderseits ein Spontanbabinski auf, welcher bei normaler
Priifung sonst beiderseits nicht nachzuweisen ist. Die Patellarreflexe sind etwas
gesteigert, die Achillessehnenreflexe normal, die Bauchdeckenreflexe in allen
Etagen normal auslésbar.

Das Kind zeigt einen etwas starren, debilen Gesichtsausdruck. Die Auf-
merksamkeit des Kindes ist sehr trige, die Tenazitit gering, der Blick ist oft
verstindnislos in die Ferne gerichtet, hie und da lichelt es jedoch bei einem
lustbetonten Vorgang. Die Testaufgaben 16st es nur bis zu einem Entwicklungs-
alter von zehn bis elf Monaten. Von einem verschwundenen Ding nimmt es keine
Notiz. Trotz Vorfithrens holt es kein Ding an einer Schnur heran. Holt kein
Ding hinter einem Schirm hervor. Bestandteile einer Glocke werden nicht unter-
sucht, weil sich das Kind absolut nicht dafiir interessiert. Aufforderungen ver-
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steht es noch einigermafen. Beobachtet einen tanzenden Kreisel, versteht ein
Verbot. Es trommelt nicht nachahmend mit zwei Schlegeln, bevorzugt Figuren-
tafel vor Farbentafel nicht, sucht den versteckten Keks nicht usw.

Das Rontgenbild des Schidels zeigt, daBl der Hirnschddel im Verhéltnis zum
Gesichtsschidel vergroBert ist, im iibrigen ist die Schidelkalotte intakt und die
Sella normal groB.

Man denkt bei diesem Befund an eine amaurotische Idiotie, welche bekannt-
lich engste Beziehungen zur NIEMANN-PIickschen Krankheit zeigt. Aber man
findet keinen kirschroten Fleck in der Maculagegend, wie er fiir die amaurotische
Idiotie charakteristisch ist. Am Fundus beiderseits finden sich normale Ver-
héltnisse. Die Medien sind reizfrei und klar, nur die Scleren zeigen eine auf-
fallige Blaufirbung ohne pigmentierte Pinguecula.

Dagegen erschien das Gehor gestért. Man bekam den Eindruck bei verschie-
denen Priifungen, dal das Hérvermdogen schlecht ist.

Die Diagnose einer NiEMaNN-Prorschen Krankheit konnte somit nicht,
wie in dem Fall von BAUMANN, durch den Befund im Augenhintergrund gestiitzt
werden.

Dazu kam noch, dall weder eine Lipimie noch eine Vermehrung des Cho-
lesterins nachzuweisen waren. Die Gesamtlipoide betrugen 591 mg9%, (normal
500 bis 750) und das Gesamtcholesterin betrug 107,55 mg%, (normal 150 bis 200),
die Cholesterinester 68,96 mg9%,, freies Cholesterin 38,59 mg?%,. Die Cholesterin-
ester machten 64,19, des Gesamtcholesterins aus (normal 60 bis 80%,). Es wurde
allerdings in einer Reihe von Féllen von Niemann-Pick keine wesentliche Er-
hohung des Cholesterinblutspiegels gefunden.

Gegen Niemann-Pick scheint auch das Alter des Kindes zu sprechen, weil
die meisten Fille dieser Erkrankung bei Sauglingen beobachtet wurden und bei
Kleinkindern, die héchstens ein Alter von 27 Monaten erreichten. In neuerer
Zeit wurden aber auch Fille von Niemann-Pick bei dlteren Kindern, ja sogar
Erwachsenen beschrieben, so daBl dieses Argument auch nicht absolut gegen
NiemaNN-Pioksche Krankheit spricht.

Auffallend ist der rasche maligne Verlauf. Die stridorése Atmung, die Haut-
blutungen, die zunehmende Verschlechterung des Allgemeinbefindens, feuchtes
Rasseln an beiden Lungenbasen lassen in kurzer Zeit einen schlimmen Ausgang
befiirchten.

Merkwiirdig sind auch die Schwankungen in der Gréfle der Milz. Sie nahm
voriibergehend rasch zu, so daB sie bis zum Nabel reichte. In den letzten Tagen
ist sie wieder sichtlich zuriickgegangen.

Der Beginn des Morbus Gaucher ist meist schleichend. Man entdeckt bei
Anlal einer drztlichen Untersuchung eine oft schon sehr erhebliche Spleno-
megalie, welche isoliert bleibt und ohne Stérung der Erndhrung und des All-
gemeinzustandes besteht. Weder Andmie noch Adenopathie lassen sich nach-
weisen. Wahrend langer Zeit, selbst jahrzehntelang, bleibt die grofie Milz das
einzige Symptom der Krankheit. Die Milz kann bis in die linke Fossa iliaca
hinuntersteigen, man kann sie leicht tasten, denn sie bewahrt ihre gewshnliche
Form trotz der Hypertrophie, sie ist beweglich und nicht schmerzhaft. Manch-
mal bedingt sie schon eine sichtbare Vorwélbung der linken Flanke. Auch die
Leber nimmt an Umfang zu, aber die Hypertrophie ist gewéhnlich weniger
stark als diejenige der Milz. Die Lymphdriisen sind nicht oder kaum verindert.

Die Blutuntersuchung ergibt oft eine Verminderung der Roten auf 2 bis
3 Millionen. Beim Erwachsenen trifft man oft eine deutliche Leukopenie. Das
weille Blutbild zeigt keine deutliche Verdnderung. Gewohnlich besteht eine
Hypercholesterindmie. Nur ausnahmsweise beobachtet man beim Kind zwei,
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beim Erwachsenen héufige Symptome, briunliche Pigmentierung der Haut,
der Hénde, im Gesicht, um die Augen, um die Nase herum, und verschiedene
Blutungen, wie Hautblutungen, Epistaxis, Bluterbrechen usw. Auf die Pigmen-
tierung und die Hautblutungen haben wir bereits in unserem Falle hingewiesen.
Die bei unserem Kinde festgestellten Symptome lieBen sich wohl mit der Diagnose
eines Morbus Gaucher vereinen.

