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Psychogene PersonIichkeitsstörungen 
im Kindesalter

Von

P . G e g e si K is s

I. K inderklin ik  der M edizinischen U n iversitä t Sem m elweis, B udapest 

(E ingegangen  19. Mai 1972)

D ie  unter dem  N am en  Persönliehkeitsstörungen zusam m engefaßten  
B enehm ens- und V erhaltensstörungen bilden au f der ganzen W e lt  ein  
ern stes Problem . D ie  zeitgem äße Interpretation  der K rankheiten is t  n icht 
ausschließ lich  in einer m orphologischen oder physiologischen V eränderung  
des Organismus zu suchen. N ach unserer B etrachtungsw eise is t  bei der 
B eurteilung sowohl der K rankheits- w ie der G esundheitszustände d ie  P er­
sön lichkeit als Ganzes in  den  M ittelpunkt zu  stellen. D ie leitende R o lle  fä llt 
bei den  M anifestationen der Persön lichkeit der höheren neuralen T ätigk eit  
zu , d ie  unter dem N am en  P syche zusam m engefaßt wird. H in sich tlich  der 
K lin ik  können die psychogenen Störungen entw eder in der F orm  von  
asozialem , antisozialem  B enehm en oder V erhalten oder in E rkrankungen  
der Organe, O rgansystem e oder des ganzen Organismus in E rscheinung  
treten .

D ie m enschliche P sych e ste llt  — w enn sie sich während der O nto­
gen ese  bereits en tw ick elt h at — innerhalb der m orphologischen und p h y sio ­
logischen  Ganzheit des lebenden O rganism us eine in ein  funktionelles System  
geordnete E inheit gew isser spezifischer Funktionen des N erven system s und  
G ehirns dar. D ie m enschliche P syche en tsteh t in der ind ividuellen  E n t ­
w ick lung jedes einzelnen M enschen jew eils von neuem. Sie u n ter lieg t im  
V erlau f der individuellen  E ntw ick lung ständigen  V eränderungen. D as  
In d iv iduum  steht durch d ie P syche m it der A ußenw elt, seiner In n en w elt 
und seiner Erinnerungsw elt in Verbindung. D ie psychischen V erbindungen  
m it der A ußenwelt bestehen  aus der A ufnahm e und Abgabe von  kom m u n i­
kationsartigen  Signalen. D ie V erbindungen m it der inneren W elt bestehen  
aus der Code-artigen A ufnahm e und subjektiven  A uswertung dieser S ignale. 
D urch d ie Psyche w erden diese V erbindungen n icht nur erm öglicht, be­
stim m t und verw irklicht, sondern lebendig w iderspiegelt, te ils a ls un ter dem  
E in flu ß  d ieser objektiv entstehenden physiologischen W irkungen und te ils  als 
die durch diese V erbindungen hervorgerufenen subjektiven psychologischen  
W irkungen. D ie m enschliche P syche is t a) ein  System  von E nergiefeldern  
(Erinnerungswelt) m it einer gew issen D auer, b) ein  System  zur A u frech t­
erhaltung der aktuellen V orgänge, c) das System  der inneren B earbeitung  
von  Im pulsen, die aus den  V erbindungen entstehen  und d) das S y stem  der 
B ew ertung säm tlicher sich auf das Subjek t beziehender B ew ertungen . In  
der Erinnerungsw elt w ird während des L ebens te ils  das objektive und su b ­
jek tiv e  innere M odell der A ußenw elt, te ils  jenes Modell aufgebaut, w elches 
das Individuum  über sich selbst bildet: das Körperschema und das »Ich«- 
Schem a. D ie E inheit des von  der A ußenw elt und des von sich se lb st geb ild e­
ten  M odells entspricht dem  W eltm odell, D aseinsm odell. D ieses M odell­
sy stem  ermöglicht auch d ie erwägende, bew ertende K ontrolle der V erb in­
dungen  m it der A ußenw elt und der eigenen  inneren W elt. Der M echanism us 
der P sych e ist von kybernetischem  Charakter.

D ie menschliche Persönlichkeit is t  eine geordnete E inheit der p sy ch i­
schen E igenheiten und vegetativ-som atischen  E igenschaften des M enschen. 
D ie  norm ale E ntw icklung der Persön lichkeit erfordert intakte b iologische
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2 P. Gegesi Kiss: Persönlichkeitsetölungen

(anatom ische mid physiologische) V erhältn isse. Ferner ist e s  unerläßlich, 
daß vom  B eg in n  der E ntw icklung des ind ividuellen  Lebens an kontinuierlich  
entsprechende norm ale U m w eltreize a u f d as Individuum  einw irken. In  den  
V orgängen der Befriedigung seiner B edürfnisse und A nsprüche so ll das 
Individuum  zuerst — zu B eginn se in es individuellen L ebens — passiv, 
später jedoch ak tiver teilnehm en. D ie  P ersön lichkeit eines gegebenen L ebens­
alters wird a ls ak tuelle  P ersönlichkeit bezeichnet.

D ie  prim är psychogen en tstan d en en  kindlichen P ersön lichkeitsstö­
rungen können in m ehreren Form en in  E rscheinung treten: 1. sie  können  
körperlicher N atu r sein . d. h . sich a u f d en  Organismus beziehen, 2. es kann  
sich um  geistige  (intellektuelle) F unktionsstörungen handeln, 3. sie können  
psychische Störungen sein und sch ließ lich  4. Störungen im  ind ividuellen  
Verhalten.

D ie erw ähnten  P ersönlichkeitsstörungen können von  verschiedenen  
prim ären psychogenen  Schädigungen ausgelöst werden: diese sind abstrakte  
K rankheitsursachen, die a) von der A u ßenw elt her stam m en, b) aus der 
E rinnerungsw elt stam m en oder c) gem isch ter N atur sind.

Zur erfolgreichen B ehandlung der kindlichen prim ären psychogenen  
Persönlichkeitsstörungen ist eine vo llstän d ige  D iagnose erforderlich. A n ­
haltende H eilergebnisse können nur durch eine kom plexe Therapie erzielt 
werden. Sow ohl d ie Problem e der vollständ igen  D iagnose w ie auch der 
Therapie w erden ausführlich besprochen.

I.

I n  der  ärztlichen Betrachtungswei­
se und  Praxis dringt die Anschauung 
im m er mehr durch, das wir uns in 
der K linik nicht m it den K rankhei­
ten , sondern mit dem kranken Men­
schen zu beschäftigen haben. Auch 
die Anschauung setzt sich immer 
m ehr durch, daß die Gesundheitsfür­
sorge nicht nur zum Ziele hat, den 
erk rank ten  Menschen womöglich 
schnell und vollständig von seinem 
Ü bel zu befreien, sondern daß die 
zeitgem äßen gesundheitlichen Maß­
nahm en sich aus viererlei Komponen­
te n  zusammensetzen: 1) aktiver Ge­
sundheitsschutz, 2) V erhütung der 
K rankheit und M angelzustände (Pro­
phylaxe), 3) die möglichst wirksame 
B ehandlung des E rkrankten: die früh­
zeitige aktive radikale Behandlung 
u n d  4) die Rehabilitation im weitesten 
Sinne des Wortes.

A uch ist jene Änderung der Be­
trachtungsw eise zu begrüßen, wonach

in der Interpretation der K rankhei­
ten  n ich t ausschließlich eine morpho­
logische Veränderung des Organismus 
zu suchen ist, sondern daß die mensch­
liche Persönlichkeit als Ganzes von 
Bedeutung ist. Die Ärzte und  Heil­
anstalten  betrachten es imm er mehr 
als den Ausgangspunkt ihrer Arbeit, 
daß in jedem Abschnitt des Lebens 
die Persönlichkeit der Ausgangspunkt 
sei und  daß jedes Geschehnis von der 
Persönlichkeit, von dem Subjekt 
ausgeht. Hieraus folgt, daß der Arzt 
weiß, daß sich die K rankheiten und 
Störungen innerhalb der Persönlich­
keit als Ganzes abspielen und  daß das 
als Beschwerde vorgebrachte oder do­
m inante Symptom nicht das alleinige, 
in einer oder anderen Kom ponente 
der Persönlichkeit anwesende Übel 
sei.

In  bezug auf die Persönlichkeit gilt 
das Gesetz, daß sich Alles au f Alles 
ausw irkt und Alles von Allem ab­
hängt. Die beiden großen Systeme 
der Persönlichkeit: das vegetativ-so-

Acta Paediatrica Academia# Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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matische und das psychische sind in 
Gesundheits- und K rankheitszustän­
den miteinander eng verbunden: das 
vegetativ-somatische wirkt ständig 
au f das psychische und das psychische 
au f das vegetativ-somatische System. 
Diese kontinuierliche Verbindung wird 
von den somato-psychischen und 
psycho-somatischen Geschehnissen ge­
währleistet. Diese Geschehnisse w er­
den einerseits von humoralen, ander­
seits von neuralen Bahnen bzw. durch 
ihre Verflechtung in den viscero-cor- 
ticalen und cerebro-visceralen F u n k ­
tionen gewährleistet. Dem entspre­
chend können die schädigenden 
Einwirkungen, die beim Menschen 
eine Störung oder eine K rankheit 
auslösen, innerhalb der Persönlich­
keit sowohl in somato-psychischer 
wie auch in psycho-somatischer R ich­
tung verlaufen. Dies bedeutet, daß 
die in die W elt der vegetativ-som ati­
schen Schädigungen gehörenden Schä­
den nicht nur in den Organen, O rgan- 
Systemen und körperlichen S tru k tu ­
ren Veränderungen herbeiführen oder 
herbeizuführen imstande sind, son­
dern daß sie auch psychische Schä­
digungen als Folgeerscheinungen her- 
vorrufen. Ähnlicherweise rufen die 
charakteristischen psychischen Schä­
digungen nicht nu r Veränderungen 
der Psyche hervor, sondern sie kön­
nen auch mit Veränderungen in dem 
vegetativ-somatischen System der 
Persönlichkeit, also zum Beispiel in 
einem Organ, einhergehen. In  dieser 
Weise können nicht nur physiologi­
sche Veränderungen, sondern bei 
anhaltenden Schädigungen — auch 
morphologische Veränderungen dieses

Organs als tertiäre  W irkung 
entstehen.

Aus den Gesagten geht es klar her­
vor, daß irgendeine prim är psycho­
gene Schädigung nicht nur Unregel­
mäßigkeiten im Benehmen und Ver­
halten, sondern, als Folgeerschei­
nung, auch physiologische, ja  mor­
phologische Erkrankungen der Orga­
ne, Organsysteme oder des ganzen 
Organismus herbeizuführen vermag. 
Dementsprechend können die psycho­
genen Persönlichkeitsstörungen vom 
Gesichtspunkt des Klinikums be­
trach te t nicht nur in der Form  von 
asozialem, antisozialem Benehmen 
oder Verhalten, von einer derartigen 
Tätigkeit, sondern auch in der Form 
von K rankheiten eines Organs oder 
Organsystems, ja  des ganzen Organis­
mus, also in der von physiologischen 
oder morphologischen Veränderunger 
in Erscheinung treten.

Zum Verständnis des Mechanismus, 
wie che prim är psychogenen schädi­
genden Einwirkungen eine K rankheit 
oder eine Störung herbeizuführen ver­
mögen, muß der A rzt sich selbst ein 
klares Bild schaffen, was er unter der 
menschlichen Psyche versteht und 
wie die Psyche im Menschen entsteht.

II.

Die K enntnisse und Anschauung 
über das Wesen der Psyche sind 
nicht nur von theoretischer Bedeu­
tung. Auf das junge Lebensalter — 
vom Neugeborenenalter an bezogen — 
bestimmen diese die A rt und Weise 
der Betreuung, Angewöhnung, Be­
lehrung, des Unterrichtes, also der

1 * Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Eungaricae 14, 1973



4 P. Gegesi K iss: Persönlichkeitsstörungen

E rziehung des Individuum s im Säug­
lings-, Kindesalter sowie in  der Jugend 
im  Gesundheitszustand, ferner der 
Beschützung des Individuum s vor 
der Entstehung von K rankheiten, 
M angelzuständen und schließlich, der 
H eiltätigkeit in K rankheitszuständen. 
F ü r  das Erwachsenenalter bestim ­
m en sie es, wie wir in Gesundheits­
zuständen auf das Benehmen, Ver­
halten , auf die Arbeit, au f  die pro­
duk tive  Tätigkeit des Menschen ein­
zuw irken haben, wie wir die inter­
personalen Beziehungen der einzelnen 
Menschen, von zwei, sich zu einem 
P a a r  erwählten Menschen, von den 
M itgliedern kleinerer oder größerer 
G ruppen beeinflussen sollen, 
schließlich, mit welchen Methoden 
wir in  Krankheitszuständen unsere 
H eiltätigkeit ausüben. Von dieser An­
schauung wird es bestim m t, was wir 
überhaup t als eine K rankheit be­
trach ten .

Die Untersuchung der menschlichen 
Psyche blickt auf eine Vergangenheit 
von Tausenden von Jah ren  zurück, 
ging aber natürlich nicht nach der 
wissenschaftlichen Anschauung und 
m it den Methoden im heutigen Sinne 
vor sich. Demzufolge sind die älteren 
Ergebnisse mit den Feststellungen der 
heutigen wissenschaftlichen Forschun­
gen nicht gleichwertig. Aus den erhal­
tenen  Anschauungen geht es jedoch 
k lar hervor, daß die von dem  Wesen 
der Psyche angenommene Auffassung 
im m er einen wichtigen Teil der W elt­
anschauung, der menschlichen Le­
bensanschauung und der sich auf 
diese stützenden ärztlichen und  ge­
sundheitlichen Tätigkeit gebildet hat.

Vor allem bestand und besteht 
noch heute ein Gegensatz zwischen 
den W eltanschauungen über den U r­
sprung, das Wesen, die eventuelle 
Unsterblichkeit und Ewigkeit der 
Psyche. Seit P l a t o n s  Definition ist 
im Sinne der idealistischen W eltan­
schauung die Psyche sozusagen gegen­
ständlich ewig. Im  Sinne dieser Auf­
fassung ist die Psyche in dem Dasein 
das prim äre Wesen, demnach ist die 
Idee unsterblich und von primärer, 
steuernder Bedeutung. Die in dieser 
Weise unsterbliche Seele ist vom 
K örper unabhängig. Nach der ma­
terialistischen Weltanschauung ist aber 
die Seele nicht etwas vom Körper 
Getrenntes, an und für sich prim är 
Ewiges, nicht von einem ewigen Gott 
Stammendes, sondern eine zur Funk­
tion des körperlichen Organismus be­
stim m te Manifestation. Auch die ma­
terialistische W eltanschauung über 
die Seele ist nicht neugeschaffen, 
neugebildet. Seit dem V II. Jah rhun­
dert vor unserer Zeitrechnung haben 
H e r a k l e it o s , D e m o k r it o s  und E p i- 
k u r o s  sich auf die Lehren der 
miletischen, frühen griechischen Na­
turphilosophen stü tzend  — die ma­
terialistische W eltanschauung weiter- 
entwickelt. Die früheren Teilergeb­
nisse wurden von A r is t o t e l e s  für 
das A ltertum  verallgemeinert.

Es dürfte  über den Rahm en dieser 
Arbeit hinausgehen, den sich auf mehr 
als 2000 Jahre  erstreckenden Weg der 
Geschichte dieser im weitesten Sinne 
des W ortes aufgefaßten Psychologie 
zu verfolgen. Es sei nur soviel er­
wähnt, daß die Forschungen über die 
Psyche in der Geschichte der Mensch­

Acta Paediatrica Academiae Sdentiarum Hangaricae 14, 1973



P. G égési K iss: Persönlichkeitsstörungen 5

heit vom Gesichtspunkt unserer Be­
trachtungen in mehrere Perioden ge­
gliedert werden können und daß be­
reits die Benennungen dieser Perio­
den die jeweiligen Auffassungen über 
die Psyche decken: a) die animistische 
Urphase, die demonologische Phase,
b) die philosophische und künstleri­
sche Phase des Altertums, c) die 
theologische Phase des M ittelalters 
und d) die vierte Phase, die wir als 
na tú r- und gesellschaftswissenschaft­
liche Phase bezeichnen könnten. Trotz 
des Gebrauches dieser Benennungen 
bzw. Begriffe konnten weder die F o r­
scher noch die Menschen im allge­
meinen und som it auch die Ä rzte 
n icht darin einig werden, was eigent­
lich die Seele, die Psyche ihrem W e­
sen nach sei. W ir sind der Ansicht, 
d aß  wir für die K linik zur Definition 
d e r  menschlichen Seele die ärztliche 
Auffassung gebrauchen können. W ir 
selbst gelangten zu folgender A uf­
fassung: Die menschliche Psyche stellt 
im  während der Ontogenese bereits ent­
wickelten Individuum, innerhalb der 
morphologischen und physiologischen 
Gesamtheit des lebenden Organismus 
eine in ein funktionelles System ge­
ordnete Einheit gewisser spezifischer 
Funktionen des Nervensystems und  
des Gehirns dar. Die W ichtigkeit der 
Bezeichnung innerhalb des lebenden 
Individuum s als Ganzes sei ausdrück­
lich betont, da außer dem Z entral­
nervensystem auch das periphere 
Nervensystem sowie die Sinnesorgane 
(das Exterozeptoren- und Interozep- 
toren-System), das System der inne­
ren Sekretion und die Funktion des 
Bewegungsapparates — um nur die

wichtigsten zu nennen unum gäng­
liche Vorbedingungen der psychischen 
Funktion s'ind. So ist z.B. eine 
Handlung die auf die Psyche be­
zogen von der modernen Psychologie 
als ein wichtiger Indikator betrach tet 
wird — nicht ausschließlich als ein 
Ergebnis der Funktion des peri­
pheren und zentralen Nervensy­
stems, obwohl sie einen grund­
legenden Bestandteil dieser Funktion 
bildet. Bei einer H andlung kommen 
unter anderen auch der M uskulatur, 
den Artikulationen, dem stützenden 
Knochensystem, dem Vestibularappa- 
ra t eine wichtige Rolle zu. Ferner ist 
die morphologische und physiologische 
Ganzheit des Organismus auch deshalb 
zu betonen, weil die Psyche wäh­
rend der Ontogenese nur innerhalb 
dieser morphologischen und physiolo­
gischen Einheit zur Entwicklung ge­
langt und in einer für das Individuum  
und die Gesamtheit erwünschten W ei­
se zu funktionieren vermag. Das aus 
dem Organismus herausgehobene Ge­
hirn oder die aus den Gehirnzellen 
gebildeten Gewebskulturen sind nie 
imstande, eine Psyche zu bilden. 
Wenn sich die Morphologie des G an­
zen oder eines wichtigen Bestandteiles 
des Organismus , oder wenn sich 
die physiologischen Prozesse des Or­
ganismus verändern, erleidet auch die 
Psyche eine Änderung. Einen Be­
weis hierfür bieten die K rankheits­
bilder, die nach einem Fathom echa- 
nismus von vegetativ-som atisch-psy­
chischer R ichtung entstehen. Die kli­
nischen Beobachtungen zeigen es an, 
daß wenn der Organismus, z.B. das 
unm ittelbare Organ der Psyche: das
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Gehirn in seiner Morphologie durch 
irgendeinen Vorgang geändert wird 
(Geschwulst, zirkum skripte E ntzün­
dungen, Degenerationen, diffuse Ge­
fäßveränderungen und  Emollitionen), 
dann  erleidet auch die Psyche eine 
Änderung, ja es kann sogar zum völ­
ligen Zerfall der Psyche kommen. 
A ußer diesem unm ittelbaren organi­
schen morphologischen Zusammen­
hang ist es ebenfalls wohlbekannt, 
wie schwere V eränderungen in der 
Psyche nicht nur die Veränderungen 
des Gehirns, sondern auch diejenigen 
anderer Organe, z.B. des Herzens 
oder der Lungen indirekt, durch das 
Bewußtsein, herbeizuführen imstande 
sind. Auch wissen wir, daß die Ver­
letzungen einer E x trem itä t, die mit 
einer morphologischen Verstümme­
lung einhergehen, oder die an den 
E xtrem itäten  vorgenommenen chirur­
gischen Eingriffe, durch die Ände­
rung der Bewegungsmöglichkeiten, die 
Psyche — besonders im Kindes- und 
Jugendalter — indirekt beeinflussen, 
ändern  können.

W as die physiologischen Zusammen­
hänge angeht, möchten wir diesmal 
nu r au f die allgemeinen Kenntnisse 
hin weisen, daß wenn wir m it be­
stim m ten, sich an gewisse Nerven­
zellen bindenden chemischen Mitteln, 
M edikamenten, — ohne morphologi­
sche Veränderungen — physiologische 
Veränderungen herbeiführen, diese 
sich auch auf die Psyche m assiv aus­
wirken können. Als eine derartige 
sehr starke Einwirkung sei nur die 
Narkose erwähnt. Die zur Narkose 
gebrauchten Mittel unterbrechen die 
spezifische Funktion gewisser Nerven­

zellen, worauf auch die ganze psychi­
sche Funktion  zum Stillstand kommt. 
Genau so entstehen nach der A n­
wendung gewisser M ittel Depressio­
nen, oder aber euphorische Zustände, 
phantastische Visionen, Halluzinatio­
nen — die allgemein als psychische 
M anifestationen aufgefaßt werden. 
W as die Behandlung der Säuglinge 
anbelangt, ist es noch hervorzuheben, 
daß bei den Chromosomen-Aberratio- 
nen im m er mehr K rankheitsbilder be­
schrieben werden, bei denen infolge 
gewisser Störungen der Enzym funk­
tion (also einer charakteristischen 
physiologischen Störung) auch psy­
chische Störungen auftreten.

Die in diesem Sinne aufgefaßte 
menschliche Seele ist nicht ewig und 
und kann vom menschlichen Or­
ganismus nicht abgetrennt wer­
den. Die klinischen Beobachtungen 
und Erfahrungen beweisen, daß die 
menschliche Psyche sich in der in­
dividuellen Entwicklung jedes ein­
zelnen Menschen ständig entwickelt, 
und Veränderungen unterliegt, die 
m it dem Ende des körperlich-vegeta­
tiven Lebens, m it dem Abbau des 
körperlich-vegetativen Lebens auf­
hören.

Auf das menschliche Leben ange­
w andt bedeutet dies soviel, daß das 
täglich-kontinuierliche menschliche 
Dasein im Laufe der individuellen 
Entwicklung (der Ontogenese) die 
menschliche Psyche und — innerhalb 
dieser, als einen Teil derselben — 
das Bewußtsein gestaltet und be­
stim m t. B etont sei, daß es sich bei 
dem heutigen menschlichen Dasein — 
zwar somatisch bzw. organisch auf
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biologischer Grundlage beruhend 
um ein soziales menschliches Dasein 
handelt, so daß die auf die E n t­
wicklung der Psyche wirkende U m ­
welt eine gesellschaftliche, kollektive 
W irkung repräsentiert. Diese gesell­
schaftliche, kollektive W irkung der 
Umwelt wirkt im Laufe der O nto­
genese auf das junge, in Entwicklung 
begriffene Individuum  (Neugeborene, 
Säuglinge, Kinder, Jugendliche) durch 
die konkrete Mitwirkung der E rw ach­
senen (geliebte Familienmitglieder 
und andere Erwachsene). H andelt es 
sich um Erwachsene, so werden diese 
W irkungen durch Familienmitglieder, 
Gruppen außerhalb der Familie, s ta a t­
liche und gesellschaftlich-kollektive 
Organisationen ausgeübt.

Als Grundsatz sei erwähnt, daß die 
funktionellen Ergebnisse der Psyche 
des Bewußtseins (Gedanken, Gefühle, 
Benehmen, Verhalten, Tätigkeiten) 
sich sowohl auf das individuelle D a­
sein, wie auch auf die gesellschaftlich­
kollektive menschliche Existenz for­
mend rückwirken. Um M ißverständ­
nissen vorzubeugen, müssen wir be to ­
nen, daß die Komponenten des kollekti­
ven Zusammenlebens das individuelle 
Dasein, die Umgebung und die Auf­
einanderwirkung der beiden sind.

Will man die Frage, was in der 
heutigen klinischen Betrachtungsweise 
die menschliche Psyche sei, au f diese 
Grundthese gestützt beantworten, so 
gelangt man zum folgenden Schluß: 
Die menschliche Psyche stellt inner­
halb der Gesamtheit des individuellen 
Lebens die sich kontinuierlich form en­
de, in ein individuelles System ge­
ordnete Einheit und Gesamtheit ge­

wisser Funktionen des Nervensystems 
und der potentiellen Bereitschaften, 
Möglichkeiten dieser Funktionen dar, 
die mit dem Tod des Individuum s auf­
hören.

Worin offenbart sich diese Funktion  
in  der bereits ausgestalteten Psyche? 
Vor allem steht das Individuum  durch 
diese speziellen Funktionen teils m it 
der Außenwelt, teils m it seiner Innen­
welt, m it seiner Erinnerungswelt in 
Verbindung. Die psychischen V erbin­
dungen mit der Außenwelt bestehen 
aus der Aufnahme von kom m unika­
tiven Signalen und aus der Abgabe 
von solchen Signalen. U nd die Ver­
bindungen m it der inneren W elt be­
stehen aus der code-artigen A ufnah­
me dieser Signale und gleichzeitig 
aus der subjektiven Auswertung die­
ser Signale. Durch diese Funktionen 
werden jedoch diese Verbindungen 
nicht nur ermöglicht, bestim m t, ge­
lenkt und verwirklicht, sondern diese 
Verbindungen werden auch lebendig 
widerspiegelt, teils als die un ter dem 
Einfluß dieser Einwirkungen objek­
tiv  entstehenden physiologischen W ir­
kungen, teils aber als die durch diese 
Verbindungen hervorgerufenen psy­
chologischen Wirkungen. Außer der 
passiven Widerspiegelung werden die 
aus diesen Verbindungen herrühren­
den Reize und Erregungen fü r das 
Individuum  als aktive Vorgänge auch 
bewertet.

Es geht bereits aus diesem Gedan­
kengang klar hervor, daß die Psyche 
nicht nur die Gesamtheit derjenigen 
Funktionen ist, welche diese Ver­
bindungen aufrechterhalten, sondern 
auch der bis zum gegebenen Z eitpunkt
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gesammelten Inhalte , der Erinne­
rungswelt.

Diese Erinnerungswelt ist nur zum 
Teil statisch, das heiß t ein System 
von verbal fixierten K enntnissen und 
Erfahrungen. Dem W esen nach ist 
sie dynamisch: die äußerst kompli­
zierte Gesamtheit der Funktionen von 
vererbten unbedingten und  der indi­
viduell entstandenen erworbenen be­
dingten Reflexsystem en wie auch der 
Möglichkeiten dieser Funktionen. In 
dieser Gesamtheit, in diesen Verbin­
dungen entsteht die D ynam ik da­
durch, daß in der jeweiligen Gegen­
w art die Ergebnisse, die Erinnerungen 
der Vergangenheit s te ts  anwesend 
sind. Außer der Aufrechterhaltung 
dieser kontinuierlichen Verbindungen 
ist fü r die Psyche auch das Fortbe­
stehen der Erinnerungen bezeich­
nend, was die eigentliche subjektive 
Persönlichkeit darstellt.

In  den soeben beschriebenen Sy­
stem en besteht eine Wechselwirkung. 
Das bereits vorhandene Subjekt ist

als eine Kom ponente der Psyche — 
dem Wesen nach ein Ergebnis der 
Vorgänge, die im Laufe des indivi­
duellen Lebens die Verbindungen auf­
rechterhalten. Dieses Ergebnis be­
stim m t aber im G runde die beiden 
Vorgänge, durch die es entstanden 
ist: die Aufrechterhaltung der Ver­
bindungen mit der Außenwelt sowie 
m it der eigenen inneren Welt. In 
ähnlicher Weise besteh t eine Wechsel­
wirkung auch hinsichtlich der Be­
wertung. Diese erfolgt nämlich im 
System  der sich au f die Erinnerungs­
welt stützenden und  a u f Grund der 
Ergebnisse der Verbindungen der

Vergangenheit entstandenen Signale. 
Diese Bewertung ist bis zu einem ge­
wissen Grade dem subjektiv entstan­
denen und  in den erwähnten Energie­
feldern wirkenden, aucli die Zukunft 
repräsentierenden Lebensziel un ter­
geordnet.

Die menschliche Psyche ist also
a) ein System von Energiefeldern 
(Erinnerungswelt) von gewisser Dauer,
b) ein System für die Aufrechter- * 
haltung von aktuellen Vorgängen 
(Kom munikation m it der Außenwelt, 
Abgabe und Aufnahme von Infor­
m ationen, Verbindungen m it der eige­
nen Erinnerungswelt, m it dem eigenen 
Subjekt), c) das System für die in­
nere Bearbeitung der Impulse, die 
aus den erwähnten Verbindungen en t­
stehen und schließlich d) das System 
der Bewertung sämtlicher in dieser 
Weise entstandener Reize und E r ­
regungen, die sich auf das System 
der Bedeutungen stützen und sich 
au f das Subjekt beziehen.

F ü r das Verständnis der Psyche 
ist es außerordentlich wichtig, daß 
als ein Ergebnis der un ter a) - - d) 
dargelegten Funktionen in der »Erin­
nerungswelt« teils das innere Modell 
der Außenwelt, teils jenes Modell 
aufgebaut wird, das durch das 
Individuum  über sich selbst gebildet 
wird: das Körperschema und das 
»Ich«-Schema. Die E inheit dieser zwei 
Modelle bedeutet das Weltmodell, 
das des Daseins.

Dieses Modellsystem ermöglicht 
auch die erwägende, bewertende K on­
trolle jeder Phase dieser Verbindungen 
m it der Außenwelt und m it der 
eigenen inneren Welt. Vor der Durch-
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führung sämtlicher Handlungen, Ma­
nifestationen, Verhalten und Tätig­
keiten wird ihre vorherige, innere, 
erwägende Probe ermöglicht, be­
vor die Entschlüsse endgültig gefaßt 
und in die T at um gesetzt werden, 
wobei auch die eventuell notwendigen 
Korrektionen durchgeführt werden 
können. Nachdem die Handlungen 
vollzogen sind, werden auch ihre E r­
gebnisse m it der Hilfe dieses Systems 
»eingelagert«, für die Zukunft auf­
bewahrt.

Der Mechanismus dieser komplizier­
ten Funktionen der Psyche ist von 
kybernetischem Charakter. Durch 
diesen kybernetischen Charakter wird 
der bestimm te und zweckmäßige Ver­
lauf sämtlicher Teil-Geschehnisse in­
nerhalb des ganzen Systems ermög­
licht.

Nach dieser Auffassung ist die 
Psyche im Zentralnervensystem  im 
Laote der individuellen Ontogenese 
ein sich selbst lenkendes, sich selbst 
aufbauendes, sich kontinuierlich ver­
besserndes, und durch Riickschaltun- 
gen sich selbst weiterbauendes kyber­
netisches System.

Diese spezifische kybernetische 
Funktion des menschlichen Nerven­
systems - die wir »Psyche« nennen -  
verwirklicht die Verbindung sowohl 
mit der Außenwelt wie auch mit der 
eigenen Erinnerungswelt hinsichtlich 
der menschlichen physiologischen und 
psychologischen Homeostase in der 
Weise, daß der Vorgang, wodurch die 
Verbindung aufrechterhalten wird, 
immer auf die aktuelle Gegenwart 
gerichtet ist. Der Reiz (die Informa­
tion) geht von der aktuellen Gegen­

w art aus und die Antwort wird - 
nach der bewertenden inneren Bear­
beitung — auf die aktuelle Gegen­
w art projiziert. Wie bereits erw ähnt, 
sind bei der bewertenden inneren Be­
arbeitung der Reize (Impulse), der 
Inform ationen der aktuellen Gegen­
w art die Ergebnisse und die E rfah­
rungen der Vergangenheit imm er an­
wesend und dabei werden auch die 
Möglichkeiten der Zukunft (das Le­
bensziel) berücksichtigt. Mit anderen 
W orten: die bewertende innere Auf­
arbeitung der Reize (Informationen) 
der aktuellen Gegenwart erfolgt 
un ter Berücksichtigung des in der 
Psyche bereits früher aufgebauten 
Modells der Außenwelt sowie des sub­
jektiven Modells, wobei diese Modelle 
kontinuierlich aufeinander projiziert 
werden und auch die zukünftigen 
Ziele zur Berücksichtigung gelan­
gen.

Im  Sinne dieser Auffassung beginnt 
bei jedem Menschen alles Psychische 
bei der Geburt von neuem. Die kyber­
netische Einheit, die wir »Psyche« 
nennen, die sich individuell in der 
Ontogenese aufbaut, sich selbst lenkt, 
sich selbst ausdrückt, die äußere 
und  innere W elt in terpretiert, die 
em pfindet, denkt und handelt, ge­
langt bei jedem Menschen bereits 
m it der Geburt individuell zur Aus­
bildung, wobei sie immer un ter dem 
Einfluß der Umwelt der Erwachsenen 
steh t, die in aktiver und  passiver 
Weise au f diese Umwelt w irkt, aber 
auch aktive und passive Einflüsse 
von dieser Umwelt erhält und  sie 
auch bearbeitet, so daß diese 
Psyche eigentlich als ein Ergebnis

Acta Paediatrica Academiae Scicntiarum Лгтдапсае 14, 1973



10 P. Gegesi K iss: Persönlichkeitsstörungen

des individuellen Lebens zu betrach­
ten  ist.

Aus diesem Gedankengang geht es 
k lar hervor, daß die menschliche 
Psyche nicht auf einmal, n icht mit 
einem  Schlag entsteht, sondern als 
das Ergebnis eines gewissen Prozesses. 
Sich au f die biblischen Beschreibun­
gen stü tzend, haben die M aler des 
M ittelalters in wunderschönen Bil­
dern  dargestellt, wie der Heilige Geist 
w ährend  der Pfingstfeiertage au f die 
E rd e  heruntergestiegen ist und  wie 
alle Menschen, die dafür würdig wa­
ren, von außen her, m it einem Schlag, 
die Seele, die Psyche erhalten haben. 
T ro tz  dieser künstlerischen D arstel­
lung gelangt die Psyche nicht in dieser 
W eise, -  von außen her —, in das 
Individuum . Ebenso wenig entsteht 
die Psyche in der Weise, wie es von 
der altertüm lichen Mythologie dar­
gestellt wurde, als Pallas A thene aus 
Zeus’ Kopf, von innen her —, in 
voller Rüstung, zum Angriff und zur 
A bw ehr bereit, in ihrer vollen Pracht 
entsprungen ist. Wie schön und  m a­
lerisch auch diese D ichtungen sind, 
entw ickelt sich die menschliche Psy­
che weder von außen, noch von innen 
her, m it einem Schlag, sondern ihre 
A usgestaltung ist das langsam  zu­
standekom m ende Ergebnis eines ge­
wissen individuellen Lebensprozesses.

D ie menschliche Psyche ist eine 
spezielle Funktion, ein individuelles 
»Produkt«. Dieses »Produkt« ist nicht 
gegenständlich, sondern eine Funktion  
und  als solche, ist sie bei jedem  M en­
schen von der Geburt an das Resultat 
des Zusammenlebens m it der Umge- 
bung.

Dies bedeutet, daß das Individuum  
und seine Umgebung eine funktionelle 
Einheit bilden. Je  jünger das In d i­
viduum, desto eher gilt dieses Ge­
setz. Die Umgebung ist ihrerseits 
von der Geburt des Individuum s an 
die E inheit der natürlichen und  so­
zialen Umgebung. Die in diesem Sinne 
verstandene Umgebung besteh t aus 
physikalischen und chemischen E le­
menten, Gegenständen, Personen, Sy­
stemen, Strukturen, konkreten Ge­
schehnissen sowie aus einem abstrak ­
ten (geistigen) Inhalt. In  der funk­
tionellen Einheit, die aus dem In d i­
viduum  und der Umgebung besteht, 
geht das Zusammenleben fü r das In ­
dividuum  nach einem dreifachen Ge­
schehnissystem vor sich. 1. D er eine 
Mechanismus besteht in den passi­
ven und  aktiven Anpassungsbestre- 
bungen des Individuums zu der U m ­
gebung, der diesbezüglichen H and ­
lungen und  Ergebnisse dieser H and ­
lungen. 2. Bestrebungen des Ind iv i­
duums, in seiner Umgebung aktive 
Veränderungen herbeizuführen. 3. Bei 
diesen beiden Funktionen ist das In ­
dividuum  bewußt und unbew ußt be­
streb t, sich bei seinen Handlungen 
und  Bestrebungen Reserven aufzu­
speichern. Nachdem ein gewisser Grad 
bei dieser Entwicklung erreicht ist, 
verflechten sich diese drei Geschehnis­
system e miteinander, und ihre Ge­
sam theit wirkt sich auf das Ind iv i­
duum  aus. Das Ergebnis dieser kom ­
plexen Geschehnisse nennen wir Adap­
tation und Akkommodation.

Die bereits eine gewisse Entw ick­
lungsstufe erreichte menschliche 
Psyche hat eine Struktur. Obwohl die
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Psyche in ihren M anifestationen im­
mer eine Einheit darstellt, besitzen 
die strukturellen Elemente (Teilfunk­
tionssysteme) im vollentwickelten In ­
dividuum , innerhalb der Persönlich­
keit, im Verhältnis zueinander vor­
übergehende funktionelle selbständige 
Funktionsmöglichkeiten. Man könnte 
sagen, daß die strukturellen Elemente 
in gegebenen Zuständen anscheinend 
über Automatie-artige Möglichkeiten 
verfügen: als ob diese Teilfunk­
tionssysteme auch voneinander iso­
liert sich selbst steuern könnten. U n­
geachtet dieser anscheinend selbstän­
digen Funktionsmöglichkeiten bilden 
diese Strukturelem ente in der mensch­
lichen Psyche dennoch eine eng zu­
sammenhängende funktionelle E in­
heit; voneinander unabhängig kön­
nten sie nicht autom atisch funktionie­
ren.

Auf einer gewissen Stufe der indi­
viduellen Entwicklung besteht die 
S truk tu r der menschlichen Psyche 
aus zwei großen grundlegenden F unk­
tionssystemen: den bewußten und den 
unbewußten Funktionen, oder mit 
anderen W orten des bewußten und 
unbewußten Inhaltes.

Ohne diesmal auf Einzelheiten ein­
zugehen, sei lediglich gesagt, daß die 
in dieser Weise gedeutete menschliche 
Psyche einen Bestandteil der Persön­
lichkeit bildet und sich in  die Gesamtheit 
der Persönlichkeit als Ganzes einbaut.

I II .

Die Persönlichkeit ist eine in  einer 
bestimmten eigenartigen Weise geord­
nete Einheit der individuellen Eigen­
schaften des Menschen. Nach unserer

Auffassung bedeutet und beinhaltet 
die Persönlichkeit nicht nu r die Ge­
sam theit der bewußten und  unbe­
wußten psychischen, sondern auch 
die der vegetativen, somatischen 
Eigenschaften.

Die normale Entwicklung der Per­
sönlichkeit erfordert m ithin auch in ­
takte biologische bzw. intakte anatomi­
sche und physiologische Verhältnisse. 
Überdies ist es unerläßlich, daß vom 
Beginn der Entwicklung des ind ivi­
duellen Lebens an kontinuierlich ent­
sprechende Umweltreize, sowie in  der 
gegebenen Lebensperiode - sowohl in 
qualitativer wie in  quantitativer H in ­
sicht — entsprechende Umwelteinflüsse 
auf das Individuum  einwirken. Es 
bedarf auch einer gesunden Umwelt- 
wirkung (N atur -f- Gesellschaft). Es 
ist weiterhin notwendig, daß sowohl 
die von den Reizen hervorgerufenen 
als auch die von den mit dem Lebens­
verlauf einhergehenden Bedürfnissen 
und Ansprüchen verursachten phy­
siologischen Erregungen entsprechend 
zufriedengestellt und gelöst werden 
können. In  diesen Vorgängen soll das 
Individuum  zuerst zu Beginn seines 
Lebens, passiv, später jedoch immer 
aktiver teilnehmen, wobei es auch die 
in sich selbst stattfindenden A ufar­
beitungen der Einflüsse verw ertet, 

und dies alles im erfolgreichen 
Zusammenleben des Individuum s mit 
seiner Umgebung, in einer kontinuier­
lichen, dem Wesen nach gesellschaft­
lichen Einheit.