Im Gegensatz zum Erwachsenen nimmt der Morbus Gaucher im frithen
Kindesalter einen stiirmischen progredienten Verlauf. Eine eigentiimliche
Kachexie und ein progredienter Marasmus setzen relativ friih ein. Unser Kind
war wohl untergewichtig (Gewichtsdefizit zirka 2 kg), aber der gute Turgor der
glatten, glinzenden Haut tduschte tiber den Ernihrungszustand hinweg. Im
frithen Kindesalter kann es zu progressiver schwerer Andmie kommen, welche
in unserem Falle fehlt. Beim Siugling verlduft die Krankheit mit Fieberschiiben
und auch unser Kind zeigt sehr unregelméflige Temperaturen, welche in letzter
Zeit abends héufig 38° erreichen und ab und zu ibersteigen.

Namentlich bei Séuglingen wurden bei der GaucHERschen Krankheit auch
nervose Storungen beschrieben:

1. Psychische Symptome: Das Kind, das sich bisher normal entwickelt hat,
wird schlifrig, apathisch. Es bleibt mehr und mehr ruhig. Es betrachtet seine
Umgebung nicht mehr, es scheint nicht mehr zu sehen und zu héren, es verfillt
mehr und mehr in einen komatsen Zustand, indem sich seine Psyche verdiistert.
Nur die vegetativen Funktionen bleiben erhalten.

2. Motorische Symptome: Langsam progressive Hypertonie fithrt zu einer
sehr ausgesprochenen Steifigkeit des ganzen Korpers. Opisthotonus, spastische
Rigiditit der Glieder, Strabismus, Laryngospasmus, Trismus usw.

Wir sehen, dafl auch die nervosen Stérungen bei unserem Kinde in den
Rahmen eines Falles von Morbus Gaucher im frithen Kindesalter fallen kénnten.
Immerhin ist die fortschreitende Demenz bei unserem Kinde auffallend, und
kénnte an die amaurotische Idiotie erinnern, aber der Augenbefund ergibt uns
dafiir keine Stiitze. Dagegen konnten wir Taubheit feststellen und einen spastisch
akinetischen Symptomenkomplex mit Verlust der statischen Funktionen, Fehlen
der Mitbewegungen des Kopfes beim Gehen, Steifheit der Beine mit Spontan-
babinski usw., welche vielleicht wieder mehr im Sinne einer N1EMANN-PIcKschen
Erkrankung sprechen kénnten.

Die klinische Differentialdiagnose zwischen Morbus Gaucher und NIEMANN-
Prcrscher Krankheit ist somit auBerordentlich schwierig, und es fragt sich,
ob nicht frither als Morbus Gaucher beschriebene Fille im frithen Kindesalter
in Wirklichkeit zur N1EmaNN-Pickschen Krankheit gehérten, welche von Pick
erst 1922 von der GaucHERschen Krankheit abgetrennt wurde.

Das letzte Wort fiir die Differenzierung zwischen Gaucher und Niemann-Pick
mull der pathologischen Anatomie zukommen. Bei der Autopsie trifft man
beim Morbus Gaucher eine enorm grole Milz. Beim Séugling hat sie ein Gewicht
von 100 bis 200 g. Auf der Schnittfliche ist das Milzgewebe fest, besteht aus
halbtransparenten Knotchen auf einem rotbraunen Grunde, auch die Leber ist
vergroflert, zeigt vermehrte Konsistenz und gelbliche Farbe. Die Mesenterial-
driisen sind leicht vergréfiert.

Bei der histologischen Untersuchung erscheint die Struktur der Milz voll-
kommen iiber den Haufen geworfen. Die MarLpicHIschen Korperchen, die Milz-
pulpa sind infiltriert von groflen Haufen von Zellen, die das Milzparenchym er-
setzen. Der gleiche Proliferationsprozefl der Gaucherzellen findet sich auch in
der Leber. Die Gaucherzellen liegen in den perilobuliren Rdumen, und auch im
Zentrum der Lippchen mit Destruktion des Parenchyms, Bindegewebswucherung
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und Cirrhose. In den Lymphdriisen und im Knochenmark infiltrieren die Gaucher-
zellen die Sinus und die Pulpazellen. Auch in der Lunge wurden Gaucherzellen
gefunden.

Die Gaucherzellen sind umfangreiche Elemente mit abgerundeten oder durch
gegenseitigen Druck polygonalen Konturen 10 bis 304 im Durchmesser. Der
Kern ist bald einzeln, bald multipel, liegt oft an der Peripherie der Zelle. Er ist
von unregelmiBiger Form und hell. Das Protoplasma ist infiltriert, von einer
homogenen hyalinen Masse. Man kann ein cytoplasmatisches Reticulum nach-
weisen, das wie Spinnengewebe aussieht oder auch wie zerknittertes Seiden-
papier.

Zahlreiche Forschungen haben sich mit der chemischen Natur der Gaucher-
substanz befaf3t, welches in dieses Reticulum eingelagert ist. Es handelt sich um
Kerasin, ein Cerebrosid.

Die Gaucherzellen gehen aus endothelialen Zellen des reticuliren Gewebes
hervor, nur die Reticulumfasern bleiben bestehen, sie bilden ein erweitertes Netz-
werk, welches die Gaucherzellen umschlieBt. Auch in der Leber und in den
Lymphdriisen entwickeln sich die Gaucherzellen lokal aus Reticulumzellen.
Die Gaucherzelle scheint eine Makrophage zu sein, sie nimmt rote Blutkérperchen,
Ockerpigment usw. auf.

Es ist noch unentschieden, worauf diese excessive Wucherung der Gaucher-
zellen beruht, ob auf einer Erndhrungsstérung, einer Stoffwechselstérung oder
einer Neubildung.

GAUCHER selber hat die Krankheit als ein Epitheliom der Milz, vergleichbar
einem Krebs, beschrieben. Spéter hat man daraus ein Endotheliom gemacht,
doch fehlt jede wahre Malignitit in der anatomischen und klinischen Entwick-
lung der Krankheit. Es handelt sich wahrscheinlich um eine priméire elektive
Krankheit des reticuloendothelialen Gewebes. Die Zellen dieses Gewebes hyper-
trophieren und speichern Kerasin. Es handelt sich wahrscheinlich, dhnlich wie
bei der Glykogenspeicherkrankheit, im wesentlichen um eine Transportsperre
im Lipoidstoffwechsel. Wihrend das reife Gehirn die mangelnde Zufuhr von
Kerasin ohne Funktionsbeeintrichtigung vertrigt, ruft die Sperre in dem noch
nicht ausdifferenzierten Gehirn, in dem grofie Lipoidmengen, vor allem fiir die
Markscheibenreifung gebraucht werden, schwere Stérungen hervor. WORINGER
und OBERLING haben als Grundlage eine progressive kortikale Atrophie der mitt-
leren und grofen Pyramidenzellen der GroBShirnrinde gefunden.

Bei vorwiegender Lokalisation der Gaucherzellen im Knochenmark kann es
auch zu Knochenbriichigkeit kommen.

Fiir Morbus Gaucher konnte in unserem Fall auch das familidre Auftreten
bei zwei Geschwistern angefiihrt werden. Solche familidre Fille sind gerade beim
Morbus Gaucher bekannt, beim Niemann-Pick dagegen auffallend selten, wiederum
im Gegensatz zur familidren amaurotischen Idiotie. Der Erbgang ist noch um-
stritten, wird von den einen dominant, von den anderen rezessiv angegeben.

Die N1emaNN-Picksche Krankheit bevorzugt, wie in dieser Familie, Médchen,
und zwar besonders Kinder jiidischer Abstammung. Von letzterer ist allerdings
in unserem Falle keine Rede.

In den meisten Fillen von GaucHERscher Krankheit diirfte im Kindesalter
weiter nichts nachweisbar sein als ein langsam zunehmender Milztumor und eine
gewisse Widerstandslosigkeit gegeniiber Infekten. Ein rasch progredienter, un-
giinstiger Verlauf, namentlich mit starker Betonung der nerviésen Erscheinungen,
wie wir sie in unserem Falle haben, im Sinne eines astatisch-akinetisch-idiotischen
Symptomenkomplexes mit Taubheit, muBl den Verdacht eher auf eine NIEMANN-
Proksche Erkrankung leiten.
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Diagnostisch kann der Nachweis von Gaucherzellen im peripheren Blut oder
im Knochenmarks- oder Milzpunktat wertvoll sein. Diese Untersuchungen
lieBen uns in unserem Falle im Stich. Ebenso fanden wir keine Pickzellen, d. h.
maulbeerférmige, schaumige, vacuolisierte sogenannte Schaumzellen, wie sie
sogar im peripheren Blute vereinzelt gefunden worden sind.

Wiihrend bei dem Morbus Gaucher die mit Kerasin beladenen Speicherzellen
hauptséchlich in Milz, Leber, Lymphknoten und Knochenmark gefunden werden
und sich durch ihre besondere Gréle als Gaucherzellen auszeichnen, zeigt die
Nieman~-Picksche Krankheit eine viel weitere Ausbreitung der Speicherzellen
in den verschiedensten Organen, und die Parenchymzellen selber, namentlich
auch im Gehirn, beteiligen sich an der vacuoldren Degeneration. Die Speicher-
substanz ist nicht Kerasin, sondern es handelt sich vor allem um Lecithin und
andere Phosphatide, nach neuester Erkenntnis ganz besonders um sogenanntes
Sphingomyelin, ein Diaminophosphatid. Im Gegensatz zu den Gaucherzellen
geben die Niemann-Pick-Zellen Fettfirbungen mit Scharlachrot oder Sudan IIT
und Nilblausulfat.

Bei der Gauchermilz trifft man sehr viel eisenhaltige Pigmentmassen, wihrend
beim Morbus Niemann-Pick Hémosiderinablagerung vermifit wird.

Nachtrag. Unser Kind kam bald nach der klinischen Vorstellung ad exitum.
Nach der genauen histologischen Untersuchung durch Herrn Prof. WEGELIN
mubte die Diagnose NiEMANN-Proksche Krankheit gestellt werden mit Lipoidose
der Milz, der Lymphknoten, des Knochenmarkes, der Leber, der Lunge, der
Nieren, der Nebennieren, des Thymus, des Darmes, des Gehirnes. Die Krankheit
zeigte somit die fiir diese Lipoidose charakteristische viel weitere Verbreitung
der Speicherzellen als-beim Gaucher. In der groBlen Milz fanden sich breite,
miteinander anastomosierende Ziige und Stringe von sehr groBen rundlichen
oder polygonalen Zellen mit hellen feinwabigen, mit Himalaun hellblau gefarbtem
Plasma und kleinen runden, teils chromatinreichen, teils hellen Kernen, die in
Einzahl, selten in der Mehrzahl, in der Mitte, hiufiger etwas exzentrisch und hie
und da ganz am Rande der Zellen liegen. Das Plasma der Zellen farbt sich mit
Scharlachrot schwach gelblich, mit Nilblausulfat bliulich, Himosiderin findet
sich nirgends im Gewebe. Ahnliche Verbéinde von Pickzellen finden wir in den
anderen obenerwihnten Organen. Im Knochenmark wurde der Befund von
sparlichen Megakaryocyten mit sehr chromatinreichen, meist geschrumpften
Kernen bestétigt. Es konnte aber iiberall eine Vergroflerung der Reticulum-
zellen nachgewiesen werden, im Knochenmark der Wirbelsdule und der Femur-
epiphyse. Daneben iiberall blutbildendes Mark. In der Haut fanden sich keine
Speicherzellen, in den tieferen Schichten der Epidermis ziemlich reichlich Melanin.