Der körperlichen Entwicklung ähn ­
lich entwickelt sich die Persön­
lichkeit im Verlauf des individuellen 
Lebens. Nach unserem S tandpunkt
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ist die Persönlichkeit in den einzelnen 
Lebensperioden verschieden; die Per­
sönlichkeit eines Lebensalters nennen 
wir aktuelle Persönlichkeit.

D er Zusammenhang u n d  die Folge 
der die aktuelle Persönlichkeit bestim­
menden Faktoren, der G ehalt und die 
A rt ihres wechselseitigen Auf- und 
E inbaues, daher ihre historische Auf­
einanderfolge schließen den Entwick­
lungsgang der menschlichen Persön­
lichkeit ein.

IV.

D ie prim är aus psychogenen U r­
sachen entstandenen kindlichen Per­
sönlichkeitsstörungen können in meh­
reren  Formen in Erscheinung treten.

1. Körperliche Beschwerden: unge­
w ohnte oder unangenehm e Em pfin­
dungen, Schmerzen, von den physio­
logischen Lebensfunktionen abwei­
chende Erscheinungen, Funktions­
störungen einzelner Organe: Störun­
gen in  der Defäkation, im  Harnlassen, 
Herzbeschwerden, Schwierigkeiten 
beim  Schlucken, bei der Atmung, 
W ahrnehm ungsstörungen (Sehen, Hö­
ren, Hautempfindungen, Riechen, Ge­
schmacksempfindung), Bewegungs­
störungen (Hyper- oder Hypomotili- 
tä t) , allgemeine Funktionsstörungen 
des Gesamtorganismus oder eines Or­
gans (einer Organgruppe), z.B. zu 
hoher oder zu niedriger Blutdruck, 
F ieber, starke Abm agerung oder Ge­
wichtszunahme, Schwäche, A ppetit­
losigkeit oder übertriebenes Hunger­
oder Durstgefühl, Schlaflosigkeit, 
Schwierigkeiten beim Einschlafen, 
Schläfrigkeit, epileptische K ram pfan­
fälle, Atemstörungen usw.

2. Geistige Funktionsstörungen: 
D enkstörungen, Sprachstörungen, 
Schreibstörungen, Störungen beim 
Rechnen, im Verstehen, pathologische 
geistige Erm üdbarkeit, Vergeßlich­
keit, Störungen in der In itiative, in 
der Entschlußfähigkeit, W illenskraft, 
A ktivitätsm angel (»Ausgebranntsein«) 
bei Gelehrten, Künstlern.

3. »Psychische Störungen«: U nter 
diesen versteht m an im allgemeinen 
Störungen des Gefühlslebens und die 
Em pfindung des Unglücklichseins, der 
Zwecklosigkeit des Lebens, Mangel an 
Interesse, anscheinend unerkläi'liche 
Trauer-, Angst-, Beklemmungsgefüh­
le, nachts plötzliches Erwachen mit 
Angstgefühl usw.

4. Störungen im menschlichen Ver­
halten: antisoziales oder asoziales Ver­
halten  (Arbeitsscheu, »Schulschwän­
zen«, Landstreicherei, K rim inalität), 
amoralisches, unethisches Verhalten 
(Lügen im Kindesalter, »schlechtes« 
Lernen, Unzuverlässigkeit, Nachläs­
sigkeit in der Arbeit, Verán wortungs­
scheu bei Erwachsenen, Verschwen­
dungssucht, ethische Störungen im 
Sexualleben usw.). Es können Stö­
rungen im gesellschaftlichen Zusam­
menleben mit anderen Menschen auf- 
tre ten : Störungen in den interperso­
nalen Beziehungen, bei den K indern 
nicht entsprechendes Verhalten in der 
Schule, im  Kindergarten usw.

V.

All diese Persönlichkeitsstörungen 
können von verschiedenen primären 
psychogenen Schädigungen ausgelöst 
werden. W ir bezeichnen die primären
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psychogenen Schädigungen auch als 
abstrakte Krankheitserreger.

Die abstrakten, prim ären psycho­
genen Schädigungen, die eine K rank­
heit, Störung, ein Cbel herbeiführen­
den Faktoren können A) von der 
Außenwelt zum Individuum  gelangen,
B) aus der inneren W elt des Ind i­
viduums stammen, und  schließlich,
C) gemischter N atur sein.

A) Die von der Außenwelt stammen­
den psychogenen Schädigungen können 
sein: a) »zu viel von Etwas« und 
b) »zu wenig von Etwas«. Zu den 
letzteren gehört auch die »Monotonien. 
Beide Schädigungen können quanti­
ta tiver und qualitativer A rt sein.

Bei diesen Schädigungen handelt es 
sich um die Beschäftigung der E r­
wachsenen m it den K indern, um den 
Einfluß der Umwelt au f die Kinder. 
Die Schädigung »zu viel von Etwas« 
bedeutet, daß während des Zusam­
menlebens, während der Beschäfti­
gung m it dem Kinde übermäßige 
psychische Einwirkungen zum Kinde 
gelangen, oder eine psychische E in­
wirkung nicht in dem entsprechenden 
Lebensalter, zum Beispiel zu früh 
zum Säugling oder zum K ind durch 
seine emotionelle oder intellektuelle 
Sphäre gelangt. Dem W esen nach ist 
die Lage auch bei der anderen Gruppe 
der Schädigungen ähnlich: »zu wenig 
von Etwas«. In  diesem Fall erhält der 
Säugling oder das K ind während des 
Zusammenlebens, w ährend der Be­
schäftigung mit ihm zu wenig, oder 
nicht genug von einer psychischen 
Einwirkung, oder gelangt diese psy­
chische Einwirkung nicht in der en t­
sprechenden Lebensperiode, nur ver­

späte t zum Individuum , obwohl es 
diese Einwirkung nach seinem Lebens­
alter psychisch beanspruchen würde.

B) Die aus der inneren Welt des 
Individuum s , aus seiner Erinnerungs­
welt ausgehenden psychogenen Schä­
digungen können als anhaltende patho­
logische psychische Reize Störungen 
oder K rankheiten herbeiführen. Eine 
solche Schädigung en tsteh t z.B., 
wenn eine gewisse psychische Lebens­
form, die sich während des Zusam­
menlebens mit der Um welt in einer 
früheren Lebensperiode ausgebildet 
hat und damals noch als normal galt, 
in der Gegenwart bereits pathologisch 
wirkt. Der Mechanismus dieser patho­
logischen Einwirkung offenbart sich 
darin, daß das Individuum  mit der 
gegenwärtigen Umwelt in einen in­
neren K onflikt gelangt. Gewisse psy­
chische Motive, Reize sowie die Be­
strebungen zur Befriedigung der Rei­
ze, die sich in der Psyche des Indi­
viduums in einer früheren Lebens­
periode ausgebildet und fixiert haben 
und  die in der früheren Lebens­
periode, in den damaligen Situationen 
entsprechend und adéquat waren, — 
erweisen sich in der weiter fortge­
schrittenen Lebensperiode als nicht 
mehr entsprechend und werden von 
den Erwachsenen der Umgebung 
(Mutter, Vater) bereits als nicht er­
wünscht gedeutet. In  dieser Weise 
werden die inneren Reize, Ansprüche, 
Motivationen, die das Individuum  in 
der früheren Lebensperiode zu irgend­
etwas angespornt, angetrieben haben, 
unter den Verhältnissen der gegenwär­
tigen Lebensperiode verworfen. Diese 
Vorgänge üben im K inde allmählich
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in der Selbstbewertung des Ind iv i­
duum s rückschaltungsartig eine zu­
rückhaltende, hemmende W irkung 
aus. W enn sich hingegen diese psychi­
schen Ansprüche zu stark  fix ie rt ha­
ben u n d  im Laufe der E ntw icklung 
des K indes nicht verschwinden, nicht 
»vergessen werden«, — sondern m it 
der fortschreitenden Entw icklung des 
K indes in seiner Psyche auch weiter­
hin bestehen und eine Befriedigung 
erfordern, so werden die B estrebun­
gen zu r Befriedigung dieser A nsprü­
che infolge der verwerfenden B e­
urte ilung  seiner Umgebung und  der 
verw erfenden eigenen Beurteilung 
vom K inde  als »schlechtes Benehm en, 
schlechtes Verhalten« aufgefaßt. In  
dieser W eise entsteht in  der Psyche 
unter dem gleichzeitigen E in flu ß  dieser 
Reize gegensätzlicher Vorzeichen eine 
innere Spannung, die sich als ein 
anhaltender, nicht erwünschter Reiz 
bereits m it »endogenem« U rsprung 
pathologisch auswirken kann.

C) Schädigungen gemischter Form  
liegen vor, wenn seitens der E r­
w achsenen dem Kinde ein nicht ent­
sprechendes Vorbild gesetzt w ird: das 
fehlerhafte, asoziale oder antisoziale 
Verhalten der Erwachsenen innerhalb 
oder außerhalb der Fam ilie. Inner­
halb der Familie kann ein n ich t e n t­
sprechendes Verhalten der M utter, 
des V aters oder der älteren Geschwi­
ster Vorkommen, — außerhalb der F a ­
milie die Lebensform des Führers einer 
jugendlichen »Bande«, — die Id en tifi­
zierung m it dieser nicht erw ünschten 
Lebensform . In  diesen Fällen en tsteh t 
die Schädigung dadurch, daß durch 
die Anpassung, die Identifizierung m it

der asozialen, oder antisozialen Le­
bensweise der Erwachsenen der F a ­
milie oder der Mitglieder der »Bande« 
sich ein gesellschaftlich nicht er­
wünschter Mechanismus der inneren 
Aufarbeitung der Einflüsse in die 
Funktion der Psyche des Kindes ein­
baut. Das K ind will jedoch nicht an 
den nicht erwünschten asozialen, an ti­
sozialen Verhältnissen seiner Umge­
bung ändern, sondern die Psyche des 
jungen Individuum s identifiziert sich 
in passiver Weise m it der Lebens­
form seiner Familie oder der Bande, 
es paßt sich an die schädigende E in ­
wirkung der seine Umwelt bildenden 
Erwachsenen an.

Die Frage nach der A rt der Ver­
änderung, welche unter dem Einfluß 
derselben psychogenen Einwirkung 
in dem Kinde zur Ausbildung ge­
langt, hängt — un ter anderen F ak ­
toren — auch davon ab, in welcher 
Periode des individuellen Lebens sich 
die Schädigung anhaltend festzusetzen 
beginnt.

VI.

W ir können die prim ären psycho­
genen Persönlichkeitsstörungen im 
Kindesalter nur dann erfolgreich be­
handeln, wenn wir eine »vollständige 
Diagnose« aufstellen. Ebenso können 
anhaltende Heilergebnisse nu r durch 
eine »komplexe Therapie« erzielt wer­
den.

A) Die vollständige Diagnose besteht
1. aus der Definition der morpho­
logischen und  physiologischen Eigen­
heiten des Organismus und der Aus­
wertung des im Sinne der klassischen 
kinderärztli chen Ans chauungs weis e
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aufgestellten vegetativen ( somatischen)  
Status praesens. Dieser erstreckt sich 
auf die bisherigen Ereignisse in den 
(intrauterinen und extrauterinen) 
Lebensperioden des Individuum s, die 
im Hinblick auf unsere Maßnahmen 
von Bedeutung sein können. Für die 
Feststellung dieser vollständigen D ia­
gnose bedarf es eines komplexen 
Untersuchungsverfahrens. Auch der 
Zeitpunkt der erlittenen (morpholo- 
gischen-physiologischen) organischen 
Schädigungen ist zu berücksichtigen 
(im intrauterinen Leben, bei der Ge­
burt, im frühen Säuglingsalter, im 
Säuglingsalter, im Kleinkindalter, im 
Kindesalter, oder im Jugendalter).
2. Die »vollständige Diagnose« er­
streckt sich ferner au f die Feststellung 
des psychologischen Status praesens: 
die Beschreibung der Teilelemente 
der S truk tur der Psyche. Es muß auch 
erm ittelt werden, welchem Teilelement 
der Persönlichkeitsstruktur bei den 
M anifestationen der aktuellen Per­
sönlichkeit im gegebenen Zeitpunkt 
die dom inante Rolle zukommt.

Dieser Teil der »vollständigen D ia­
gnose« enthält ferner die Beschreibung 
des aktuellen Entwieklungsniveaus 
der Persönlichkeit, der Psyche (ob 
normale Verhältnisse, Schädigungen 
oder Verzerrungen vorliegen).

Bei der Bewertung des psycholo­
gischen Status praesens ist das Wesen 
der psychischen Störung innerhalb 
der Persönlichkeitsstörung genau fest­
zustellen, und zwar, ob sie prim är 
oder sekundär entstanden ist? F er­
ner ist es zu klären, welchem inneren 
Pathomechanismus teils im gegen­
wärtigen Zustand, teils bei der Aus­

bildung des gegenwärtigen Zustandes 
sowie bei der aktuellen Funktion die 
dom inante Rolle zukommt: ob dieser 
in dom inanter Weise somatico-psychi- 
sclier oder psycho-somatischer R ich­
tung ist, ob er etwa linear verläuft, 
evtl, einen Circulus vitiosus darstellt 
oder bereits ein Circulus propitius 
vorliegt, der die Zeichen einer Bes­
serung aufweist. 3. Die vollständige 
Diagnose muß auch die Bewertung 
des Umwelt-Status-praesens beinhal­
ten. Das Zusammenleben des Ind i­
viduums soll nicht nur in seiner ak­
tuellen Lage, statisch geprüft wer­
den, sondern der ganze Vorgang ist 
von der Schwangerschaft an, bis zum 
heutigen Tage, in seiner Entwicklung 
kontinuierlich zu verfolgen. Eine 
zentrale Stelle kommt hierbei der 
kontinuierlichen Gestaltung der Mut- 
ter-K ind-B indung sowie den Bezie­
hungen des Kindes zu den Erw ach­
senen zu, — es muß untersucht wer­
den, wie gegenwärtig diese Beziehun­
gen sind, welche Form das Zusammen­
leben des Kindes mit seiner M utter 
und den Erwachsenen aufweist. F er­
ner sind auch die aktuellen Beziehun­
gen des Vaters zu seinem Kinde, des 
Kindes zu seinem Vater, der E ltern  
untereinander, sowie die Beziehungen 
des Kindes zu seiner ganzen Familie 
und zu seiner Umwelt zu berücksich­
tigen. Die günstigen und ungünstigen 
(schädigenden) — objektiven und sub­
jektiven Faktoren der Um welt 
sind abgesondert festzustellen und  
zu erwägen. Ebenso ist die objektive 
und subjektive, wirtschaftliche, kul­
turelle, emotionelle und intellektuelle 
A tm osphäre der Familie in B etrach t
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zu ziehen. Die vollständige Diagnose 
m uß sich außerhalb der Fam ilie auch 
a u f  die sich vielfältig manifestieren­
den Beziehungen des Kindes zu den 
größeren Kollektiven (Krippe, K inder­
garten , Kinderhort, jugendliche Orga­
nisationen, A rbeitsstätte) erstrecken, 
wobei auch diese Beziehungen nach 
unseren obigen Erörterungen zu be­
w erten  sind.

4. Bei der Aufstellung der voll­
ständ igen  Diagnose müssen wir trach ­
ten , a u f  sämtliche weiter oben er­
w ähnte  Fragen eindeutige Antw orten 
zu erhalten. Die vollständige D ia­
gnose beantw ortet das W esen der in 
den Teil-Diagnosen enthaltenen Be­
schwerden, fügt die die Beschwerden 
auslösenden direkten und indirekten 
U rsachen in eine E inheit, beschreibt 
den Zusammenhang der die Beschwer­
den auslösenden direkten und  indi­
rek ten  Ursachen, die aktuelle Lage 
des Kindes, die Dynam ik seiner P e r­
sönlichkeit, wie auch die Abhängig­
ke it des Kindes innerhalb seiner wei­
teren  und  engeren Umgebung.

5. Obwohl sich bei der Stellung 
der vollständigen Diagnose das Sym­
ptom  au f einen aktuellen Zeitpunkt 
u n d  eine aktuelle Umwelt, wie auch 
a u f  eine aktuelle Persönlichkeit und 
die aktuelle Psyche der Persönlich­
keit bezieht, und wir die tatsächliche 
Entw icklung des K indes m it dem 
Z ustand  vergleichen, der seinem Al­
te r  entspricht, betrachten wir das 
Sym ptom  (die Beschwerden) tro tz ­
dem  in  der Projektion der Entwick­
lung, der Dynamik des kindlichen Or­
ganism us, der Psyche und deren E in ­
h e it: der Persönlichkeit, also im zeit­

lichen Verlauf. Wir bedienen uns also 
nicht etw a eines »statistischen« Ver­
gleiches, sondern wir halten das In ­
dividuum  des Kindes sowohl bei der 
Prüfung der Persönlichkeitsentwick­
lung wie der Reihenfolge der Um welt­
einflüsse vor Augen.

Außerdem werden sämtliche Ereig­
nisse im Leben der M utter (der E r­
wachsenen) beachtet, besonders der 
zeitliche und  räumliche Verlauf ihres 
emotionellen Lebens.

Bei der Bewertung der vollständi­
gen Diagnose erscheint also das Sym­
ptom  (die Beschwerden) nicht als ein 
statischer P unkt auf einer statischen 
Ebene, nicht als eine epische Be­
schreibung, sondern als ein Span­
nungsfeld von einer bestim m ten 
Ausdehnung, das sich in Teilfeldern 
dram atischen Charakters m it der 
Ganzheit in einer funktionellen E in­
heit bewegt.

B) Wie bereits erw ähnt, ist zur 
erfolgreichen Behandlung der kind­
lichen Persönlichkeitsstörungen eine 
komplexe Therapie erforderlich. W ir 
wenden also jeweils der E igenart des 
gegebenen Falles entsprechend die 
folgenden Behandlungen an: a) die 
klassischen kinderärztlichen medika­
mentösen und instrum enteilen Ver­
fahren, die symptom atisch und  kausal 
sein können, b) Es kann sich um 
individuelle psychotherapeutische 
M aßnahmen oder »Gruppentherapie« 
handeln, c) Schließlich sind die 
sozialen Maßnahmen zu erwähnen, 
die sich direkt auf die objektiven 
Elem ente der Umwelt auswirken.

Es sei betont, daß es bei der Be­
handlung der »problematischen Kin-
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der« keine W underm ittel oder Ver­
fahren gibt. Oft müssen wir lange 
Zeit mehrere M onate oder Jah re  
hindurch unsere M aßnahmen, die 
eine oder andere Methode, oder ihre 
Kom bination mit viel Geduld an ­
wenden, um einen therapeutischen 
Erfolg zu erzielen.

W ir betrachten die hier nur in 
großen Richtlinien angedeuteten Heil­
verfahren nur dann als erfolgreich 
und beendet, wenn es uns gelungen 
ist, außer der Beseitigung der kon­
kreten pathologischen Symptome 
auch die gesunde und dem Lebens­
alter entsprechende Um gestaltung der 
Persönlichkeitsstruktur zu erreichen, 
so daß wir an Stelle der bisherigen 
M ethode der erläuternden Gespräche 
nunm ehr das ganze Problem  mit dem 
K ind besprechen und in dieser Weise 
abschließen. Das K ind  überblickt nun 
das ganze Problem retrospektiv, als 
ob es sich von ihm bereits losgelöst 
hätte , sich bereits außerhalb seines 
Wesens befinde. Diese Loslösung, 
Vergegenständlichung wird gerade mit 
Hilfe der Erkenntnis, der verbalen 
Formulierung ermöglicht. In  dieser 
Weise gelingt es uns, die Beseitigung 
der PAWLOWschen sog. Bewußfseins- 
hemmung die die Lösung der frü ­
heren emotionellen Spannung verhin­
derte  — zu erreichen. In  der Persön­
lichkeit des Kindes vollzieht sich eine 
W andlung, so daß es sich in einer 
günstigen Atmosphäre über die eigenen 
Beziehungen zu seiner Umwelt syste­
matisch, mit Hilfe der »inneren Spra­
che«, au f dem Niveau des Intellektes 
Bechenschaft geben kann. Das K ind 
erkennt und versteht das Notwendige,

es akzeptiert und befolgt es im Laufe 
seines weiteren Lebens. Bis zu diesem 
Zeitpunkt haben sich auch die mit 
seiner Persönlichkeit verbundenen 
Vorgänge in so günstiger Weise ge­
ordnet, daß in den Beziehungen des 
Kindes zu seiner Umgebung und in 
seinen emotionellen und intellektuel­
len Vorgängen die Erwägung, die Be­
wertung und die Art der Aufeinander­
folge der Ereignisse nunm ehr nicht 
nur im Sinne der Gesetze der kind­
lichen emotionellen Logik vor sich ge­
hen.

Abschließend möchten wir erwäh­
nen, daß wir die Therapie nie plötz­
lich beenden. Am Ende der scheinbar 
letzten Besprechung sagen wir sowohl 
dem K ind als auch den Eltern oder 
eventuell dem Lehrer, daß sollten 
neue Probleme auf treten sie uns
zu jeder Zeit besuchen können; wir 
b itten  sie sogar, uns nach einem vier­
tel oder halben Ja h r  zwecks Kontrolle 
selbst in dem Falle aufzusuchen, 
wenn das K ind völlig problemfrei ist. 
So erfolgt der allmähliche Abbau der 
Therapie ohne Bruch, und sowohl das 
K ind wie auch die Eltern wissen, daß 
wir immer für sie bereit sind, die 
eventuellen »Nachschwingungen« des 
Konfliktes mit ihnen zu besprechen.

Mit Hilfe dieser Methode wandelt 
sich die Behandlung in eine A rt Fa­
milienfürsorge um. Dadurch wird er­
möglicht, daß wir den Fall bzw. die 
weitere Entwicklung längere Zeit hin­
durch verfolgen können; sollten neue 
Konflikte auftreten, die wiederum 
unseren Eingriff erfordern, so befin­
den wir uns in einer viel günstigeren 
Lage als bei der ersten Behandlung.
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Zum Abschluß des Problem s bzw. 
der Therapie müssen wir m it den 
Erw achsenen die Ergebnisse unserer 
»Gruppentherapie« nicht m ehr in 
Form  von »erläuternden Gesprächen«,

P r o f . D r . P . G e g e s i K is s

sondern in wahrhaftigen Besprechun­
gen bewerten und die neugeordneten, 
gesunden Verhältnisse in der Familie 
bzw. im Kollektiv überblicken.

Bókay J .  u. 53.
1083 Budapest, Ungarn
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Total blood paper chromatography 
for amino-acid balance

By
J . I l ln a it , M irta P. H erm elo  and T. Millares

D epartm ent for Clinical B iochem istry , Centro N ációnál 
de Investigaciones C ientificas, U niversidad  de La H abana,

H abana, Cuba

(R eceived M ay 21, 1972)

A m odification o f the am ino-acid  paper chrom atographic m ethod  
using fresh preserved blood on filter  paper is presented. The m od ification  
allow s a w ider utilization  o f the m ethod , w ith  a greater num ber o f  sam ples  
in each determ ination. This m akes it  m ore reliable for field work.

The study  for am ino-acid balance o f  200 non-selected children  show ed  
a m ean value o f  0.92 ± 0 . 3  and a norm al range o f between 0 .62 and 1.22.

The com parison o f  the resu lts obtained with the original and the  
m odified technique in different laboratories showed that their resu lts were 
identical.

A m ong 80 children w ith chronic encephalopathy, am ino-acid  d is­
turbances were found in 29%.

t
able for mass screening. The m ethod 
relates the  non-essential and essen­
tial amino-acids in such a  wav th a t 
their ratio  is high in undernourished 
children. Thus, the m ethod offers an 
index for the early detection of pro­
tein-calorie malnutrition, even when 
no clinical signs are evident [1].

The original procedure being too 
complex for field work, we have 
modified it  in order to  facilitate 
screening. Normal values were deter­
mined in a non-selected sample; in 
addition, in a group of chronic en­
cephalopathies; and, finally, ,we have 
correlated the results with those of 
the original method in a group of 
hospitalized malnourished children. 
A quality  control of the modified 
m ethod has also been performed d u r­
ing the  entire course of the  study.

States of m alnutrition are easily 
detected on the basis of clinical signs 
and symptoms and of anthropom etric 
measurements b u t the  use of reliable 
biochemical methods becomes neces­
sary when we wish to  assess a com­
m unity [3, 8]. The numerous param e­
ters studied include haemoglobin, 
blood cholesterol, cholesterol esters, 
to tal blood proteins, serum albumin, 
amino-acid balance and the hydroxy- 
proline/creatinine ratio with weight 
and height indices [3, 14], serum 
transferrin [6], and zinc [5]. In ad­
dition, enzym atic studies [7] are in ­
valuable, especially for detecting m ar­
ginal or subclinical undernutrition.

Amino-acid balance is one of the 
most widely used m ethods [11, 12, 13] 
due to  its easy technique and to  the 
fact th a t other methods are less suit-
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M a t e r ia l  a n d  M e t h o d s

B lo o d  sam ples were taken b y  finger 
p u n ction , collected on W hatm an’s 111 
paper, dried at room tem perature and then  
subjected  to  autoclaving at 16 pounds 
pressure for 3 m inutes. The sam e paper 
served  for identification o f  the sam ples.

F or  chrom atography, W hatm an’s 3 
MM paper, 14 cm w ide and 33 cm long, 
cu t in  2.5 cm  strips according to  Fig. 1 
w as used .

B lood  w as applied in  disks 12 m m  in 
diam eter  inserted into 12 m m  holes made 
in  th e  paper strips.

T he chrom atogram s were placed on a 
m eta l support D atta  type for m ultiple  
d evelop m en t o f adequate proportions. S i­
m u ltan eou s developm ent o f  24 chromato-

F ig . 1. Paper strips cut as explained in 
tex t. On the lower end of the first one 
at the left, the paper disk with dry 
blood is seen in the corresponding 

hole

gram s w as performed in a Shandon ch am ­
ber o f  1 7 x 3 3 . 5 x 3 5 . 5  cm in ternal size, 
in  isopropanol/w ater (3 : 1) so lv en t [9]. 
R un n in g  w as allowed u n til the front o f  
the so lv en t had reached the w id est part 
o f  the str ip  (approxim ately one hour in 
ascending form). Then the chrom atogram s 
and th e  blood disks were dried, and a sec ­
ond run w as made in N -b u tan o l/acetic  
acid /w ater  (12 : 3 : 5) so lvent during the 
night (about fifteen hours in  ascending  
form ). T h is solvent can only be used  tw ice  
con secu tive ly .

D ev elo p in g  was made in  2% ninhy- 
drine in  acetone, then the strips w ere dried 
and o v en  heated  at 110 °C during 5 m in ­
utes. O f th e  tw o upper spots, the h ighest 
one corresponded to  leucine and isoleucine, 
and th e  other to  valine and m eth ion ine; 
th e y  w ere pencil marked. The sam e oper­
a tion  w as performed w ith g lycin e , serine, 
g lu tam in e and taurine w ith  th e  corre­
spond ing  sp ot adjacent to a third sp o t from  
th e  p o in t o f  application. Since th is  spot 
w as larger than the others, it  w as easy  to  
differen tia te  it.

T he chrom atogram  w as th en  passed  
through  a 10% copper n itrate solution; 
th en  th e  sp ots were allowed to  dry  and 
processed  in  the follow ing w ay.

T w o m l 80% ethanol w as added to  
each  tu b e and they  were p laced in  boiling  
w ater for 15 m inutes under continuous  
shak ing . Then the operation w as repeated  
w ith  another 2 m l o f 80% eth an o l and the 
tw o  e lu a tes  were pooled. O f th e  m ixture, 
a 4 m l sam ple w as subjected to  spectro­
p h o to m etry  (SP <300 U nicam ) a t 510 m U  
w a v e len g th  against an eth an o l blank.

W ith  th e  purpose o f estab lish in g  norm al 
va lu es in  a non-selected sam ple, b lood w as  
ta k en  from  children different in  age, sex  
and race, a ll o f them  attending th e  W illiam  
Soler P ed iatric  H ospital L aboratory. In  
order to  compare the orig inal m ethod  
perform ed in that laboratory w ith  our 
m od ified  m ethod, another group w a s taken  
from  children  hospitalized in  th e  Section  
o f  N u tr itio n  o f the same H osp ita l. F inally , 
sam p les were collected from chronic ence-
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plialopathy patients interned at homes 
for m entally and physically disabled chil­
dren. In these patients we expected to find 
pathological values and, at the same time, 
to utilize the procedure for amino-acido- 
pathy screening.

R e su l t s

Using the procedure as described, 
there  was no interference resulting 
from  to ta l blood utilization; all spots 
rem ained clearly separated, with the 
exception of the higher one, which 
did not always separate from phenyl­
alanine.

Comparison of the results yielded 
by the  original m ethod in the Hos­
pital Laboratory with those yielded 
by our procedure, showed no sta tis­
tically  significant difference, both 
procedures offering identical results. 
Pooled blood obtained from the con­
tro ls was subjected to 20 determ ina­
tions during 20 days; the values ob­
tained  were 55% within the  limits of 
one standard  deviation, with a 15.5% 
variation coefficient (Fig. 2).

As a mean value for 200 children,
0.02 ^  0.3 was obtained and the nor­
mal range was found between 0.62 
and 1.22. Values above 1.82 were 
considered pathological. These data  
were obtained by rectification of the 
mean values taken from 200 original 
subjects, using the Thielman modi­
fication of Newman’s method.

Among 80 encéphalopathie chil­
dren, 29% had an amino-acid balance 
value greater than 1.34; while 51% 
fell in the range of normal values.

D is c u s sio n

The main advantage of the present­
ed method is the fact th a t  dried 
blood samples preserved on filter pa­
per can directly be used in amino- 
acid balance chrom atography, avoid­
ing in this way the initial steps of 
sample preparation and its preser­
vation. This allows a wider utilization 
of the method.

As far as the original and the  
modified procedures are concerned,

F ig . 2. R esults of quality control carried out during twenty consecutive days in pooled
blood obtained from controls
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their results are not always well cor­
rela ted  with the clinical judgement 
of malnutrition. To conduct a 
screening, the use of o ther diagnostic 
acids is therefore necessary, and 
in th is sense we have used the 
hydroxyproline/creatinine coefficient 
w ith weight and height indices [3,
14]-

Application on paper forming a 
wedge offers the advantage of saving 
tim e and material, which allows a 
s tu d y  of a greater num ber of cases 
th an  with bar application of such a 
num ber of samples.

D a ta  obtained for the  mentally 
re ta rded  group showed a relatively 
high percentage of children with an 
amino-acid balance higher than  1.34, 
more than  twice of those found in 
m ixed population.

The normal values obtained for 
H abana  children were well below 
those reported by o ther authors for 
o ther countries. These values could 
presum ably be accounted for by nu­
tritiona l habits in Cuba.

To sum up,
1) fresh blood preserved on filter 

paper can be used for amino-acid 
balance analysis;

2) normal values obtained for H a­
bana  children were inferior to those 
reported  for other countries;

3) a comparison of the  original and 
the  modified m ethods showed that 
th e  la tte r  was more advantageous for 
application in a g reater num ber of 
cases ;

4) encéphalopathie children showed 
a  disturbed amino-acid balance in a 
high percentage.

A c k n o w l e d g m e n t

W e are indebted to  Mr. H . Pérez, 
tech n ica l assistant in  the L aboratory o f  
N u trition , and ch ie f nurse H . Varona, 
from  th e  N utrition  W ard o f  the W illiam  
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Uber die Untersuchung der ätiologischen 
Rolle einiger Enteroviren bei verschiedenen 

Infektionskrankheiten von Kindern
Von

I r é n  T ó t h , M a g d o l n a  H a r s á n y i , Б . L e h e l , K a t a l in  T e s l é r , Á . O rosz

und T . T ó t h

K om itats-G esundheitsd ienst,
K inderklinik  der M edizinischen U n iversitä t Debrecen, 

K om itats-K qm kenhaus und S tädtische H ygienische A bteilung,
Debrecen, U ngarn

(E ingegangen am  19. J u n i 1972)

H äu figk eit und pathogenetische R o lle  der Coxsackie-B und E ch o­
viren im  K om ita t H ajdu-B ihar w urde bei Kindern im A lter zw ischen  0 
und 14 Jahren  in den Jahren 1969— 1971 untersucht. Aufgrund der E rgeb­
nisse ließ sich folgendes feststellen:

a. D ie  m eisten  Viren w urden von  K indern unter 1 Jahr sow ie  von  
l — 3jährigen in  den M onaten Jun i b is A ugust ausgeschieden.

b. D ie  bei den verschiedenen K rankheiten  am häufigsten  iso lierten  
V iren typ en  waren:

bei M eningitis serosa E cho 6, 9, 30;
bei herpanginösen Prozessen C oxsackie B3 und B4;
bei Grippe m it B ronchitissym ptom en Coxsackievirus B2;
bei Grippe m it gastroenteralen Sym ptom en E chovirus 6, 14 sow ie  

C oxsackievirus B 2.
A nhand der erm ittelten  E rfahrungen wird auf die B ed eu tu n g  der 

V irus-Laboratorium suntersuchungen und d ie N otw endigkeit der sorgfä ltigen  
B ew ertu n g  der Befunde hingew iesen.

Enterovirusinfektionen kommen 
überall in der W elt vor. Den Im m u­
nitätsverhältnissen zufolge werden in 
erster Linie K leinkinder infiziert, die 
dann als Virenausscheider neue In ­
fektionsquellen bilden. Die Virenver­
mehrung im Organismus vollzieht sich 
in den meisten Fällen symptomfrei, 
manchmal tre ten  aber m it milden 
oder schweren Symptomen einherge­
hende K rankheiten auf. Die häufig­
sten klinischen Erscheinungsformen 
dieser Infektionen sind: neurologische 
Schädigungen (Parese, Paralyse, asep­
tische Meningitis, Enzephalitis), Herp-

angina, epidemische Pleurodynie, 
M yokarditis, Atemwegerkrankungen 
und  m it Exanthem  einhergehende 
K rankheiten  [8]. In vorliegender Ar­
beit befassen wir uns m it der pa tho ­
genetischen Rolle der in die Echo- und 
Coxsackie B-Gruppe gehörenden Vi­
ren, da die wilden Polioviren, der 
wirksamen Vakzination zufolge, in 
U ngarn praktisch nicht isoliert wer­
den können [9]. Zur regelmäßigen 
Isolierung und Identifizierung der in 
die Coxsackie A-Gruppe gehörenden 
Viren stehen uns keine entsprechen­
den Bedingungen zur Verfügung.
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M a t e r ia l  u n d  M e t h o d ik .
S a m m lung  d e s  

U n t e r s u c h u n g s m a t e r ia l s

D a s  zur V irusisolierung verw endete  
M aterial (Stuhlproben, gelegentlich  pha­
ryn gea le  Spühlflüssigkeit, L iquor- und 
Serum proben) wurde von unter sta tio ­
närer B eh an d lu n g aus der K inderklinik  
und im  K om itatskrankenhaus stehenden  
K in d ern  und den P fleglingen von  K rippen  
der S ta d t  D ebrecen entnom m en. D as 
U ntersuehungsm ateria l en th ie lt keine p a ­
th o g en en  B akterien.

D ie  V orbereitung der P roben erfolgte 
nach  der vorangehend beschriebenen Me­
th od e [24].

B e i d en  V irusisolierungsversuchen ka­
m en

a. prim äre A ffenniere-Zellkultur,
b . R u z ic  SK Asche [33] k o n tin u ie rlich e  

A ffen n iere  Zellkultur T yp 111/1 und
c. m enschliche em bryonale H au tm u s­

kel-G ew ebeku ltur zur A nw endung.

D ie  N ährflüssigkeiten der einzelnen  
G ew ebekulturen waren w ie folgt:

a. 0 ,5% iges L aktalbum in-H ydrolysat 
in  HANKSscher Lösung,

b. P a r k e  esche Nährlösung N r. 199 
und 0 ,5% iges L aktalbum in-H ydrolysat in 
HANKSscher Lösung a; dieses G em isch  
en th ie lt zu  10% Kalbsserum;

c. 10% Kalbsserum  enthaltende P a r - 
KERsche N ährlösung Nr. 199.

Zur Identifizierung der isolierten  V i­
renstäm m e diente das durch die M icro­
b iological A ssociates (B ethesda, M ich. 
U SA ) hergestellte, aus hyperim m unen  
T ypusseren  bestehende Gemisch [27].

E r g e b n iss e

Die im Laufe der 3jährigen Beob­
achtungsperiode am häufigsten iso­
lierten Virusstämme waren Coxsackie 
B4, sowie Echo 6, 9, 14, und  30 
(Tab. I). Hinsichtlich des Typs der am 
häufigsten isolierten Virusstämme wa­
ren die Verhältnisse jährlich unter-

A b b . 1. M onatliches Maß der Virusausscheidung im  K o m ita t H ajdú-Bihar (1969 — 1971)
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schiedlich: 1969 standen Coxsackie 
B2, B3 sowie Echo 6 und  30 an der 
ersten Stelle, 1970 kamen die Viren - 
type  Coxsackie B4 und Echo 14 am 
häufigsten vor. Allein Typ 9 des 
Echovirus konnte in den drei Jahren  
m it annähernd identischer Häufigkeit 
isoliert werden. Die auf die Anzahl 
der untersuchten Proben bezogene 
Isolierungsprozentualität lag 1969 am 
höchsten und 1971 am niedrigsten.

Die sich auf die monatliche Gestal­
tung  der Virusausscheidung beziehen­
den Untersuchungen zeigten, daß das 
Maximum der Virusausscheidung auf 
den Monat August fiel; Enteroviren 
konnten mit unterschiedlicher H äufig­

keit in jedem Monat isoliert werden 
(Abb. 1).

Die Altersverteilung der Virus­
ausscheidung wies darauf hin, daß die 
meisten Viren aus den 0 4jährigen 
K indern zu isolieren waren (Abb. 2). 
Die Isolierungsprozentualität lag 
ebenfalls in diesen Altersgruppen am 
höchsten.

Unsere Untersuchungen bezogen 
sich auch auf die zahlenmäßige Ver­
teilung der aus wegen verschiedener 
K rankheiten stationär behandelten 
K indern und symptomfreien K rippen­
pfleglingen isolierten Virustypen (Tab. 
II). In  16,4% der M eningitis serosa- 
Fälle konnten die Echoviren von Typ

80-

70-

Alter
0 ' 1 ' 2 ' 3 ' U ' 5 ' 6 ' 7 ' 8 ' 9 ' 10 ' 11 ' 12 ' 13 (Jahre)

A b b . 2. Maß der V irusausscheidung nach A lter im K om itat H ajdú-B ihar (1969— 1971)
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Tabelle I

T yp  und A nzahl der iso lierten  E nteroviren im  K o m ita t H ajdú-B ihar (1969— 1971)

Viren typ
Jahr

Insgesamt
1969 1970 1971

Coxsackie B2 10 10
3 12 12
4 6 18 24

Echo 1 1 9 10
5 1 1
6 21 2 23
7 5 5
9 3 4 6 13

10 2 2 4
14 2 17 19
18 4 2 6
19 2 2
23 1 1
30 14 14
31 5 1 6
32 2 2

Nicht typisierter Echovirus 4 11 15

Nicht typisierter Enterovirus 6 13 18

Insgesamt 72 26 88 185

Anzahl der untersuchten Proben 246 253 934 1433

Isolierungsprozent 29,2 9,8 9,3 12,9

6, 9 und  30 isoliert werden, in 50% 
der herpanginösen Fälle wiesen die 
Befunde auf Coxsackievirus B3 und 
B4 hin. Bei 16,5% der an  einer E r­
krankung der Luftwege Leidenden 
wurden mehrerlei Viren, am  häufig­
sten Coxsackievirus Typ B4 isoliert. 
Bei Grippe und Enterocolitis betrug 
die Häufigkeit der Virenausschei­
der 10,2%. Am häufigsten kamen 
die Echoviren 6 und 14 sowie Cox­
sackievirus B2 vor. In  27,1% der

m it der Diagnose Vireninfektion be­
handelten Fälle waren verschiedene 
Viren nachzuweisen. 7,2% der sym­
ptomfreien, in der Krippe betreuten 
K inder entleerten Enteroviren.

B e s p r e c h u n g

Das Maß der Enterovirusausschei- 
dung ist in der gemäßigten Zone in 
den M onaten Jun i bis Oktober am
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höchsten; Maximalwerte lassen sich 
in August und Septem ber registrie­
ren. Die Häufigkeit der Infektionen 
zeigt von Lebensalter, sozialer Lage 
und  Jahreszeit abhängig, wesentliche 
Schwankungen [17, 10]. Die Prozen- 
tu a litä t der Isolierung wird nicht nur

durch die obengenannten Faktoren, 
sondern auch durch die angewandten 
Laboratorium sm ethoden in bedeuten­
dem Maße beeinflußt [39]. Im  Laufe 
unserer Untersuchungen konnten im 
nordöstlichen Gebiet U ngarns von 
Ju n i bis November die meisten En-

T abelle I I

V erteilung der isolierten E nterovirustypen  
aufgrund der klinischen« D iagnose (0 — 14jährige Kinder)

Virustyp
Klinische Diagnose Symptom- Anzahl der 

Virus- 
isolierungI. 2. 3. 4- 5. frei

Coxsackie В2 10 10
3 l о 1 4 12
4 7 10 4 3 24

Echo 1 1 8 1 10
5 1 l
0 б 2 16 23
7 3 2 6

9 5 2 6 13
10 2 1 7 1 l l
14 l 5 10 1 17
18 1 1
19 1 1 2
23 1 1
30 0 8 14
31 1 4 1 6
32 2 2

Nicht typisierter Echovirus 6 2 3 4 15

Nicht typisierter Enterovirus 4 3 1 4 18

Insgesamt 25 13 39 77 16 15 185

Anzahl der untersuchten Proben 152 26 236 752 59 208 1433

Isolierungsprozent 16,4 50 16,5 10,2 27,1 7,2 12,9

1. =  M eningitis serosa
2. =  H erpangina
2. =  Grippe, B ronchitis
4. =  Grippe, E nterocolitis
5. =  Infectio virosa
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tегоViren isoliert werden. D ömök  und 
M itarb. [10] fanden 1960, daß unter 
den gesunden Kleinkindern die zur 
A ltersklasse 0 — 4 Jahren  gehörenden 
und  d arun ter die 4jährigen die mei­
sten Enteroviren  entleerten. Auch wir 
erhielten ähnliche Resultate, m it dem 
U nterschied, daß wir die meisten Vi­
ren aus K indern unter 1 Ja h r  isoliert 
haben. Diese Tatsache findet ihre 
E rk lä rung  vermutlich darin, daß die 
M ehrzahl der von uns untersuchten 
P roben  von kranken K indern stam m ­
te. Zu ähnlichen Ergebnissen gelang­
ten  anhand  der A ufarbeitung eines 
großzahligen Materials F r o e sc h l e  
und  M itarb. [16] bzw. eines klein- 
zahligen Materials T óth  [37 ]. Wegen 
des Mangels der m aternalen Im m uni­
tä t  ist diese Altersklasse gegenüber 
Coxsackie- und Echoviren äußerst 
em pfindlich [16, 11] und falls Säug­
linge u n te r 1 Jah r infiziert werden, ist 
die G efahr einer Erkrankung größer 
als bei den älteren Jahrgängen [16].

Im  Falle sporadischer K rankheiten 
haben wir die pathogenetische Rolle 
der isolierten Enteroviren un ter Be­
rücksichtigung der WHO-Empfeh- 
lung [5] verwahrscheinlicht. Der iso­
lierte  Enterovirus wurde als fakulta­
tive r K rankheitserreger betrachtet, 
falls

1. im Untersuchungsm aterial des 
P a tien ten  keine anderen K rankheits­
erreger nachzuweisen waren,

2. in den Untersuchungsmaterialien 
der gleichaltrigen und in der Umge­
bung lebenden Personen der isolierte 
Virus entweder nicht oder zu einem 
wesentlich niedrigerem Prozent nach­
zuweisen war,

3. in dem uns zur Verfügung 
stehenden Serenpaar die K onzen tra­
tion der homologen A ntikörper im 
Laufe der Krankheit sich au f  das 
Vierfache erhöhte, und schließlich,

4. eine mit ähnlichen Sym pto­
men einhergehende K rankheit im 
Zusamm enhang mit dem isolierten 
V irustyp auch von anderen Verfassern 
beobachtet wurde.

Die untersuchten K rankheitsbilder 
können offensichtlich nicht a u f ein 
und denselben ätiologischen Agens 
zurückgeführt werden [23, 35, 20]. 
U n ter den pathogenetischen F ak toren  
sind auch die Enteroviren von Be­
deutung. Die summierten Ergebnisse 
der bei Kranken und entsprechen­
den Kontrollpersonen durchgeführten 
Virusisolierungsversuche zeigten, daß 
in den aus den Kranken stam m enden 
Proben von der Symptomatologie ab­
hängig einige Enterovirustypen in 
höherer Prozentzahl zu isolieren wa­
ren, als aus den Proben sym ptom ­
freier Personen.

Die aus den an Meningitis serosa 
leidenden Patienten isolierten Viren 
schienen mit der K rankheit in ge­
wissem Zusammenhang zu stehen; 
dies bezog sich in erster Linie au f die 
Echovirentypen 6, 9 und 30 [22, 14], 
welche nicht selten auch bei Menin­
gitis serosa-Epidemien isoliert wor­
den sind [7, 28, 29, 30, 38].

D er allgemeinen Auffassung nach 
sind die Krankheitserreger der Herp- 
angina die in Gruppe A gehörenden 
Coxsackieviren [8], neuestens wird 
aber berichtet, daß das K rankheits­
bild auch durch die Typen von Gruppe 
В verursacht werden kann [21, 32].
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In  ihrer, sich m it der Pleurodynie­
epidemie 1958 befassenden M itteilung 
schrieben Dömök und M itarb. [12], 
daß sie aus dem U ntersuchungsm ate­
rial vieler, herpanginöse Symptome 
aufweisenden Patien ten  den die Epi­
demie verursachenden Virusstamm 
Coxsackie B3 isoliert haben. In  einer 
vorangehenden M itteilung berichteten 
auch wir über die Isolierung von Cox­
sackie B3 bei herpanginösen P atien ­
ten [25].

Durch die Virentypen Coxsackie В 
werden häufig obere und tiefe A tem ­
wegserkrankungen verursacht [2, 6, 
18, 34]. Im  Zusammenhang m it im 
K indesalter aufgetretenen Atemwegs­
erkrankungen konnten I v a n o v ic s  und 
P in t é r  [19], D ömök  [13 ] und auch 
wir [24] Coxsackie-B-Viren isolieren.

Mit den zwischen Enteroviren und 
Gastroenteritis bestehenden Zusam­
menhängen befaßt sich eine unlängst 
erschienene zusammenfassende Arbeit 
von I v a n o v ic s  [20 ]. Durch Entero­
viren werden, obwohl sie sich haup t­
sächlich in den enteralen Epithel- und 
Lymphzellen vermehren, nur selten 
m it enteralen Symptomen einherge­
hende Krankheiten verursacht. Im  
Vergleich zur entsprechenden Kon- 
trollgruppe lag die Prozentzahl der 
aus den Untersuchungsproben der 
K ranken isolierten Enterovirustypen 
in unserem  Material ebenfalls nicht 
höher, un ter Berücksichtigung der üb­
rigen Laboratorium sbefunde und der 
L iteraturangaben konnte aber tro tz ­
dem die pathogenetische Rolle der 
häufiger isolierten Virustypen -  Cox­
sackie В [24, 3] und Echovirus 6, 14 
[31, 26] angenommen werden.

Durch die verschiedenen Entero­
viren und die in eine andere Gruppe 
gehörenden Viren kann dasselbe kli­
nische Syndrom herbeigeführt wer­
den, aber es ist auch möglich, daß 
ein gewisser Enterovirustyp für die 
Entstehung verschiedener Syndrome 
verantwortlich ist. Angesichts dieser 
Tatsache seien einerseits die Notwen­
digkeit und Bedeutung der Viruslabo­
ratorium suntersuchungen bei der 
Festlegung der ätiologischen D ia­
gnose, anderseits die W ichtigkeit der 
sorgfältigen Bewertung der Labora­
toriumsergebnisse betont.

*
Für d ie D urchführung der technischen  

A rbeiten w ollen V erfasser F r l . J . F e - 
renczy , F rau D r . J . H er ná dfő i und 
F r l . M. Vass ihren aufrichtigen  D ank  
aussprechen.
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Dynamische Änderung der immunologischen 
Verhältnisse im Säuglingsalter

Y'on

É va K a iser  und T eréz  J oó Szabados

K inderk lin ik  der M edizinischen U n iversitä t P écs  
und H eim  P ál-Kinderkrankenhaus B udapest

(E ingegangen am 19. Jun i 1972)

B ei N eugeborenen m it verschiedene*! G estationsalter (24. —33. 
W oche, 34. —36. W oche, 3 7 .—42. W oche) w urden bis zum  A lter von 1 Jahr 
folgende P aram eter laufend registriert: Serum -G esam teiw ießspiegel, die drei 
H aupt-Im m unglobulinfraktionen (IgG, IgA  und IgM) sow ie zirkulierender 
A ntikörperspiegel.

B etreffs der G estaltung des Serum -G esam teiw eißw ertes w ar zwischen  
den vor der 36. und nach der 37. G estationsw oehe au f d ie W elt gekom m enen  
Säuglingen e in  charakteristischer U nterschied vorzufinden, w elcher bis zum  
Ende des 1. Lebensjahres bestand.

Im  L aufe der quantitativen  B estim m ung des IgG -Im m unglobulins 
zeigte sich, daß zw ischen den Säuglingen m it dem  niedrigsten  G estations­
alter und den  zu  Term in Geborenen ein  signifikanter U nterschied besteht.

H insichtlich  der IgA - und IgM -Im m unglobuline ließen sich vom
3. —6. M onat an in  allen drei G estationsgruppen signifikante quantitative  
A bw eichungen verzeichnen; der E ntw icklungsgang w ar innerhalb der ein ­
zelnen G estationsgruppen identisch.

D ie Z ahl der in den ersten L ebenstagen nachw eisbaren Antikörper 
war bei den vor der 37. G estationsw oehe geborenen Säuglingen signifikant 
niedriger, a ls bei den nach der 37. W oche G eborenen. D am it kann die ge­
steigerte E m pfind lichkeit der Früh- und N eugeborenen gegenüber enteralen  
Infektionen erklärt werden.

Die Dynamik der postnatalen  Adap­
ta tion  ist eine Funktion der Synthese 
der biologisch aktiven Proteine, wel­
che nicht durch die Gestationszeit, 
sondern eher durch die Stim ulation 
der exogenen Antigene beeinflußt 
wird [8].

Die Immunglobuline bilden die bio­
logisch wichtigste Gruppe der A ntikör­
per. Diese Antikörper repräsentieren 
die Endprodukte der Im m unantw ort, 
die ein komplexer, gu t registrierbarer 
Prozeß ist. Im  Laufe dieses Prozesses 
werden durch verschiedene Antigene

A ntikörperantworten ausgelöst und 
diese Antikörper reagieren nur mit 
dem stim ulierenden Antigen.

U nter den drei H aupt-Im m unglo­
bulinen passiert IgG die Plazenta- 
Barriere. Das bei der Geburt im Na­
belschnurblut vorfindbare IgG-Glo- 
bulin ist fast gänzlich mütterlichen 
Ursprungs, welches sich im Fötus 
pränatal nur in Spuren nachweisen 
läßt, d. h. daß der bei der Geburt 
registrierbare IgG-Spiegel die Funk­
tion der m ütterlichen Serumkonzen­
tration ist [I, 2, 3, 4, 6]. Nach
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J a n e w a y  [7] synthetisiert die normale 
F ru c h t eine geringe Menge säm tlicher 
Globuline; seiner Ansicht nach  ver­
füg t der menschliche Fötus auch über 
eine gewisse Menge eigener IgG-, IgM- 
und  IgA-Globuline. V a n  F u r t h  und 
M itarb. [13] haben m ittels Im m un­
fluoreszenz in den Milzzellen der 
menschlichen Frucht von der 20. Ge- 
stationsw oche an IgG und IgM  nach­
gewiesen; zu ähnlichen Ergebnissen 
fü h rten  die K nochenm arkuntersu­
chungen von Ma t s e n  und M itarb. 
[10]. M a r t e n s so n  und F u d e n b e r g

[9] untersuchten die fötale IgG -Pro- 
duktion , wobei ihnen der Nachweis 
von IgG  im Nabelschnurblut gelang, 
dessen Gm-Gruppen den väterlichen 
G lobulinen ähnlich waren und  bei der 
M utter fehlten.

H insichtlich der für die Synthese 
der IgG- und IgM-Globuline veran t­
w ortlichen Reize sind m ehrere H ypo­
thesen  bekannt geworden.

H insichtlich der IgA -Produktion im 
norm alen Fötus gehen die Meinungen 
auseinander. Im allgemeinen wird an ­
genommen, daß das perinatal vorfind- 
bare  IgA  mütterlichen U rsprungs ist 
und  die Produktion durch fötom ater- 
nale Infektionen — ohne die es keine 
fötale IgA-Produktion g ib t — in 
Gang gesetzt wird.

Cs o r b a  und Mitarb. [5] beobach­
te te n  im  Serum von zu Term in ge­
borenen und auch von frühgeborenen 
Säuglingen eine K onzentrationsver­
m inderung, welche ihren T iefpunkt im 
A lter von 3 Monaten erreichte, in 
m anchen Fällen kam sogar ein für 
Agammaglobulinämie charakteristi­
scher niedriger Spiegel vor.

Ma t e r ia l  u n d  M e t h o d ik

Das Ziel der vorliegenden U ntersu­
chungen war die Registrierung der 
dynamischen Änderung des Im m un­
globulinspiegels von Säuglingen mit 
verschiedenem Gestationsalter, im 
Laufe des ersten Lebensjahrs und die 
parallele Bestimmung der zirkulie­
renden Antikörper.

D as U ntersuchungsm aterial setzte  sich 
aus 94 infektionsfreien gesunden Säuglin­
gen zusam m en.

In  den m itte ls  V enenpunktion ge­
w onnenen B lutproben wurde nach Zentri­
fugierung, Serum -G esam teiw eiß-Bestim - 
m ung (m it dem  B iuret-Verfahren), Papier - 
und W ie ми sehe A gargel-E lektrophorese, 
Im m unelektrophorese (m it der Scheideg- 
GEitsehen M ethode) durchgeführt. Zur 
quantitativen  B estim m ung der drei H a u p t­
im m unglobulin-Fraktionen (IgG, IgA  und 
IgM) diente die radiale Im m undiffusions- 
P lattenm ethode von  Ma n c in i und Ca b ­
bo na ba , während die B estim m ung der 
zirkulierenden A ntikörper m it dem  von  
B ackhausz ausgearbeiteten  Im m uno- 
gram m  erfolgte: Zur B estim m ung kam en  
das gegen Salm onella Т у V i, Т у  O, P ara­
typhus A , B , F lexn er 1, 2, 3, Sonne- und 
enteropathogene E . coli-A ntigene gerich­
tete  A ntikörperniveau sow ie die gegen  
Schaferythrozyten gerichteten  H etero- und  
die gegen A  und В  E rythrozyten  gerich­
teten  Iso-A ntikörper. N eb st den in  die 
IgM- und IgA -G ruppen gehörenden A n ti­
körpern repräsentieren die A ntikörper IgG- 
T yps das A nti-a-S taphylo lysin , w elches  
m itte ls H äm olysinhem m ung untersucht 
wurde. B e i den im m unelektrophoreti­
schen U ntersuchungen kam en polyva len tes  
antihum an Pferdeserum  (H um an 249) 
sow ie m onovalente anti-IgG , anti-IgM  
und anti-IgA  Im m unseren zur A nw en­
dung.
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E r g e b n is s e

Die Gestaltung der Serum-Gesamt­
eiweißwerte veranschaulicht Abb. 1. 
Unser M aterial wurde der Gestations- 
zeit entsprechend in drei Gruppen ein­
geteilt: Gruppe I: 25, zwischen der 
24. und 33. Gestationswoche geborene 
Säuglinge; Gruppe II :  20, zwischen 
der 34. und 36. Gestationswoche auf 
die W elt gekommene Säuglinge und 
Gruppe I II , Kontrollgruppe: 49, nach 
norm aler Gestationszeit, nach der

37. -  42. Woche geborene Säuglinge. 
Die erste Untersuchung fand bei säm t­
lichen Gruppen innerhalb der ersten 
10 Lebenstage, und die darauffolgen­
den im Alter von 1, 3, 6 und  12 Mo­
naten  sta tt.

Im  Einklang m it den Angaben von 
L in n e w e h  [8 ] und S c h m id t  [1 2 ] mel­
dete sich im ersten Lebensm onat bei 
allen drei Gruppen eine Verminderung 
des Serum-Eiweißspiegels, hiernach 
begannen sich die W erte zu erhöhen 
und erreichten oder übertrafen im

g%
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6
5
i+
3 

2 
1

<10Toge 1 3 6 12 Monate

A b b . 1. Signifikanz der durchschnittlichen A bw eichung zw ischen den vor der 36. und  
nach der 37. G estationsw oche Geborenen

------ 3 7 -4 2 .  Gesta t io n sw o che /n « 4 9 /
□  34.-36. » /п -20/
i  24-33. -  /  n-25/

lOtägige t  =
lm on atige t  =
3m onatige t  =
6m onatige t  =
12m onatige t  =

32,40 p <  0,001
14,60 p <  0,001
12,30 p <  0,001
9,90 p <  0,001
1,53 p >  0,10

2Q Vor der 37.
Gestationswoche

A n z a h l

20

15-

_  10

Nach der37. 
Gestationswoche 

/п -24/

0 1-2 3-4 5-6 7-6 9-1011-12 
d e r  A n t i k ö r p e r

A b b . 2. V erteilung der am  1. L ebenstag nachgew iesenen enteralen A ntikörper  
U ntersuchte Antikörper: S. typ h i Vi; S. typ h i O; S. paratyphi A .; S. paratyphi B .; Sh. 
flexneri 1/b; Sh. flexneri 2a; Sh. flexneri 3; 8h. sonnei; E . coli 0 2 6 , E . coli 0 5 5 , E . coli

0 8 6 , E . coli 111.
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d ritten  M onat die im Laufe der ersten 
10 Tage registrierte Konzentration. 
In  den ersten beiden Gruppen voll­
zog sich die Erhöhung der Serum- 
Eiweißwerte wesentlich langsamer, 
annähernde Normalwerte konnten 
nur im  6. Monat vorgefunden werden; 
eine den gleichaltrigen, zu Termin 
geborenen Säuglingen entsprechende 
K onzentration  ließ sich indessen erst 
am E nde des ersten Lebensjahrs ver­
zeichnen. Die Ergebnisse wiesen so­
m it a u f  eine signifikante Abweichung 
in F unk tion  der Gestationszeit ; auf­
fallend war der im Vergleich zu den rei­
fen Neugeborenen Vorgefundene nied­
rigere W ert bei den vor der 36. Ge- 
stationsw oche geborenen Säuglingen.

Die R esultate der quantita tiven  
U ntersuchungen sind in Tabelle I 
dargestellt: Wie ersichtlich, ist jener 
Z eitpunkt, in dem sich der IgG-Spie- 
gel des Säuglings auf etw a die H älfte 
des im  Laufe der ersten 10 Tage re­
g istrierten  W ertes verm indert, un ter­
schiedlich. Den niedrigsten IgG-Spie- 
gel fanden wir im Alter von ungefähr 
3 M onaten und zwar betrug  der 
D urchschnittsw ert bei den Säuglingen 
m it niedrigem Gewicht 400 mg% und 
bei den eutrophischen, zu Termin 
Geborenen 460 mg%. Von M и kalt 
[11] h a t die niedrigsten IgG-W erte im 
Laufe der 6. 10. Lebenswoche be­
obach tet. Nach dem ersten Trimenon 
vollzog sich als Ergebnis der endo­
genen IgG-Produktion bis zum  Ende 
des 1. Lebensjahres eine langsame 
E rhöhung der IgG-Konzentration, die 
bis zu diesem Zeitpunkt einen Durch­
schn ittsw ert von 700 mg% erreichte. 
Physiologische Varianten, welche

wesentlich unter diesem Niveau ge­
blieben waren, kamen in unserem 
U ntersuchungsm aterial nicht vor.

Bei den beiden Frühgeborenen- 
Gruppen konnte bis zum Alter von 
1 M onat keine bewertbare Menge von 
IgG-Globulin nachgewiesen werden; 
von diesem Zeitpunkt an setzte sich 
eine langsame K onzentrationserhö­
hung in Gang, am Ende des ersten 
Lebensjahres beliefen sich die W erte 
bereits au f 20% des Erwachsenen­
wertes.

IgM konnte in den ersten beiden 
Gruppen nach der Geburt nicht nach­
gewiesen werden; bei den reifen Neu­
geborenen betrug der Durchschnitts­
wert 15 mg%. Vom 3. Monat an be­
gann eine langsame K onzentrations­
erhöhung, die bis zum Ende des 
ersten Lebensjahres anhielt. In  der 
eutrophischen Gruppe erreichte der 
IgM-W ert im 6. Monat die H älfte 
des Erwachsenenwertes und stieg in 
der Folge soweit an, daß bei den 
ljährigen Säuglingen bereits nahezu 
m it den durchschnittlichen Erw ach­
senenwerten übereinstimmende K on­
zentrationen vorzufinden waren.

Die angeführten Angaben erlauben 
die Feststellung, daß zwischen den 
Frühgeborenen (Gruppe I  und  II) 
und den zur rechten Zeit auf die Welt 
gekommenen eutrophischen Säuglin­
gen (Gruppe III) hinsichtlich der 
K onzentration der drei Im m unglobu­
linfraktionen ein signifikanter U n ter­
schied besteht.

Die bei 24 zu Termin Geborenen 
und bei 29 Frühgeborenen durchge­
führten immunographischen U nter­
suchungen ergaben dementsprechend,
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ob es sich um einen vor oder nach 
der 37. Gestationswoche auf die W elt 
gekommenen Säugling handelte, ab­
weichende Ergebnisse. Die untersuch­
ten 12 enteralen Antikörper fehlten 
bei 4 von 24 zu Termin Geborenen, 
und bei 17 von 29 Frühgeborenen. 
Die niedrige K onzentration oder das 
Fehlen der gegen die enteralen K rank­
heitserreger gerichteten Antikörper 
im Neugeborenenserum hängt aller 
W ahrscheinlichkeit nach dam it zu­
sammen, daß es sich hierbei um die 
Plazentabarriere nicht passierende 
Substanzen IgM- oder IgA-Typs han­
delt. Die K enntnis dieses Um stands 
ist wegen der im Neugeborenen- und 
Säuglingsalter vorkommenden schwe­
ren pathogenen E. coli, Klebsiella 
usw. Infektionen von Wichtigkeit. In  
der Gruppe der reifen Neugeborenen 
war die Anzahl der Fälle, in denen 
mehrere Antikörper nachgewiesen 
werden konnten, wesentlich höher, 
als in der Gruppe der Frühgeborenen. 
Hinsichtlich des Anti-a-Staphylolysin- 
spiegels ließ sich unter den unter­
suchten Gruppen keine bewertbare 
Abweichung erkennen. Nach Aus­
scheidung der m aternalen Antikörper 
meldete sich in der Erscheinung der 
untersuchten zirkulierenden Antikör­
per un ter den Säuglingen mit ver­
schiedenem Gestationsalter bis zum 
Ende des ersten Lebensjahres kein 
charakteristischer Unterschied.

B esprechung

Wie wohlbekannt, verschwinden 
die transplanzentar erworbenen m üt­
terlichen Antikörper postnatal dem

normalen Katabolismus des IgG ent­
sprechend stufenweise aus dem Orga­
nismus des Neugeborenen, bis sich 
schließlich die eigene Im m unproduk­
tion des Säuglings in Gang setzt.

Nach unseren Beobachtungen hän­
gen In tensitä t des Abbaus und  Aus­
maß der Synthese auch vom  Gesta­
tionsalter ab. In  Hinblick au f den 
absoluten W ert der Serum-Gesamt­
eiweißkonzentration besteht zwischen 
den vor und nach der 37. G estations­
woche auf die Welt gekommenen 
Säuglingen ein wesentlicher U nter­
schied, die Dynamik der Änderung 
ist aber in allen Gruppen dieselbe, 
und  die sich aus der Gestationszeit 
ergebenden quantitativen Abweichun­
gen gleichen sich ungefähr im 12. 
Lebensmonat aus.

IgG, das einzige aktiv  transpor­
tie rte  Immunglobulin, konnte in jeder 
der drei Gruppen nachgewiesen wer­
den, bei den vor der 37. G estations­
woche Geborenen lagen aber die in 
mg% ausgedrückten W erte etwas 
niedriger. In  den ersten drei Lebens­
monaten vollzieht sich in allen drei 
G ruppen (nach und vor der 36. bzw. 
vor der 34. Gestationswoche geborene 
Säuglinge) eine K onzentrationsver­
m inderung, so daß im A lter von 3 
M onaten der IgG-Spiegel nicht ein­
mal die H älfte des Ausgangswertes 
erreicht.

Meßbare Mengen von lgA konnten 
im Laufe der ersten 10 Lebenstage 
in keiner Gruppe nachgewiesen 
werden, bei den vor der 37. G esta­
tionswoche auf die W elt gekom ­
menen Säuglingen gelang dies 
im A lter von 1 Monat nicht. Mit
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Tabelle I

Im m unglobulinw erte

Lebensalter
1

IgG mg% IgA mg% IgM mg% Se-Eiweiß g%

Normal Erwachsene 1200—1400 200—400 100 7,4

Gestationsalter 10 Tage 1000 _ _ 4,3
24—33 Wochen 1 Monat 530 — 20 4,0
(820—2130 g) 3 Monate 400 10 32 6,1

6 460 20 40 6,0
12 f f 650 30 70 6,7

Gestationsalter 10 Tage 1030 _ _ 4,4
34—36 Wochen 1 Monat 560 — 20 4,2
(1600—2600 g) 3 Monate 440 12 35 5,4

6 f f 480 25 45 6,0
12 f f 660 35 75 6,8

Gestationsalter 10 Tage 1200 _ 15 5,9
37—42 Wochen 1 Monat 620 10 30 5,6
(2440—4900 g) 3 Monate 460 15 45 6,2

6 f i 500 30 50 6,8
12 f f 700 40 90 6,8

S ign ifikanz der allgem einen  A bw ei­
ch u n g  in  bezug au f IgG -Im m unglobulin  
zw isch en  den  vor der 34. W oche und nach 
der 37. W oche Geborenen: t  =  3,10, 
p <  0 ,005

I n  b ezu g  au f IgA -Im m unglobulin  be­
s te h t un ter  den drei Gruppen, deren 
G esta tion sa lter verschieden ist, e in  signi­
fik an ter  U nterschied:

Z w isch en  der 24. und 33. W oche und 
der 34. und 36. W oche: t  =  2,89, p  <  
<  0 ,005 .

Z w ischen  der 34. und 36. W oche und 
der 37. und 42. W oche: t  =  3,61, p  <  0,001.

I n  b ezu g  au f IgM -Im m unglobulin  be­
s teh t zw ischen  den beiden Gruppen m it 
n ied rigem  G estationsalter vom  1. Lebens­
m o n a t an  kein charakteristischer U nter­
sch ied , v o m  6. L ebensm onat an  lassen sich 
aber un ter  den drei G ruppen, deren 
G esta tion sa lter unterschiedlich ist, signi­
fik a n te  A bw eichungen erkennen.

Z w ischen  der 24. und 33. W oche und 
der 34. und 36. W oche: t =  2,55, p  <  0,01.

Z w ischen  der 34. und 36. W oche und 
der 37. und 42. W oche: t =  5,09, p  <  0,001.

qualita tiver Immunelektrophorese 
ließ sieh dagegen die Anwesenheit 
des IgG  bis zum 10. Lebenstag in 
der M ehrzahl der Fälle nachweisen

(auf dem  Streifen erschien ein blasser 
Präzipitationsbogen). Bei den nach 
der 37. Gestationswoche Geborenen 
m achten die W erte im D urchschnitt 
10 m g%  aus, während bei den F rü h ­
geborenengruppen dieser W ert nur 
im A lter von etwa 3 M onaten zu 
registrieren war. Dieser Unterschied 
glich sich nicht einmal bis zum Ende 
des ersten  Lebensjahres aus, die quan­
tita tiv en  D aten der beiden F rühge­
borenengruppen sind nur annähernd 
dieselben, wie die der rechtzeitig 
geborenen Säuglinge.

IgM  konnte in den ersten 10 Tagen 
nu r bei den nach der 37. G estations­
woche Geborenen nachgewiesen wer­
den; bei den beiden Gruppen der vor 
der 37. Gestationswoche au f die W elt 
gekommenen Säuglingen waren meß­
bare IgM-Mengen nur nach dem 
ersten Lebensmonat vorzufinden, die 
W erte lagen aber niedriger als bei
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den reifen Neugeborenen. Nach die­
sem Zeitpunkt erhöhte sich die IgM- 
Konzentration auch in diesen beiden 
Gruppen, am Ende des ersten Lebens­
jahres sind die W erte aber immer 
noch etwas niedriger, als bei den 
nach der 37. Gestationswoche Ge­
borenen. Mit der SCHEIDEGGERSCheil 
Methode war IgM praktisch in jedem 
Fall nachzuweisen.

Unsere Beobachtungen können bei 
der Bewertung der Im m unantw orten 
der im Neugeborenen- und Säuglings­
alter aufgetretener Infektionen als 
Grundlage zu einem Vergleich bzw. 
der Erkennung der auslösenden U r­
sache dienen. Im  Einklang mit zahl­
reichen Literaturangaben gelangten 
auch wir zur Feststellung, daß der 
IgG-Spiegel der reifen Neugeborenen 
m it dem Erwachsenenwert überein­
stim m t, bei den Frühgeborenen da­
gegen eine niedrigere Konzentration 
vorzufinden ist. Auf W irkung der 
sich nach der Geburt laufend wieder­
holenden Antigenreize entwickelt sich 
das lymphoretikuläre Zellsystem der 
Frühgeborenen gleichmäßig, es be­
ginnt die Immunglobulinproduktion 
und der Gang der Entwicklung ver­
läuft dem der reifen Früchte parallel. 
Anschließend sei betont, daß sich die 
IgM-Konzentration in allen drei un ­
tersuchten Gruppen in bedeutenderem 
Maße erhöhte und bis zum Ende des 
ersten Lebensjahres die Erwachsenen­
werte fast erreichte, während die IgA- 
Konzentration einen mäßigeren An­
stieg zeigte, so daß diese W erte im 
A lter von I Jah r noch weit von den 
Normalwerten der Erwachsenen zu­
rückblieben.
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The clearance o f  inulin has been studied  in 13 diabetic children  w ith  
a h istory  o f  1 — 5 years, and in 13 h ea lth y  children. Inulin clearance in  the 
diabetic group w as significantly h igher than in the controls, a  phenom enon  
suggested to  be correlated w ith d iabetic  m icroangiopathy.

Recent investigations have shown 
an increased glomerular filtration rate 
(GFR) in adult patients in the  early 
phase of diabetes, especially in the 
juvenile type of the disease [4, 6, 12, 
13]. S t a l d e r  [17 ] was the first to 
make similar observations in diabetic 
children, bu t he regarded the elevation 
of GFR as a transitory phenomenon, 
a concomitant of diabetic acidosis. 
The finding of an increased endoge­
nous creatinine clearance has been 
supported by further examinations 
of the authors [11].

The present study was designed to 
compare the G FR in metabolically 
balanced children in the early phase 
of diabetes with th a t of healthy con­
trols, in order to  establish w hether 
the GFR was elevated in a compen­
sated condition.

Material and Method

In  26 children o f  whom  13 were d ia­
betics and 13 h ea lth y  controls, the clear­
ance o f  inulin w as determ ined b y  the

m ethod  o f  K eu th  and N eu m a n n  [7 , 14]. 
A ll d iabetic p a tien ts were receiving insulin  
treatm ent. The duration o f  th e  d isease  
varied from 1 to  5 years. The p a tien ts’ 
m etabolism  w as in equilibrium  during the  
exam inations and none o f  them  w as néph­
ropathie. The controls were likew ise inpa­
tien ts  o f  our hosp ital. They had no organic 
disease and their age, sex and bod y  surface 
tallied w ith  those o f  the diabetic children.

F or the determ ination o f G F R , inulin  
w as used . The studies were m ade in the  
m orning hours, w ith  the children in  bed. 
The d iabetics received their u sual dose of 
insulin  tw o  hours before the beginn ing o f  
the experim ent. A fter blood sam pling, 100 
m g/k g  o f  inulin w as injected in travenously  
and blood sam ples were collected  30, 45, 
60 and 75 m in  later. B lood sugar w as  
determ ined by  the H aged orn —Jen sen  
m ethod , and th e  blood leve l o f  inu lin  by  
little’s technique [8]. The form ula

In 2
H alf life

served for com puting o f the co n sta n t (c) 
o f inu lin  excretion .

T ota l clearance (C,0)) w as th e n  ca l­
culated  from  the formula
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T a b l e  I  

D iabetic group

No. Name Sex Age
(years)

Dura­
tion of 
disease 
(years)

Daily
insulin
dose
(IU)

Fasting 
blood 
sugar 
level 

(mg per 
100 ml)

Initial 
blood 
sugar 
level 

(mg per 
ml)

c
Half
life

(min)

Total
clearance
(ml/min.)

Inulin 
clearance 
(ml/min./ 
/1.7 m2)

1. I. Sz. $ 4 3 28 216 132 0.021 32 86.10 200.36
2. K . Cs. $ 11 0.5 12 270 127 0.015 46 73.50 125.00
3. S. F. ? 12 2 20 260 200 0.016 43 97.75 156.72
4. J .T . ? 12 3 28 300 210 0.019 36 125.40 184.34
5. I. P. $ 12 3 64 225 175 0.015 46 136.05 176.86
6. E . S. $ 13 4 64 360 190 0.012 57 118.62 154.20
7. Gy. V. $ 16 2 52 274 167 0.016 43 125.00 137.50
8. I. R. d 7 1 16 250 170 0.016 43 89.44 159.20
9. A. L. d 7 5 26 312 250 0.019 36 71.25 161.02

10. S. B. d 7 1 10 220 164 0.019 36 120.93 217.68
11. I. P. d 13 4 52 350 280 0.020 34 111.80 157.64
12. G y.O . d 13 2 76 380 244 0.035 19 185.15 233.28
13. J. P. d 15 5 88 310 152 0.016 43 174.88 180.12

T a b l e  I I  

Control group

No. Name Sex Age
(years) C

Half
life

(min)

Total
clearance
(ml/min)

Inulin 
clearance 

(ml/min/1.7 m2)

l . I. Cs. ? 5 0.016 43 63.50 158.75
2. M. K. $ 11 0.009 76 65.88 101.45
3. R . Z. $ 11 0.015 46 112.80 151.92
4. A. K. $ 12 0.015 46 109.10 130.92
5. E. Sz. ? 12 0.013 53 135.50 158.53
6. E. H. $ 14 0.016 43 133.04 159.64
7. K . Sz. ? 15 0.013 53 100.00 115.00
8. A. K. d 7 0.019 36 93.86 160.17
9. Cs. K. d 7 0.012 57 73.50 132.30

10. M. M. d 8 0.022 31 63.33 143.49
11. A. B. d 12 0.014 49 107.66 129.19
12. F . K. d 14 0.013 53 139.75 150.65
13. J. S. d 15 0.010 69 105.10 114.55
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w here D ose =  injected inulin in  mg; 
P o  =  the theoretically  determ ined blood  
inu lin  lev e l a t the m om ent o f  the injection, 
assum ing a com plete and prom pt d is tr i­
b u tion  o f  inulin in the organism ’s flu id  
spaces.

Clearance com puted for a body surface 
o f  1.73 m 2 (C) w as obtained  from  the for­
m u la

Q - _____1.73 • Cut____
body surface (m 2)

R e su l t s

Results in respect of the diabetic 
children are shown in Table I, those 
for the controls in Table II.

I t  can be seen th a t mean inulin 
clearance amounted to 173.7 +  31.9 
ml/min/1.73 m2 in the diabetic group 
against 138.8 ±  19.9 ml/min/1.73 m2 
in the controls, showing a statistically 
very significant difference (p <  0.01).

D is c u s sio n

There are different theories to ex­
plain the increase in GFR a t the 
initial stage of diabetes. S t a l d e r  and 
W o lf  [17 ] think th a t the elevation of 
filtra tion  pressure in untreated  and 
decompensated (acidotic) diabetics is 
due to  a spasm of the efferent vessels 
which leads to an increased GFR. 
Adequate therapy normalizes both 
the  filtration pressure and the GFR. 
D it z e l  [2, 4, 6] was the first to de­
scribe the so-called functional micro­
angiopathy, and it is to this th a t he 
a ttr ib u ted  the elevation of GFR, a 
phenomenon considered a constant 
feature of diabetes during the first 
ten  years of the disease.

The experiments of Co r v il a in  [1] 
and  W h it e  [18] who dem onstrated 
th a t  somatotrophin increased the rate 
of glomerular filtration, fu rther the 
investigations of L u n d b a e k  [9 ]  point­
ed to  the possible involvem ent of 
some hormonal factor. Investigations 
made in this respect have, however, 
failed to reveal any direct relation­
ship between the level o f grow th hor­
mone and GFR [4].

Relying on experim ental data, 
D it z e l  [3, 5] assumed th a t  the tissue 
hypoxia common in diabetes may 
likewise elevate the rate  o f filtration, 
for P a u l i  et al. [16] found a high 
G FR  after prolonged exposure to  car­
bon monoxide. Finally, M o g e n s e n  
[12, 13] has suggested th a t  the in­
crease of GFR in diabetes was due 
to  the enlargement of glomeruli and 
th a t of the kidney itself, a theory 
supported by Ös t e r b y  an d  Ör sk o v  
[15] who observed a 40% increase in 
kidney weight in rats w ith  alloxan 
diabetes.

The present exam inations have 
shown an increased G FR  in diabetic 
children with balanced m etabolism  so 
th a t S t a l d e r ’s view of th e  increase 
being transitory cannot be accepted. 
The increased GFR seems to  be due 
to  the diabetic m icroangiopathy and, 
a t the same time, to form p a rt of the 
diabetic nephropathy [10].
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Phagocytosis in the small-for-dates newborn
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The phagocytic a c tiv ity  o f  leukocytes has been in vestiga ted  in sm all' 
for-dates newborns. In  such in fants, a  statistically  sign ificant decrease in 
the phagocytosis index w as found, in  com parison to norm al new borns. The 
clin ical im portance o f  th is find ing is discussed and som e m etab o lic  pecu­
liarities are postulated to  be responsib le for the decreased ph agocytic  activ ity  
o f  the leukocytes.

Small-for-dates newborns are known 
to  be more susceptible to  infections 
than  normal newborns [11, 12]. The 
factors responsible for the increased 
susceptibility are, however, not com­
pletely elucidated [11]. Phagocytosis 
is known to form part of the cellular 
defence mechanism [1, 10]. This ca­
pacity  depends on the ability of poly­
morphonuclear granulocytes to engulf 
microorganisms and to  kill them intra- 
cellularly.

From  the clinical point of view the 
problem is of basic importance in the 
proper treatm ent and special man­
agem ent of high risk infants, and we 
have therefore investigated the phago- 
cyting capacity of small-for-dates and 
normal newborns.

Material and Methods

The m ateria l comprised 37 sm all-for- 
d ates and 28 norm al newborns. T hey were 
a ll born a t  term  and classified according  
to  the ru les set by  the E xpert C om m ittee  
on  M aternal and Child H ealth  [5].

P hagocytosis w as estim ated  according  
to  J acobs [3] w ith S tap h ylococcu s aureus 
O xford-209 P  as the test organism . The 
ratio  o f  bacteria to leu cocytes w as 3 — 8 : 1. 
T he phagocytosis index w a s calculated  
from  the number o f  m icroorganism s in­
gested  by 100 phagocyting granulocytes.

Results

Results are summarized in Fig. 1. 
The phagocytosis index in the small- 
for-dates ranged from 3.01 to  6.22, 
whereas in the normal newborns from 
6.51 to 8.80, with a mean o f 4.85 and 
7.65, respectively. The highest phago­
cytosis index in the small-for-dates, 
6.22, was lower than the lowest value, 
6.51, in the normal newborns. S tatis­
tical evaluation of these findings is 
presented in Table I; the  difference 
between the groups was significant 
statistically, p <  0.001.