Von ganz besonderem Interesse ist der Befund im Gehirn. Wéhrend in der
GroBhirnrinde sich nur vereinzelte Ganglienzellen mit groflen, hellen Vacuolen
und an die Peripherie verdringten, meistens pyknotischen Kernen fanden,
wurden in den Stammganglien, besonders im Globus pallidus, zahlreiche grole
Ganglienzellen von runder Form oder mit plumpen Fortsitzen nachgewiesen,
wihrend das Protoplasma von sehr vielen feinen Vacuolen durchsetzt ist und wa-
bigen Charakter zeigt. Die Kerne sind meistens schlecht farbbar. Andere Ganglien-
zellen enthalten groBe Vacuolen und sind nicht selten blasig aufgetrieben. Der
Kern ist dann an die Peripherie verdringt. In manchen Ganglienzellen ist der
Kern nur ganz schwach farbbar oder vollkommen verschwunden. Es finden sich
in ihnen von Vacuolen durchsetzte, leicht mit Hosin farbbare groBe Schollen.
Die Oligodendrogliazellen sind etwas vermehrt, die groflen blasigen Ganglien-
zellen geben keine Fettfirbung mit Scharlachrot. Ihr Inhalt firbt sich mit
Himalaun bliulich. In der Haube des Pons, namentlich in der Gegend des Locus

Glanzmann, Kinderheilkunde. Bd. II. 4
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coeruleus und im Trigeminuskern finden sich viele kernlose oder feinvacuolire,
zum Teil riesige Ganglienzellen, die hier und da auch eosinophile Schollen ent-
halten. Im Gegensatz zu dem Fall von BAUMANN waren im Kleinhirn simtliche
Schichten der Rinde, insbesondere die PURKiNyEschen Zellen, gut erhalten.
Im ganzen Gehirn starke Fiillung und Erweiterung der Kapillaren.

Als Nebenbefunde wiren noch zu erwahnen Dilatation des Herzens, pleuriti-
sche Verwachsungen beider Lungen, chronische interstitielle Nephritis, Dilatation
des rechten Nierenbeckens und Ureters.

9. Vorlesung.

Die fotalen Erythroblastosen.

Der Ausdruck Erythroblastosis erscheint zum erstenmal in der Literatur
im Jahre 1912 von RAUTMANN erdacht, um die anatomische Grundlage des merk-
wiirdigen Krankheitsbildes der angeborenen allgemeinen Wassersucht zu kenn-
zeichnen, nachdem bereits zwei Jahre vorher SCHRIDDE auf die Verdnderungen
der blutbildenden Organe bei dieser Affektion hingewiesen hatte. Die Be-
zeichnung ist nicht ganz zutreffend, weil nicht nur die Erythroblasten, son-
dern-auch bis zu einem gewissen Grade das weille System sich an der Wuche-
rung beteiligt, so daB man eigentlich von einer Erythro-Leukoblastose sprechen
sollte. Spiter wurde erkannt, daB auf Grund des pathologisch-anatomischen
Befundes und des alternierenden Vorkommens in den gleichen Familien noch
andere Leiden in die gleiche Gruppe der fotalen Erythzoblastosen einzureihen
sind, so daB} diese umfaft:

1. den Hydrops foetus universalis,
2. den Icterus gravis familiaris neonatorum,
3. die schwere Andmie der Neugeborenen mit Erythroblastose.

Die Erythroblastose der blutbildenden Organe bedeutet eine Persistenz der
embryonalen Blutbildung zur Zeit der Geburt, zu welcher die Hamatopoese
normalerweise bereits fast ausschlieSlich von dem Knochenmark iibernommen
worden ist. Die embryonale Blutbildung umfaft drei Perioden: Die erste Periode
ist die mesoplastische. Die Blutbildung ist eine generalisierte im ganzen Gebiet
des Mesenchyms. In dieser frithembryonalen Zeit sind die charakteristischen
Elemente die Megaloblasten. Diese primitiven Blutzellen mit ihrer ovalocytiren
Form verschwinden bis zum dritten Embryonalmonat, sobald die Leber das
hauptsichlich blutzellbildende Organ wird. Die neue Erythroblastengeneration
bilden nun die rundlichen Normoblasten und Normocyten. Aufler in der Leber
treffen wir solche Erythroblastenherde auch in anderen Organen, in der Milz
und im Thymus. An Stelle der generalisierten Erythroblastose der friihembryo-
nalen Zeit tritt die Konzentration der Himatopoese in den obgenannten bestimm-
ten Organen. Im fiinften Fétalmonat beginnt dann die dritte, bleibende Art der
Blutzellbildung im Bindegewebsgeriist des Knochenmarkes, so dall man bei der
Geburt von reifen Neugeborenen nur noch vereinzelt extramedullire Blutbildungs-
herde antrifft, die dann in den ersten Lebenstagen ihre Tatigkeit einstellen. Die
Erythroblastosen des Fotus und des Neugeborenen vom familidren Typus sind
nun dadurch charakterisiert, dafl das zweite Stadium der fétalen Blutbildung,
das extramedullire, besonders in Leber und Milz zur Zeit der Geburt noch in
Bliite geblieben ist. Die Erythroblastose verrit sich meist auch in einer vermehrten
Ausschwemmung von Erythroblasten ins periphere Blut, d. h. in einer Erythro-
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blastdmie verschiedenen Grades. Diese kann jedoch so fliichtig sein, dal man mit
ihrem Nachweis zu spit kommt, wenn man das Blut nicht schon am ersten,
zweiten Tag untersuchen kann, oder es kann auch aus irgendeinem unbekannten
Grunde der Einbruch der Erythroblasten in das periphere Blut ausbleiben.

1. Der Hydrops foetus universalis. Er befillt beide Geschlechter gleich-
mifBig. Die Kinder werden meist zu frith und tot geboren, nicht selten maceriert,
oder sie sterben unter der Geburt. Werden sie lebend geboren, so betrigt die
Uberlebensdauer nur wenige Minuten bis zu einigen Stunden. Das Aussehen
der Neugeborenen ist sehr charakteristisch, sie sind blaBl, aufgedunsen, von
wachsartigem Teint, mitunter ikterisch, mitunter cyanotisch. In einzelnen Fillen
findet man kleine Blutsuffusionen oder kleine Petechien. Das Gesicht ist rund,
vollmondartig gedunsen. Ahnliche Fille werden auch bei Tieren beobachtet,
und die Veterinire sprechen dann von ,,Mond- oder Speckkilbern®. Infolge des
allgemeinen Hydrops ist das Gewicht bedeutend vermehrt, auch das Gewicht der
Placenta ist grofer als normal. Die Foten werden meist im fiinften bis siebenten
Monat des intrauterinen Lebens ausgestoBen.

Pathologisch-anatomisch hat man ausgedehnte Odeme im Unterhautzell-
gewebe mit serdser, mitunter aber auch mehr gelatindser Fliissigkeit feststellen
kénnen. Man findet auch Ergiisse im Bauch (Ascites), ferner Hydrothorax und
Hydropericard. Das Herz ist oft vergrélert. Die Leber ist braungelb oder braun-
lichgriin und angeschwollen. Im Blut findet man zirka 809, Hédmoglobin und
3,7 bis 5,1 Millionen Rote pro Kubikmillimeter, somit keine so ausgesprochene
Andmie wie beim Icterus gravis. Charakteristisch ist eine Vermehrung der kern-
haltigen Roten vom Typus der Normoblasten. Karyokinetische Figuren sind
nicht selten. Die Zahl der Normoblasten ist stark vermehrt. Meist besteht noch
eine starke neutrophile Leukocytose mit Linksverschiebung bis zu etwa 79,
Myeloblasten und 99, Myelocyten. Es kommen auch weile Blutbilder vor mit
viel zahlreicheren Myeloblasten, so dafl man geneigt ist, an eine leukdmische
Affektion zu denken. In der Leber und auch in der Milz findet man sehr viel
zahlreichere Blutbildungsherde und in viel gréBerer Ausdehnung als dies der
entsprechenden Periode des intrauterinen Lebens gemill wire. Diese Blut-
bildungsherde setzen sich zusammen aus Erythroblasten vom Typus der Normo-
blasten, vereinzelten Megaloblasten und ziemlich zahlreichen Myeloblasten.
Selbst in den Nieren sieht man solche Blutbildungsherde; auch mehr weniger
starke Hamosiderose ist in Leber und Milz festzustellen. Erst in neuester Zeit
entdeckte LIEBEGOTT beim Hydrops congenitus eine Vermehrung und Vergrofe-
rung der LaxcErRHANSschen Inseln im Pankreas und hochgradige Speicherung
von Glykogen in Leber, Nieren, Skeletmuskulatur und vor allem im Herz-
muskel.

In neuester Zeit hat MELLINGHOFF auf schwere Verédnderungen in der Placenta
hingewiesen, welche fiir simtliche Erythroblastosen von grofler pathogenetischer
Bedeutung zu sein scheinen, ndmlich Persistieren der LaneHANSschen Zellschicht,
die sonst nach dem sechsten Monat nicht mehr zu sehen ist, stirkere Ausbildung
des Syncytiums, gréllere Zotten mit hyperplastischem wie auch Gdematdsem
Stroma. Die mangelhaft abgebaute verdickte Zellmembran des Trophoblasten
erschwere den Gasaustausch, so daB die Frucht bei der Erythroblastose unter
einem noch gréferen Sauerstoffdefizit heranwachse, als es bereits normalerweise
besteht. Es scheint, als sei die Sauerstoffschuld des Foten das MaB der Entwick-
lung fiir das hématopoetische System. Denn das Blutbild bei der Erythro-
blastose gleicht nach der Geburt dem eines Embryo zwischen dem dritten bis
fiinften Schwangerschaftsmonat (KreinscamipT). Selbst nekrotische Herde
wurden in der Placenta gefunden.

4#
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Der hollindische Geburtshelfer K. pE Sxoo sieht das Wesen dieser Krank-
heitszustinde in einer Hyperplasie des Zottenstromas der Placenta mit Uber-
produktion von eigenen Stoffwechselprodukten (,,Villinen*‘), die Mutter und Kind
vergiften konnen. Er empfiehlt zur Prophylaxe salzfreie Kost wéihrend der
Schwangerschaft und zur Bekdmpfung des starken Blutzerfalls nach der Geburt
groBe Dosen Menformon (Oestron) dreimal téglich 10000 Einheiten, dazu Vita-
min K subcutan gegen die Blutung.

Wie soll man sich den allgemeinen Hydrops erkliren ? Man koénnte daran
denken, daB die physikalisch-chemische Zusammensetzung des Blutes so schwer
gestort ist, dall die GefiBwinde, dhnlich wie bei gewissen Andmien, Leukdmien,
Stoffwechselstorungen und Mangelkrankheiten abnorm durchlissig werden.
CorNELIA DE LANGE, die hollindische Kinderérztin, die sich bei der Erforschung
dieses Gebietes grofle Verdienste erworben hat, hat vor allem daran gedacht,
daB das generalisierte Odem auf eine Funktionsstorung der Leber (Harnstoff-
synthese) infolge der ausgedehnten Blutbildungsherde zuriickzufiithren sei.
LieBEGOTT denkt an eine Hypersekretion des Inselapparats des Pankreas und
vergleicht die allgemeine Wassersucht mit den Insulinddemen der Diabetiker.