Discussion

I t  is intriguing to speculate on the 
mechanism responsible for the de-
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F ig . 1. P h agocytosis in d ex  in small-for-dates and norm al newborns

T a b l e  I

S ta tistica l evaluation o f  d a ta

M. V. Pull-term Small-for-dates 4.85
newborn Normal 7.65

S. D. Full-term Small-for-dates 0.10
newborn Normal 0.13

E Full-term Small-for-dates 0.017
newborn Normal 0.024

pressed phagocytosis in small-for- 
dates babies. Metabolic disorders [6] 
m ay affect the production o f energy 
needed for the uptake of microor­
ganisms by granulocytes [7], and it is 
know n th a t the glycogen content in 
the  liver and muscles is lower in small 
newborns than in normal ones [6], 
and  th a t  the leukocytes too might be 
poor in glycogen. In  addition, small- 
for-dates display a hyperpotassaemia 
and  th is  also inhibits phagocytosis [8, 
9], and  the decreased level of calcium 
in th e  plasma of such babies reduces

t =94.29

p <  0.001

the ratio  of cytoplasm to nucleus in  
the leukocytes. All this might serve 
to  explain the diminished resistance 
of the  small-for-dates to  bacterial 
infections.

R e f e r e n c e s

1 .  E l b e r g , S. S.: Cellular im m u n ity . 
B a ct. R e v . 24, 67 (1967).

2. H u m b e r t , J . R ., Abelso n , H .: P o ly ­
cy th em ia  in  sm all gestational age in ­
fan ts. J . P ed iat. 75, 812 (1969).

3. J a c o b s , A .: P hagocytosis in  n orm al 
and anem ic blood. J . clin. P a th . 17 , 
185 (1964).

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



IF. Iwaszko-Krawczuk, J. Prokopowicz: Phagocytosis in small-jor-dates 49

4. J a n tzen , K ., Mich aelis, R ., Me n l e n , 
V ., Melichow , V .: P ostnata le  B eson ­
derheiten hypotropher N eugeborenen. 
Geburtsh. u. Frauenheilk. 28 , 468 
(1968).

5. X v a r s t e in , B.: O xygen consum ption  
during the in itia l stage o f  hum an leuko­
cy te  phagocytosis o f polystyrene latex  
particles. Scand. J . clin. Lab. Invest. 
25, 337 (1970).

6. N a e y e , R . L .: M alnutrition: P rob­
ab le cause o f  fe ta l grow th retardation. 
A rch. P ath . 79 , 284 (1965).

7. R atnam , J ., Selvaray , J .,  Sba rr a , 
A .: P hagocytosis inhibitor and re­
versal. B iochim . biophys. A cta  (A m st.) 
1 2 7 , 159 (1966).

8. Sb a r r a , A. J ., Sh ir l e y , W ., Ba u m ­
s t a r k , J.: E ffect o f  osm olarity  on  
phagocytosis. J . B act. 85, 306 (1963).

9. Sin c l a ir , J . C., Sil v e r m a n , W . A.: 
Intrauterine growth in a ctiv e  tissue  
m ass o f  hum an fetus, w ith  particu lar  
reference to  the undergrown baby. 
P ed iatrics 38, 48 (1963).

10. Sl o p e k , S .: Mechanizm zjaw iska fago- 
c y to zy  w éw ietle w lasnych badaii. P ol. 
A rch. Med. W ew net. 25 , 291 (1965).

11. W a g n e r , M. G.: A n epidem iologic anal­
y s is  o f  dysm aturity. B io l. N eon at. 
6 , 164 (1964).

12. Y o u n g , C. Y ., H o b b s , J . R .: Serum  
G -globulin leve l in normal, prem ature, 
postm ature and “ sm all-for-dates” new ­
born babies. Lancet 1, 1167 (1968).

D r . W. I w a s z k o -K r a w c z u k

D epartm ent of Obstetrics 
Medical School,
Bialistok 8, Poland

4 Ada Paediatrica Academiue Scientiarum Hungaricae 14, 1973





Acta Puediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae, Vol. 14 (  1), pp. 51—61 (1973)

Radiological diagnosis of lactose intolerance 
in children with chronic diarrhoea

B y

B a l k y s  V a z q u e z  and A . A m a d o r

W illiam  Soler P aediatric H osp ita l, H abana, Cuba 

(R eceived Septem ber 21, 1972)

One hundred children w ith  chronic diarrhoea and ten w ith ou t any  
digestive com plaint were subjected to  a lactose loading test, w ith chrom ato­
graphic study o f urine and faeces, and a radiological study o f the gastro­
in testin a l tract w ith  a barium -lactose m ixture containing 80 g/m 2 o f lactose. 
A con ventional X -ray  study  using on ly  barium  suspension w as subsequently  
m ade for control purposes. The h istory  o f  m ilk  intolerance and the clin ical 
response to  its  w ithdraw al, as w ell as sym ptom s o f  intolerance during or 
after th e  investigations were also recorded.

The p atien ts were classified into four groups according to radiological 
and laboratory findings. I t  has been concluded th at

a)  children w ithout h istory o f  lactose intolerance showed norm al 
radiological and loading tests;

b) children w ith a h istory o f  lactose intolerance alw ays showed a 
pathological lactose X -ray  although in  som e o f  them  loading tests  were 
normal;

c) a correlation w as found betw een p ositive lactose X -rays, faecal 
pH, h istory  o f  m ilk intolerance and clin ical response to lactose w ithdraw al 
from  the diet;

d)  increase o f  m otility  w as the m ost frequent and a dilution o f  the  
contrast m aterial w as the m ost sign ificant X -ray  sign. Gas in colon, d isten ­
tion o f  loops and gastric retention were also characteristic. Other signs were 
non-specific;

e)  the im portance o f using 80 g /m 2 o f  lactose in subclinical or oligo- 
sym ptom atic form s o f lactase deficiency is stressed;

f)  m ost positive cases had sym ptom s o f  intolerance during barium- 
lactose X -ray  studies;

g) the sim plicity  and reliab ility  o f  the m ethod recom m end its use 
in any paediatric hospital.

Diarrhoea due to  intestinal di- 
saccharidase deficiency occurs in chil­
dren as well as in adults [4, 11, 12, 18, 
35]. Of these disturbances, lactose 
deficiency is the most frequent one 
and is considered the most common 
intestinal disturbance in man [28].

In  children, lactase deficiency has 
a particular interest due to the im­
portance of milk in infant feeding

during the first months of life and 
the frequency of incidence of this dis­
order as a secondary process in the 
course of other common diseases a t 
this age, as acute diarrhoeal disease 
[8, 33, 34], protein-calorie m alnutri­
tion [2, 4, 5, 6, 9, 10, 32], coeliac dis­
ease [26], giardiasis [26, 30] and many 
others; congenital forms are much 
less frequent [13, 16, 21].
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The sym ptom s of disaccharidase 
deficiency are diarrhoea, flatulency 
and abdom inal cramps. These sym p­
toms ap p ear only when an imbalance 
exists betw een jejunal enzymatic ca­
pacity  and  the  amount of disaccharide 
in troduced into the gastrointestinal 
trac t [7, 26]. This imbalance m ay be 
due to  a ) excessive ingestion of the 
disaccharide, although a delay in 
gastric em ptying decreases it; b)  a 
reduction in  length of the gut; c)  a 
s truc tu ra l or functional disturbance 
of jejunal mucosa in enzyme-pro­
ducing areas [7, 31].

I t  is thought tha t the diarrhoea is 
due to  th e  osmotic effect of non- 
hydrolyzed lactose in the intestinal 
hímen [18], bu t gas and acid produc­
tion b y  the  intestinal flora acting on 
non-hydrolyzed lactose also have a 
role [7, 22, 31].

These disorders can be diagnosed 
by different methods, from the  sim- 
jilest, which is a dietetic suppression 
of the  non-tolerated sugar [28], to  bio­
chemical studies comprising disaccha­
ride loading tests with chrom ato­
graphic s tu d y  of urine and faeces [36]; 
absorption curves; faecal pH; faecal 
lactic acid  estimation, and studies of 
enzym atic activity in jejunal mucosa 
obtained  by  peroral biopsy [1, 7, 31].

R ecently , Laws and Neale [19] 
and Haemerli and Kistler [15] have 
in troduced  a radiological m ethod for 
detecting disaccharide intolerance. 
W hen a  m ixture of barium sulphate 
and disaccharide is given to a subject 
with disaccharidase deficiency, the 
non-hydrolyzed sugar remains w ithout 
being absorbed in the intestinal lu­

men, acting as a hydrophilic hyper­
tonic solution, so water from the in ter­
stitial compartm ent dilutes the barium  
mixture, giving a typical radiological 
picture in the small intestine and 
colon, expanding the intestine and 
increasing motility, producing cramps, 
flatulency and/or diarrhoea [19, 22, 
28]. In  addition, gas production can 
also be detected in the colon [27].

Material and Methods

Two groups o f  children: 100 p atien ts  
w ith  chronic diarrhoea adm itted  to  the 
hospital, or attending the ou tp atien t clinic, 
and another group o f  10 children w ithout 
any d igestive com plaint, were studied  
according to  the follow ing plan.

A ll o f  them  were subjected to  lactose  
loading w ith  chrom atographic stu d y  of 
faeces and urine, according to  th e  pro­
cedure o f  H sia  [17] as m odified b y  Me n - 
z ie s  and Se a k in s  [24]; and successively, 
to  an X -ray  study o f  th e  gastro in testinal 
tract using a m ixture o f  barium  sulphate  
and lactose follow ing the original m ethod  
o f L aw s and N e a l e  [19] bu t w ith  80 
g/m 2 o f  lactose [12].

A ccording to  the resu lts o f  th ese in ­
vestigations, the p atien ts were classified  
in to  4 groups:

Group I  — w ith  norm al X -ra y  and 
loading tests;

Group II  — w ith  pathologic  X -rays  
and norm al loading
tests;

Group II I  — w ith  norm al X -ra y s and 
pathologic loading tests;

Group IV  — w ith  pathologic X -rays  
and load ing te s ts .

B lood sugar w as determ ined b y  the  
ortho-toluidine m ethod [29].

A bsorption curves were considered  
norm al i f  the blood sugar increased by  
more than  30% o f the fasting level; doubt-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



В. Vazquez, A. Amador: Radiology of lactose intolerance 53

ful, if  the increase w as betw een 20 and 
30% ; and flat, if  it w as below 20% .

Subsequently, in each p atien t a  con­
ventional X -ray study o f  the d igestive tract, 
using on ly  barium su lphate as contrast 
m edium , w as performed as control.

Besides, in all the subjects the h istory  
w as studied for m ilk intolerance, and in 
p atien ts w ith  d igestive com plaints the  
response to  suppression o f  lactose from  
the d ie t w as carefully follow ed, w ith  the  
purpose o f  correlating laboratory and X -  
ray  findings w ith  the clin ica l reaction.

R e s u l t s

According to the above criteria the 
patients were distributed as follows.

Group I ...............  15 patients,
Group I I .............. 48 patients,
Group I I I  .........  none,
Group IV ............. 47 patients.

Group I . As Table I  shows, fifteen 
children showed neither X -ray nor 
laboratory abnormalities. Of these 
fifteen, five were children with tri- 
ehuriasic enterocolitis and the other 
ten were normal from the gastrointes­
tinal point of view.

T a ble  I

F ind ings in 15 children o f  group I 
(norm al X -rays and loading tests)

B arium -lactose X -ray stu d y
o f  g. i. t r a c t ........................ A ll norm al

C onventional X -ray stu d y  o f
g. i. tract ............................  A ll norm al

L actose absorption curves . . A ll norm al 
C hrom atography o f  urine &

faeces in loading tests  . . A ll negative
M ilk in to le r a n c e ..................... A bsent in all
Mean faecal pl I .....................  7 . 1 +  0 . 1

Mean value for faecal pH  was 
7.1 ±  0.4.

Group I I .  Analyzing this group, we 
soon realized tha t is was not really 
homogeneous, and th a t it was neces­
sary to make two distinct subgroups: 
I I —A — children with a history of 
milk intolerance and a favourable 
response (disappearance of diarrhoea) 
to lactose withdrawal from the diet 
(Table II), and I I  В — children 
without a history of milk intolerance 
but in whom the diarrhoea failed to 
disappear on lactose suppression 
(Table III).

T able  I I

Findings in 14 children o f  subgroup II-A  
(pathologic X -rays, norm al load ing tests, 

m ilk intolerance)

Radiological
findings

Ba 4- Lactose 
X-rays 

No

Conventional
X-rays

No

increase of motilitv 14 2
Dilution in jejunum 13 0
Expansion of loops 12 0
Fragmentation of

barium meal 9 4
Gastric retention 3 0
Gas in colon 13 0
Dilution in colon 3 0
Decrease of motility 1 2

Total No. of patients 14 14

L actose absorption
c u r v e s .............................. N orm al: 14 cases

Chromatogram o f urine
(after loading te s ts). P ositive: 10 eases 

Chromatogram o f faeces
(after loading te s ts). P ositive: 0 case

Mean faecal p H ............ 6.1 +  0.7
Milk in to lerance............ P resent: 14 cases
R esponse to  lactose

w ithdraw al from d iet P ositive: 14 cases

From  the comparison of these two 
subgroups, it was evident th a t in 
I I  A, although the lactose tolerance 
curve was normal and no sugar was 
detected in the faeces, we found
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T a b l e  II-A T a b l e  I I I - A

B a sic  d iseases in 14 children o f  subgroup  
II-A

Basic disease No. of cases

History of acute diarrhoea! disease 7
Coeliac disease 3
Giardiasis 3
Unknown 1

Total No. of patients 14

lac tosuria  in ten of 14 patien ts; a 
m ean faecal pH significantly lower 
(p <C 0.001) than in group I ; and a 
pathological barium-lactose X-ray. 
Meanwhile, conventional studies 
showed only few abnorm alities or none.

B asic d iseases in  34 children o f  subgroup  
II-B

Basic disease No. of cases

Trichuriasis 10
Giardiasis 7
Amoebiasis histolytica 4
Protein-calorie malnutrition 4
Disbacteriosis 4
Mucoviscidosis 2
Salmonellosis (Salmonella B) 1
Ulcerative colitis 1
Cystic lymphangioma of the gut 1

Total No. of patients 34

T a b l e  I I I

F in d in g s  in  34 children o f  subgroup  II-B  
(p ath o log ic  X -rays, norm al load in g  tests, 

no m ilk intolerance)

T a b l e  IV

F indings in  47 children o f  group IV  
(pathologic X -ra y s  and loading tests)

Radiological Ba+Lactose Conventional
findings X-rays

No
X-rays

No

Radiological Ba-L Lactose Conventional
findings X-rays

No
X-rays

No Increase of motility 
Dilution in jejunum 
Gas in colon

40
32

5
0

31 0
Fragmentation of

22
Fragmentation of

barium meal 10 barium meal 28 4
Increase of motility 13 7 Expansion of loops 26 4
Expansion of loops 10 0 Gastric retention 11 0
Decrease of motility 4 6 Dilution in colon 6 0
Gastric retention 2 0 Decrease of motility 3 0
Dilution in jejunum 2 0
Gas in colon 
Dilution in colon

0 0
0 Total No. of patients 47 47

Total No. of patients 34 34
Lactose absorption

L a cto se  absorption
cu rv es .......................... N orm al: 34 cases

C hrom atogram s in urine
(a fter  loading te s ts ) . P o s it iv e :  6 cases 

C hrom atogram s in 
fa ece s  (after loading
te s ts )  ............................  P o s it iv e : 0 case

M ean faeca l p H .........  7 .0  +  0 .5
M ilk in to leran ce............ A b sen t: 34 cases
R esp o n se  to  lactose

w ith d raw a l from d iet N e g a tiv e : 34 cases

c u r v e s ......................Abnorm al: 47 cases
C hrom atogram s in 

urine (after loading
tests) ...................... P ositive: 47 cases

C hrom atogram s in  
faeces (after load­
ing tests) ............P ositive: 47 cases

M ean faeca l p H  . . . 5.6 +  0.6 
M ilk in tolerance . . . Present: 47 cases
R esponse to  lactose  

w ithdraw al from
d i e t ........................ .. P ositive: 47 cases
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In  subgroup II-B , fewer patients 
had lactosuria; the pH  was not sig­
nificantly different (p >  0.05) from 
those of group I; and less pathological 
findings were present in both X-ray 
studies, particularly specific ones as 
dilution and acceleration of peristalsis.

Tables II-A  and II-B  show the 
basic disease in children of sub­
groups II-A and II-B . I t  is evident 
th a t there is a great difference be­
tween the causes of diarrhoea in both 
subgroups.

Group 111. No patients fulfilled 
the criteria of classification into this 
group.

Group IV . Table IV shows the re­
sults for the 47 children belonging to 
this group. In  all of them, the lactose 
absorption curve was fla t or doubtful; 
chromatographic studies were positive 
in faeces and urine; and faecal pH 
was significantly lower (p <  0.001) 
than  in any other group.

Radiological findings were similar 
to  those of subgroup II-A.

Table IV-A shows the diagnosis 
of all the cases of group IV; they 
were similar to those of subgroup 
II-A.

T a b l e  IV -A

B asic diseases in 47 children o f  group IV

Basic disease No. of cases

History of acute diarrhoeal disease 23
Coeliac disease 9
Protein-calorie malnutrition 9
Giardiasis 4
Unknown 2

Total No. o f patients 47

T a b l e  V

Correlation betw een X -ray  findings and 
lactose absorption curves in 47 children  

o f group IV

Lactose absorption 
curve

X*Ray
findings .

Doubtful
(20-30%)

No

Flat
<20%

No

Increase of motility 9 31
Dilution in jejunum 6 26
Gas in colon 7 24
Fragmentation of 

barium S 20
Expansion of loops 6 20
Gastric retention 3 8
Dilution in colon 2 4
Decrease of motility 1 2

Total No. of patients 10 37

T a b l e  V I

A ccom panying sym ptom s in children w ith  
p ositive barium -lactose X -ra y  studies

Symptoms
Sob-
group
II-A
No

Sub­
group
II-B
No

Group
IV
No

Diarrhoea n 3 39

Abdominal cramps 3 2 8

Vomiting 5 2 6

Total No. of patients 14 34 47

Table V separates the patients from 
this group according to  the  results 
of the absorption curve making a 
comparison of X-ray findings in both 
categories: no significant differences 
were found in respect of the main 
radiological features.

Radiological findings

Increase of motility or acceleration 
was the most frequent feature found 
in children with pathological X-rays
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w ith the  barium-lactose m ixture, fol­
lowed in frequency by a dilution of 
the  contrast material in the jejunum  
and/or colon (Fig. 1). This dilution 
was found to represent the key sign 
in  th e  X-ray diagnosis of disaccharide 
intolerance (Figs 3, 4. 7, 9).

Fragm entation or a “patchy  p a t­
te rn ” , a sign of malabsorption, was 
frequently  seen in pathological cases, 
b u t the  finding is non-specific (Figs 
2 , 8 ) .

Distension of intestinal loops was 
also an im portant sign b u t not as 
constan t as dilution or acceleration 
(Fig. 5).

Of particular interest was the gas­
tric  retention found in 11 children

F i g . L. D igestive tract X -ra y  s tu d y  30 m in­
u tes  a fter a barium -lactose m ea l. Increase 
o f  m o tility , fragm entation and d ilu tion  of 

barium  m eal in jejunum  and  colon

from group IV in lactose-barium X- 
ray  studies, while it was not present 
in any of the conventional X-ray s tu ­
dies carried out in the same patients.

Presence of gas in the colon occur­
red in 13 of 14 children of subgroup 
II-A  and in 31 of 47 patients of 
group IV (Fig. 6).

In  children from other groups con­
ventional or barium-lactose X -ray 
studies never revealed the presence 
of gas in the colon.

Accompanying symptoms in  children 
with positive barium-lactose X-ray 
studies

None of the children of group I  had 
clinical symptoms of lactose intoler-

F ig . 2. N in e ty  m inutes after a barium- 
lactose m eal. Fragm entation  and oedem a  

o f jejunal m ucosa

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 11, 1973



В. Vazquez, A. Amador: Radiology oj lactose intolerance 57

ance during the radiological study or 
afterw ards. However, as seen in Table 
V, a  num ber of patients belonging to 
subgroup II-A and group IV had 
digestive complaints of which d iar­
rhoea was the most common. A small 
percentage of children from subgroup 
II-B  also displayed these sym p­
toms.

Discussion

As lactase deficiency is the most 
frequent digestive disturbance in man, 
it is obvious tha t attem pts a t finding 
easy diagnostic methods are made 
everywhere. Undoubtedly, the sim­
plest diagnostic point is the relation­
ship between diet and digestive sym p­

F ig . 3. T h irty  m inutes after a barium- 
lactose m eal. D ilu tion  in jejunal loops

tomatology. This relationship has 
made us to divide a group, which was 
theoretically homogeneous, into two 
subgroups with diverse pecidiarities 
giving us the reassurance of the 
diagnostic value of radiology.

The amount of lactose employed 
by us, 80 g/m2 body surface, was well 
tolerated in normal cases and  they 
showed no digestive complaints dur­
ing or after the investigation. 
B r u s il o w  et al. [7 ]  pointed out 
th a t this amount allows to  detect 
subclinical or oligosymptomatic forms 
of lactose intolerance, which is not 
possible by the use of 50 g/m2.

Actually, we found th a t  no t ,only 
in children without diarrhoea but 
also in those displaying no symptom

F ig . 4. Two hours a fter  a  b arium -lactose  
m eal. D ilution in jejunal loops
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of m ilk intoleran. ce th e  dose used by 
us d id  not induce digestive complaints, 
so th a t  there is no risk of false positive 
results.

In  subgroup II-B , barium-lactose 
X -ray  studies revealed more patholo­
gical findings than  did conventional 
exam inations, but there was neither 
a d ilution of the contrast material 
nor an  increase in m otility, or presence 
of gas in the colon. Therefore, we 
considered these pathological findings 
non-specific, while dilution, acceler­
a tion  and gas in colon were highly 
specific.

M ean pH  values and lactosuria in 
alm ost 3/4 of the cases of subgroup 
II-A , together with the high fre­
quency of accelerated peristalsis and

F m . 5. C onventional d igestive  tr a c t  X -ray  
stu d y , n in e ty  m inutes after a bariu m  meal, 

N orm al

dilution o f the contrast m aterial with 
clinical symptom s of intolerance dur­
ing and/or afte r the X-ray test allowed 
to  establish clinical-radiologic corre­
lations which were more close than 
those between the clinical aspect and 
the laboratory  tests. Therefore, for 
the detection of lactose intolerance 
radiology seems to be a more sensitive 
indicator than  are laboratory results.

In  group IV, a correspondence of 
the results of loading tests with 
radiological positivity was noted. In  
cases w ith doubtful absorption curves 
the radiological findings were always 
deciding the  issue. Dilution of the 
contrast m aterial was the most valu­
able sign because it was found in 
none of the  conventional studies.

F ig . 6. Sam e case as in F ig . 5 n in ety  
m inutes a fter  a  barium -lactose m eal. D is­
ten tion  o f  loops, d ilution and gas in  colon
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Gastric retention too was an impor­
ta n t finding being present in x/4 of 
the children from this group and in 
none of the conventional examina­
tions.

M cN e i s h  and S w e e t  [23] found 
in a  study of 24 children with coeliac 
disease four patients with lactose in­
tolerance, all four displaying dilution 
of the contrast m aterial and disten­
sion of jejunal loops. About one fourth 
of our patients of subgroup II-A  
and group IV were coeliacs, bu t there 
were no coeliacs in any of the other 
groups.

About one half of the cases of 
lactose intolerance had arisen secon­
dary  to  acute diarrhoeal disease. 
Protein-calorie m alnutrition and giar­

F io . 7. One hour after a barium -lactose  
m eal. D isten tion  o f loops and dilution

diasis were frequently found, bu t as 
these conditions were also present in 
some children of subgroup II-B, 
we concluded tha t lactase deficiency 
is not a regular concomitant o f these 
conditions.

Besides the diagnostic advantages 
of radiological studies w ith a barium 
m ixture using 80 g/m2 of lactose, 
there  is the observation of other 
au thors about the possibility of false 
negative results in loading tests. 
G astric retention may modify lactose 
absorption [25] and a rapid utilization 
of glucose by the cells m ay also lead 
to  false positive results. On the other 
hand, the  radiological m ethod allows 
the  assessment of the osmotic effect 
of the disaccharides and of the pres-

F ig . 8. T hree hours after a barium -lac­
to se  m ea l, d istention  o f loops am i decrease  

o f  m o tility , and “ snow p a ttern ”
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F i g . 9. Sam e case as in F ig . 7, tw o  hours 
later. D ilu tion  o f barium  m ea l in  colon

ence o f structural lesions, being in­
dependent of the ra te  of glucose 
blood [19, 20]. Thus, the  reliability 
of this simple test recommends its 
use in any paediatric hospital.
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Recensiones

D ie orthopädische Versorgung des Fußes. 
H erausgegeben von  R . B a u m g a r tn er .
G. Thiem e Verlag, S tu ttgart 1972. 184 
S eiten  m it 143 A bbildungen, DM 39,00

D as vorliegende B uch en th ä lt die am  
fü n ften  internationalen K urs der Schw ei­
zerischen A rbeitsgem einschaft für P ro­
thesen  und O rthesen (APO), in Zürich 
gehaltenen  V orträge. Im  G eleitw ort 
betont Sc h r e ib e r  die W ichtigkeit der 
Zusam m enarbeit zw ischen Orthopäden, Or- 
thopädtechniker und Schuhm acher.

D ie  Vorträge sind in  drei Teile grup­
piert. Im  ersten T eil w erden funktionelle  
A natom ie und B iom echanik, ferner W achs­
tum , Statik , D ynam ik , M eßgeräte des 
F ußes und die P roblem atik  der Prothesen  
sow ie der E in lagen und d ie R öntgen­
diagnostik  erörtert.

D er zw eite T eil befaßt sich m it dem  
P la ttfu ß , K lum pfuß, m it den  posttraum a- 
tischen  und entzündlichen Zuständen am  
F uß. D ieser T eil en th ä lt eine ausführliche 
B esprechung der H am m erzehe und K ral­
lenzehe, ferner der A m putationsfragen und 
der Fußproblem e bei K nie-, H üft- und 
W irbelsäuleleiden.

D er dritte T eil wird der Physikothera- 
pie, der G ym nastik am  norm alen und ope­
rierten  Fuß, dem  Strum pf- und Schuh­
problem  (Leisten, K onfektionsschuhe, ein ­
gelagerter bzw. orthopädischer Schuh) ge­
w idm et.

D as Buch b ie te t einem  breiten  K reis 
von  Interessenten  (O rthopäden, Orthopäd-

techniker, O rthopädschuhm acher usw.) 
einen  Ü berblick über die orthopädische  
V ersorgung des Fußes.

Gy . B e n d e r

V. M. Cr o s s e : The Preterm Baby and Other 
Babies with Low Birth Weight. 7th  edition . 
C hurchill—Livingstone, E dinburgh — L on­
don 1971. 290 pages w ith  60 illustrations. 
Price £  3

T he exterior o f th is new ed ition  is the 
sam e as w as th at o f  the first one published  
in  1945. A t th at tim e, Crosse’s “T he pre­
m ature baby” w as epoch-m aking and 
m eant a new  chapter in th e  h istory  o f  
paediatrics. I ts  author possessed a vast  
know ledge concerning prem ature infants 
at th a t tim e already. Owing to  her great 
persp icacity  in  recognizing deeper phenom ­
ena in  the background o f  c lin ica l m an i­
festa tion s and her faculty at concentrating  
on essen tia l points to  convey th em  to  the  
reader in  a sim ple and concise form , every ­
th ing  contained in the first ed ition  still 
holds w ater, a  fact th a t has enab led  the 
author to  leave the original structural 
arrangem ent o f  the work unchanged.

I t  w ould  be wrong to  th ink  th a t the  
present ed ition  is just a repetition  o f  the 
original to  w hich 100 pages h ave  been  
added. P aediatrics has made considerable  
progress in  the last decades, and it  is 
ev id en t both  from the title  o f  th is  new  
ed ition  and its  preface that the author has
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p aid  du e regard to  all new ach ievem ents  
in  n eon ato logy . Mary Crosse verifies her 
form er sta tem en ts by  adducing th e  recent 
resu lts  ach ieved  in physiology and patho­
p h y sio lo g y . The value o f  her oeuvre is 
revea led  b y  the fact th a t th e  progress of 
sc ien ce and the adoption o f  evaluating  
ob serva tion s from a functional point o f 
v iew  h a v e  vindicated earlier findings so 
th a t  n on e o f  her former sta tem en ts had 
to  b e reserved .

T he usefu lness o f the book w ritten  in  
a lucid  and easily understandable style, 
is  enhanced  by a carefully prepared list 
o f  references and a subject index. The work 
p resen ts  a ll aspects m et w ith  in  th e  course 
o f w ork  w ith  low birth w eigh t bab ies and 
e x p a tia te s  also on problem s lik e ly  to  arise 
in  fu ture. The present ed ition , excellen tly  
ad ap ted  to  the situation o f  our days, is 
com p u lsory  reading for every  paed iatri­
cian .

G. W o h lm u th

Bacterial Infections. E d ited  b y  M. F i n ­
l a n d , W . M arget  and K . B a r t m a n n . 
Spr in ger-Verlag, B erlin—H eid elb erg—N ew  
Y ork  1972. V III -j- 231 pages w ith  53 
figu res. P rice DM 48 .—

T he volum e contains th e  m ateria l o f  
th e  3rd Bayer-Sym posium  held in  October 
1970. I t  h ad  the object to  offer a  possib ility  
for a  thorough  discussion concerning the 
b io log ica lly , epidem iologically and thera­
p eu tica lly  im portant changes to  w hich  
p ath ogen ic  agents, the sources o f  bacterial 
in fection s , are subject.

B a r t m a n n ’s welcom ing address is fo l­
low ed  b y  19 chapters contain ing the tex t  
o f  th e  papers. They deal w ith  various 
current problem s o f bacterial in fection  and 
illu m in ate  the different asp ects o f  such 
in fection s on the evidence o f  ow n ob­
serv a tio n s and experience. F in l a n d  and 
W y s o c k i  present a detailed survey re­
gard in g  th e  changes occurring in  patho­
g en ic  b acteria  after th e  application  o f  
an tim icrob ia l agents. N a u m a n n  discusses

the change o f causative agents in  w ound  
in fections. The paper o f К  ass on th e  non­
specific m echanism s of resistance to  infec­
tion  is  w orth y  of note. L u n d  reports on  
in vestiga tion s concerning th e  d istribution  
o f pneum ococcus types. G s b l l ’s chapter  
conta ins h igh ly  interesting c lin ica l ob­
servations o f  cases w ith septic infections  
by b acteria  o f low  pathogen icity .

T he te x ts  are accom panied b y  w ell 
designed figures, instructive draw ings and 
tab les w hich m ean a great fac ility  for the 
reader. The usefulness o f the volum e is 
considerably  enhanced by th e  w ell ar­
ranged, detailed bibliographical lis t after 
each chapter, w hile the te x ts  o f  th e  d is­
cussions follow ing the lectures are e x ­
trem ely  interesting and valuable: th ey  
throw  lig h t on some unsettled  problem s 
and, b y  revealing the discrepancies and 
contrad ictions betw een the variou s opin­
ions, present a still more com plete p icture  
o f current problem s in connection  w ith  
bacteria l infections.

A . Sz é k e l y

W . K r e t s c h m e r : Reifung als Grund von 
K rise  und Psychose. G. T hiem e Verlag, 
S tu ttg a rt 1972. 143 Seiten. DM 4 4 .—

G eschichte und Literatur der se it lan­
gem  bekannten  Korrelation von  R eifung  
und P sych ose  finden in der M onographie 
eine a u f breiter theoretischer und prak­
tischer Grundlage beruhende B esprechung. 
D ie  psychiatrischen R elationen  des E n t­
w icklungsprinzips werden vom  phylo-, 
onto- und genetischen Standpunkt aus 
analysiert. D en  in  den P ubertätsjahren  
auftretenden  Psychosen, nam entlich  der 
Schizophrenie wird eine große A ufm erk­
sam k eit gew idm et, die A rbeit erstreckt 
sich aber auch auf die B eschreibung der 
spezifischen  Veränderungen des Z entral­
nervensystem s, die sich in den verschiede­
nen chronologischen K ernpunkten der R e i­
fung bzw . der G eschlechtsreifung (intra­
uterines Leben, K leinkind-, Präskolar-, 
P ubertätsa lter, E rw achsenheit, K lim ax
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und Alter) abspielen oder abspielen  kön­
nen. Die Grundlage dieser D arlegungen  
bilden  das von Cl é r a m b a u l t  1942 ab­
gefaß te  entw icklungspsychopathologische  
G esetz, die sich au f ein großzahliges K ran­
kengut beziehenden B eobachtungen  von  
B ü r g e r  Pr in z , sow ie eigene U ntersu­
chungen.

U nter B erücksichtigung der F or­
schungsarbeit von K a h l b a u m , H ecker , 
K r a e p e l in , K retschm er  und B leuler 
k lärt Verfasser auch die B egriffe der Hebe- 
phren ie und der H eboidophrenie. A us den  
in teressant geschriebenen K ap ite ln  geht 
hervor, daß viele G edanken und Theorien  
der uns so neuartig scheinenden und in 
m anchen M itteilungen registrierten  Puber­
tätsforschung keinesw egs neu  sind, da  
H ecker  über d ieses T hem a vor 100 Jahren  
bereits alles W issensw erte m itgete ilt hat. 
N ich t weniger überraschend ist auch die 
bescheidene Bem erkung des Verfassers, 
daß  näm lich die sich a u f d ie psychiatri­
schen R elationen der E ntw icklungspatho- 
gen etik  beziehenden w ichtigeren  Angaben 
bereits zur Zeit des ersten  W eltkriegs 
bekannt waren. D ie M onographie ist auch  
von  bibliographischem  Standpunkt aus 
w ertvo ll, da sich in dem  sich au f 20 Seiten  
erstreckenden L iteraturverzeichnis viele  
vom  B eginn des X I X . Jahrhunderts 
stam m ende Angaben finden und sogar 
D aten  aus dem englischen Schrifttum  des 
X V I I . Jahrhunderts erw ähnt werden. Im  
M ittelpunkt der A rbeit s teh t aber die 
P athogenese der Schizophrenie sow ie die 
ausführliche Beschreibung der P ubertäts­
krise. D ie sich im  Laufe der Z eit abge­
sp ie lte  Entw icklung der psychiatrischen  
K onzeption  w iderspiegelt sich in  der E n t­
w ick lung des B egriffs der Schizophrenie 
bzw . der Hebephrenie. M it den entwiek- 
lungspathogenetisehen T heorien und der 
P sychopathologie der Jugend  befassen sich 
um fangreiche K ap itel. D er Verfasser be­
to n t im mer wieder, daß som atische R etar­
d ation  und A synchronie schw ere p sych i­
sche F olgen  haben und daß in  solchen Fällen  
die H äufigkeit von N eurose und Schizo­
phrenie statistisch  nachw eisbar ist. H in ­

sichtlich  der D iagnostik  und der speziellen  
Jugendtherapie der Schizophrenie liefert 
die M onographie w ertvolle klin ische R ich t­
linien. H ierzu sei bem erkt, daß der Ver­
fasser d ie analytische M ethode aufgrund 
der K onzeption  von Anna F r e u d  ablehnt.

Im  A nhang finden sich v ier originale 
ältere M itteilungen, w elche d ie  verschie­
denen E ntw icklungsphasen  d es Hebe- 
phrenie-Begriffs w iderspiegeln. M it einem  
W ort, d ie M onographie so ll a ls  eine sehr 
lehrhafte Lektüre em pfohlen werden.

L. C'sépán yi

J . F r e n z el ,' W. H e in e , R . K elln er , 
B. Ma a k : Die Frühgeborenenstation.
Georg T hiem e Verlag, L eipzig  1972. 268 
Seiten  m it 27 A bbildungen. M. 23,80

In  dem  Vorwort d ieses B uches ist die 
Z ielsetzung der Verfasser, — d ie leitenden  
N eonatologen  in Jena und R ostock , 
klar angedeutet: es soll für d ie  sich m it der 
Frühgeborenenbetreuung befassenden Ärz­
te und Schw estern alle w esentlichen  Infor­
m ationen hinsichtlich  der m annigfaltigen  
Problem e der P flege und B ehandlung zu­
sam m enfassen. D ie A ufgabe is t w e it­
gehend gelungen, und auch der geübte 
N eonatologe wird die sorgfä ltig  zusam m en­
geste llten  A ngaben zur F ortb ildung, E in ­
richtung und O rganisation g u t verwenden  
können.

D ie adäquate E in te ilu n g  und ein  Sach- 
w ortverzeiehnis gewähren eine leichte Ori­
entierung im  Buch.

D as I. K ap ite l befaßt sich  m it der 
E inrichtung und technischen A usstattung  
der Frühgeborenenstation. E s  w ird dabei 
auch a u f a ls nebensächlich erscheinende, 
in der täglichen  P raxis jedoch w esentliche 
Personal- und W irtschaftsfragen hingew ie­
sen.

Im  II . K ap ite l werden d ie  rationale 
Organisation und die G rundsätze der 
Stationsarbeit, w ie z. B . aseptische und 
allgem eine P flege , Sterilisation , Desinfek­
tion, Aufgabenbereiche usw . behandelt.
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Im  I I I .  K apitel wird das F rühgeborene  
ch arakterisiert, und es w erden d ie  m orpho­
lo g isch en  und pathophysio log ischen  B e ­
son d erh eiten  des unreifen N eugeborenen  
erörtert.

D a s  IV . K apitel bespricht d ie  V oraus­
se tzu n g en  der zeitgem äßen Frühgeborenen- 
b etreu u n g , E rst- und N otfa llm aß n ah m en , 
T ran sp ort, Ernährung, neurologische K o n ­
tro lle  u sw .

D a s  V . K ap ite l ist der D ia g n o stik  und  
T h erap ie  gew idm et. H ier fin d et m an  die 
d en  m odernsten  A nforderungen en t­
sp rech en d en  Hinweise in bezug a u f a lle  m ög­
lich en  M aßnahm en (z. B . k ü n stlich e  B e ­
a tm u n g , M edikation, A u stau sch tran sfu ­
sion ), w o b e i stets auf die In d ik a tio n , n o t­
w en d ig e  E inrichtung und V orbereitung und  
sogar a u f  d ie eventuellen F eh lerm öglich- 
k e iten  hingew iesen wird.

Im  V I . K ap itel werden d ie E rkrankun­
gen  d e s  Frühgeborenen angeführt; dieser 
T eil d e s  B uches wird auch für den  gew and­
ten  N eon ato logen  von besonderem  W ert 
sein .

Zusam m enfassend soll fe s tg e s te llt  w er­
den, d a ß  d ie  schöne A rbeit in  jeder B e ­
z ieh u n g  m ehr bietet, als d ie A u toren  in 
ihrem  G eleitw ort m it B esch eid en h eit  
v ersp roch en  haben.

G. W o h l m u t h

E . I l l in g w o r t h , C. I l l in g w o r t h : Babies 
and Young Children. F ifth  ed itio n . 336 
p a g es. C hurchill, L ivingstone, E dinburgh  
and L o n d o n  1972. Price £ 4

T h is  book  is among th e  b est and  m ost 
co m p le te  w orks of its k ind. I t s  subjects 
cover a ll  problem s with w hich  th e  parents  
m a y  b e  faced  in the course o f  a tten d in g  
to  and  educating  their child up  to  th e  age 
o f f iv e  years; the authors d iscu ss fam ily ­
p la n n in g , pregnancy, problem s concerning  
th e  n ew b orn , the infant and th e  young  
ch ild .

T h e  29 chapters o f the w ork  d ea l w ith  
th e  m easu res necessary to  prepare the  
arriva l o f  th e  child, the care o f  th e  new ­

born baby, th e  procedures o f  breast feeding  
and b o ttle  feeding, w eaning, and expatiate  
m oreover on problem s concerning th e  care 
o f prem atures. The various ty p es  o f  cry  
are described. In  addition to  treatin g  o f  
the processes o f  norm al grow th and m ental 
developm ent, th e  book deals w ith  d evelop ­
m ental irregularities w hich  h ave n ot 
reached th e  degree o f causing som atic or 
m ental backw ardness. The causes o f  such  
irregularities are also analyzed.