2. Ieterus gravis familiaris neonatorum. PranNEnstiEL, Geburtshelfer in
Kijel, hat im Jahre 1908 diese merkwiirdige Affektion zuerst eingehend beschrieben.
In einer Familie beobachtete er, daB3 das erste Kind nur leicht ikterisch wurde,
sonst aber vollig gesund war. Die drei folgenden Kinder starben dagegen nach
wenigen Tagen bis zu drei Wochen an schwerem Ikterus.

Der Ikterus erscheint in den ersten Stunden nach der Geburt in der Regel
frither als der physiologische Icterus neonatorum; schon die Vernix caseosa ist
deutlich gelb gefiarbt. Die Leber iiberragt um zwei bis drei Querfinger den
Rippenbogen, meist ist auch ein Milztumor zu tasten.

Das Blut zeigt eine mehr weniger deutliche Andmie. Die Roten sinken pro-
gressiv bis auf 2 bis 1!/, Millionen. Ihre Resistenz ist normal. Wéhrend man bei
normalen Neugeborenen auf 1000 Rote nur etwa 0,5 bis 3 Erythroblasten antrifft,
so zdhlt man beim Icterus gravis unter Umstinden 50000 bis 200000 Normo-
blasten pro Kubikmillimeter Blut. Auch besteht meist eine miaflige Leukocytose
mit vereinzelten Myeloblasten und Myelocyten. Die Blutplittchen sind nicht
verindert. Das Serum ist dunkler gefarbt als normal und gibt eine direkte und
indirekte HiomaNs vaN DEN BErcusche Reaktion. Der Ikterus ist also sowohl
mechanisch durch Retention von Gallenfarbstoff (Gallenthromben) als auch
dynamisch hdamolytisch zu erkldren. Der Urin zeigt eine charakteristische Gelb-
farbung. Er enthdlt amorphes und kristallisiertes Bilirubin.

Die Neugeborenen zeigen einen mehr weniger lethargischen Zustand, saugen
schlecht. Nicht selten sind allgemeine Konvulsionen und Hypertonie der Mus-
kulatur. Der Liquor zeigt eine deutliche Gelbfarbung, ohne dafl Gallenfarbstoff
direkt nachgewiesen werden kann. Die Kinder schwachen mehr und inehr ab
bei raschem schwachem Puls. Es kénnen auch Ekchymosen und Petechien auf-
treten (Vitamin-K-Mangel). Die Kinder zeigen Untertemperatur und sterben
unter progressivem Marasmus schon nach drei bis fiinf Tagen. Nur ausnahms-
weise leben sie zwei oder drei Wochen oder kommen {iberhaupt mit dem Leben
davon. Dann zeigen sie aber hiufig nervise Stérungen, die auf einen sogenannten
Kernikterus zuriickzufiihren sind, also extrapyramidale Syndrome von seiten
des Pallidum, des Striatum oder kombinierte. Sie dullern sich in spastischen Zu-
stinden der Glieder mit Schwachsinn, seltener ist eine Hypotonie.

Pathologisch-anatomisch findet man VergroBerung der Leber und der Milz.
In beiden Organen lassen sich zahlreiche Blutbildungsherde mit vielen Erythro-
blasten nachweisen; ganz dhnlich wie beim Hydrops foetus universalis. Auch
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hier findet man besonders in den KuUPFFERschen Sternzellen sehr viel Hamo-
siderin. Gelegentlich findet man auch Verinderungen der Leberzellen selber.
Die Blutbildung bleibt somit in der Leber und in der Milz auf einer friiheren
Entwicklungsstufe stehen und gleichzeitig sind Anzeichen ungewohnlich starker
Blutzerstorung vorhanden. Es handelt sich somit im wesentlichen um einen
hamolytischen Ikterus.

Uberraschenderweise findet man nach VoGkL und BASSEN trotz der extra-
medulliren Blutbildungsherde auch im Knochenmark eine gesteigerte Erythro-
poese, so daB also alle Blutbildungsstétten fieberhaft arbeiten, um die Hamolyse
zu kompensieren.

Ein wichtiger pathologisch-anatomischer Befund ist der zuerst 1904 von
ScaMORL beschriebene Kernikterus in den Stammganglien und im verlingerten
Mark. Die Stammganglien und die Nervenkerne im verlingerten Mark zeigen
eine scharf auf die Ganglienzellenansammlungen beschrinkte Gelbsucht. Diese
Kombination von schweren Leberverinderungen mit Schiden im Zentralnerven-
system, besonders im Gebiet des Corpus striatum, treffen wir z. B. auch bei der
WirLsonschen Krankheit. HorrManny und HavsmMann denken daran, daB lipo-
lytische Substanzen sowohl die lipoidhaltige Erythrocytenhiille als auch das
Gehirn schidigen kénnten. Die gallige Imbibition mufl nach ihnen der Zellschidi-
gung parallel gehen oder folgen, da die normalen Ganglienzellen Gallenfarbstoff
nicht annehmen. Vielleicht spielt der Eisengehalt gerade in den Ganglienzellen
dieser Gebiete im Gegensatz zu anderen Hirnzonen eine begiinstigende Wirkung
auf diese selektive Lokalisation. Doch ist der Zusammenhang noch nicht geklart.
Joacam WoLrr, dem wir neuerdings eine ausgezeichnete zusammenfassende
Darstellung iiber die fotalen Erythroblastenkrankheiten verdanken, denkt eher
daran, daB bei der vielfiltigen Unreife der Kinder mit Icterus gravis auch eine
unreifere und erniedrigte Permeabilitit im Bereich des Zentralnervensystems
bestehe. Diese schaffe auch eine groflere Durchlissigkeit fiir Gallenfarbstoff
und begiinstige damit den Kernikterus. Doch ist die selektive Lokalisation in
den basalen Ganglienzellenanhdufungen meines Erachtens damit nicht geklért.
Es ist iibrigens merkwiirdig, dal wir in einem sehr schweren Fall von Icterus
gravis einen Kernikterus vermiflt haben. Anderseits kommt Kernikterus sicher
auch bei anderweitigen Gelbsuchtformen vor, wie z. B. bei Gallengangsatresie.