The fundam ental princip les o f  ch il­
dren’s education  are exam ined in  respect 
o f both  parents, and th e  responsib ility  
of grandparents is also discussed. A dvice  
is offered a s to  how  the child  should be 
loved in  a reasonable m anner and how  an 
atm osphere o f  security should be created  
around th e  child , how the child  should be 
disciplined and punished. A  separate  
chapter is  devoted  to  special problem s o f  
education, nam ely  those arising in  con­
nection w ith  tw in s, singletons, children o f  
aged parent, e ld est and you n gest children, 
the children o f  incom plete fam ilies, sexual 
enquiries and behavioural irregularities. 
The authors d iscuss the children’s fears, 
tim id ity  and jealousy caused b y  lack  o f  
security. A d vice  is  offered as to  how  such 
states should  be prevented or treated . 
D ifficu lties arising in connection  w ith  
problem  children  are also discussed.

A  separate chapter is devoted  to  sleep, 
appetite, c lean  habits, and teeth .

The vo lum e discusses the w orries con­
nected w ith  th e  beginning o f  school age; 
it  further exp a tia tes  on th e  prevention  o f  
accidents and infections and describes 
those frequent and im portant sym ptom s  
which require m edical aid; also th e  nursing  
of sick children  is dealt w ith .

A dvice is  offered as to  how  th e  fa m ily ’s 
joint recreation  should be organized, to y s  
selected and am usem ents p lanned for the  
m em bers o f  th e  fam ily.

The su b ject o f  the concluding chapter  
is the m anner in  w hich education  and  
training m a y  ach ieve th a t em otional and 
in tellectual m axim um  w hich w ill m ake a 
happy ad u lt o f  the child and enable it
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to  develop  its g ifts  and its  la ten t capacities 
to  the possibly h ighest degree.

The volum e ends w ith  an ep i­
logue, a  list o f references and an index. 
T he lo v e ly  hum orous illustrations were 
drawn b y  Mary Gernat. T he te x t  is further 
accom panied by w ell-executed  photographs 
o f  children. The inform al, popular and 
agreeably hum orous s ty le  o f  th e  book 
w hich brings grave problem s hom e to  the  
parents deserves especial credit.

S. K assai

Г . R é n y i-Vám os, A. B a b ic s : Anurie. 
V erlag der U ngarischen A kadem ie der 
W issenschaften , B udapest 1972. 199 Sei­
ten  m it 58 A bbildungen und 33 Tabellen.

N ach  Erörterung der N om enklatur und 
einer h istorischen Zusam m enfassung w er­
den im  ersten K ap ite l der M onographie 
die Problem e des Salz- und W asserhaus­
h a ltes  und im nächsten K a p ite l d ie p ath o­
logischen Beziehungen der A nurie (Schock­
niere, experim entelle P yelonephritis , e x ­
perim entelle N ierenrindennekrose, B edeu­
tu n g  der N ierenbiopsie usw .) besprochen.

D a s dritte K apitel befaßt sich m it p ath o­
genetischen  Fragen (Schockniere, nephro­
tox isch e N iereninsuffizienz, Ä tio log ie  der 
Nierenerkrankungen, hepatorenales S yn ­
drom) .

Im  vierten  K ap ite l w erden d ie  klini* 
sehen Sym ptom e und d ie  in  den  ver­
schiedenen Phasen der A nurie au ftreten ­
den Veränderungen der K örperflüssigkei­
ten behandelt.

D as T hem a des fünften K a p ite ls  is t die  
E ntgiftungstherapie der A nurie , w obei 
auch d ie  M ethoden der D ia ly se  und die  
A ustauschtransfusion erläutert w erden.

Im  sechsten  K ap ite l finden  w ir eine  
ausführliche Besprechung der kausalen  
F aktoren  bei der akuten N ierenschädigung; 
dieser T eil um faßt auch die O bstruktionen  
des H arnableitungssystem s.

D as B uch  endet m it einer d ie  neuesten  
L iteraturangaben enthaltenden B ib liogra­
phie.

D as W erk faßt die 5jährigen E rfahrun­
gen an der K unstnierenstation  der Buda- 
pester U rologischen K lin ik  in  einer klaren  
und sich lediglich auf das w esen tlich e  be­
schränkenden W eise zusam m en. N eben  
dieser bedeutenden klinischen A usw ertung  
m üssen d ie experim entellen U n tersu ch u n ­
gen der A utoren , z. B . über d ie  V erteilung  
der S tickstoffsubstanzen in den  G ew eben, 
besonders hervorgehoben w erden.

D ie  m it zahlreichen Illu stra tion en  er­
gänzte schöne M onographie w ird  a ls ein  
w ertvoller B eitrag zum nephrologischen  
Schrifttum  von K liniker und F orscher d ie­
ses G eb ietes begrüßt werden.

Z. SZENDRŐI
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ACTA PAEDIATIIICA
TOM 14 — ВЫП. 1

РЕЗЮМЕ

П. ГЕГЕШИ-КИШШ

I. Под названием расстройства личности подытожены аномалии поведения, озна­
чающие серьезную проблему в клинической практике. Заболевания нельзя объяснить 
исключительно только на основе какого-либо морфологического или физиологического 
изменения организма. В медицинском образе мыслей при оценке заболеваний, состояния 
здоровья, в центр внимания следует поставить совокупность личности. Личностью управ­
ляет психика. Психогенные расстройства в отношении клиники могут проявляться или в 
асоциальном, антисоциальном поведении, или в виде органического заболевания.

II. Психика человека представляет собой, в пределах морфологической и физиоло­
гической совокупности живого организма, единицу манифестаций организовавшихся 
в функциональную систему определенных специфических функций центральной нервной 
системы, головного мозга. Она формируется индивидуально в ходе онтогенеза каждого 
человека. В процессе индивидуального развития психика постоянно меняется. Психика 
обеспечивает с одной стороны связь индивида с внешним миром, а с другой — с собствен­
ным внутренним миром человека. Психическая связь с внешним миром состоит из восприя­
тия сигналов коммуникационного характера и из подачи сигналов. Связь с внутренним 
миром слагается из кодирования и из субъективной оценки значения сигналов. Психика, 
будучи специальной функциональной системой, не только обеспечивает, определяет, 
регулирует эти связи, не только управляет имм, а одновременно отражает их. Объективно 
она отражает их в виде физиологического действия, формирующегося в результате этих 
связей. Субъективно она отражает их в виде психологического действия, формирующегося 
под влиянием связей. Психика представляет собой такую специальную функциональную 
систему, которая а) является системой стойких полей энергии (мира воспоминаний, б) сис­
темой актуальных процессов поддержания связей, в) системой процессов внутренней раз­
работки импульсов, возникших в результате процессов поддержания связей, г) системой 
оценки, относящейся к самому субъекту. В мире воспоминаний в ходе непрерывного 
течения жизни построится внутренняя (объективная, субъективная) модель внешнего 
мира, а также модель индивида от самого себя: схема тела и схема «я». В сущности эти две 
модели вместе представляют собой также модель внутреннего человека. Совокупность 
ж е модели внешнего мира и модели человека являются моделью мира, моделью бытия. Эта 
система моделей обеспечивает возможность для взвешивающего контроля процессов под­
держания связей с внешним миром и с собственным внутренним миром. В отношении сво­
его механизма психика имеет кибернетический характер.

III.  Личность человека является единицей определенной устроенности психичес­
ких свойств и вегетативно-соматических особенностей. К нормальному развитию и фор­
мированию личности необходимы с одной стороны интактные биологические (анатоми­
ческие, физиологические) условия, а с другой — с начала развития жизни индивида не­
прерывно «интактные» действия среды. Необходимо, чтобы в начале индивидуальной жиз­
ни личность пассивно, и позже во все повышающейся мере активно участвовала в процес­
сах удовлетворения потребностей и претензий. Находящуюся на определенном этапе жизни 
личность индивидов, в различном возрасте, автор называет актуальной личностью.

IV. Расстройства личности детского возраста, возникающие первично по психоген­
ным причинам, могут проявляться в нескольких формах: 1. Они могут быть расстрой­
ствами соматического характера, направленным на органы тела; 2. расстройствами функ­



ции умственного (интеллектуального) характера; 3. расстройствами психики; 4. расстрой­
ствами поведения индивида.

V. Указанные расстройства личности могут быть вызваны любым первичным психо­
генным поражением. Первичные психогенные поражения в сущности представляют собой 
отвлеченнее причины заболевания, которые могут исходить а) из внешнего мира, б) из 
мира воспоминаний, в) или они могут быть смешанного типа. Автор подробно обсуждает 
эти патогенные причины.

V I. Д л я  успешного лечения первичных психогенных расстройств личности детского 
возраста необходимо поставить «полный диагноз». Значительного результата лечения мож­
но добиться только комплексной терапией. Автор излагает диагностические методы, об­
означенные им как «полный диагноз», а также методы клинического лечения.

О П Р Е Д Е Л Е Н И Е  РАВНОВЕСИЯ АМИНОКИСЛОТЫ МЕТОДОМ ХРОМАТОГРАФИИ 
НА БУМАГЕ В ЦЕЛЬНОЙ КРОВИ

Й. ИЛЛНАИТ, М. П. ХЕРМ ЕЛО, и Т. МИЛЛАРЕС ХАБАНА

Авторы модифицировали метод определения равновесия аминокислот хроматогра­
фией на бумаге. Они проводят анализ в цельной крови, засушенной на фильтровальной 
бумаге. Благодаря этой модификации техника стала более простой и, следовательно, этот 
способ стал пригодным для проведения серийных обследований.

При обследовании 200 детей без выбора были получены средние величины в 0 ,9 2 ± 0 ,3 , 
причем нормальные величины оказались в пределах величин от 0,62 до 1,22.

При сравнении новой техники с первоначальным методом оказалось, что два метода 
предоставляют совершенно одинаковые результаты.

В группе 80 детей с хронической энцефалопатией в 29%  случаев было выявлено 
арушение равновесия аминокислот.

И ЗУ Ч Е Н И Е  ПАТОГЕННОГО ЗН АЧ ЕН И Я  ОТДЕЛЬНЫ Х ЭНТЕРОВИРУСОВ ПРИ  
Р А ЗЛ И Ч Н Ы Х  ИНФЕКЦИОННЫХ ЗАБОЛЕВАН ИЯХ ДЕТСКОГО ВОЗРАСТА

И. ТОТ, М. ХАРШАНЬИ, Ф. Л ЕХ ЕЛ , К. ТЕМ ЛЕР, А. ОРОС, и Т. ТОТ

В комитате Хайду-Бихар авторы в период от 1969 до 1971 гг. изучали встречаемость 
и патогенное значение вирусов типов Coxsackie в и Echo у детей от 0 до 14 летнего возраста. 
Они установили, что

а) больше всего вирусов выделяют дети 2- до 3-летнего возраста в месяцы июнь- 
август;

б) из материала исследования больных серозным менингитом они чаще всего изоли­
ровали вирусы типа Echo 6, 9 и 30;

в) из материала исследования больных, страдавших angina herpetica чаще всего были 
изолированы вирусы типа CoxsacKie ВЗ и В4;

г) из материала исследования детей с симптомами гриппа и бронхита чаще всего 
были изолированы вирусы типа Coxsacicie В2;

д) из материала исследования больных гриппом и гастроэнтеритом чаще всего 
были изолированы вирусы типа Echo 6 и 14 и типа Coxsacicie В2.

Авторы обращают внимание на важность проведения лабораторного исследования 
вирусов и на необходимость тщательной оценки результатов лабораторного изолирования 
широко распространенных энтеровирусов.

ДИНАМ ИЧЕСКОЕ ИЗМ ЕНЕНИЕ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ УСЛОВИЙ В ГРУДНОМ
ВОЗРАСТЕ

Е. К АЙ ЗЕР и т . ЙОО-САБАДОШ

Авторы проводили анализы у свободных от инфекций новорожденных, родившихся 
в различные сроки беременности (от 24 до 33 недель, от 34 до 36 недель и от 37 до 42 недель 
после зачатия), и они до однолетнего возраста детей следили за изменениями общего со­
держ ания белков и трех главных типов иммуноглобулинов (IgG, IgA, IgM), а также за 
содержанием циркулирующих противотел.



В динамике величин общего количества белков авторы нашли характерные разницы 
между детьми, родившимися раньше 36 недель и позже 37 недель после зачатия. Эти разли­
чия выравниваются только к концу первог о года жизни.

При количественном определении иммуноглобулина IgO величины у детей, родив­
шихся раньше всего после зачатия, показали достоверные отклонения от таковых у до­
ношенных новорожденных.

В отношении иммуноглобулинов IgA и IgM начиная с 3-го до 6-го месяца во всех 
трех группах было выявлено достоверное количественное отклонение. Темны развития в 
пределах отдельных групп оказались одинаковыми.

При анализе нммунограммов детей, родившихся раньше 37 недель после зачатия, 
число противотел, выявляемых на первый день жизни, было достоверно ниже, чем у доно­
шенных детей. Предположительно этим объясняется повышенная чувствительность преж­
девременно родившихся новорожденных в отношении кишечных инфекций.

КЛУБОЧКОВАЯ ФИЛЬТРАЦИЯ У ДЕТЕЙ  С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ

Л. МАДАЧИ, Л. МИТУШОВИЧ и М. БОКОР

У 13 детей с сахарным диабетом (с давностью заболевания от 0 до 5 лет) и у 13 здоро­
вых детей авторы определяли ннулиновый клиренс и нашли, что средние величины кли­
ренса у детей диабетической группы достоверно превышают величины контрольной 
группы. Результаты авторы приводят в связь с диабетической микроангиопатией.

ФАГОЦИТОЗ У НЕДОНОШ ЕННЫ Х НОВОРОЖ ДЕННЫ Х  

В. И ВАСКО-КРАВЦУ К, Й. ПРОКОПОВИЦ БЕЛОСТОК, ПОЛЬША

Авторами была изучена активность фагоцитоза лейкоцитов у недоношенных и нор­
мальных новорожденных. У преждевременно рожденных детей фагоцитарная активность 
была статистически достоверно более слабой, чем у нормальных контролей. Авторы под­
черкивают клиническое значение этого факта и они приписывают слабость фагоцитоза 
особенностям метаболизма у недоношенных новорожденных.

РЕНТГЕНОДИАГНОСТИКА НЕПЕРЕНОСИМОСТИ МОЛОЧНОГО САХАРА

Б. ВАЗКЕЗ и М. АМАДОР ГАВАННА, КУБА

У 100 детей, страдавших хроническим поносом и у 10 детей с нормальным пищева­
рением авторы проводили после нагрузки лактозой исследование мочи и кала методом 
хроматографии. .Затем, после введения сульфата бария с содержанием лактозы авторы 
проводили рентгеновское исследование пищеварительного аппарата.*В целях контроля 
они повторили рентгеновское исследование контрастной массой без молочног о сахара. На 
основе результатов исследовавшихся детей можно распределить на четыре группы. Авторы 
наблюдали у них следующие особенности:

а) У детей с отсутствием жалоб, указывающих на непереносимость молочного саха­
ра, результаты рентгеновского исследования и нагрузки лактозой оказались отрицатель­
ными.

б) У детей с клиническими признаками непереносимости лактозы рентгеновские 
данные были положительными, несмотря на то, что у нескольких детей этой группы ре­
зультаты пробы с нагрузкой молочным сахаром оказались в пределах нормы.

в) Между положительными результатами рентгеновских исследований, величинами 
pH кала, клиническими симптомами непереносимости молочного сахара гг реакцией на 
лишение организма лактозы была выявлена связь.

г) Характерными признаками положительного результата рентгеновского иссле­
дования были повышение перистальтики и разжижение контрастной массы в тонкой кишке.



Наблюдались также газообразование в толстой кишке и набухание петлей кишок, однако 
эти симптомы не были типичными для заболевания.

д) При субклинических и олигосимптомных формах недостатка в лактазе большое 
значение имеет соблюдение количества лактозы в 80 г/м2.

ж ) у детей, показавших клинические симптомы заболевания, результаты рентге­
новского исследования практически всегда были положительными.

На основе простоты проведения и надежности рентгеновского исследования этот 
метод является пригодным для применения в клинической практике.
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Electroencephalographic Studies 
in Perimenarchial Girls

B y

Judit Őrley , I. T omka, P.  Csáki and Márta N agy

H óim  P á l Children’s Polyclinic; In stitu te  for Neurosurgery; Com puter Centre 
and  Section o f B iom etry, H ungarian Academ y o f  Sciences, B udapest

(R eceived A ugust 27, 1972)

E E G  exam inations were m ade in 88 healthy girls betw een 10 and 14 
years in pre- or postm enarche, further in tw o groups o f  neurologically healthy  
girls o f similar age, both including 25 cases, suffering from  juvenile m etro- 
p athy  or interm ittent am enorrhoea. The findings were com pared w ith  the  
gynaecological diagnosis and th e  results were analyzed statistica lly .

Seventy per cent o f  th e  cases showed E E G  changes before the men- 
arche and th is proportion im proved to  50% after the m enarche. The greatest 
num ber o f  normal records w as obtained during m enstruation.

Particularly m any paroxystic  signs could be observed in  th e  patients 
suffering from  m etropathy. T his fact calls attention  to  the increase o f  the  
general convulsive disposition on the basis o f  horm onal disturbances. In  the  
cases o f juvenile m etropathy, th e  E EG  approached th e  physiological con ­
dition during ovulation, but th e  difference was not sign ificant statistically . 
In  interm ittent am enorrhoea, th e  E EG  curve was norm al during m en­
struation, and alw ays pathological during ovulation; th is difference w as sig­
n ificant statistically .

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hwngaricae, Vol. 14 (2 ) ,p p . 69 -79 (1973)

Brain activ ity  recorded by electro­
encephalography seems to change in 
an irregular m anner during childhood. 
Therefore, interpretation of the EEG 
is more difficult in children than  in 
adults. In  children, the initial slow 
rhythm  becomes regular and by 6 
years of age the pattern  is mainly 
made up of the ta  waves, whereas by 
10 years alpha waves predominate. 
A t the onset of adolescence this con­
tinuous m aturation in EEG  may 
serve, as a  guideline for studying the 
neuroendocrine status. The prepuber­
tal-pubertal period, especially in girls, 
is well signalized by different hor­
mone productions and by changes in 
the  secondary sex character. The pre­
sent investigation has been aimed to

study  whether the EEG  of pre- and 
postmenarchial girls was representing 
these hormonal influences as well as 
the events preceding the menarche, 
in order to  forecast imbalances in 
the function of the subcortical neuro­
endocrine centre. The results then 
were compared to  those gained in 
postmenarchial m enstruation disor­
ders.

Material and Methods

The physiologic m aterial included 88 
girls, aged between 10 and  14 years. They  
form ed tw o groups:

Group A  contained 45 h ealth y  girls not 
y e t  m enstruating but already show ing sig­
n ifican t pubertal features;

Group В  was com posed o f  43 healthy  
girls with normal m enstruation.

1 Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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A s for th e  pathologic group, having  
selected  tw o  opposite extrem es o f  juvenile  
m enstruation  trouble, w e have exam ined  
25 girls suffering from  juven ile m etropathy, 
and 26 w ho had  raromenorrhoea. The upper 
age lim it o f  these p atien ts w as 14 years. 
A ll o f  th em  were com pletely  free from  
diseases o f  th e  nervous system .

R o u tin e  observations were m ade on 
each girl concerning th e  follow ing data.

1. S tage o f  m aturation, as judged from  
secondary sex  character, rated  from  1 to  3 
for a x illary  and pubic hair, as w ell as for 
breast developm ent (19, and  11 respec­
tive ly ).

2. D evelopm ent o f  h ym en  and uterus, 
rated from  1 to  3 [15].

3. D em onstration  o f  pathogens b y  cu l­
ture, for Trichom onas vaginalis on Szeness’s 
transport m edium  [18], for yeast-like fungi 
on Sabouraud-m edium , for pyogens on 
blood agar, for E nterobacteriaceae on 
eosinm ethylene blue p lates. D etection  o f  
E nterob ius verm icularis w as done by  
M akara’s m ethod  [12].

4. C ytohorm onologic exam ination  was 
done b y  sta in ing according to  Shorr.

5. B asa l tem perature curve.
Brain a c tiv ity  was recorded b y  an 8- 

channel E E G . The exam ining neurologist 
had n o  inform ation about th e  patient. 
In  th e  physiologic groups A  and  B , only  
one encephalogram  w as m ade o f  each girl, 
w hereas three were m ade o f  those w ho su f­
fered from  m enstruation troubles: one
during m enses, one at th e  tim e o f  supposed  
ovu la tion  (1 4 — 15th day o f  cycle), and one 
im m ediately  beforem enstruation (26 — 27th  
d ay  o f  cycle), possibly in  conform ity w ith  
th e  p h ases o f  a norm al cycle . In  th is w ay  
219 encephalogram s from  138 girls were 
eva lu ated  in  such a m anner th a t, besides 
th e  classica l and norm al electric signs, the  
fo llow ing variants were taken in to  con­
sideration  as dem onstrative m arks o f  more 
refined  phenom ena.

1. L ab ility  o f frequency and o f  am pli­
tu d e  (F ig . la ).

2. S low ing o f  basic a c tiv ity  (F ig. 2).
3. Increased  reaction to  hyperventila ­

tion  (F ig . 3).

4. P aroxysm al electric m anifestations 
(Fig. 4).

6. A ccidental focal signs.
N one o f  th ese  signs can be regarded as 

doubtlessly pathologic, w hether they  appear 
pathologic, separately or in com bination, 
except w hen th e  deviations are accom ­
panied b y  adequate neurologic signs. A s 
such, clin ical sym ptom s did n ot occur 
in th e  m aterial exam ined and th is is w hy  
we h ave judged th e  electrical activ ity  as 
“norm al” (F ig. 1) or “variation” .

R e s u l t s

Group A  Premenarche, 45 cases 

Of these, 29 girls had a vaginal
discharge; besides,

vaginal candidiasis 11
enterobiasis 11
trichomoniasis 1
obesity 5
nocturnal enuresis 1

Development of the sex organs was 
recorded in order to  determine w heth­
er they  m ight have an influence on 
the EEG. In  this respect a statistical 
analysis was made comparing the 
da ta  of sexual development with the 
EEG  b u t no statistical significance 
could be detected.

Regular rhythm ic electrical activity  
was observed in 13 cases only. Nine 
girls showed a  lability of frequency 
and one (who began to  m enstruate 
ten  m onths later) showed a 5—7 c/s 
th e ta  dominance.

Next, we established exact d a ta  
of the menarche in the girls studied. 
I t  occurred a t various intervals after 
the examination, from one day to  
14 months, b u t mostly between
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8 and 12 months. In  comparing retro ­
spectively the tim e factor of each 
girl’s menarche with the EEG  varia­
tions, no significant interrelation was 
found, although it was clear th a t only 
about one th ird  of the records showed 
rhythm ic regular basic activity , the 
others seemed to be im m ature.

Table I

Interrelation o f  E E G  and o f  menarche

EEG curves

Time
normal tion Total

0 — 6 months 5 14 19
6 —14 months 3 11 14

8 25 33

Group В  Postmenarche, 43 cases

A distinction was made according 
to the menarchial history of the girls, 
classifying them  on the basis of the 
duration of the menarche, bu t no 
significant association between menar­
chial age and EEG  type could be 
dem onstrated. A t the tim e of the 
study, 22 girls had their menses since 
less than  one year, 17 since 2 years 
and 4 since 3 years. The EEG of 
group A was constantly  improving 
toward regular, rhythm ic electrical 
activity, although this was not signif­
icant statistically. In  group B, nearly 
half of the girls had curves with 
variations, independently of menar­
chial age.
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Table  II

Interrelation o f  E E G  and phases o f  th e  cycle

EEG
Phase I Phase I I Phase I I I

Total
(sub mensem) (ovulation) (premenstrual)

normal 2 2 0 1 2 3

variation 17 2 1 2 0

3 9 2 2 4 3

The following diseases could
dem onstra ted  in group B:

enterobiasis 9
vag inal candidiasis 7
trichomoniasis 3
obesity 5

T he d a ta  obtained were grouped 
according to  the different phases of 
the  m enstrual cycle, tak in g  into 
accoun t the  day of the cycle on  which 
the  E E G  examination was carried 
out. I n  th is group, a re la tive ly  higher 
frequency  of rhythmic, regu lar curves 
was observed for 1 — 5 days during 
the  m enstrual flow, w hereas the 
d istr ib u tio n  in the o ther th ree  phases 
seem ed to  be equal. S ta tistica lly , th is 
was n o t significant.

In  tw o  records, a m oderate increase 
o f low frequency has been observed; 
in  8 records, the amplitude w as very  
low.

Group G =  Juenile metropathy, 25 cases

A ppearance of irregular abundan t 
bleedings outside the cycle soon com­
pels th e  patient to visit th e  doctor. 
T hus te n  girls were seen a t  th e  p ae ­
d ia tr ic  gynaecology clinic during  the  
^irst six months following m enarche

and the others were in their first 
menarchial year. W hen hormonal 
treatm ent was given to  these girls, 
we have always taken  into consider­
ation the drugs administered, in view 
of their influencing our results. Thus, 
oestrogen was adm inistered to four 
girls in the ovulation period, progester- 
on once sub mensem, and two times 
in prem enstruum . Lynoestrenol was 
prescribed to  three girls in the pre­
menstrual period.

Independently of the tim e since 
the m enstrual onset, two-thirds of 
the curves showed an alteration in 
the slow wave p a tte rn  of group C. 
A biphasic f la t basal tem perature 
curve was observed in half of the 
girls, while the o ther half had mono- 
phasic curves. A comparison of these 
two types revealed th a t the basal 
tem perature had no influence on the 
EEG.

Fourteen girls were trea ted  exclu­
sively with v itam in E  during the whole 
period of investigation, and ten  girls 
received alternately  hormone substi­
tution and vitam in E. Two girls were 
treated  by  hormone alone. One girl 
was subjected to  two serial EEG exam­
inations, and was thus investigated 
6 times during two consecutive men-
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strual cycles. A lterations of different 
types have been detected in 36 girls 
who obtained vitam in E, in 10 girls 
who were treated  with hormones, 
and in 2 girls w ithout treatm ent. The 
differences were not significant sta tis­
tically.

The EEG-s showing a m arked slow­
ing of the background activ ity  and 
some paroxysmal phenomena in the 
various phases of the cycle were found 
to  display alterations during the men­
struation  in 80% and in the two other 
phases in 50%. These changes were, 
however, not significant statistically. 
W hen considering the E E G  records 
of all the girls, i.e. calculating also 
stable unchanged curves during the 
whole cycle, the difference disap­
peared completely.

In  group C, we observed rem arkably 
more EEG  curves with paroxysmal 
tendencies. This suggests the possi­
bility th a t the m etropathic hormonal 
dysfunction may contribute to the 
convulsive disposition, and it supports 
the  experience according to  which 
even treated  and compensated epi­
leptic girls have seizures a t the onset

of menstruation. The examined EEG-s 
leave the impression th a t the hormon­
al activity  of the patients suffering 
from m enstruation troubles of this 
type approaches physiological condi­
tions a t the tim e of ovulation; it is in 
this period th a t electrical activ ity  is 
most balanced, while it  has a dis­
tinctly  altered aspect during menses. 
The small num ber of our cases (25 
subjects, 73 EEG  records) did not 
allow to draw a final conclusion.

Group D Raromenorrhoea, 25 cases

The girls examined because of this 
type of disease were m ostly in their 
second or th ird  menarchial year and 
the absence or an irregular delay 
of m enstruation las ted 's ince  6 —12 
months. The m ajority of the patients 
( 19 cases) were trea ted  w ith vitam in E ; 
no other drugs were employed.

About two-thirds of the EEG  curves 
in this group had altered patterns 
during the cycle examined. Similarly, 
about two-thirds of those who had 
their menarche more than  one year 
also showed a slight or moderate

Table I I I

Juvenile m etropathy
Interrelation  o f  E E G  and phases o f  the cycle

EEG
Phase I Phase II Phase III

Total
(sub menses) (ovulation) (premenstruum)

normal 2 4 4 10
variation 8 3 4 15

10 7 8 25

X2 =  2.85 
[2]

P <  0.1
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Table IV

Raromenorrhoea
Interrelations o f  E E G  and phases o f  the cycle

EEG
Phase I Phase I I Phase I I I

Total
(sub mensem) (ovulation) (premenstrual)

normal 5 0 2 7

variation 2 8 6 16

7 8 8 23

* 2 =  9 .1 3  
[21

P <  0.05

increase of low frequency activ ity , a t 
least once in the course of th e  cycle. 
Among the  8 girls m enstruating since 
less th a n  one year, there was only one 
whose E E G  was regular, rhy thm ic in 
all th ree  examinations. Furtherm ore, 
we have not observed interrelations 
w ith the  basal tem perature; in the 
case o f bo th  biphasic and monophasic 
curves, the  alteration of the slow wave 
E E G  p a tte rn  showed a proportion of 
about 2/3.

As for the treatm ent consisting 
exclusively of vitam in E, 27 of the 
trea ted  and 10 of the  un trea ted  
pa tien ts  showed some alteration  of 
the E E G  pattern. The difference was 
not significant statistically.

As in the metropathic patients, in 
girls whose EEG curves showed 
various electrical pa tterns during the 
various phases of the cycle, there  was 
a pronounced lability of frequency 
and am plitude in 30% of th e  cases 
during menstruation, in 100% 
during the  ovulation period, and 
in 75% during the prem enstrual 
phase. This difference was significant 
sta tistica lly  (P <  0.05). Taking into

consideration the EEG  records of all 
girls, the difference in distribution 
persisted. Thus, the EEG  was the 
most regular during m enstruation, 
like in the cases w ith normal menses; 
it was then  th a t the hormonal activity  
approached the physiologic state. 
A t the tim e of ovulation, however, 
electric activ ity  was always dys- 
rhythm ic.

Discussion

The first part of our investigation, 
involving 88 healthy perimenarchial 
girls w ith single EEG  records, only 
tended to  reflect a poorly studied 
area in the  pubertal period. We could 
not gather more data, bu t literature 
is equally scarce in this field. T a n n e r  
[1 9 ]  already pointed a t the discrep­
ancy appearing in the pertinent 
papers and emphasized the need for 
further investigations of this kind. 
H e n r y  [1 0 ] ,  E l l is  and L a s t  [2 ] ,  
S m it h  [ 1 7 ]  observed in the pubertal 
period a significant sexual difference in 
alpha rhythm , w ith a higher frequency 
in girls as compared to boys. Recently, 
P e t e r s e n  and E e g -O l o f s s o n  [1 6 ]

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



J. Örley et al. : EEO in perimenarche 77

have carried out investigations in 743 
selected children, 389 girls and 354 
boys concerning the E E G  develop­
m ent in relation to age and sex. They 
found th a t girls responded signifi­
cantly more intensely than  boys 
to  hyperventilation and in term ittent 
photic stimulation. They stressed the 
im portance of m aturational factors 
in the differences. A lthough we had 
no male control cases, in the girls we 
observed a relative lack of faster 
waves, and a lower th an  usual ampli­
tude of alpha activity.

In  the premenarchial state, 70% 
of the curves displayed a slight or 
m oderate increase in low frequency 
activity. After menarche, indepen­
dently  of age, secondary sex charac­
ter and menstrual history, the inci­
dence of this alteration decreased to 
50%. To investigate the cause of the 
improvement, a comparison was made 
between the EEG and the basal tem ­
perature. Although in the postmenar- 
chial group 27 girls showed biphasic 
basal tem perature curves, these were 
independent of the EEG  change. 
In  any case, a regular, rhythm ic 
electrical activity was observed by 
us mostly during the 1st to  5th men­
strual days, while the ovulat ion periods 
and the secretion phases showed some 
reduction in alpha activity. I t  is there­
fore suggested th a t the  hormonal 
steady sta te  is appearing in well pro­
nounced rhythm ic EEG  records sub 
mensem and perhaps it is the hor­
monal imbalance which might be 
taken into consideration in the inter­
pretation of the lability of cerebral 
electric activity.

Since the EEG had become a  rou­
tine diagnostic procedure, several 
au thors have studied the m anifestation 
in electric brain activity of m enstrual 
disturbances. D u s s e r  d e  B a r e n n e  
and G i b b s  [1] examined daily  electro­
encephalograms of 11 healthy  young 
women during at least one m enstrual 
cycle and noted day-to-day variations 
in th e  electrical activity in all cases. 
This study  revealed no rigid relation 
between cortical activ ity  and  the 
m enstrual cycle, but in the  m ajority  
of women the activity became slower 
after the  beginning of m enstrual flow 
and in some a disturbance in frequency 
regulation occurred a t the  midmen- 
strual period. H e is s  and L e c h n e r  [9] 
observed in 17 women betw een 20 
and 30 years of age suffering from 
serious dysmenorrhoea an accum ula­
tion of alpha rhythm  during m enstrua­
tion simultaneously with slower poten­
tials, as well as with a  m ild dys­
rhy thm ia and slight alterations. F a u r e  
and G u é r i n  [4], further F a u r e  et 
al. [5] examined 250 adu lt women, 
searching for a relation betw een the 
EEG  curve and the hormonal changes 
occurring during the cycle. T hey suc­
ceeded in separating several groups 
on the  basis of clinical and laboratory  
results, which seemed to  be reflected 
in the  EEG, e.g. hyperfolliculinuria, 
hyperluteinism, lutein insufficiency. 
Then, F a u r e  andLoiSEAU [ 3 ]  repeated 
the exam ination in 40 cases w ith  hor­
monal disturbances and confirmed 
th a t the  EEG alterations were related 
to th e  17-ketosteroids, 17-hydrocorti- 
costeroids, 11-oxysteroids and  to  the 
increase of pregnanediol. No studies
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are, however, known concerning girls 
w ith  postmenarchial bleeding dis­
orders during m aturation.

The effect of sexual hormones on 
the  E E G  is well known from  animal 
experim ents. Ma l y s h e n k o  [13] in­
duced hypersynchronization in female 
ra ts  by  administering oestrogens, while 
progesterone caused a rap id  decrease 
of am plitude and a slowing of rhythm. 
H orm onal anticonception opened new 
possibilities in research. G rattdenz 
and  H e l l e r -F io h t n e r  [8] examined 
33 epileptic and 40 non-epileptic wom­
en tak ing  the pill and confirmed the 
increased disposition to  convulsions 
of the  epileptics, having observed 
seizures. F e r r o n i et al. [6 ]  examined 
36 non-epileptic women trea ted  with 
synthetic  oestroprogestogens and 
found a small num ber of pathological 
curves. Z a ic h k in a  [2 0 ]  observed 60 
women suffering from  m enstruation 
epilepsy during several cycles, and 
s ta te d  th a t the seizures were caused 
less by  the absolute or relative lack 
or abundance of sexual hormones 
th an  by  disturbances in their balance 
which involved changes in dience­
phalic activity. This m ay explain our 
own pubertal and hormonologicallv 
instable cases, in which we could not 
dem onstrate direct connections be­
tw een the hormonal level and  the EEG 
picture, bu t the curve exhibited dif­
feren t alterations during th e  cycle.

Finally, we wish to  mention the 
d a ta  published by G a u t r a y  et al. [7] 
who charted by com puter 2 healthy 
an d  4 anovulatory cycles; the latter 
were treated  with clomifene. These 
au thors showed th a t the  th e ta  waves

reached their maximum before ovula­
tion, whereas the alpha waves were 
a t th e  minimum in this phase. In  the 
lack of similar possibilities of evalua­
tion, we can only state th a t  in our 
cases physiological EEG records 
occurred in a significant num ber dur­
ing m enstruation in patien ts with 
rarom enorrhoea. In contrast, in the 
patien ts  w ith juvenile m etropathy, a 
p a tte rn  approaching the physiologic 
type occurred at the time of ovulation.

M a t su m o t o  et al. [14 ] reported 
their E E G  observations in patien ts on 
prolonged combined oestrone-proges- 
terone treatm ent. A slow spindle was 
observed in all the patien ts with 
am enorrhoea and anovulatory cycles, 
regardless of the kind of drug adm in­
istered, whereas it did not appear 
in the  controls displaying a norm al 
m enstrual cycle. I t  has been concluded 
th a t  th e  wave patterns are in  some 
w ay rela ted  to ovulation.
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A ll lipide fractions o f  the blood are elevated  in m etabolic disturbance s 
o f diabetic origin. The beta  lipoprotein value is also significantly higher than  
in children w ith  norm al m etabolism . In  cases o f  pathologically  increased  
fa tty  acids the increm ent o f  saturated fa tty  acids exceeds th at o f  essential 
fa tty  acids. T he difference is m ost pronounced in the fraction o f  free fa tty  
acids.

A disturbance of fat metabolism is 
a  regular concomitant of diabetes. 
Glycerophosphate, necessary for the 
synthesis of fat, is provided by glyco­
lysis. I f  something prevents glucose 
from  being incorporated by the cells, 
free fa tty  acid is not converted into 
lipide and its level in the  blood will 
rise, a phenomenon due to  th a t  fa tty  
acids passing into or formed in the 
liver do not require glycerophosphate, 
since glycerol, released by the splitting 
of fat, is converted by the liver into 
glycerophosphate by means of gly- 
cerokinase. I t  is in the form of lipo­
protein th a t  fats pass from the liver 
into the circulation. Lipoprotein can 
be utilized by the adipose tissue only 
if lipoproteinase, mobilized by insu­
lin, splits off the protein.

The present study had the object 
to  examine general conditions regard­
ing lipides as also their qualitative 
changes in juvenile diabetes mellitus.

M a t e r ia l  a n d  M e t h o d s

The m aterial consisted o f  20 diabetic  
children aged 5 to  18 years. B lood sam ples 
were taken after a fasting o f  10 hours. 
In  10 cases gas chrom atography w as also  
done. The value for to ta l serum  lip ide was 
determ ined according to  Sw a h n  [16] and  
th at for beta lipoprotein according to  
W atson  [18]. Of the blood lip ide fractions, 
triglyceride w as estim ated according to  
L a u b e l l  [10], phospholipide according to  
B a b tlet t  [3], free fa tty  acid according to  
D ole  and Me in e r t z  [6], cholesterol ester 
according to  R a ppa po r t  and E in c h o r n  
[12].

For gas chrom atography, serum  lipide  
was extracted  by  the m ethod o f  F olch  et 
al. [7] and  purified by  0.02 N  hydrochloric  
acid (vol. 0.2). Two thirds o f  th e  extract 
were separated in to  the said fractions on 
20 X 20 cm  glass p lates w ith th in  K ieselgel 
G-Merck layer after activation  a t  110 °C 
and prelim inary runs. The so lven t was 
petroleum  ether : d iethylether : acetic  acid  
(85 : 15 : 3).

The blood lipide fractions and  th e  re­
sidual extract were converted in to  m ethyl- 
ester [1.0] A ll so lvents were purified and
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d istilled . D istribution o f  th e  fa t ty  acids was 
estim a ted  a t 170°C in h ep tan e solution  of 
th e  m eth y l esters on a 6-foot h igh  H ew lett 
P ackard  402 Gas Chrom Q 8% DEGS  
co lu m n  [8, 15].

R e s u l t s

As can be seen from  Table I, the 
blood level of lipides was significantly 
higher in the diabetic children than 
in  th e  normal controls.

the value was lower in one case, while 
the values for lipoproteins and total 
lipides were above the normal. I t  fol­
lows th a t  in diabetes the high total 
lipide value is associated with a signif­
icantly  high beta lipoprotein value.

The level of unsaturated  fa tty  acids 
in the  various lipide fractions was 
likewise determined.

Table I I  shows only the values for 
arachidonic and linoleic acid since no

T able  I

B lood  lip ide level in  d iab etic  children

Normal value Diabetes

Total lipides 430 — 750 mg per 100 ml 813± 76

Triglyceride 10—140 mg per 100 ml 226± 47

Free fatty acid 0 .3 -0 .6  mM/1 1.287±0.227

Phospholipide 175 — 202 mg per 100 ml 236± 12

Cholesterol ester 90—180 mg per 100 ml 182±12
Beta lipoprotein 360 — 640 mg per 100 ml 664± 37

T he controls used for th is study 
[3, 17, 18] displayed values within 
norm al limits. Kramer and Balogh 
[91 obtained similar results.

The correlation between the  fasting 
b e ta  lipoprotein value and  th a t of 
to ta l lipides was likewise studied.

R esults, summed up in Fig. 1, were 
approxim ated in the form of a straight 
line b y  means of regression analysis. 
The general formula of the  regression 
line is thus y =  ax  -f- b, where a =  
=  571/1000, while the  value of b is 
practically  zero.

Only four of the exam ined cases 
fell in to  the normal zone (marked in 
Fig. 1 with dotted line). In  the rest,

significant deviation was found in 
the o ther unsaturated  acids. The 
quan tita tive  decrease of acids con­
taining unsaturated  bonds was most 
m arked in the fraction of free fa tty  
acids.

D i s c u s s i o n

In  contrast to  individuals w ith nor­
mal metabolism the blood level of 
lipides is elevated in diabetic patients. 
The elevation applies to  all fractions, 
a phenomenon in harmony with earlier 
findings [2]. High to ta l lipide values 
were found to go hand in hand with a 
high b e ta  lipoprotein level.
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T a b l e  I I
U nsaturated  fa tty  acid level in diabetic children

Linoleic acid Arachidonic acid

normal diabetes normal diabetes

Total lipides 27.75±5.13 19.5 ± 3 .7 6.24± 1.14 4 .0 ± 0 .7 4
Cholesterol ester 47.08±0.99 33 .9± 6 .0 5.3 ± 0 .52 2 .9 ± 0 .7 4
Triglyceride 12.24±0.72 7 .4± 0 .57 3.06±0.49 1 .2± 0 .47
Phospholipide 21.53 ± 0 .98 10 .7±3.4 3.06±0.21 2 .1 ± 0 .8 3
Free fatty acid 13.14±0.80 6 .1± 0 .77 2.39±0.22 below 1%

D-lipoprotein mg/IOOml

F ig . 1. Beta-lipoprotein value in dependence on total lipide level

The relatively low level of essential 
fa tty  acids in the fractions is a note­
worthy feature. I t  has been pointed 
out by several authors [1, 6, 13, 14] 
th a t a quantita tive  increase in the 
fa tty  acids of juvenile diabetics is 
accompanied by a decrease in the 
am ount of unsaturated  acids. The 
higher the num ber of unsaturated  
bonds in the fa tty  acid, the lower its 
percentage value reference to  the to tal 
sum of fa tty  acids.
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To approach the problem  o f how  far anaesthesia and surgery m ight 
be responsible for the m etabolic changes in newborn infants undergoing sur­
gery for congenital m alform ation, investigations were carried ou t on a total 
o f 37 puppies o f  an average age o f  3 days. One group o f  puppies was sub­
jected to  anaesthesia for 60 m in, and th e  other to  anaesthesia -f- a  standard  
surgical procedure also o f  60 min duration. The changes in b lood glucose, 
plasm a F FA , blood lactate, plasm a am ino-acid ratio and a-am ino-nitrogen  
level were m easured.

(i) A naesthesia largely contributed to  the m etabolic changes ob­
served during surgical procedures in newborn puppies.

(ii) Surgical stress exerted  an additional increasing effect on blood  
glucose caused by  anaesthesia.

(iii) In  plasm a F F A  o f  both groups o f anim als a d efin ite  bu t sta tis ti­
ca lly  non-significant fall w as observed.

(iv) The increase in lacta te  level w as more pronounced in th e  anaesthe­
tized and operated anim als than in those subjected to anaesthesia alone.

(v) The increase in  a-am ino-nitrogen level in both groups o f  anim als 
was associated w ith changes in the circulating free amino acid  pool, as indi­
cated by W hitehead’s p lasm a am ino-acid ratio.

(vi) T he m echanism s o f  the m etabolic responses to  anaesthesia  or 
anaesthesia -f- surgery are n o t quite clear. In  all probability, th ey  can be 
accounted for by  the various horm onal reactions and their interactions.

In  newborn infants considerable 
changes in the plasma concentration 
of various plasma nutrients occur 
during and after surgery [12]. A ctu­
ally, two factors, anaesthesia and 
surgical traum a, should be considered 
in explaining the metabolic responses 
to  surgical procedures. I t  appears 
reasonable to assume th a t  these two

factors m ay exert both q uan tita tive­
ly and qualitatively different effects 
on the metabolism of newborn infants. 
Since it is not possible to  examine 
these factors separately in human 
neonates, we undertook a compa­
rative investigation of the  effects of 
anaesthesia and surgery in  newborn 
puppies.
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M a t e b ia l  a n d  M e t h o d s

T he exam inations were carried out on 
a to ta l o f  37 newborn puppies o f  an  average 
age o f  3 days (range 1 to  5 days) an d  weigh­
in g  betw een  350 and 540 g. A  fa stin g  period 
o f  ten  hours preceded th e  experim ent. 
S even teen  animals were sub jected  to  
anaesth esia  lasting 60 m in u tes an d  20 pup­
p ies  to  anaesthesia and to  a standard  sur­
g ica l procedure.

A naesthesia  was carried ou t w ithout 
prem edication. H alothane w as g iven  by 
m ean s o f  a  miniature m ask, w ith  th e  pup­
p ies expiring into the ou ts id e  air. As a 
standard  surgical procedure, laparotom y  
an d  resection  o f a 10 cm  lo n g  segm ent of 
th e  sm all intestine follow ed b y  en d  to  end 
anastom osis was performed. A n aesth esia+  
surgery did  not last longer th a n  60 minutes.

B lood  glucose concentration  w as esti­
m a ted  w ith  P b y c e ’s o-to lu id in e  m ethod  
[13 ] a fter  deproteinization. T he p lasm a free 
fa t ty  acids (FFA) and la c ta te  concentra­
tio n s  w ere determined w ith  th e  m ethod  
described  by  T.atibf.i .l  and T i b b l i n g  [7]and  
B a e k e s  and  Sum m ebson  [2 ], respectively. 
T he ratio  o f the com bined p lasm a levels 
o f  non-essentia l glycine +  g lu tam in e -|- 
tau rin e  -f- serine to those o f  essen tia l leu­
c in e  -|- isoleucine +  valine -f- m ethionine  
w as determ ined according to  W h it e h e a d  
[16 ]. T he a-am ino-nitrogen concentration  
w as m easured according to  th e  ninhydrine  
m eth o d  o f  B a il e y  [1]. In  b o th  groups of 
p u p p ies blood samples w ere draw n im m e­
d ia te ly  a fter the induction o f  anaesthesia  
an d  a t  th e  end of the exp erim en ta l period 
(60 m in ). Since it is d ifficu lt to  puncture 
th e  fem oral artery in u n an aesth etized  ani­
m als, and  preliminary exam in ation s had 
show n  th a t the concentration  o f  m etabo­
lite s  in  b lood withdrawn before and  im m e­
d ia te ly  a fter induction o f  an aesth esia  were 
p ractica lly  the same, b lood ob ta in ed  under 
th e  la tter  conditions w as u sed  for com ­
parison . Statistical analysis o f  th e  results 
w as perform ed according to  S tudent’s 
i- te s t . F or evaluation o f  th e  relative  
ch anges, th e  one-sample i- te s t  w as used,

p <  0.05 being accepted as th e  level o f  
significance.

R e s u l t s

Fig. 1 shows th a t anaesthesia itself 
produced a  considerable increase 
(p <C 0.01) in the blood glucose level 
of the infantile puppies. An even 
more pronounced response (p <[ 0.001) 
was observed during anaesthesia -|- 
surgery. In  both  groups there was a 
definite b u t no t significant fall in 
mean plasm a FFA  concentration.

I t  should be noted th a t not every 
animal responded with a fall in the 
plasm a F F A  level, in some no re­
sponse or even an increase was ob­
served. Because of the wide scatter 
of the  in itial values, the relative 
changes in plasm a FFA level were 
also calculated (Table I). In  contrast 
to the absolute changes, the per­
centage fall of FFA in the anaes 
thetized and  operated group proved 
to be significant (p <  0.05).

In  the  anaesthetized group the 
mean lac ta te  level rose from 21.4 mg 
per 100 ml to  26 mg per 100 ml 
(p <  0.05). A t the same time the  ele­
vation of 11.8 mg per 100 ml in the 
anaesthetized +  operated group was 
statistically  significant (p <  0.01) 
(Fig. 1). F o r the  same reason as in 
the case of FFA , the relative chan­
ges in lac ta te  level were also calcu­
lated and  evaluated statistically.

As i t  can be seen in Fig. 2, the mean 
increase in  the plasma a-amino-nitro- 
gen level was similar but insignifi­
cant in bo th  groups of puppies. How­
ever, th e  m ean relative rise (Table I)
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T a b l e  I

R ela tive  changes in blood glucose, plasm a F F A , b lood lacta te  and am ino-nitrogen levels 
during anaesthesia (60 m in), and  anaesthesia +  surgery (60 min) in puppies (m ean SE)

Number of 
cases

Percentage
change P SE

Blood glucose
Anaesthesia 17 +  49 =  0.001 ±  ел

mg% Anaesthesia -|- 
surgery 20 +  64 <0.001 ±  3.1

FFA /(Eq/1
Anaesthesia 16 - 3 2 > 0.05 ± 2 3 .5

Anaesthesia
surgery 19 — 36 < 0.05 +  14.2

Blood lactate
Anaesthesia 16 +  36.2 <0.001 ±  4.7

mg% Anaesthesia -f~ 
surgery 20 +  66 <0.001 ±  3.6

a - amino - nitrogen
Anaesthesia 17 +  24 < 0.05 ±  5.7

mg% Anaesthesia -|- 
surgery 20 +  22 < 0.05 ±  3.9

both  in the anaesthetized and in 
the anaesthetized operated group 
turned out to  be significant (p <  0.05).

In  Fig. 2 it  can also be seen th a t 
the mean ratio of the  extinction 
values of the essential amino acids 
to  those of the non-essential ones 
i ncluded in W hitehead’s quotient 
showed a definite bu t no t significant 
fall in the anaesthetized puppies 
(p <  0.05). The fall in the ratio 
resulted from the disproportionate 
increase of the extinction values of 
the essential (p <  0.05) and non-essen­
tial groups (p <  0.05) of amino acids. 
In  the anaesthetized +  operated 
group the changes in the extinction 
values and their ratio were minimal.

Fig. 3 dem onstrates the relation­

ship between blood lactate  and H + 
concentration immediately after in­
duction and after 60 m inutes of 
anaesthesia. In  both groups a highly 
significant correlation developed be­
tween the two param eters during the 
experim ental procedures.

D i s c u s s io n

As regards the changes in blood 
glucose concentration, it  can be con­
cluded th a t anaesthesia itself may 
cause hyperglycaemia. The additional 
response to  the standard surgical pro­
cedure shows th a t both factors con­
trib u te  to  the rise in blood glucose occ­
urring during the operation of ana­
esthetized newborns.
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Blood glucose mg% Plasma FFA /iE q ,/ l  Blood lactate mg%

F ig . 1. Changes in blood glucose, plasm a FFA  and b lood lactate  level during anaesthesia  
(60 min) and anaesthesia  -f- surgery (60 min) in  puppies (mean -)- SE)
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F ig . 2. P lasm a amino acid  ratio; ex tinction  values ind icating the com bined concentration  
o f th e  essentia l leucine -j- isoleucine -)- valine -)- m eth ion ine and th at o f  the non-essential 
g lyc in e  serine — glutam ine +  taurine ; and am ino-nitrogen level in both groups o f

puppies

The changes in FFA  were th e  same 
in the  tw o groups of animals: a slight 
fall was obtained a t the  end of the 
experim ental period. This and  to 
some ex ten t our findings in newborn 
infants f it  into the concept o f recip­

rocal relationship between plasm a 
FFA  and glucose level [5, 14]. In  con­
tra s t to  the  present results, in adults 
a considerable increase in plasm a 
FFA  during surgery has been reported 
[3, 4, 11]. This difference in the re-
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F ig . 3. Correlation betw een H + concentration and b lood  lactate level during anaesthesia  
(60 min) and anaesthesia -)- surgery (60 min) in puppies

sponse of FFA  to anaesthesia +  surgi­
cal intervention is difficult to  explain 
w ithout the knowledge of hormonal 
reactions playing an essential role in 
the regulation of fat and carbohy­
drate metabolism.

I t  is the surgical stress which seems 
to  be mainly responsible for the 
increase in blood lactate level (hypo­
tension, accumulation of catechol­
amines, opening of the arterio-venous 
shunts and the resulting tissue hyp­
oxia). R okkanen et al. [15] regard 
the increase in lactate level as a more 
reliable sign of tissue hypoxia than  
the 0 2-tension measured in the pe­
ripheral veins. The relative constancy 
of the lactate  level during anaesthesia 
indicates that anaesthesia in itself

does not cause considerable tissue 
hypoxia.

Similarly as we have observed in 
newborn infants [12], the in traopera­
tive metabolic acidosis found in the 
puppies must have also been caused 
by an accumulation of blood lactate.

As regards the changes in W hite­
head’s plasma amino acid ratio , it 
can be concluded tha t the anaesthesia 
caused a definite fall com parable to 
th a t  observed in newborn infants. 
The disproportionately larger increase 
in the  extinction value representing 
the combined concentration of the 
essential leucine -f- isoleucine -(- 
valine -|- methionine was responsible 
for the  fall in the ratio. In  the  anaes­
thetized and operated group of pup­
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pies only a slight decrease of the ratio 
was observed. In  all probability, the 
horm onal reactions influencing the 
d istribution of amino acids between 
the extracellular and intracellular 
pool p lay  an im portan t role in the 
changes of the plasm a amino acid 
p a tte rn .

As in  newborn infants, the increase 
in a-am ino-nitrogen level is in accor­
dance w ith the elevation in plasma 
concentration of the  two groups of 
amino acids included in W hitehead’s 
quotient. I t  is well-known th a t in 
adults glucose loading decreases the 
a-am ino-nitrogen contents of the 
plasm a and the concentration of 
essential amino acids, which is prob­
ably due to  the effect of enhanced 
insulin secretion on p ro te in  synthesis 
[6, 8, 9, 10]. As an explanation for 
the  difference it seems reasonable to 
assume th a t the horm onal and m eta­
bolic reactions associated w ith  hyper- 
glycaemia due to endogenous glucose 
mobilization caused by anaesthesia 
and surgery, differ substan tially  from 
the  response to  exogenous glucose 
loading.
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The case o f a diabetic child and  h is m other is reported. K aryotype  
exam ination revealed a considerable increase in the number o f  th e  hypo- 
and hyperdiploid cells as compared to  th e  controls. The m osaic aneuploidy  
w as detectable in both lym phocyte and  fibroblast cultures. The chrom osom al 
deficiency appeared m ostly  in group F  and the surplus chrom osom e belonged  
m orphologically to  the group C. B esides th e  m osaic aneuploidy a 46, X Y ,C + F — 
and 4 6 ,X X ,C + F — aberration w as a lso  observed where the p oss ib ility  o f  a 
translocation o f  one o f  the F chrom osom es has been considered.

Some decades ago, attention has 
been draw n by W agner  et al. [14] to 
the frequent simultaneous occurrence 
of diabetes and developmental an­
omalies in childhood. Some authors 
then  found an association of diabetes 
with T urner’s syndrome [6, 8], others 
of diabetes and Klinefelter’s syndrome 
[11] or Down’s disease [9]. D ata 
obtained in our patient material 
revealed th a t  m ultiple developmental 
malformations, partly  due to chromo­
somal anomalies, occur in diabetics 
considerably more frequently than 
expected on the basis of data  for the 
general population [1].

The d a ta  suggest the possibility 
th a t [1] a slight causal relationship 
m ay exist between the chromosomal 
anomaly and diabetes; or [2] the 
m other’s prediabetic or diabetic state 
m ay predispose to the development 
of chromosomal aberrations. This la t­
te r  supposition has been supported

by  the animal experim ents of 
Y amamoto et al. [13].

In  the following, we shall report 
the  case of a child with diabetes, in 
whom the karyotype exam ination 
revealed a greater num ber of hypo- 
and hyperdiploidy than usual. An ab­
norm ally high frequency of hypo- 
hyperdiploidy was found in the 
m other, too.

R eport of a Case

The patient was a boy 16 years of 
age. His paternal grandm other was 
diabetic, bu t no diabetes was known 
in the m other’s family. In  the  boy, 
diabetes had manifested itse lf a t the 
age of 13 years while grow th re ta rda­
tion  had become obvious even before 
the disease was diagnosed. A t admis­
sion his height was 154 cm, and he 
had been sexually m ature for a year. 
Besides the tempestuous course of the

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



92 L. Barta et al. : Mosaic aneuploidy in diabetes

diabetes, the boy’s m ental sta te  was B oth  in  the child and his m other, 
som ew hat abnormal ; he did not follow we have performed chromosomal ex- 
the doc to r’s instructions, he showed a am inations first in lymphocyte then  in 
tendency  to  deliquency and is there- fibroblast cultures. Results are shown 
fore k ep t in a semiclosed institution, in Table I, while in Table I I  the  dif-

Table I
A neup lo idy  in  a diabetic child and  h is m other

45

A В C—X D E F G T

No.
of cells 
exam­
ined

45 > 46
C+F-

Lymphocyte 60 7 1 1 7  1 3 38 2
cultures 11.7% 10; 16.7% 5% 63.3% 3.3%

Fibroblast 62 8 5 1 6 39 3
cultures 12.9% 6; 9.7% 9.7% 63.6% 4.8%

Total 122 15 1 1 12 2 9 77 5
12.2 16; 13.1% 7.3% 63.4% 4.0%

Lymphocyte 100 13 1 1 2  4 1 5 71 2
cultures 13% 9; 9% 5% 11% 2%

Fibroblast 32 4 1 1 4  4 1 16 1
cultures 12.5%

11; 34.4% 50% 3-1%

Total 132 17 2 2 6 8 2 5 87 3
12.9% 20; 15.1% 3.7% 65.9% 2-4%

Table II
A neuploidy in control cases

No.
of cells 
exam­
ined

45 >

Lym phocyte cultures 
from 25 normal

500 51

individuals 10.2%

Fibroblast cultures 501 59
from 12 normal 
individuals 11-3%

Total 1001 1 10

10.9%

•I

45

A В c-x D E F G Y

5 4 3 1
13

2 .6 %

2 3 3 1
9

1-7%

2 8 7 3 2

46
C+F-

22
2.2%

436

87.2%

433

86 .6 %

869

86.9%
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ferences found a t the control exami­
nations are indicated. (The lympho­
cyte and fibroblast cultures of 25 
respectively 12 chromosomally nor­
mal individuals served as controls.) 
In  our diabetic patient, cells with 45 
chromosomes have been found in a 
relatively high percentage. In  the 
control examination, cells with 45 
chromosomes were found with a fre­
quency of 1.7% and 2.6% in the 
fibroblast and in the lymphocyte cul­
tures, respectively. On the other hand, 
the chromosome num ber of 45 occur­
red with a frequency of 9.7% in fibro­
blast cultures and of 16.7% in the 
lymphocyte cultures. The missing chro­
mosome in the cells from the proband 
was most frequently identified as an 
F  group chromosome: 12.0% and 
8.5% of the cells from the lymphocyte 
and the fibroblast cultures, respec­
tively, showed a chromosome missing 
from this group. On the contrary, 
no chromosomes were found missing 
from the F  group in the  control cul­
tures. The significance of the differ­
ences was evidenced by means of the 
four field contingence test. The results 
showed th a t in the lymphocyte culture 
an increased frequency of the chromo­
some num ber of 45 {x2 =  24.51; p <
0.001) as well as th a t  of chromosomes 
missing from the F  group (x2 =  12.78; 
p <  0.001) were highly significant. 
In  the fibroblast cultures, the differ­
ences both in the chromosome num ­
ber of 45 (%2 =  13.27; p <  0.001) and 
in the deficiency in the F  group 
(y2 =  11.07; p <  0.001) were equally 
significant (Fig. 1). Cells with 47 
chromosomes were also found with a

frequency of 3.3% in the lym phocyte 
cultures and 4.8% in the fibroblasts. 
The surplus chromosome belonged to 
group C. A further type of cells was 
found in 5.0% of the lymphocytes, and 
in 9.7% of the fibroblasts. These cells 
showed a normal chromosome num ber 
of 46, b u t they had a plus chromosome 
in group C and one chromosome miss­
ing from the F  group. The frequency 
of the chromosome num ber under 45 
was the  same as in the controls.

The resemblance of the m other’s 
phenotype to th a t of the child has 
prom pted us to perform a chromosome 
exam ination in the m other. A chro­
mosome number of 45 was found in 
34.4% of the fibroblasts and in 9.0% 
of the  lymphocytes. The difference 
between these values and those found 
in the  controls was significant (y2 — 
=  83.50; p <  0.001 for fibroblasts; 
y2 — 9.70; p <  0.01 for lymphocytes). 
The preferential loss of a chromosome 
from the F  group was found also in 
the mother, hu t the difference in the 
lymphocyte culture was no t signifi­
cant (y2 — 1.10; p >■ 0.05). A chro­
mosome number of 47 was found in 
the lymphocyte cultures in 2.0% , and 
in the  fibroblasts in 3.1%, the  plus 
chromosome belonged morphologi­
cally to  group C (Fig. 2). The karyo­
type 46, XX,C-f- F - occurred in 5% 
of the lymphocytes, bu t none was 
found in the fibroblasts (Fig. 3). The 
ratio of cells with a chromosome num ­
ber under 45 corresponded to  th a t  of 
the control cultures. The ratios of 
hypo- and hyperdiploidy found in 
the control and in the index cultures 
are shown in Fig. 4.
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F ig . 1. K aryotype o f  a  cell with 45 chrom osom es from lym pho­
c y te  cultureof diabetic child

F ig . 2. K aryotype o f  a  cell w ith 47 chrom osom es from fibroblast 
culture o f the m other
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F ig . 3. K aryotype o f  a cell w ith  46 (C 4-F  — ) chromosomes from  
lym phocyte culture o f  the mother

Y7\ DIABETIC CHILO E3 MOTHER О  CONTROL

p < 0.001 p<  0.001 p <  0.001 p <  0.001

F ig . 4. Comparison o f  chrom osom e num bers from fibroblast and  
lym p h ocyte  cultures
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Discussion

In  bo th  the diabetic boy  and his 
m other besides the double aneuploidy 

45 ,X Y ,F -/46 ,X Y /47 ,X Y ,C +  and
45, X X ,F -/4 6 .X X /4 7 ,X X ,C +  .respec­
tively , another chromosome anom­
aly occurred: 46,XY,C +  F  and
46, X X ,C + F  —, respectively. Though 
the  missing chromosome in cells with 
45 chromosomes belonged to  different 
chromosome groups, a preferential 
loss o f an F  group chromosome seemed 
to  be well established by  the  s ta tis ti­
cal tests. The extra chromosome in 
the  cells with 47 chromosomes and 
in p a r t  of those with 46 chromosomes 
looked morphologically like belong­
ing to  the  C group, bu t the  possibility 
of being a translocation chromosome, 
especially in the cells w ith  46 chro­
mosomes, could not be excluded 
either.

In  th e  literature, familial accum ula­
tion  of numerical chromosomal anom ­
alies has been reported an d  also 
double aneuploidy occurring in the 
sam e person has been observed in 
pa tien ts  with Turner’s and  Dow n’s 
syndrom e. Y a m a m o to  et al. [13] ob­
served mosaic aneuploidy in  animal 
experim ents. They found th a t  in the 
offspring of rats with alloxan diabe­
tes, the  num ber of hypo- and  hyper­
diploid cells increased. O ther authors 
described an accumulation o f con­
genital malformations in the  offspring 
of ra ts  trea ted  with alloxan [7]. In 
these animals, both the chromosomal 
anomalies and the congenital m alfor­
m ations could be prevented by  insu­
lin trea tm en t [5].

The cytological picture seen in our 
case was sim ilar to tha t observed by 
Y am am o to  et al. [13]. There were no 
data which would have indicated a 
prediabetic sta te  of the mother, a l­
though th is  possibility cannot be 
excluded. I t  is, however, certain th a t 
considerably more intricate correla­
tions exist in human than in anim al 
diabetes.

The genetics of diabetes is far from 
being clear. Besides recessive inheri­
tance, the  possibility of dom inant in­
heritance also exists. Certain obser­
vations indicate th a t diabetes in old 
age shows ra th e r a dominant inheri­
tance while juvenile diabetes seems to  
be tran sm itted  like a recessive tra it
[10]. More recent data, however, yield 
convincing evidence tha t in the case 
of diabetes, a polygenic inheritance 
may be supposed [3]. On the basis 
of experim ents performed in Chinese 
hamsters it  has been stated th a t  in 
the transm ission of the disease a t  
least 4 or 5 genes are involved [4].

I t  is well-known that several dis­
eases predispose to  diabetes. Besides 
those m entioned in the introduction 
some authors have observed th a t dia­
betes m ay develop also in association 
with P r a d e r - W i l l i ’s syndrome in  
childhood [12]. Recent examinations 
have revealed a relationship between 
diabetes and  16 genetic diseases. D ia­
betes m ay th u s  be considered a m ulti­
factorial disease [2]. The relationship 
between th e  chromosomal anomalies 
found and th e  occurrence of diabetes 
in our case is no t clear. As m entioned 
above, an interrelationship seems to  
exist betw een diabetes and chromo-
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somal anomalies and, according to pre­
sent knowledge, a relationship may 
exist between chromosomal anoma­
lies and autoimmune processes. Chro- 
mosomal anomalies may influence 
cell growth, enzyme production, per­
m eability of the cell membrane and 
the sensibility of tissues to hormones. 
In  consequence, in the case of chromo­
somal anomalies the influences pre­
disposing to  diabetes m ay become 
effective [2]. In  multifactorial inheri­
tance it  m ay be supposed th a t the 
aneuploidy m ay have a role in the 
m anifestation of diabetes.

There is no characteristic chromo­
somal alteration known which would 
be in direct causal relationship with 
diabetes. On the other hand, several 
observations point to  the sim ulta­
neous occurrence of diabetes and chro­
mosomal anomalies, thus a slight 
indirect connection may exist be­
tween them. Therefore, the collection 
of d a ta  referring to  this problem is 
incontestably of great importance and 
clinical observations may contribute 
to  the elucidation of the problem.
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In cyanotic children with congenital heart disease an increased adhe­
siveness o f  p latelets was observed. A  statistica lly  significant connection was 
dem onstrated betw een p latelet adhesiveness and hypoxaem ia and the degree 
o f polyglobulia. Some cyanotic children were hyperlactacidaem ic. W ith the  
increase o f  th e  lactic acid concentration, th e  adhesiveness o f  p latelets in ­
creases; th is connection is n o t significant statistically .

W hen studying cellular haemo­
stasis in children w ith congenital 
heart disease, we have observed th a t 
in conditions associated with cyanosis, 
susceptibility to  agglutination and 
adhesion of platelets in vivo (wound­
ing) and in vitro (glass surface) is 
sometimes increased [7].

Owing to the anatom ic and haemo­
dynamic conditions in patients with 
cyanotic heart disease (right to  left 
shunt, mixing of venous and arterial 
blood, narrowing of pulmonary orifice, 
decreased pulmonary blood flow, etc.) 
the oxygen saturation  of arterial 
blood is lower than  normal. Chronic 
hypoxaemia induces a chain of com­
pensatory procès,ses. Secondary poly­
globulia develops and thus the viscos­
ity  of blood increases and its circula­
tion is slowed down. Tissular m etab­
olism is shifted in anaerobic direc­
tion, lactic acid accumulates and 
metabolic acidosis develops [8]. These 
changes may influence the adhesive­
ness of platelets [9, 10, 12].

In the following we shall report on 
examinations performed in order to 
elucidate the role of hypoxaemia, 
polyglobulia and hyperlactacidaemia 
in the development of increased 
platelet adhesiveness.

Materials and Methods

The investigations were m ade on 36 
cyanotic children suffering from  various 
cardiac m alform ations (28 cases o f  tetra ­
logy o f  F a llo t, 2 cases o f  pentalogy o f  F a l­
lot, and 6 cases o f  transposition o f the great 
vessels). The p atien ts were o f  both sexes, 
aged betw een 3 and 14 years. A rterial 
oxygen saturation ranged between 40 and  
90% , th e  packed cell volum e from 48 to  
90%. D uring and for several w eeks before 
the exam inations th e  children were not 
given  digitalis and drugs influencing coagu­
lation or p latelet function.

The exam inations were carried out in 
th e  late m orning hours. Sam ples o f  venous 
blood were collected  from  th e cubital vein, 
o f arterial blood from  th e femoral vein or 
the aorta during cardiac catheterization. 
For the stu d y  o f  p la te let adhesiveness, 
blood w as collected  in a plastic tube con­
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ta in in g  3.8%  trisodium citrate. T he quan­
t i ty  o f  anticoagulant was corrected accord­
in g  to  th e  haem atocrit value, in  order to  
stab ilize  th e  rate of plasm a : c itra te  [5].

Platelet rich plasma (P R P ) w as obtained  
b y  centrifugation  o f citrated b lood  at 800 
r.p .m . for 5 min, platelet poor plasm a  
(P P P ) by  centrifugation o f  P R P  at 3500 
r.p .m . for 15 min. The p la te let count was 
ad ju sted  w ith  P P P  to  400,000 cu.m m .

H aem atocrit was determ ined in  micro- 
h aem atocrit tubes centrifuged a t  10,000 g  
for 6 m in  using sodium oxa la te  as a n ti­
coagu lan t.

Platelet adhesiveness to  glass w as m ea­
sured according to the m ethod o f  H e l ie m  
[9]. C itrated  blood was le ft stand ing  at 
room  tem perature for 40 — 50 m in  and  then  
p assed  a t  constant speed through a stan ­
dard ized  glass bead colum n. C ontact tim e 
b etw een  b lood and glass beads w as 30 sec. 
P la te le ts  were counted before and  after  
exp osu re to  glass and th e  percentage o f  
p la te le ts  retained in the colum n w as ca l­
cu la ted . T he mean o f tw o determ inations  
w as u sed .

Platelets were counted according to  the  
m eth o d  o f  F eissly  and L ü d in  [3].

A rteria l oxygen saturation (Sa0 2) was 
m easured  w ith  an A tlas oxym eter.

Lactic acid concentration o f  b lood was 
determ ined  enzym atically w ith  th e  use o f  
U V . te s t  (Sigma) [14].

W ith  th e  exception o f  glass beads for 
p la te le t adhesiveness, silicone g lass instru­
m en ts  w ere used (Silicone L ubricant, Dow- 
C orning Corp., USA).

E v a lu a tio n  o f results w as carried out 
b y  m ean s o f  Student’s t te s t  and  th e  corre­
la tion  coefficient. A  p value o f  less than  
0.05 w as considered significant.

R e s u l t s

1. Oxygen saturation of arterial 
blood in  the patients was between 
40 and  90%. Thirty-three to  ninety 
per cent of the platelets adhered to 
the  glass surface. A negative correla­

tion was observed between the two 
param eters (Fig. 1). In  patients with 
low Sa0 2, the stickiness of platelets 
was increased. The correlation coeffi­
cient was r =  0.93 showing a m athe­
matically significant connection be­
tween the two variables (p 0.01).

2. The packed cell volume of patient 
blood was between 48 and 82%. P lo t­
ting the platelet adhesiveness in the 
function of the haem atocrit value, a 
direct connection may be observed 
(Fig. 2A). The stickiness of plate­
lets showed a considerable dispersion 
in the individual haem atocrit fields. 
The correlation coefficient was r =  
=  0.37 The connection between the 
valueswas significant m athem atically 
(p <  0.05).

For the verification of the connec­
tion between haem atocrit and plate­
let adhesiveness, experiments in vitro 
were carried out (Fig. 2B). Ten blood 
samples with raised packed ceil volume 
were repeatedly diluted with autolo­
gous PR P. After the determ ination 
of throm bocyte adhesion we found 
th a t the decrease in packed cell 
volume involved a percentual fall of 
platelets retained on the glass beads. 
The change was significant (p <[ 0.01). 
On the basis of in vivo and in vitro 
data  we calculated the regression 
equations, the comparison of which 
revealed a considerable similarity. 
The deviation between the two regres­
sion coefficients was not significant 
statistically, i.e. in the relation studied 
the two samples (in vivo and in vitro) 
had identical properties.

3. The blood lactic acid concen­
tra tion  in the  cyanotic patients was
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02 Saturation

F ig . 1. R elationship  betw een p latelet adhesion in v itro  and arterial oxygen saturation in
cyanotic heart disease

F ig . 2. (A) R elationship  betw een haem atocrit value and platelet adhesion in vitro in 
cyanotic congenital heart disease. (B) E ffect o f  haem atocrit on p la te let adhesiveness in  
vitro. P latelet adhesiveness was measured in m ixtures containing a constant qu an tity  o f  

P R P  but varying proportions o f  P P P  and packed red blood cells

higher than  normal, between 12 and 
71 mg/100 ml. The degree of hyper- 
lactacidaemia influenced the number 
of platelets adhering to  the glass bead

column (Fig. 3). A linear correlation 
was observed between the two pa­
ram eters, the connection was not sig­
nificant (p >  0.05).
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F ig . 3. Relationship between platelet adhesion in vitro and blood lactate level in cyanotic
heart disease

D isc u s sio n

In  pa tien ts  with cyanotic congenital 
h ea rt disease, a comparatively asym p­
tom atic , low grade, chronic dissemi­
n a ted  intravascular coagulation may 
be found [6, 11]. This m ay explain 
the  susceptibility to throm bosis and 
haem orrhage of these patients.

The p latelets are prim arily involved 
in th e  development of thrombosis. 
In  ad u lts  it was dem onstrated th a t 
the  adhesiveness and aggregation of 
p la te le ts  is increased in the  case of 
throm boem bolic signs [1, 10]. In  cya­
notic cardiopathie children similar 
signs m ay  be observed [7]. This sug­
gested th a t  the increased stickiness 
of p la te le ts  represents th e  pa tho ­
physiologic basis of the chronic DIC 
in these patients.

In  children with cyanotic congeni­
ta l  h e a rt disease, the most significant 
and fundam ental pathologic sign is 
hypoxaem ia, developing as a  conse­
quence o f anatomic and haem ody­

namic conditions; the function of plate­
lets may directly and also indirectly 
(consecutively) be influenced by the 
low oxygen tension. The in tac t m etab­
olism of thrombocytes —- especially 
glycolysis as the main source of 
energy (ATP-synthesis) — is indis­
pensable for the normal function of 
platelets. W ith the inhibition of glyco­
lysis and oxidative phosphorylation, 
severe disturbances of throm bocyte 
functions may be induced (retraction, 
aggregation, adhesion) [13]. Due to  
the lack of oxygen, we m ay reckon 
in our patients with a direct m eta­
bolic damage of platelets.

As a result of hypoxaemia, com­
pensatory polyglobulia develops. The 
investigations of H e ll e m  [9] showed 
th a t the change of packed cell volume 
influences the adhesion of platelets on 
glass surface. He explained th is by  the 
fact th a t  platelet adhesiveness is 
stim ulated by a substance which he 
called factor R. This substance proved 
to  be adenosine diphosphate (ADP)
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released from the red blood cells [4]. 
In  the case of polyglobulia, more 
erythrocytes are destroyed than  nor­
mally, thus more ADP is released 
[10]. The phenomenon may be veri­
fied also in vitro. The stickiness of 
platelets showing increased adhesive­
ness in polyglobulie blood, is decreased 
after the blood is diluted with plasma.

The o ther consequence of hypo- 
xaemia is the deviation of cellular 
metabolism in anaerobic direction. 
The end-product of anaerobic glyco­
lysis is lactic acid, which accumu­
lates in the cells and blood plasma. In  
chronic cyanosis, the consequence of 
hyperlactacidaem ia is metabolic aci­
dosis [8]. According to the observa­
tions of Laborit and Ornellas [12], 
lactic acid increases significantly 
the adhesiveness of platelets, even 
a t physiologic concentration (20 to 
80 m g/100 ml).
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Hypoglycaemia in Infants and Children with 
Cyanotic Congenital Heart Disease
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The fasting blood glucose concentration was m easured in  44 in fants 
and children w ith cyanotic congenital heart disease. In  all age groups 
betw een 1 w eek and 16 years th e  blood sugar value was sign ifican tly  lower 
than in healthy children. In  6 cases th e  level ranged betw een 20 and  40 
m g per 100 m l, but no signs o f  hypoglycaem ia  were observed. I t  is suggested  
th a t the hypoglycaem ia was due to  chronic hypoxia since th e  low est b lood  
sugar values were associated w ith  a low  oxygen  content. The glucose d is­
appearance rate (K g) was norm al in cyanotic patients. The fasting insulin  
and the grow th horm one levels were also normal. A fter glucagon adm in is­
tration the increm ent o f  b lood sugar concentration was sign ifican tly  lower 
in cyanotic patients than in norm al controls, which supports th e  assum ption  
th a t glucose release from  th e liver is decreased in these patients.

In  infancy and childhood many 
pathological conditions are accom­
panied by hypoglycaemia. Since per­
sistent brain damage may also devel­
op as a  consequence of a low blood 
sugar level, it  is im portant to be 
aware of the conditions in which hypo­
glycaemia m ay arise. We have shown 
earlier th a t  in cyanotic congenital 
heart disease the blood glucose level 
m ay be subnormal [6]. In  the present 
report we describe our observations 
about hypoglycaemia in cyanotic 
heart disease and shall discuss some 
aspects of glucose homeostasis in 
these patients.

Material and Methods

Fourty-four infants and children w ith  
cyanotic  congenital heart disease were 
studied . T hey were divided into three age  
groups o f  1 to  4 w eeks, 1 to  24 m onths.
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and 2 to  16 years, respectively. In  m ost 
cases th e  diagnosis was ascertained b y  car­
diac catheterisation. The indexes w eigh t for

( actual w eight , „ Л , ,, ,
г-;— j---- . . . Jr-------- X 100 and th a t o f
ideal w eight for age )

. , , r , . , , ( actual w eight 
w eight for height ( id ea lw e ig h tfo rh e ig h t  X

X 100 j were calculated by  com parison to

E nglish  standards [13]. The control group  
included 49 healthy children stud ied  after  
recovery from  various acute diseases. In  
group I  th e  parameters characterising  
developm ent were similar in th e  p atien ts  
and controls. In groups I I  and I I I  th e  cy a ­
notic  p atien ts were more or less m alnour­
ished. In  order to  exclude th e  possible  
effect o f  m alnutrition on th e  b lood glucose  
level, in group I I  a  second control group 
w as included consisting o f  in fants suffer­
ing from  congenital heart disease w ithout 
cyanosis. The latter had som e ty p e  o f  
heart defect w ith left to  right shunt and  the  
degree o f  m alnutrition was sim ilar to  th a t  
in in fan ts exhibiting cyanosis (Table I).

A rterial blood for oxygen  estim ation  
w as obtained during cardiac cathétérisa-
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tion . T he studies were perform ed early in 
th e  m orning in  th e  fasting  state, in group 
I, 4 — 6 hours; in  group II , 6 — 8 hours; 
in  group II I , 10 — 12 hours after the last 
m eal. Glucose was estim ated  by  the ortho- 
to lu id ine m ethod.

Intravenous glucose tolerance test. 0.5 
g /k g  bod y  w eight glucose w as adm inis­
tered  in travenously  in  2 — 4 m inutes and  
venous b lood w as taken every 10 m inutes 
for one hour. The glucose disappearance 
rate w as expressed b y  the K g  value 
calcu lated  according to  D u n c a n  [5], 

0.693
g ~ ^ V T '

Free fatty acids were m easured in fa st­
ing p lasm a and determ ined by th e  m ethod  
o f  L a u rell  and T íb b l in g  [10].

Growth hormone. N o  special test to  
provoke grow th horm one secretion was 
perform ed. The m axim um  levels measured  
after fasting  or in b lood sam ples taken for 
different purposes are given .

In su lin  was m easured in  fasting  plasma. 
G row th horm one and  insulin  were deter­
m ined  by  radioim m unoassay by  th e  slightly  
m odified  m ethod o f  H e r b e r t  e t al. [7]. For 
th e  calibration curves, th e  International 
Standard Preparations o f  W HO were used. 
A ntibodies were purchased from  W ellcom e 
R esearch  Laboratories.

Glucagon test. 20 ,Mg/kg glucagon was 
adm inistered  in travenously  and glucose 
w as m easured at 0, 20 and  40 m inutes in 
cap illary blood sam ples. In  the statistical 
calculations, S tu d en t’s i-test and the  
/- - te s t  were used.

R e s u l t s

The mean fasting blood glucose 
concentration was in all the three 
groups significantly lower in the cya­
notic patients than  in the normal 
controls (Table I). Glucose was also 
significantly lower in group I I  than  
in the  malnourished control infants 
w ith non-cyanotic heart disease. In  
m ost cases blood sugar was measured

several times and was always found 
w ithin the  same range. In  Table I I  we 
give the  clinical characteristics and 
the  laboratory  findings of the cyanot­
ic patien ts exhibiting glucose levels 
below 50 mg per 100 ml. This was 
the lowest glucose concentration found 
in healthy children. The blood sugar 
level was never below 20 mg per 100 
ml and accordingly no cases of sym p­
tom atic hypoglycaemia were observed. 
During hypoxic spells, in the two 
cases studied the initially low blood 
sugar rose to hyperglycaemic levels 
(250 vs 30 mg and 119 vs 70 mg per 
100 ml, respectively). The relation 
between the blood glucose and oxy­
gen content is shown in Fig. 1. 
A lthough there was no linear m athe­
m atical correlation between the two 
values, the lowest blood sugar values 
were accompanied by a low oxygen 
content. The frequency distribution 
of the  points in the four fields was 
significantly different: yl =  4.89,
p <  0.05.