Zur Veranschaulichung der bisherigen Darstellung will ich folgenden Fall aus
unserer Klinik anfithren : Ein Knabe wurde am 13. August 1941 spontan zu normalem
Termin geboren. Er war nicht asphyktisch. Geburtsgewicht 3340 g, Lange 50 cm.
Das Kind sei schon am ersten Tag, dann aber ganz besonders am zweiten Tag sehr
stark gelb gewesen. Es trank gut. Stiihle ordentlich (Frauenmilchstuhl), vielleicht
etwas heller als sonst. Die bisherige Behandlung im kantonalen Frauenspital bestand
in einer Ampulle Campolon téglich, Ferro 66, Cardiazol-Traubenzucker und zwei-
maliger Bluttransfusion mit defibriniertem Mutterblut. Mutter und Kind tragen
dieselbe Blutgruppe.

Interessant ist die Familienanamnese. Eine Schwester, jetzt neunjéhrig, ist gesund.
Ein Kind wurde tot geboren und kam maceriert mit Hydrops congenitus zur Welt.
Ein Kind starb 20 Minuten und ein anderes 2 Stunden nach der Geburt. Es handelte
sich nach Bericht der Frauenklinik bei allen um fotale Erythroleukoblastose, zum
Teil mit Hydrops. Sowohl in der miitterlichen als auch in der véterlichen Familie
sind keine dhnlichen Fille bekannt. Die Mutter fiihlt sich gesund und habe die
Schwangerschaft gut tberstanden. '

Das Kind wurde ins Jenner-Kinderspital aufgenommen am 30. August 1941 im
Alter von bald drei Wochen. Der Siéugling zeigt eine Hautfarbe, welche an die einer
Zitronenschale erinnert. Die Scleren sind kanariengelb. Der Turgor der Haut ist
herabgesetzt, die Temperatur febril bis 38,7°. Herz und Lungen o.B. Abdomen
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etwas gewdolbt und gespannt. Leber iiberragt den Rippenbogen um 1!/, Querfinger.
Rand der Leber gut fiithlbar, derb, verlduft etwas oberhalb des Nabels. Oberfliche
glatt, derb. Milz nur ganz gering vergréfert. Unterer Pol manchmal noch gerade
palpierbar. Stuhl breiig, glatt, hell, lehmfarben. Urin braun gefiarbt. Gallenfarbstoff-
reaktionen nach GMELIN und TrROUSSEAU + 4, Urobilin und Urobilinogen negativ.
HAY-Probe auf Gallensduren positiv, Indikan negativ. Eiweif3, Aceton, Sediment o.B.

Blutbefunde: Biliru-

o7 Avgust L Sentomb bin im Serum nach HiJ-
- AUgS - SPIEIDEr  MANS VAN DEN BERGH
1941 1941
i sowohl direkt wie in-
. . o ‘ o direkt stark positiv. Das
Himoglobin ............... 339, ‘ 419, Serum ist dunkelbriun-
Ery’ohrocyten .............. 1,37% ‘ 1,16% lich gefialrbt.
Farbeindex................ 1,2 % ' ],7 % Das rote Blutbild zeigt
Leukocyten ............... 22320 © 21550 deutliche  Anisocytose,
Blutplattchen . ............ — - 115000 zum Teil sehr groBe hii-
. Lo \ moglobinreiche Formen,
Weilles Blutbild: zum Teill Mikrocyten.
Myelocyten ............... 1,6%, 0 Ferner Poikilocytose, Po-
Metamyelocyten ........... 3,0% 4,09, lychromasie, Dellenbil-
Neutrophile Stabkernige ... 9,59, 24,5%, dung, basophile Punktie-
e Segmentkernige 34,5% - 46,5% rung, dJollykérper, zum
Eosmophlle ................ 1,09% 0 Teil Makrocyten bis 9 u,
Basophile ........ ........ — — Mikrocyten bis 5 u, ver-
Lymphocyten. ............. 34,59, 19,09, einzelt ovalocytire Me-
Monoeyten ................ 2,6%, 2,59, galocyten.

Erythroblastose: Auf
100 Leukocyten 38 Erythroblasten (13680), davon 29 Megaloblasten, 229, Ma-
kroblasten, 709, Normoblasten, 39, Kernzertrimmerungsfiguren, 3%, Mitosen. Ver-
einzelt Kernreste. Reticulocyten 74%,.

WeiBes Blutbild: Es fillt auf der einen Seite die Linksverschiebung bis zu den
Myelocyten auf, anderseits zeigen die Neutrophilen auch eine Rechtsverschiebung
im Sinne einer Ubersegmentierung. Auf 100 Neutrophile fallen Stabkerne 239,
2 Segmente 11%, 3 Segmente 199, 4 Segmente 279, 5 Segmente 15%,, 6 Segmente
49/, 7 Segmente 19,. Die Stabkerne sind zum Teil jung, zum Teil reif. Das Proto-
plasma der Neutrophilen ist orthochrom und enthélt 6fters Vacuolen. Die Granula
sind fein.