The m ean Kg value was sim ilar in 
the cyanotic and the control groups. 
The individual differences in the glu­
cose disappearance rate in the cya­
notic patients were quite considerable, 
b u t the  fasting blood sugar concentra­
tions were independent of these values. 
The lowest concentration of insulin 
th a t  can reliably be detected in our 
laboratory  is 3 yg/nil. Values below 
this are given as 3 pg/ml. The fasting 
insulin concentrations were near this 
lowest lim it of detectability in most 
cases and they  were certainly not 
higher in  the hypoglycaemic patients.

Growth hormone is considered nor-
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T a b l e  I

Clinical characteristics and laboratory findings o f  patients and controls in the three 
groups. Mean +  SD. In parentheses the num ber o f cases studied

Age Weight 
for age

Weight 
for height

Blood sugar, 
mg per 100 ml Kg

Insulin,
/xU/ml

Group I 
cyanotio 16.7±7.0 days 

(8)
97.0±4.0

(8)
90.0±3.5

(8)
48.7±15.7

(8)
- -

normal 13.4±4.2  days
(9)

90.0±5.5
(9)

100.0±3.2
(9)

68.2±11.1
(8)

p <  0.02

Group II 
cyanotic 8 .3±5 .1  months 

(И)
75.9±13.9

(И )
82.1±12.3

(И )
46.2±13.9

(И )
1.82±1.05

(7)
5.1 ± 2 .7  

(6)

normal 10.0±5.4  months 
(20)

85.1±13.0
(20)

90.0±9.2
(20)

67.9±14.1
(20)

2.26±0.9
(7)

6 .9± 6 .2
(20)

non cyanotic heart disease 10.5±8.8 months 
(14)

70.3±11.0
(14)

83.3±14.0
(14)

p <  0.001 
60.8±11.2  

(14)

n. s. n. s.

Group III 
cyanotic 8 .9^ 5 .0  yrs 

(25)
79.4±15.6

(25)
86.0±10.3

(25)
58.0±10.3

(25)
2.12±1.14

(15)
5 .1±5.1

(18)

normal 9 .0± 3 .9  yrs 
(20)

100.2±20.5
(20)

95.9±10.9
(20)

75.7±9.0
(20)

p <  0.001

2.2±0.47
(9)

n. s.

8 .0± 5 .1
(18)
П. 8.

n. s. — not significant

G
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T a b l e  I I

Clinical characteristics and laboratory findings in patients w ith blood sugar level below 50 mg per 100 ml. F  =  tetralogy o f Fallot; 
F tr =  trilogy o f Fallot; F p  =  pentalogy o f Fallot; Tr =  transposition o f great vessels; Ost =  comm on atrioventricular canal;

Trc =  truncus arterio-arteriosus

Case
No. Disease Age Weight 

for height
Hgb,

g per 100 ml
0 2

saturation, 
per cent

0*
content, 

Vol per cent

Bl. sugar, 
mg

per 100 ml
FF^,
f j M / l

Insulin,
/xU/ml

GH,
m̂ xg/ml

Increase of blood 
sugar after glucagon

20 min 40 min

l . Ftr 8 days 100 14.0 48 9.5 27 280 _ 6.2 17 3
2. Trc 14 days 97 16.7 - - 47 - - — - —
3. F 17 days 90 16.7 54 12 50 - 3 — — —
4. F 19 days 105 12.5 - - 29 220 — 5.6 — —
5. Tr 1 mth 90 18.2 — - 45 - — — — —

6. Tr 2 mth 87 13.8 - - 50 - - - - —
7. Tr 2 mth 100 17.2 38 9.0 29 - - — - —

8. F 5 mth 83 14.4 65 12.5 30 400 3 15.0 55 35
0. Tr 6.5 mth 98 15.6 51 10.0 35 580 3 4.0 13 - 5

10. Ost 9 mth 65 10.6 80 11.5 42 1070 3 6.2 — —

11. F 15 mth 82 14.7 74 14.5 43 1560 6 10.0 — —
12. — 15 mth 64 15.9 - - 32 940 8 33.5 - —
13. Fp 2 yr 80 15.2 - - 46 1100 3 - - -
14. F 2.5 yr 86 14.1 82 15.0 36 1200 4 - 31 - 3
15. F 2.5 yr 104 16.0 86 18.5 43 850 7 8.0 31 23
16. F 4 yr 88 15.0 — — 45 1120 6 — 52 17

Normal range 400 -1070 3 - 1 8 4 2 -7 2 - 1 2 - 5 3

O
des et al. : H

ypoglycaem
ia in

 heart disease



G. Gács et al.: Hypoglycaemia in heart disease 109

m al in our material of healthy chil­
dren if  it exceeds 5 m^g/ml in any 
blood sample. Most of the hypo- 
glycaemic patients had a t least one 
sample with growth hormone levels 
above 5 m/tg/ml.

Glucagon test. Since no age-bound 
difference has been found between 
the  control children belonging to  
groups I I  and I II , we combined the 
results of these groups in Fig. 2. The 
increase of blood sugar was signifi­

cantly less in the cyanotic patients 
than in the healthy control children. 
The blood sugar increase was, how­
ever, independent of the fasting glu­
cose level.

Free fatty acid concentrations are 
given only for the hypoglycaemic 
cases. Most of them  responded well 
to  the low blood sugar levels, b u t in 
some very young infants the  F F  A 
level was below the normal range.

Bloodsugar
80 m g p e r  100 m l

60 '  .
* • • •

A0

20-

~ T  ô 10 12 14 16 18 20 22 24 0 2 Vol 7.
F ig . 1. R elation betw een blood sugar and oxygen content in cyanotic patien ts

Bloodsugar
! mg per 100 ml p < 0.001 p<0.05

F ig . 2. Increase o f blood sugar follow ing glucagon adm inistration. Mean ±  SEM
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D is c u s s i o n

In  all age groups the m ean blood 
sugar concentration o f cyanotic pa­
tien ts  was found to be lower than in 
healthy  children. As defined by C o r n - 
b l a t h  and S c h w a r t z  [3], after the 
newborn period glucose levels below 
40 mg per 100 ml are to  be regarded 
as hypoglycaemic. We found glucose 
levels no t exceeding 40 mg in 6 cases 
and between 40 and 50 mg per 100 
ml in ten  more cases among the 44 
cyanotic cases studied. The clinical 
significance of our findings cannot, 
however, be judged since hypoglycae­
mic symptoms were never observed. 
I t  seems probable th a t  hypoxic spells 
are no t accompanied by  hypogly­
caemia: in both cases stud ied  there 
was a great increase in blood sugar 
during these spells as com pared to 
the  resting state. This is probably due 
to  the  fact th a t glucose utilization is 
reduced to  a minimum in severe 
hypoxia.

According to the well-known homeo­
sta tic  mechanism, a reduction of the 
blood glucose level results in an 
increase of FFA  concentration. Free 
fa tty  acids are the source of ketone 
body form ation which can be utilized 
by the  brain in the case of a lack of 
glucose [11]. For th a t  reason our 
finding th a t some cyanotic infants 
are unable to increase their FFA  level 
in  hypoglycaemia m ay be of some 
im portance.

We carried out several studies to 
find out the mechanism of the  devel­
opm ent of hypoglycaemia in cyanot­
ic patients. The disappearance rate

of sugar from the blood (Kg) was 
not higher in the hypoglycaemic 
patien ts and the fasting level of insu­
lin was also in the normal range. 
Hypoglycaem ia is a common find­
ing in cases of decreased pitu itary  
function. In  m ost of our patients the 
growth hormone level was, however, 
normal. The only difference between 
normal and cyanotic children was 
found in the glucagon test which 
suggests th a t glucose release from 
the liver m ay be impaired in these 
patients. Since no difference was found 
between the cyanotic patients with 
glucose levels below and above 50 
mg per 100 ml, the significance of 
the decreased response to glucagon 
in the developm ent of hypoglycaemia 
remains uncertain.

Concerning the possible causes of 
hypoglycaemia, we may consider sev­
eral factors. One possibility would be 
congestive heart failure in which 
B e n z i n g  e t al. [1 ]  observed low blood 
sugar values, mostly in the first days 
of life. Congestive heart failure is, 
however, a rare occurrence in cases 
with a cyanotic heart defect, and in 
our m aterial there were few patients 
with such symptoms.

M alnutrition is frequently accom­
panied by  hypoglycaemia [8, 9]. Al­
though m ost of our patients were 
to some ex ten t malnourished, analysis 
of the  individual cases showed th a t 
low glucose values were also found in 
patients w ith normal weight for age. 
The degree of m alnutrition in the 
group of non-cyanotic heart disease 
was a t least as pronounced as in cya­
notic infants; their glucose concentra-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Eungaricae 14, 1973



G. Gács et al.: Hypoglycaemia in heart disease 111

tions, however, were within the nor­
mal range.

The low glucose level in cyanotic 
patien ts may be due to  chronic 
hypoxia. This assum ption is supported 
by our finding th a t  the lowest sugar 
levels were mostly accompanied by a 
lowblood oxygen content. Ourassump- 
tion  of the probable effect of hypoxia 
is indirectly confirmed by some fur­
ther facts. I t  was found both in ani­
mal experiments and in observations 
of humans living a t high altitudes 
th a t  chronic hypoxia results in a 
reduced blood glucose level. In  these 
studies the hypoglycaemia was also 
ascribed to decreased glycogenolysis 
[2, 4, 12, 13].
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Intrauterine Growth in Autosomal Trisomy
Syndromes
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During th e  period 1969 to  1972, altogether 23 newborn in fan ts w ith  
different ty p es o f  autosom al trisom y syndrom e were observed. Intrauterine  
grow th o f th e  11 neonates w ith  trisom y 21 (D own’s syndrom e) w as normal 
and their gestational age near term  (36.3 p  0.9 weeks). T he in fan ts w ith  
trisom y 13 (P a tau ’s syndrom e) were prem aturely born (gestational age, 
34.6 p  1.2 weeks) and had a m oderate but significant ( — 16.7 p  6.3%) 
retardation in  birth w eight, whereas birth length was w ith in  norm al lim its 
o f th e  corresponding gestational age. The 4 newborns w ith  trisom y 18 
(E dw ards’s syndrom e) were m ature as to  gestational age (39.8 p  1-6 weeks), 
but h eavily  retarded in both birth w eight and length ( — 38.2 p  4.8 and 
— 17.6 p  2.6% , respectively). A  case o f  cat-eye syndrom e is a lso  presented.

The effect of chromosomal abnor­
m alities on foetal development and birth  
weight has gained increasing interest. 
The results of several studies suggest 
th a t  the newborns w ith chromosomal 
aberrations are usually small for gesta­
tional age [1]. However, the data  
abou t gestational age, placenta, birth  
weight, and especially the length of 
such neonates, are still too scarce for 
drawing general conclusions. This is 
why we report on our observations 
on newborns with autosomal trisomy 
syndromes.

M a t e r ia l  a n d  M e t h o d s

In  th e  four-year period 1969 to  1972, 
altogether 23 newborns w ith  autosom al 
tr isom y syndrom es, in w hom  gestational 
age, b irth  w eight, and length were reliably 
know n, have been observed. Out o f  the

23 babies, 11 displayed ty p ica l D ow n’s 
syndrom e w ith regular tr isom y 21, and 4 
neonates the sym ptom s o f  E d w ard s’s syn ­
drom e w ith a 4 7 .1 8 p  karyotype. One of 
the 7 newborns w ith c lin ica lly  typical 
P atau ’s syndrom e had a 46 ,X Y ,D -,t  
(D q /D q )p  translocation tr isom y, the 
karyotype o f the other six  w as 47 ,D p .  
In  addition, one case o f  ca t-eye  syndrom e 
was observed.

G estational age was ca lcu la ted  from  
the first day o f  the last norm al m enstrual 
period. For assessing intrauterine growth, 
a chart o f  our own construction  [2] was 
used. In addition to  th e  percentile position, 
in  each case the percentage d ev ia tion  from  
th e  m ean birth w eight for th e  relevant 
gestational age was estim ated  and  p lotted  
against the deviation o f  crow n-heel length, 
obtained similarly.

R e s u l t s

Results are summarized in Table I.
Mean gestational age was 3G.3 +
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Table  I

D a ta  o f newborns w ith  different types o f  au tosom al trisom y, m ean d: SE

Type of 
trisomy 

syndrome

Number
of

cases

Gestational
age,

weeks

Birth
weight,

g

Birth
length,

cm

Weight 
deviatioD, 
per cent

Length 
deviation, 
per cent

Placental
weight,

g

D ow n’s n 36.3 
±  0.9

2590 
±  167

48,4 
±  1.2

-  2.4 
±  3.1

-  3.6 
±  1.5

452 
±  34

P atau’s 7 34.6 
±  1-2

1910 
±  224

46.0 
±  4.0

—15.7 
±  6.3

-  6.4
±  3.8

404
±  62

Edwards’s 4 39.8 
±  1.6

1940 
±  178

44.5 
±  1-8

-3 8 .2  
±  4.8

-1 7 .6  
±  2.6

363 
±  70

Cat-eye 1 41 2640 50.0 -2 1 .5 -  7.4 470

+  0.9 weeks in Dow n’s syndrome, 
34.6 +  1.2 weeks in P a ta u ’s syndrome, 
an d  39.8 +  1.6 weeks in Edw ards’s 
syndrom e. Only the difference in 
gesta tional age between P a ta u ’s and 
E d w ard s’s syndromes p roved  to he 
significant (p <  0.05).

In  ou r cases of D ow n’s syndrome, 
m ean  b irth  weight was 2580 +  167 g, 
s ligh tly  lower than the  norm al mean 
of th e  corresponding gestational age
[2] and  the mean deviation was also 
negligible (—2.4 +  3.1% ). M ean birth 
w eight in P a tau ’s syndrom e (1910 +  
+  224 g) was 15.7 +  6.3% , less than 
expected. Mean weight in  E dw ards’s 
syndrom e was 1940 +  178 g, m ark­
ed ly  lower than th a t  expected for 
th e  respective gestational age, which 
represents a deviation of —38.2 +  
+  4.8 per cent. The difference in 
m ean b irth  weight betw een Down’s 
syndrom e on the one hand  a n d P a ta u ’s 
an d  Edw ards’s syndrom es on the 
o ther was significant a t  th e  5%  level.

Crown-heel length showed practi­
cally no deviation from  th e  normal 
m ean corresponding to  th e  gesta­
tional age, neither in our cases with

Down’s syndrome, nor in those w ith 
P a ta u ’s syndrome. The mean birth  
length of 44.5 +  1.8 cm in Edw ards’s 
syndrom e was, however, significantly 
different (p <  0.01) from the ex­
pected norm al value, representing an 
average deviation of —17.6 +  2.6% 
which also differed significantly from  
the m ean deviations observed in both 
trisom y 21 and 13 ( — 3.6 +  1.5%, 
p <  0.001; and —6.4 ±  3.8% , 
p <  0.05, respectively).

In  Fig. 1, the individual birth 
weights of the newborn infants in 
the th ree groups with autosomal tr i­
somy are p lo tted  against gestational 
age on our intrauterine growth chart. 
I t  can be seen th a t all the b irth  
weights of our Down cases were above 
the 25th percentile and therefore th is 
group of infants did not fulfil the 
statistical criteria of intrauterine 
growth retardation. Although the 
b irth  weights of infants in the P a tau  
group were all scattered in the lower 
range of norm al distribution, only 
two of them  had a birth  weight lower 
than  th e  10th percentile for the re­
spective gestational age. All the four
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G E S T A T I O N A L  A G E
F ig . 1. Intrauterine grow th in 23 newborn infants w ith different ty p es o f  autosom al 

trisom y. •  D ow n’s syndrom e (n : 11); о  P atau ’s syndrom e (n : 7); ▲ E d w ards’s 
syndrom e (n : 4); x Cat-eye syndrom e (n : 1)

infants with Edwards’s syndrome had 
a b irth  weight well below the 10th 
percentile.

Since the percentile position of 
b irth  weight in itself does not give 
inform ation concerning the weight 
deficit in  relation to  body length, 
the  percentage deviations of the  two 
param eters have been calculated and 
p lo tted  against each other in Fig. 2. 
I t  can be seen th a t in Down’s syn­
drome neither birth  weight nor crown- 
heel length showed a significant devia­
tion from  the normal. In  P a ta u ’s syn­
drome, except one infant, a m oderate 
weight deficit bu t a nearly normal 
length was observed. In  contrast, the 
four infants exhibiting trisom y 18 
were heavily retarded in both b irth  
weight and crown-heel length.

Mean placental weight was 452 +  
i  34 g in Down’s syndrome, 404 +

jh 62 g in P a tau ’s syndrome, and 
363 +  70 g in Edw ards’s syndrome. 
Since certain technical errors in weigh­
ing the placentas could no t be exclud­
ed, these data  are not fu rth e r dealt 
with.

D i s c u s s io n

The present results confirm  the 
observation th a t the different chro­
mosomal anomalies have different 
effects on foetal growth. Thus, in the 
three classical autosomal trisom y syn­
dromes, the birth weights in decreas­
ing order are trisomy 21, 13, and 18.

In  view of the small num ber of 
the cases, our findings m ay be acci­
dental. I t  seems, however, interesting 
th a t  our patients with Dow n’s anom ­
aly were not significantly retarded 
in intrauterine growth. A further
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Deviation from expected • , 
crown-heel length • .

percent -30 -20 -10

Deviation from expected
birth weight percent
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F ie .  2. Relationship betw een dev ia tion  from the exp ected  w eight and length in trisom ie 
in fa n ts , expressed as a percen tage o f  the mean value for birth weight and crown-heel 
len g th , appropriate for gesta tio n a l age according to  th e  grow th standard o f F e k e t e  et al. 

[2 ]. 1. •  Down’s syndrom e; 2. о  Patau’s syndrom e; 3. ▲ Edwards’s syndrom e;
4. ж C at-eye syndrome. M ean ±  SE

finding to  be emphasized is th a t in 
P a ta u ’s syndrome we observed a con­
siderably shorter gestational age and 
lower b irth  weight th an  those reported 
in previous surveys [1, 4, 6]. On the 
o th er hand, the m arkedly decreased 
grow th  rate of our p a tien ts  with 
E d w ard s’s syndrome corresponds to 
th e  d a ta  of Taylor [6], Schinzel 
and  Schmid [5], and Lubchenco [3].

Since birth length was n o t system­
atically  analyzed in previous stu ­
dies, the  present observations might 
be o f some interest as far as the 
relationship between grow th ra te  of 
body weight and crown-heel length is 
concerned. The findings indicate that

while infants with trisomy 13 were 
relatively long in relation to  their 
body weight, the length and weight 
of the  neonates with trisomy 18 were 
equally severely retarded. This might 
suggest th a t  the former chromosomal 
anomaly affects foetal growth a t a 
more advanced stage of pregnancy 
than  the  latter. A lternatively, it 
appears reasonable to  suppose th a t 
while in P a ta u ’s syndrome growth 
re tardation  is mainly the secondary 
consequence of major malformations, 
in trisom y 18 the chromosomal 
anom aly m ay primarily impair foetal 
growth.
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A s a result o f  the psychological investigation  o f 68 d iabetic children  
and adolescents it  has been concluded th a t em otional com ponents, v ia  their  
effect exerted  upon neurohormonal functions, together w ith other factors, 
m ay p lay  a role in the tim e o f onset o f  d iabetes. The considerable num ber o f  
psychogenic depressive sym ptom s and o ther neurotic reactions fou n d  in the  
present m aterial had existed also prior to  th e  onset o f illness, th u s , d iabetes 
developed on an already neurotic ground. I t  is believed th a t th e  chronic 
anx iety  and  th e  low  frustration to lerance due to  the chronic suppression o f  
m oods are greatly enhancing the regression taking place at an autonom ic  
level, w hich, in the case o f  constitu tional predisposition, m ay becom e a d ia ­
betes-precipitating factor. A n attem pt is m ade to  clarify the characteristics 
o f fam ily  relations o f the diabetic ch ild  and to  draw conclusions a s to  the  
origin o f  th e  neurotic sym ptom s.

Relevant literature on the correla­
tion between diabetes mellitus and 
psychological factors is rather exten­
sive. As a brief survey we present the 
main experimental results and our 
hypothesis formed on the basis of 
the psychological exam ination of 58 
diabetic children and adolescents.

O r ig in a l ly ,  p s y c h ia t r i s t s  h a v e  n o t e d  

g ly c o s u r ia  in  m e la n c h o l i a c s .  K o o y  [ 9 ]  

t h o u g h t  t h a t  t h e  e m o t i o n a l  s t a t e  o f  

t h e  p a t i e n t s  w a s  r e s p o n s ib le  fo r  t h e  

e l e v a t e d  b lo o d  s u g a r  l e v e l .  P a r s o n  
[ 1 2 ]  f o u n d  t h e  b l o o d  s u g a r  l e v e l  t o  

v a r y  in  d i f f e r e n t  m e n t a l  d is e a s e s ,  a n d  

in  d ia b e t i c  c h i ld r e n  h e  o b s e r v e d  

a  c o n s id e r a b le  n u m b e r  o f  d e p r e s s iv e  

s y m p t o m s .  A c c o r d in g  t o  h im , t h e  

m o s t  c o n s p ic u o u s  e f f e c t  o f  in s u l in  in  

c h i ld r e n  w a s  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  

d e p r e s s io n .

O f the  physiologists, it was C a n n o n  
[5] who observed th a t excitem ent 
and anger induced glycosuria in  ani­
mals. The same was noted to  occur in 
hum ans; for example in sportsm en 
following competitions, in soldiers in 
danger situations, or in anxiety 
sta tes of patients before surgery.

A c c o r d i n g  t o  M i r s k y  [ 1 1 ] ,  e m o t i o ­

n a l  g ly c o s u r ia  m a y  a r is e  a l s o  in  h e a l t h y  

i n d iv i d u a l s  ; e m o t io n a l  h y p e r g l y c a e -  

m ia  i s ,  h o w e v e r ,  r a re . H e  s u p p o r t s  

t h i s  v i e w  b y  t h e  f a c t  t h a t  t h e  r e g u l a t ­

in g  m e c h a n i s m s  w h ic h  a r e  d i s t u r b e d  

in  d i a b e t i c s  a n d  u p s e t  t h e  h o m e o ­

s t a t i c  b a la n c e ,  a u t o m a t i c a l l y  r e s t o r e  

t h e  b a l a n c e  in  h e a l t h y  i n d iv i d u a l s .

According to the stress theory  [15], 
p a rt of the diseases including d ia­
betes, are the result of fau lty  ad ju st­
m ent to  stress leading to  the  derange-
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m ent o f the constancy of the  internal 
milieu.

R epresentatives of the  psychoana­
ly tic  theory , headed by  A l e x a n d e r

[ I ]  , believe in the principle of multi­
causa lity  in the aetiology of psycho­
som atic diseases. D u n b a r  [ 6 ]  consid­
ers anx ie ty  to be a prom inent factor in 
d iabetes. A l e x a n d e r  and his school [1] 
found  chronic anxiety and a preten­
tious a ttitu d e  in their diabetic cases. 
The resu lts of the investigations car­
ried  o u t a t the Psychoanalytic Insti­
tu te  o f Chicago seem to  prove tha t 
d iabetics live in a constant, basic 
conflict situation as regards food in­
tak e  and  absorption. The desire to 
ea t a n d  to  refuse food arises sim ulta­
neously. The former m ay manifest 
itse lf  w ith  a considerable need for 
ea ting  or being nourished, or with an 
exaggerated  need for love.

Thus, they  approach the  problem 
from  th e  opposite angle th an  M ir s k y

[ I I ]  , according to whom th e  child 
born  w ith  a predisposition to  dia­
betes, can never fulfil his biological 
needs and  his increased nutritional 
requ irem ent might be due to  a psycho­
logical insatiability.

T he literature on juvenile diabetes 
deals m ainly with the  personality 
tra its , and  the home and school en­
v ironm en t of the affected children. 
In  one-th ird  of the children examined 
by  B r u c h  [4], diabetes becam e mani­
fest as a  result of some im portant 
change such as divorce or death  taking 
place in  the  family. F i s c h e r  and D o l - 
g e r  [7] believe th a t in children the 
em otional factor exerts a direct effect 
on sugar metabolism and on the

process of diabetes. Schief [14] found 
a close correlation between the emo­
tional tension of these children and 
the controllability of diabetes. Laugh - 
lin and Mosenthal [ 10], on the other 
hand, reported that in 70% of 114 
children they found a normal psycho­
logical state. Belmonte [3] also re­
ported severe emotional problems 
and holds the view that the most 
serious problems of juvenile diabetics 
have their roots in old psychic con­
flicts. Treuting [17] is of the opinion 
that anxiety associated with the 
disease, may bring to surface latent 
characteristic traits. Swift [16], 
based on the investigation of 50 juve­
nile diabetics, has arrived at the 
conclusion that diabetics are signifi­
cantly more pathological as regards 
dependence, self-evaluation, manifest 
and latent anxiety, sexual behaviour, 
hostility and social adaptation, than 
the healthy control group.

G e g e s i  K i s s  a n d B A R T A  [ 8 ]  s t r e s s e d  

t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  c o r r e la t io n  b e ­

t w e e n  d i a b e t e s  a n d  e n v i r o n m e n t a l  f a c ­

t o r s  i n  d e l a y in g  t h e  m a n i f e s t a t i o n s  

a n d  t h e  r e s u l t  o f  t r e a t m e n t .

Thus, the propagators of the psycho­
somatic theory regard the human 
organism as a psycho-somatic-en­
vironmental entity in which the envi­
ronment exerts its effect via emotions 
on the neuroendocrine system, which 
in turn influences through autonomic 
pathways the function of the various 
organs.

According to Selye [15] predisposi­
tion to diabetes is an inherited trait, 
but whether or not a latent diabetes 
will be activated depends primarily
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on how the organism reacts to  stress. 
The nature  and extent of reactions to 
stress are functions of the neuroendo­
crine system  which is influenced by 
environm ental effects. According to 
Cannon’s concept [5], the main func­
tion of the endocrine-sympathetic 
nervous system is to  prepare the 
organism in danger situations for fight 
or flight. One of the central compo­
nents of this homeostasis-maintaining 
mechanism is the mobilization of 
sugar in the blood which leads to  
hyperglycaemia. In  civilized man this 
mechanism dees not only s ta rt to  
function in the case of some danger 
bu t also e.g. in the loss of security or 
of prestige. Furtherm ore, the danger 
is no t necessarily real and conscious, 
b u t ju st as real external dangers, it 
produces the predominance of the 
autonom ic nervous system and pre­
pares the organism to ward off the 
danger. However, if autonomic acti­
vation is not followed by action and 
the preparation for the never occurring 
action takes place repeatedly, this 
autonom ic preparation may become 
chronic and may act as a chronic 
stim ulus on the insulin-producing 
mechanism. This state, in the case 
of an inherited susceptibility, consti­
tu tional predisposition, may play a 
role in the development of diabetes.

Material and Method

C om plex psychological in vestigations  
have been conducted in 68 children and ad o­
lescen ts betw en 10 and 18 years o f age (24  
girls and 34 boys). Since the aim  included  
th e  stu d y  o f  premorbid characteristics,

children were selected w hose diabetes had 
becom e m anifest after 6 years o f age.

A  detailed h istory w as obtained from  
both  parents, and individual as well as fa ­
m ilial group explorations com prising all 
fam ily  mem bers who lived in the sam e 
household, were perform ed; R orschach’s 
test and P opper’s identification  tests were 
carried out w ith the affected children.

R e s u l t s

Pathological signs and symptoms 
were found in a considerable per­
centage of the children:

Psychogenic depression 
(permanent anxiety, lack 
of interest, passivity, poor 
self-evaluation, tense feel­
ing of guilt, suppression of
aggression) 27 cases

Nocturnal fear 9 cases
Tics 3 cases
Nail-biting
Thumb-sucking over 3 years

12 cases

of age
Nocturnal or diurnal enure­

4 cases

sis 6 cases
Encopresis 1 case

Several of these symptom s were 
found simultaneously in these child­
ren and only 12 cases proved to  be 
symptom-free.

A high percentage of depression 
(47%) was the most characteristic 
feature in our cases. This finding is in 
accordance with the experience re­
ported by the m ajority of experts. 
Barta and HÓDOSI [2] also presume a 
basic condition of depression in which 
sta te  every further frustration may
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result in extreme reactions. The most 
characteristic symptom s of depression, 
the perm anent anxiety and suppres­
sion of emotions are expressed in the 
neurotic reactions listed in Table I. 
The anamnestic and explorative data  
indicate th a t of the  58 children 32 
suppressed their emotions to  an extent 
where they become so passive as to 
never tu rn  hostile either to  adults or 
to  o ther children and where they do 
not even try  to enforce their will in a 
direct way. Nine are aggressive only 
w ith their siblings and only 14 dare to 
contradict their parents.

According to the parents, many of 
the  children are behaving too well 
and have been model children from 
early  childhood. Rem arks of the 
parents such as “ this child was a 
grown-up a t the age of 4 already” , 
“ he never fought” , “ I  can’t  remember 
him  ever being angry” are not rare.

According to our data, the depressi­
ve symptom s, except for 6 cases, had 
been present even before the onset of 
illness. The same holds true  for the 
neurotic reactions, except for enure­
sis, which is a well-known concomi­
ta n t  of diabetes and cannot therefore 
be evaluated fully as a neurotic 
reaction.

This frequent incidence of depres­
sion seems to prove convincingly the 
role of chronic anxiety  and chronic 
autonom ic stim ulation. Anxiety mobi­
lizes v ia nervous and hormonal p a th ­
ways the  energy needed to  solve a 
situation, prepares the  organism for 
figh t and flight, b u t for our patients 
the  anticipated action through the 
innervated  areas cannot take place

because of the suppression of emo­
tions. Thus, these children are unable 
to  find an adequate outlet for their 
anxieties or tensions ; a t the beginning 
these repressed emotions produce neu­
ro tic  reactions, depressive symptoms. 
I f  additional frustrations or lasting 
frustrating situations are met with 
in the already hypersensitive, over­
strained condition, after a certain 
point the neurotic reaction is no lon­
ger sufficient for culminating the over­
stra in  which will a t last find expres­
sion regressively a t a more primitive, 
autonom ic level. According to our 
postulate, the coincidence of such an 
emotionally developed neurohormonal 
regression and constitutional predis­
position m ay play a role in the aetio­
logy of diabetes.

Our experience did not support 
the correlation presumed by several 
authors between some tragic family 
event — particularly the emotional 
loss of an object — and the tim e of 
onset of diabetes. Particularly the 
emotional loss of the mother, e.g. the 
first encounter with the kindergarten 
or school, or the b irth  of a sibling are 
considered crucial. On the contrary, 
we have observed the manifestation 
of diabetes half a year after entering 
school only in 8 cases, and merely in 5 
cases did the diabetes manifest itself 
following the b irth  of a brother.

We are not convinced th a t this 
experience would contradict the 
disease-precipitating effect of emotio­
nal loss of an object. We believe th a t 
not so much the emotional traum a 
b u t ra ther the longer, continuous stress 
situations precede the onset of the
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disease and for th a t  reason a time 
coincidence could not be observed.

The high incidence among our 
patients of the youngest or only 
children in the family is striking. 
Of the 58 juvenile diabetics 15 are 
the youngest in the fam ily and 9 are 
only children; thus 24 children, almost 
the half of the cases, belong to this 
group. These d a ta  seem to  indicate 
th a t the emotionally central situation 
should also be considered central 
from the aspect of frustrations, and 
as such it represents a  considerable 
load upon the nervous system.

The information concerning the 
feeding behaviour of the diabetic 
children before the onset of the disease 
was in agreement w ith numerous lite­
rary  data. In  the present material, 34 
patients were good eaters since early 
childhood, in contrast to  the data of 
healthy children and children suffer­
ing from other chronic diseases. I f  we 
consider th a t 19 are expressedly pre­
occupied with the thought of food, 
the difference is even more striking.

The extreme eating habits and the 
preoccupation with food — if it has 
no organic background — always 
m ark a disturbance in affective deve­
lopment. The unsatisfied emotional 
need is transform ed into a need to 
eat and as such it can be regarded as 
a regressive supplem entary satisfac­
tion. This phenomenon is thus a sign 
of unbalanced psychic sta te  prior to 
the onset of diabetes.

The social contacts, adjustm ent to 
school and to  contemporaries were 
found to be very poor in this material. 
The great m ajority  of the children

are lonely and feel unhappy outside 
their home environment. Merely 11 
of them  have friends and only 16 such 
contem poraries with whom they  are 
in a loose contact.

The sexual behaviour of our juve­
nile diabetics is considerably infan­
tile, and the affective reactions char­
acteristic of adolescents are almost 
absent. Even though we found 3 girls 
to  have intensive sexual experience, 
due to  the character of their sexual 
adventures we regard them  rather as 
infantile spite reactions addressed to 
the  parents.
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Polysplenie — Asplenie-Syndrom
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L andesinstitut für Kardiologie und H eim  Pál-K rankenhaus, B udapest 

(Eingegangen am 19. Januar 1972)

U nter 21 herzkranken K indern m it Milzanomalie erw iesen sich bei 
der Sektion 7 als asplenisch und 10 a ls polysplenisch. Bei <4 auch h eu te  noch 
lebenden Kindern wurde anhand verschiedener Sym ptom e — unsicherer 
abdom inaler Situs, im B lutbild nachw eisbare H ow ell-Jollysche u n d  H einz - 
sehe Körper, schwerer m ultipler H erzfehler, szintigraphischer B efund  - 
eine M ilzanom alie (wahrscheinlich Polysplenie) diagnostiziert. D ie m eisten  
asplenischen Kinder starben bereits im  Säuglingsalter, nur ein K in d  erreichte 
das 11. Lebensjahr. Positionelle A nom alien des Herzens und der B auch­
organe — Dextrokardie, abdom inaler S itus inversus bzw. unsicherer (sym ­
m etrischer) abdominaler Situs — kam en bei Polysplenie h äu fig  vor. Der 
Situs im  Abdom en war in säm tlichen Fällen von Äsplenie unsicher, in 4 
F ällen  ließ sich Dextrokardie beobachten . Bei 5 polysplenischen K indern  
erw eckte die m ultiple Milz den E indruck eines N ebenbefundes u n d  schien  
keine Teilerscheinung eines Syndrom s zu  sein, ihre Herzveränderungen unter­
schieden sich von den bei Ä splenie oder Polysplenie häufigen H erzfehlern  
und es lag bei ihnen auch keine positioneile Anomalie vor.

Zur Doppelmilz oder Polysplenie 
gesellen sich häufig, zur Äsplenie dage­
gen praktisch immer andere E n t­
wicklungsanomalien, die sieh m it ge­
wisser Konsequenz melden; in diesem 
Sinne pflegt m an das Krankheitsbild 
Polysplenie- bzw. Asplenie-Syndrom 
oder Ivemarksches Syndrom zu nen­
nen [1, 2, 5, 8, 10, 11, 17, 21, 25, 27, 
30, 33, 3 5 -  37, 40, 4 2 -4 6 ] .

Unsere vorliegenden U ntersu­
chungen richteten sich auf die 
K lärung der kardialen und viszeralen 
Entwicklungsanomalien bzw. posi- 
tionalen Anomalien, die in Beglei­
tung der Äsplenie und Polysplenie 
auftraten.

Material und Methodik

Im  Laufe der vergangenen 16 Jahre 
standen  wegen einer angeborenen H erz­
krankheit 14 polysplenische u n d  6 aspleni- 
sche K inder unter unserer B ehandlung; 
hierzu  kam  noch ein w eiterer F a ll von  
Ä splen ie in einer N eugeborenenabteilung, 
so  daß wir in vorliegender A rbeit insge­
sam t über 21 Fälle berichten können.

In  16 Fällen wurde die P olysplenie  
bzw . Ä splenie im  Laufe der Sektion  en t­
deckt, in 5 Fällen (Tab. I, die F ä lle  N r. 11 — 
14 und  21) konnte die D iagnose in  v ivo  

g este llt  werden, eines dieser K inder starb  
u n d  die Sektion verifizierte d ie  D iagnose  
der Ä splenie (Fall Nr. 21).

A u f das Bestehen des P olysp len ie- bzw. 
A splenie-Syndrom s wurde anhand der 
m ittele  physikalischer und R öntgenunter-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



126 В. Záborszky, Оу. Gorácz: Polysplénie-Asplenie

Buchung beobachteten sym m etrischen L e­
ber, des sym m etrischen (bzw. »unsiche­
ren«) abdom inalen Situs, der im  Blutbild  
nachw eisbaren H ow ell—J  ollyschen und 
H einzschen  Körper [15] und  der schweren 
m ultip len , m it Zyanose einhergehenden  
kongen ita len  Herzfehler gefolgert. Der 
C harakter der H erzveränderung konnte  
m itte ls H erzkatheterisierung und  Angio- 
kardiographie bzw. bei den Verstorbenen  
anläßlich  der Sektion geklärt werden.

In  4 der 5 in  vivo diagnostizierten Fälle  
w urden auch  szintigraphische U ntersuchun­
gen vorgenom m en. In  3 dieser F älle  hat 
sich d ie  M ilz nicht dargestellt, w as gegen 
die A nw esenheit einer Milz von N orm al­
größe spricht. D iese K inder können aber 
ebenso asplenisch wie auch polysplenisch  
sein, da  ja  die U ntersuchung sogar bei 
einer k le in en  m ultiplen Milz kein  Milzge­
w ebe nachw eist. D ie übrigen Sym ptom e  
— die später ausführlich angeführt wer­
den — sprachen in säm tlichen F ällen  für 
P olysp len ie . In  einem  F all w ar m ittels 
Szintigraphie nebst au f eine M ilzanomalie 
w eisendem  klinischem  B ild  M ilzgewebe 
nachzuw eisen . D iese 4 F ä lle  sind  in der 
die w ich tigeren  A ngaben enthaltenden  
T abelle I , unter der B ezeichnung »Poly­
sp len ie ? « angeführt.

D ie  bei unseren P atien ten  registrier­
ten  A nom alien  des H erz- und G efäßsy­
stem s und  ihre Verteilung sind in Tabelle II  
ersich tlich .

B esprechung

W ährend sich m it der Asplenie eine 
lange Reihe von Mitteilungen beschäf­
tig t u n d  sich die Zahl der veröffent­
lichten Fälle auf rund  200 beläuft, 
bildete die Polysplenie das Thema 
wenigerer M itteilungen und  auch die 
Zahl der publizierten Fälle liegt nied­
riger [1, 18, 30, 31, 34, 37]. Dieser 
U m stand  kann dam it erk lärt werden, 
daß sich zur Asplenie — lau t Lite­
ratu rangaben  — im allgemeinen eine

schwere Herz-Entwicklungsanomalie 
gesellt und  der abdominale Situs von 
der N orm  auffallend ab weicht, w äh­
rend bei Polysplenie der Situs nur 
selten pathologisch ist, außerdem  
Herzfehler nicht in sämtlichen F ä l ­
len, in weniger schwerer Form  und 
auch n ich t unbedingt m ultipel auf- 
tre ten  [2, 7, 13, 16, 17, 18, 21, 23, 24, 
29, 32, 33, 35, 38].

Die Lebensdauer der beobachteten  
und verstorbenenpolysplenischenKin- 
der w ar im allgemeinen länger als die 
der asplenischen Patienten; 4 aller 
W ahrscheinlichkeit nach an Polysple­
nie leidende Kinder sind auch heute 
noch am  Leben. Die an Asplenie- 
Syndrom  leidenden Kinder überleben 
das Säuglingsalter nur selten, so daß 
unser bis zum 11. Lebensjahr leben­
des K in d  besonders beachtensw ert ist 
(Fall Nr. 17).