Die Blutpléttchen sind vermindert (115 000), meist einzeln oder in kleinen Héufchen.
Blutungszeit 13!/, Minuten (deutlich verldangert), Gerinnungszeit 16 Minuten, Re-
traktilitit kann wegen sehr rascher Senkung nicht richtig beurteilt werden. Serum
intensiv, dunkelgelb.

Knochenmark: Neben relativ spérlichen Erythrocyten und Leukocyten und auf-
fallend wenigen Megakaryocyten finden sich reichlich Erythroblasten vom Charakter
der Normoblasten, aber auch viele Makroblasten, mit vielen amitotischen Kern-
teilungen. Myelocyten und méfig viele Myeloblasten (Sternalpunktat).

Das Kind zeigte Fieber ohne erkennbare Ursache und hat etwas héufige und diinne
Stithle. Zuletzt trat plotzlich starke Atemnot auf, dann Bradycardie (48 Pulse),
Verlangsamung der Atmung, Exitus am 22. Lebenstag.

Histologische Befunde (Pathologisches Institut Bern, Prof. WEGELIN):

Leber: Léppchenzeichnung infolge der oft sehr unregelmaBig vergréBerten, oft
mehrkernigen Leberzellen unregelméfig. Die Leberzellen enthalten sehr viel kérniges
bis scholliges Bilirubin und Hémosiderin. Zahlreiche, ziemlich groB3e Gallenthromben
zwischen den Zellen. Keine Verfettung. Zwischen den Leberzellbalken wie in den
Grissonschen Scheiden sehr zahlreiche kleine Herde von vielen Erythroblasten mit
teils im Zerfall begriffenen Kernen, vielen Makroblasten und wenigen Myelocyten.
Die KuprrERschen Sternzellen enthalten oft viel Hamosiderin und Bilirubin. Re-
ticulumfasern verdickt, GLISSONsche Scheiden etwas verlingert. Bei Levaditifarbung
keine Spirochdten nachweisbar.
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Milz: Trabekel stark, Follikel eher spérlich, klein bis mittelgroB. Follikelarterien
zart. Pulpa miBig bluthaltig, mit vielen, meist groBen, oft starken hidmosiderin-
haltigen Pulpazellen, ziemlich vielen Lymphocyten und meist eosinophilen, weniger
héufig neutrophilen Leukocyten, miBig vielen Erythroblasten und Makroblasten
und vorwiegend eosinophilen Myelocyten. Venése Sinus ziemlich eng, ebenfalls mit
Blutbildungsherden im Lumen.

Niere: Glomeruli zahlreich, wenig bluthaltig. Hauptstiicke mit méBig viel fein-
kérnigem Bilirubin in den Zellen. In den Schleifen und Schaltstiicken hie und da
schollige, hyaline, von Bilirubin imbibierte Zylinder. Keine Verfettung. Im Stroma,
am Rande der Markpapillen und in den angrenzenden Partien des Markes finden sich
oft sehr zahlreiche stark bilirubin- oder hémosiderinhaltige Zellen. Im Bindegewebe
des Nierenbeckens entlang der groiten GefdBe oft Herde von vielen Makroblasten,
vielen teils im Zerfall begriffenen Erythroblasten, vielen vorwiegend eosinophilen
Leukocyten und Myelocyten und einigen Myeloblasten.

Nebenniere: Innere Schicht in der Zona fasciculata, weniger der Zona glomerulosa
miBig stark, mittelgrob- bis grobtropfig verfettet. Zwischen den Kapillaren und den
Zellbalken der inneren Partie der Zona fasciculata sowie der Zona glomerulosa und
des spérlich entwickelten Markes finden sich zahlreiche kleine Herde aus Erythro-
blasten, Makroblasten und wenigen Myelocyten.

Pankreas: Lappchen mittelgroB, LANGERHANSsche Inseln normalgroB, zahlreich,
keine Verfettung. Im interlobuléren Stroma finden sich ebenfalls kleine Blutbildungs-
herde mit Makroblasten.

Thymus: Kleinlappig, Rinde und Mark reichlich. Im Mark sehr viele kleine
Hassatsche Korperchen. Reticulumzellen von Rinde und Mark oft miBig fein-
tropfig verfettet. Interlobuldres Stroma méBig reichlich.

Gehirn (GroBhirnrinde, innere Kapsel, Medulla oblongata): Ganglienzellen nicht
pigmentiert, Gliazellen und Fasern normal ausgebildet. Gefiile maBig bluthaltig.
Vircumowsche Réume mélig weit.

Schilddrise: Kleinlappig. Blischen klein bis mittelgro8, rundlich bis leicht poly-
morph. Epithel kubisch, Kolloid diinn, eosinophiles Stroma zart.

Lungen: Alveolen subpleural, zum Teil etwas atelektatisch, hier und da mit ver-
einzelten Staubzellen im Lumen.

Knochenmark (Wirbelkérper, unteres Femurende): Gleicher Befund wie beim
Sternalpunktat. Erythroblastose, keine Fettzellen, enchondrale Ossifikation normal.

Histologische Diagnose: Partielle Lungenatelektase, Erythroblastose der Milz,
Leber, Niere, Nebenniere, Pankreas und Knochenmark. Himosiderose und Ikierus
von Leber und Niere, chronischer Milztumor mit Hémosiderose, Hyperplasie der
Leber, Bilirubininfarkte der Nieren.

Diese Beobachtung beim Icterus gravis lehrt, wie sich in der Folge trotz aller
therapeutischer Bemithungen neben der Gelbsucht eine schwere Anidmie entwickelt.
Bemerkenswert ist das Fehlen eines Kernikterus trotz schwerster Gelbsucht.

3. Kongenitale Andimie. Die Kinder werden mit einer mehr weniger ausge-
sprochenen Anémie geboren. Es zeigt sich wieder eine Erythroblastose verschie-
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