Die sichere in vivo Differenzierung 
der beiden Syndrome ist nicht einm al 
m it H ilfe der Szintigraphie möglich 
[39]. Im  Säuglingsalter bedeutet die 
Gefahr der Strahlenschädigung ein 
gewisses Hindernis der U ntersuchung, 
zumal sich aus den Ergebnissen keine 
direkten therapeutischen K onsequen­
zen ziehen lassen. Die Nachweisbar­
keit der Howell—Jollyschen und  
Heinzschen Körper im B lutbild  ist 
ebenfalls kein entscheidender Beweis, 
diese Gebilde können nämlich sowohl 
bei Asplenie, als auch bei Polysplenie 
in bedeutender Anzahl vorgefunden 
werden [7, 15]; ihre Zahl hängt w ahr­
scheinlich m it der Größe des funktio­
nierenden Milzgewebes zusammen. Un- 
sere Erfahrungen sprechen dafür, daß 
falls die Menge des Milzgewebes gering
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T a b elle  I
Gleichzeitiges Vorkommen von Polysplénie, A splenie und pathologischer, sym m etrischer Lungenlappim g, abdom inaler und H erz-Situs

Lebensalter
Basis der Diagnose Milzanomalie

Zahl der Lungenlappen
Abdominaler Situs Herz-SitusNr. Name M = Monate 

T = Tage
Geschlecht

rechts links

î. Zs. T. i6  j 9 Obduktion Polysplenie 2 3 invertiert Dextrokardie

2. E. Sz. 3 M 9 Obduktion Polysplenie 2 3 invertiert Dextrokardie

3. I. V. 6 M 9 Obduktion Polysplenie 2 2 symmetrisch
(indeterminiert)

Levokardie

4. K. F. 6 J 3 Obduktion Polysplenie 3 2 soi normal

5. A. H. 4 M 9 Obduktion Polysplenie 2 2 sol normal

6. A. В. 4 M 3 Obduktion Polysplenie 3 3 sol normal

7. L. В. 4 M 3 Obduktion Polysplenie 3 2 sol normal

8. I. Sz. 15 J 3 Obduktion Polysplenie 3 2 sol normal

9. J. K. 1 J з Obduktion Polysplenie 3 1 symmetrisch Dextrokardie

10. I. H. 1 T 9 Obduktion Polysplenie 3 2 sol normal

11. J. M. 5 J 3 Szintigraphie Polysplenie ? 2 2 symmetrisch Levokardie 
(normale Herzlage)

12. K. M. 12 J 9 Szintigraphie Polysplenie ? 2 2 invertiert Levokardie

13. E. G. 4 J 9 Szintigraphie Polysplenie Î 2 2 symmetrisch Levokardie

14. T. Sz. 10 J 3 Szintigraphie Polysplenie ? 3 3 symmetrisch Levokardie

15. Zs. B. 4 M ? Obduktion Asplenie 3 3 symmetrisch Dextrokardie

16. K. D. 5 M 9 Obduktion Asplenie symmetrisch Dextrokardie

17. G. G. 11 J 3 Obduktion Asplenie 3 2 symmetrisch Levokardie

18. S. T. 1 M 9 Obduktion Asplenie symmetrisch Dextrokardie

19. G. T. 7 M 9 Obduktion Asplenie symmetrisch Levokardie

20. I. T. 9 T 3 Obduktion Asplenie 3 2 symmetrisch Levokardie

21. A. B. 1 T 9 Obduktion Asplenie 3 3 symmetrisch Dextrokardie

. Z
áborszky, G
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olysplénie-A
splenie
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Ta b elle  I I

G leichzeitiges Vorkom m en von  Polysplenie und E ntw icklungsanom alie des 
kardiovaskulären System s

Nr. 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8. 9.

l . -j- + + + + — — — ektopisch
2. + + + - - partiell - - ektopisch
3. + + - + T — - - -
4. — — + - — — - - —
5. + - + + - - - —
6. - - - - - - - Sinus Valsalva-Ruptur —
7. + + — — — komplett — V. cava superior sinistra 

persistens
—

8. Stenosis -f- Coarctatio 
aortae. D. Botalli 
persistens

9. + + + - + komplett + - —
10. + Coarctatio aortae -j- 

D. Botalli persistens -f- 
Hypoplasie der linken 
Herzhälfte

11. — + — — — — — — AV-Block 
III. Grades

12. — — + + — — + Stenosis aortae sub- 
valvularis

13. - + + - - - + -
14. + + + + — — + Atresia valvulae tricus- 

pidalis
—

15. + + - —
16. + + ektopisch
17. + + + + Atresia valvulae tricus- 

pidalis. Einmündung 
der V. cava superior 
sinistra persistens in 
den linken Vorhof

ektopisch

18. + + - + — —
19. + + + + + komplett + - -
20. + + + - - Truncus arteriosus comm. —
21. + + + + — — ektopisch

1. =  Zyanose
2. =  V orhofseptum defekt
3. =  K am m erseptum defekt, gem einsam e K am m er
4. =  Stenosis pulm onalis infundibularis
5. =  Transposition der großen Gefäße.
6. =  V. pulm onalis-Transposition
7. =  Partielle A plasie der V . cava inferior
8. =  Sonstige
9. =  R hythm usstörungen
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a b
A b b . 1. a. H alsorgane m it H erz, Lungen, Leber, Milz, O m entum , und N ieren. D as Herz 
is t groß, d ie Milz besteht aus mehreren selbständigen A bschnitten; b. J . K. 1 jähriger 

K nabe, F all Nr. 9. Ostium  atrioventriculare com m une

ist, das Blutbild der Asplenie en t­
spricht.

Nach den L iteraturangaben zeigt 
die Geschlechtsverteilung bei Poly­
splénie keine charakteristischen Züge 
[42]; in unserem M aterial fiel die Zahl 
der K naben und Mädchen ebenfalls 
nahezu identisch aus. In  der aspleni- 
schen Gruppe dom inierten dagegen 
die Mädchen, obwohl nach den Schrift­
tum daten  die Häufigkeit dieser K rank­
heit bei den K naben doppelt so hoch 
liegt.

In  der Entwicklung der asymme­
trischen Organe meldet sich bei beiden 
Syndromen bekanntlich eine “sym ­
metrische Tendenz” [4, 6, 14, 17, 21,

35, 37, 42], was als Persistenz des 
wenig differenzierten embryonalenZu- 
stands aufzufassen ist. Bei Polysplé­
nie ist die Lunge manchmal beider­
seitig zweilappig (wie normaler­
weise die linke Lunge). In  einigen 
Fällen entwickelt sich das hepatische 
Segment der unter normalen Verhält­
nissen auf der rechten Seite verlau­
fenden V. cava inferior nicht, ein 
Zustand, der häufig “V. cava inferior- 
Mangel” genannt wird [8, 9, 12, 20, 
23, 47]. Bei Polysplenie redet man 
deshalb über “beiderseitige Links- 
seitigkeit” [29, 40, 41]. Symmetrische 
Leber- und D arm -Rotationsstörungen 
kommen bei beiden Syndromen häu-
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A b b . 2 .  a. Thorakaler und abdom inaler Situs; bedeutende H erzvergrößerung, sym ­
m etr isch e , formlose Leber, die L ebersubstanz wird durch das L igam entum  teres hepatis  
durchbohrt; b. G. G. 11 jähriger K n ab e, F all Nr. 17. N ach Seitw ärtsziehen der Leber ist

d ie  Milz n icht sichtbar

fig vor, außerdem sind die beiden 
V orhöfe einander auffallend ähnlich 
(“ a tr ia le r  Isomerismus” [42, 43, 44, 
45]).

W ie in  Tabelle I  ersichtlich, konnte 
eine pathologische symm etrische Lun­
genlappung in einer bedeutenden Zahl 
unserer polysplenischen Fälle  beob­
a c h te t werden.

L a u t Literaturangaben is t die 
sym m etrische Tendenz bei Asplenie 
noch ausgeprägter. Als charak teristi­
sche Zeichen gelten die beiderseitige 
dreilappige Lunge — normalerweise 
ein Charakteristikum  der rechten 
Lunge — und das Fehlen der unter

Normalverhältnissen auf der linken 
Seite befindlichen Milz. Angesichts 
dieser Anomalien redet m an bei Asple­
nie über “beiderseitige Rechtsseitig- 
keit” [36, 41].

Die Mehrzahl unserer asplenischen 
Fälle wurde vor mehreren Jahren  und 
zum Teil in einem anderen In stitu t 
obduziert. Das ist die wahrschein­
liche Ursache dafür, daß die erwähnte 
Lungenlappungs-Anomalie nur in 2 
Sektionsprotokollen vorkomm t. Die 
Annahme dagegen, daß die sym m etri­
sche Lungenlappung eine obligate 
Teilerscheinung der Milzanomalie ist, 
scheint übertrieben zu sein. Nach den

Acta Paedia-rica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



В. Záborszky, Оу. Gorácz: Polysplenie-Asplenie 131

pneumologischen und Sektionserfah­
rungen ist diese Erscheinung auch 
ohne die übrigen Symptome des 
Polysplenie- bzw. Asplenie-Syndroms 
keine extreme Seltenheit.

Die symmetrische Leber ist ein 
wichtiges Sym ptom , welches die Auf­
merksamkeit des Klinikers auf die 
häufige Begleiterscheinung der Milz­
anomalie, nam entlich auf den sym ­
metrischen abdom inalen Situs lenkt; 
diese letzterw ähnte Anomalie dürfte 
indessen selbständig kaum  Vorkom­
men [9]. Was unser M aterial anbe­
langt, meldete sich eine symmetrische 
Leber in der polysplenischen Gruppe 
in 5 Fällen, dagegen aber bei säm t­
lichen asplenischen Kindern.

Die begleitenden viszeralen Ano­
malien können äußerst variabel sein. 
Das Mesenterium commune ist als 
extreme V ariante der Darm-Rota- 
tionsstörung ebenfalls eine Manife­
station der symm etrischen Tendenz. 
In  zwei unserer polysplenischen und 
drei der asplenischen Fälle lag ein 
an den embryonalen Zustand erin­
nernder rohrartiger “ tubulärer” Ma­
gen vor. In  einem polysplenischen 
Fall ließ sich die Atresie des Darm ­
systems beobachten. In  der L iteratur 
werden außerdem  Omentumaplasie, 
mobile, rudim entäre Bauchspeichel­
drüse, Gallenblasenaplasie, einseitige 
Nierenaplasie, Hufeisenniere und an­
dere Anomalien des Urogenitalappa­
rats erwähnt [1, 36, 42].

Bei unseren polysplenischen K ran­
ken waren auffallend häufig positio- 
nale Anomalien des Herzens bzw. der 
Bauchorgane vorzufinden: In  3 Fäl­
len Dextrokardie m it abdominalem

Situs inversus, in 5 Fällen entsprach 
das Bild einem symmetrischen abdo­
m inalen Situs (die Bezeichnung Situs 
solitus oder inversus eignete sich 
wegen der symmetrischen Leber, des 
in der Mittellinie liegenden Magens 
und der Darm -Rotationsstörung 
nicht) ; diese Anomalie wird auch vis­
zerale Heterotaxie [20], Situs indeter- 
m inatus, incertus und am biguus [32, 
41, 42] genannt.

D er abdominale Situs w ar in  säm tli­
chen asplenischen Fällen sym m etrisch, 
in 4 der 7 Fälle lag auch D extro­
kardie vor. Unsere Erfahrungen spre­
chen somit dafür, daß die positionale 
Anomalie eine häufige Begleiterschei­
nung des Asplenie-Syndroms ist, ob­
wohl andere Verfasser dies n icht in 
säm tlichen Fällen beobachtet haben 
[10, 42].

GewisseEntwicklungsanomalien des 
kardiovaskulären Systems lassen sich 
bei diesen Syndromen häufig vor­
finden. Laut L iteraturangaben ist 
ein gesundes Herz bei Polysplenie 

im Gegensatz zur Asplenie — 
keine Seltenheit [2, 7, 8, 10, 13, 21, 
23, 24, 30, 3 2 -3 6 , 38, 42].
Unsere Patienten litten ausnahmslos 
an einer Herzkrankheit, was aber, da 
es sich um die Patienten einer kardio- 
logischen Abteilung handelte, keines­
wegs überraschend war.

Einmündungsanomalien der Vv. 
cavae, z.B. partielle V. cava inferior 
Aplasie, eine sich in der V. azy­
gos, hemiazygos bzw. V. hepatica 
fortsetzende V. cava inferior [9, 24, 
34, 42, 47], kommen bei Polysplenie 
häufig und manchmal auch bei Asple­
nie vor. Wie in Tabelle I I  ersichtlich,
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konnte  diese Anomalie auch bei unse­
ren P atien ten  beobachtet werden. 
Möglicherweise lag die Prozentzahl 
der Regelwidrigkeit sogar höher, sie 
w urde aber in unseren früheren Fäl­
len n ich t beachtet. Dasselbe bezieht 
sich auch auf die bilaterale V. cava 
superior.

Die aorto-kavale Juxtaposition 
wurde, als ein wichtiges Sym ptom  des 
Asplenie-Syndroms, unlängst beschrie­
ben [13]; in unserem M aterial war 
diese Anomalie nicht zu beobachten.

N ach einigen Verfassern kom mt bei 
Asplenie eine totale Lungenvenen­
transposition  häufig vor [38, 42]. Wir 
haben die Anomalie in zwei polysple­
nischen Fällen und in einem aspleni- 
schen Fall beobachtet. Wegen der 
m ultiplen Herzentwicklungsanomalie 
(vor allem wegen des gemeinsamen 
Vorhofs) ist die Veränderung nur dann 
augenfällig, wenn die Lungenvene 
nicht d irek t in den rechten Vorhof, 
sondern in eine der Vv. cavae superio- 
res oder in den Sinus coronarius mün­
det, wie das auch bei unseren Patien­
ten  der Fall war.

W ie darau f die in Tabelle I I  ange­
füh rten  Angaben hinweisen, waren die 
beobachteten Herzveränderungen bei 
Polysplenie ziemlich variabel, wäh­
rend  bei Asplenie ein verhältnismäßig 
einheitliches klinisches Bild in E r­
scheinung tra t. In  säm tlichen zur 
letzterw ähnten Gruppe gehörenden 
Fällen  lag — mit Ausnahm e von 
2 K indern  — eine Transposition der 
großen Gefäße vor. Dazu gesellten sich 
verschiedene Anomalien, wie Vorhof- 
Septum defekt bzw. endokardialer Kis­
sendefekt oder atriale Septumaplasie

in K om bination mit pulmonaler Ste­
nose bzw. Atresie, gemeinsamer a trio ­
ven triku lärer Klappe, großem K am ­
m er-Septum defekt bzw. gemeinsamer 
K am m er. Diese für Asplenie charak­
teristischen Anomalien haben wir 
hauptsächlich in unseren späteren 
Fällen beobachtet, in denen wir den 
Nachweis der erwähnten K om ponen­
ten bei der Sektion bewußt bestrebten.

Wie darau f auch unsere E rfah run ­
gen hinweisen, sind in einem Teil der 
Polysplenie-Fälle ähnliche H erzver­
änderungen vorzufinden, wie bei As­
plenie. D er Umstand, daß einige Ver­
fasser die beiden Syndrome nicht 
unterscheiden, findet seine E rklärung 
offensichtlich in dieser Ähnlichkeit 
[23 , 4 3 ] . In  einigen unserer Fälle 
dünk t die Polysplenie eher ein N eben­
befund zu sein, und es fehlt auch der 
“Syndrom -Charakter” (Fälle Nr. 4, 6, 
7, 8, und  10).

Aus Tabelle I I  geht ferner hervor, 
daß sich zur Milzanomalie in beiden 
Gruppen auch eine Rhythm usstöi’ung 
gesellte. Es sei erwähnt, daß van 
M ie r o p  und  Mitarb. [4 3 ] in zwei F ä l­
len von Asplenie-Syndrom im linken 
Vorhof einen sinoatrialen K noten fan­
den, welcher wahrscheinlich als ek to ­
pischer H erd  funktionierte und  somit 
die U rsache des ektopischen R h y th ­
mus war.

Inbezug au f die frühere Beobach­
tung, daß Splenektomierte über eine 
verm inderte Abwehrfähigkeit ver­
fügen und  somit zur Sepsis neigen 
[22], füh rte  unser Material keinen 
Beweis. Mit Ausnahme von 2 
K indern starben sämtliche unserer 
P a tien ten  an einer Herzkrankheit.
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Die wesentlichen Elemente der frag­
lichen Symptomatologie sind in der 
letzten Zeit bekannt geworden. Das 
Ziel unserer Arbeit war, die Aufm erk­
sam keit auf die möglichen Verände­
rungen zu lenken, welche sobald 
sich der Verdacht dieser Syndrome 
erhebt — beobachtet und  registriert 
werden müssen.
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Serum lysozym e a ctiv ity  w as determ ined in 30 sm all-for-dates and  
32 norm al newborns. In the former, a  statistically significant decrease of 
serum lysozym e a c tiv ity  w as observed as compared to the a c tiv ity  in  normal 
new borns. D ilution o f the serum  w as found  to  cause an increase in  lysozym e  
activ ity  in both groups of newborns. T he obtained results are d iscussed  with  
respect to  the increased susceptib ility  to  infections o f sm all-for-dates.

Lysozyme, the  enzyme discovered 
by  F l e m i n g  [31, is defined as mura- 
midase EC 3.2.1.17. Lysozyme breaks 
down the membrane of some bacteria 
by hydrolysing the  beta-1,4 links be­
tween n-acetylmuramic acid and N- 
acetylglucosamine [4, 9], and converts 
killed bacteria to  spheroplasts or pro­
toplasts, which are almost devoid of 
cell wall material. The enzyme exists 
exclusively in th e  neutrophilic gran­
ulocytes and monocytes and tissue 
macrophages [2, 4, 6].

Lysozyme activ ity  in the normal 
adult human serum ranges from 5 to 
20 pg/ml [4, 6], which corresponds to 
100- 400 IU/ml [13, 14]. Muramidase 
was found to  be present as early as 
in the 9 12 week embryo [5].

I t  is generally known th a t small- 
for-dates newborns are more sus­
ceptible to infection than  full-term 
newborns [11, 18, 20] bu t the factors 
responsible for the  increased suscepti­
bility are not quite known.

From  the clinical point of view it

seemed to be of interest to  estim ate 
the serum  lysozyme activ ity  in small- 
for-dates newborns in view o f their 
being high risk cases.

M a t e r i a l  a n d  M e t h o d s

A  to ta l o f 30 sm all-for-dates and  32 
norm al newborns were in vo lved  in  the  
stud ies. They were all born a t  term , 
according to  the classification o f  th e  E xpert 
C om m ittee on Maternal and  C hild H ealth . 
L ysozym e activity was determ ined according  
to  th e  m ethod o f Sm o lelis  and H a r t se l l  
[16] w ith  Micrococcus lysodeicticus as the  
substrate. Sera were tested  un d ilu ted  and  
dilu ted  1 to  10 in Sorensen buffer.

B lood  immediately after collection  was 
centrifuged and the serum w as stored at 
— 20 °C until assay. L ysozym e ac tiv ity  
w as tested  at 0 and 10 m inutes and  then  
calculated  in IU /m l/m in.

R e s u l t s

Results are presented in  Fig. 1. 
Serum lysozyme activity in  the  small- 
for-dates was in the range of 75—600 
IU /m l, mean 382 IU/ml. Serum diluted
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1 : 10 showed a broad range of activ­
ity , 75 — 900 IU/ml, w ith a mean of 
453 IU/ml.

In  the  normal newborns th e  follow­
ing d a ta  were obtained. In  the  undi­
lu ted  sera the range was 250 to 750 
IU /m l, mean 488 IU/m l, while in the 
d ilu ted  sera lysozyme ac tiv ity  ranged 
from  200 to 2400 IU/m l, w ith  a mean 
of 631 IU/ml.

Statistical evaluation of these data 
is illustrated  in Table I. The differ­
ences in lysozyme activ ity  of undiluted 
and  diluted sera betw een small-for- 
dates and normal newborns were sig­
n ifican t statistically, p  <  0.001.

D is c u s s i o n

Several authors [1, 19] have shown 
the  role of lysozyme as a  factor par­

ticipating in cellular and hum oral 
im m unity.

The present findings indicated a 
sta tistically  significant decrease of 
lysozyme activ ity  in both dilu ted  and 
undilu ted  samples of serum in small- 
for-dates newborns as compared to  
norm al ones. The depressed lysozyme 
activ ity  m ay be in connection w ith 
the low neutrophilic granulocyte count 
noted in the  small-for-dates [7], in 
view of the  relationship between the 
leukocyte count and serum lysozyme 
activ ity  [6, 8, 17].

The observed increase in lysozyme 
activ ity  in diluted sera may be in ter­
preted  as a  result of the blocking of 
the lysozyme inhibitor by dilution. 
The presence of such inhibitors has 
been postu lated  by several authors
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F ig . 1. Serum  ly sozym e activ ity  in sm all-for-dates newborns
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T a b l e  I

Statistica l evaluation o f  data

Full-term newborns
Serum lysozyme 
activity IU/ml

undiluted diluted 1 :10

M. V. n o rm al 488 631
sm all-fo r-d ates 382 453

e no rm al 17.40 19.31
sm all-fo r-dates 20.60 45.60

t 3.96 3.60

p <0.001 <0.001
S. D. no rm al 97.00 109.30

sm all-fo r-dates 112.90 249.70

[ 10, 15]. Special a tten tion  should be 
p a id  also to the presence of heparin 
a n d  DNA; these substances and 
especially DNA occur in abundant 
am ounts in the leukocytes.

Lysozyme is well-known to possess 
several biological activities closely con­
nected  with the mechanisms protect­
in g  the organism from infections. 
T hus, lysozyme stim ulates phagocy­
to sis  [1] and granulopoiesis [12]. 
In  this way, the low serum lysozyme 
a c tiv ity  in small-for-dates newborns 
m ay at least partly  be responsible 
fo r  their increased susceptibility to 
i nfections.
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due to Myxovirus Infection
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(R eceived February 23, 1973)

In  th e  period 1961 to  1971, a m yxovirus aetio logy was revealed in 45% 
o f 397 investigated  cases o f  acute laryngotracheobronchitis. The clinical 
course w as n ot specific in th e  different types o f infection. A t the sam e tim e  
an increase in heterologous antibodies to  som e typ es o f  parainfluenza m yxo­
virus w as found in  28 children. There was no correlation betw een the sever­
ity  o f  th e  clinical signs and th e  incidence o f  heterologous antibodies.

Acute obstructive laryngotracheo­
bronchitis (AOLTB) is a disease with a 
num ber of not completely understood 
factors participating in its devel­
opm ent and of typical sym ptom atol­
ogy including age, sex, season, climate, 
allergy and infection. A t present, vir­
uses, mainly those belonging to  the 
myxovirus group, are among the most 
discussed aetiological factors. The 
problem of v iral aetiology has been 
dealt with by a num ber of authors 
and some of them  have attem pted  to 
find  a correlation between the infect­
ing agent and the  clinical picture.

The present paper summarizes our 
clinical and laboratory observations 
during the past 11 years. In  the period 
from  January  1, 1961, to  December 
31, 1971, 1609 children were adm itted 
to  the two Prague Departm ents with 
a  diagnosis of AOLTB. A complete 
virological exam ination was carried 
ou t in 937 children, i.e. in 25%.

Viral aetiology was dem onstrated by 
virus isolation and serological tests 
for dem onstrating increases in an ti­
body titre.

Methods

A ll the m ethods used have been de­
scribed previously [6].

A  viral aetio logy was considered proven  
w hen isolation o f  th e  virus w as accom ­
panied by an adequate serological response, 
th at is by an a t least fourfold  increase hi 
hom ologous antibodies.

R esults

Myxoviruses were dem onstrated as 
the aetiological agent in 85 of the 
397 investigated children. A t the 
same time an increase in heterologous 
antibodies to  some type of M . para- 
influenzae was found in 28 of 85 chil­
dren. A further 70 showed a significant 
increase in myxovirus antibodies 
w ithou t positive cultivation result
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while in 26 cases the positive cultiva­
tion  was not confirmed serologically. 
Thus, a  viral aetiology was assumed 
in 181 cases, i.e. 45% of th e  to ta l 
num ber of investigated children.

Clinical observations

E ighty-five children in whom myxo- 
virus infection was confirmed both 
by  cultivation and serologically, were 
investigated  clinically. There were 60 
boys and  25 girls; this showed the 
strik ing  predominance of boys. Fig. 1 
shows the  age of the patien ts; it 
confirm s the well-known fac t th a t 
children in their first three years are 
the  m ost frequently affected. Most 
cases occurred in autum n, w inter and 
early  spring (Fig. 2). Changes in 
w eather were an im portant factor, 
particu larly  tem perature changes in 
bo th  directions. According to  F e e y e s s  
and L e g e n t  [2] the ratio is 15 : 85; 
only 15% of the cases occur in settled 
w eather.

Signs

AOLTB is mostly of a sudden onset, 
b u t th is m ay be different when the  ill­
ness begins as a simple resp iratory  in­
fection w ith  very slight respiratory  ob­
struction. For this reason even mild 
cases were adm itted to hospital. Fig. 3 
gives a  classification of the  cases 
according to  signs in correlation 
w ith th e  aetiology and the presence 
of antibodies.

Complications

The m ost common complication was 
bronchopneum onia which was diag­

nosed radiologically in 11 cases; five 
of these required tracheotom y.

Other findings

Leukopenia, which made R abe [7] 
to assume th a t the disease was a viral 
one, has been confirmed in our cases; 
it was observed in 46 children, the 
lowest leukocyte count being 4000. 
In  the other children the count was 
within normal limits. Leukocytosis 
was observed only once. Twenty-two 
children had a sedim entation rate  
above 20 mm/hr; in the rest, 
the sedim entation rate  was nor­
mal. Twenty children had pyrexia of 
more than  38°C a t the beginning of 
the illness, b u t the fever bore no cor­
relation w ith the severity of the 
course.

Recurrence

AOLTB often recurs. Twenty-one 
of our cases had two or more relapses. 
In most cases the recurrence ran a 
mild course, although tracheotom y 
was necessary in one case during the 
second attack. In  no case of a recur­
rence after tracheotom y was it neces­
sary to perform this operation again.

Bacteriological examination

Negative bacteriological findings 
are among the evidence of viral aetio­
logy. Positive findings point to super­
infection, which, however, occurred 
later. In  the first few hours we nearly 
always found non-pathogenic or facul­
tatively pathogenic microorganisms 
in the pharyngeal or tracheal swabs 
of the patients.
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F io . 1. The influence o f  age
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F ig . 3. Course o f  AOLTB due to  m yxovirus in fection . I: Stridor, barking cough  
II: Stridor, barking cough, jugular retraction; III: Stridor, barking cough, sternal retrac­
tion; IV: D ecom pensation o f  respiration □  Increase in hom ologous antibodies. ■ Increase  

in hom ologous and heterologous antibodies
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Duration of illness before admission

Signs of respiratory  obstruction 
appeared a t various tim es before 
admission. On account of the sudden­
ness and  severity of th e  illness, 40 
children were adm itted  w ithin a few 
hours a fte r the onset. Twenty-seven 
children had been ill two days before 
admission and eighteen from  three 
days to  a week. In  eight children of 
those requiring tracheotom y, the ill­
ness had  s ta rted  m ildly 24 hours to 
th ree days before the operation, which 
again confirms the  need for early 
adm issionto hospital. The only excep­
tion is acu te  epiglottitis which always 
begins acutely, b u t such cases were 
not included in the present series.

Recession of signs
Signs of respiratory obstruction and 

pyrexia usually receded within 48 
hours except in patien ts requiring 
tracheotom y, in whom the  tube could 
be rem oved in 4 —5 days. The rapid 
im provem ent was due to  antibiotics, 
conditioning of the macroclimate, and 
especially to  corticosteroid trea tm ent 
which can be regarded as specific for 
the  condition a t issue.

D i s c u s s i o n

W hen comparing the course and 
severity  of the illness w ith the viro- 
logical findings, it  becomes evident 
th a t  there  is no direct relationship 
betw een the  causal agent and the 
clinical picture. I t  is no t possible to 
explain w hy the same type of virus 
sometimes causes disease of the  entire 
respiratory  system and sometimes 
obstructive changes, especially in the

larynx . Recently, an explanation has 
been sought for the presence of hete­
rologous antibodies which, according 
to  S c h u m a c h e r  [8] and Ch a n o c k  [1 ], 
render the organism partly  immune, 
influencing thereby the clinical course 
of the  illness. The presence of hetero­
logous antibodies in infections with 
parainfluenza myxoviruses is consid­
ered an  anamnestic reaction which 
is a manifestation of the previous 
con tact of the patient w ith the  same 
or different types of myxovirus of the 
same group. According to Ch a n o c k  [1] 
and  W ig a n d  et al. [10 ], children suffer 
from  v iral infections six tim es a year 
on the  average. This provides the  basis 
for the  formation of heterologous an ti­
bodies. H e n l e  and L ie f  [3 ], V a n  d e r  
V e e n  and So n d e r k a m p  [9] and 
P a r r o t t  et al. [5] dem onstrated ex­
perim entally  th a t there is a rise in hete­
rologous antibody titre  on reinfec­
tion w ith  the myxoviruses of pa ra ­
influenza, influenza types ±\l and  A 2, 
and epidemic parotitis. As sta ted  
above, there was an increase in hete­
rologous antibodies in 27 patien ts in 
our series. We observed a heterolo­
gous antibody reaction not only to 
various types of parainfluenza m yxo­
viruses, b u t also an increase in an ti­
body titre  to  myxoviruses of different 
groups. Thus, in one case an increase 
in M . influenzae type A 2 antibody 
titre  was observed together w ith the 
positive isolation ofparainfluenza type 
1, and  in one child with positive culti­
vation o f parainfluenza type 3, an ti­
bodies to  RS virus were found in addi­
tion to  the  homologous antibodies. 
Besides an increase in the antibody
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titre  to RS virus, a significant increase 
in antibody titre  to  influenza virus 
type A 2 or parainfluenza virus types 
1 and 3 was found in three cases. 
These findings m ust be evaluated as 
dem onstrating mixed infections, be­
cause parainfluenza and RS virus 
have no cross-immunity.

Parainfluenza viruses were found 
in our material in 58 cases, i.e. in 
69% of all myxovirus infections. This 
represents 15% of the to ta l num ber 
of children investigated. This percent­
age is higher than  the 8% reported 
for common respiratory infections by 
P a r r o t t  et al. [5] bu t lower than  the 
30% reported by S c h u m a c h e r  [8]. 
C h a n o c k  [ 1 ] found parainfluenza virus 
type 1 in 17.7% of his cases, type 2 
(which is the specific virus of AOLTB) 
in (*%, and type 3 in 5.6%. Thus, 
parainfluenza virus type 1 was the 
m ost frequent in our series. The s ta ­
tistics of M cL e a n  et al. [4 ]  who demon­
stra ted  type 1 parainfluenza in 244 
out of 390 children, are exceptional.

Thé positive isolation result w ith­
o u t serological response, observed in 
26 cases, can be explained as an 
accidental finding or by assuming 
th a t  antibodies had not formed in 
the  given time interval. This m ust be 
taken  into consideration because in 
most virological works it is claimed 
th a t  with the myxoviruses, isolation 
is more im portant than  are the sero­
logical findings. Moreover, an increase 
in  antibody titre  (70 cases in our

material) without confirm ation by 
cultivation may also be regarded as a 
potential confirmation of the  viral 
aetiology. In  these patients antibodies 
to parainfluenza strains were found 
in most cases.
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Mononucleosis infectiosa im Kindesalter: 
diagnostische Probleme aufgrund 

der Teilnahme der Leber
Von

I . P é l e y , I . K á d a s , L . V a rg a  und M. L á b a d y

K om itatskrankenhaus, Pécs, Ungarn 
(Eingegangen am  27. Februar 1973)

A nläßlich der U ntersuchung von 105 an M ononucleosis infectiosa 
leidenden P atienten  (die K rankheit wurde zum Teil m itte ls  indirekter 
Beweise bestätigt) konnte festgestellt werden, daß im  K indesa lter zur D ia­
gnostizierung der K rankheit die PAUL-BuNNELsche R eak tion  n ich t unbe­
dingt notw endig ist.

Im  F alle einer pathologischen Leberfunktion können  die hetero- 
philen Antikörper w esentlich häufiger nachgewiesen werden.

W ie darauf die bioptischen U ntersuchungen h ingew iesen  haben, 
betraf die für d ie M ononucleosis infectiosa charakteristische lym phoretiku- 
läre H yperplasie in säm tlichen F ällen  auch die Leber; d ie bei Erwachsenen  
vereinzelt vorkom m ende Leberzellnekrose konnte aber bei den kranken 
K indern n icht nachgew iesen werden.

Die für die Mononucleosis infectiosa 
charakteristische lymphoretikuläre In ­
filtration vermag sämtliche Organe 
des Körpers zu lädieren und dadurch 
eine Vielzahl der Symptome herbei­
zuführen. Die Diagnostik der K rank ­
heit beruht auf klinischen, hämato- 
logischen und serologischen Kriterien. 
Diese Trias kann bei Erwachsenen 
stets vorgefunden werden und ist der­
m aßen charakteristisch, daß der Man­
gel der die K rankheit bestätigenden 
Antikörper diagnostische Zweifel er­
weckt. Bei K indern kann aber die 
Reaktion in klinisch und hämatolo- 
gisch typischen Fällen negativ aus- 
fallen [5, 12, 15, 20]. Durch die lym ­
phoretikuläre Infiltration  wird be­
kanntlich fast ausnahmslos eine patho­
logische Veränderung der Leberfunk­

tion [3, 7, 8, 11, 13, 18, 19, 21] und 
folglich ein charakteristisches morpho­
logisches Bild herbeigeführt [5, 8, 10, 
13, 21, 22]. Das Ziel unserer Arbeit 
war die Diagnostizierung der K rank­
heit aufgrund der angeführten E r­
scheinungen in seronegativen Fällen 
sowie die Gegenüberstellung der bei 
den Kindern beobachteten und bei 
den Erwachsenen beschriebenen Leber­
veränderungen.

M a t e r i a l  u n d  M e t h o d i k

In der Periode von 1963 bis 1971 wur­
den 105 an M ononukleose leidende P atien­
ten  beobachtet. N eb st den Allgem ein­
sym ptom en — Fieber, sch lechtes Allge­
m einbefinden, H infä lligkeit, m itunter E r­
brechen, D yspnoe und E xan th em  — waren 
Angina, häufig in m em branöser Form,
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subm andibuläre oder generalisierte  
L ym phadenopathie und in der Mehrzahl 
der F ä lle  H epatosplenom egalie zu  verzeich­
nen. D ie  H äufigkeit der angeführten  k lin is­
chen L eitsym ptom e veranschaulicht Abb. 1.

B ei den  Patienten w urden folgende  
U ntersuchungen durchgeführt: q u a lita ti­
ves u n d  quantitatives B lu tb ild , P a u l - 
BuNNELiiSche Reaktion am  T ag der A uf­
n ah m e u n d  8—12 Tage später; T hym ol- 
T urbiditätsprobe, T iansam inase-B estim - 
m ung, in  der Mehrzahl der F ä lle  Brom sul- 
phophthalein-T est und H arnuntersuchung. 
In  16 ungew ählten, m it ausdrücklicher  
H ep atom ega lie  oder Ikterus einhergehen­
den F ä llen  wurde noch bevor der serologi­
sche B efu n d  zur Verfügung stand, eine per­
k u tan e  Leberbiopsie vorgenom m en.

E r g e b n i s s e

In  Abbildung 2 sind die Ergebnisse 
der PAUL-BuNNELLschen R eaktion  bei 
den verschiedenen Gruppen — m it 
in ta k te r  und pathologischer Leber­
funk tion  sowie der eine Biopsie über­
s tandenen  — dargestellt. W ie ersicht­
lich, fiel die Reaktion in den Fällen 
m it in ta k te r  Leberfunktion n u r  aus­
nahmsweise positiv aus, w ährend in 
der G ruppe mit pathologischer Leber­
funk tion  die Ergebnisse in 1/5 der 
Fälle positiv  waren; in der Biopsie- 
G ruppe dagegen ließ sich ein erhöhter 
T iter in  1/4 der Fälle verzeichnen.

A bbildung 3 veranschaulicht das 
charakteristisch histologische Bild 
der Leber. In  den periportalen  R äu ­
m en is t ausgeprägte entzündliche, 
überw iegend lymphoidzellige In fil­
tra tio n  ersichtlich; die Anwesenheit 
von Monozyten ist nicht kenn­
zeichnend. Im  scharfen K o n trast 
gegenüber Virus-Hepatitis is t das 
P arenychm  intakt. Die einzige auffal­

l e n d e  m ik r o s k o p i s c h e  E r s c h e in u n g  

i s t  e in e  a u s g e p r ä g t e  A k t i v i t ä t  d e r  

K u P F E E R sc h e n  Z e l le n .

B e s p r e c h u n g

Die Mononucleosis infectiosa, eine 
gutartige E rkrankung des K indesal­
ters, gehört n icht in die Gruppe der 
seltenen K rankheiten . Auf die K rite ­
rien und Schwierigkeiten der Diagno­
stik haben wir bereits hingewiesen. 
Ein weiteres Problem  ist, daß das 
klinische B ild einiger Krankheiten, 
z. B. Listeriose, Toxoplasmose, Zyto­
megalie bzw. der durch gewisse Medi­
kamente oder wiederholte Transfusio­
nen herbeigeführten Zustände dem 
der Mononucleosis ähnlich ist [5, 12]. 
Die angeführten pathologischen Zu­
stände kom m en jedoch inU ngarn we­
niger häufig vor als die Mononucleosis.

Was die Bew ertung der seronegati­
ven Fälle im Kindesalter anbelangt, 
hat sich in der L iteratur keine 
einheitliche Auffassung ausgebildet 
[3, 9, 12, 15, 20]. Anhand der Analyse 
unseres M aterials ließ sich feststel­
len, daß in  den aufgrund indirekter 
Beweise (Leberfunktion, Biopsie) als 
Mononucleosis infectiosa diagnosti­
zierten F ähen  die P A U L -B u N N E L L s c h e  

Reaktion wesentlich häufiger positiv 
ausfiel als bei den Patienten, bei denen 
ausschließlich das klinische und häma- 
tologische B ild typisch war.

U nter den möglichen Erklärungen 
können folgende in Frage kommen;

1. U nter den Fällen mit leichterem 
K rankheitsverlauf gibt es viele, in 
denen es sich n ich t um Mononucleosis, 
infectiosa handelt.
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Vergrößerte Lymphknoten J  94

Beleg und Follikeln im Rachen 82

]  Splenomegalie 1

J  Hepatomegalie 6

Hepoto-Splenomegalie 93

Positive Flokkulations-unjd Enzymproben 51

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110

A b b . 1. K linische H auptsym ptom e

A b b . 2. H äufigkeit der PAUL-BuNNELischen R eaktion

A b b . 3. Charakteristische histologische Veränderungen der Leber. L ym phoidzellige  
Infiltration  im erweiterten periportalen R aum . A ktivierte KuFFFEKsche Zellen, norm ales 

Parenchym . H ä m atoxy lin —Eosin-Fiiibung. 8 0 X
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2. Die Em pfindlichkeit der P aul- 
BuNNELLschen R eaktion ist unzuläng­
lich.

3. Die Positivität der P aul-Bitn- 
NELLschen Reaktion ist im  Kindesalter 
tatsächlich  keine obligate Begleiter­
scheinung der K rankheit: wie darauf 
die Leberfunktionsproben und der 
histologische Befund hinweisen, erhält 
m an  eine positive R eak tion  nur in 
F ällen  — und auch dann  nicht unbe­
d ing t —, in denen die Leberinvolution 
progrediert und ausgeprägter wird.

Die Hepatomegalie, die pathologi­
sche Leberfunktion gehören unter die 
vielseitig untersuchten u n d  vieldis­
ku tie rten  Probleme der Krankheit. 
D ie m it Ikterus einhergehenden Fälle 
verm ögen diagnostische Schwierigkei­
ten  zu verursachen, bei Virushepati­
tis  w ird das periphere B lu tb ild  näm­
lich ebenfalls durch mononukleäres 
Übergewicht charakterisiert [4].Einige 
Verfasser beobachteten sogar bis ins 
K om a übergehende Verschlechterun­
gen der Leberfunktion [1, 2, 14, 17]; 
auch  in der pädiatrischen Literatur 
sind  solche Fälle bekann t [9]. Demnach 
ist es verständlich, daß sich mit der 
Histologie der die Mononucleosis in­
fectiosa begleitenden H epatitis  eine 
R eihe der Verfasser befaß te. Laut der 
in der Einleitung z itierten , sich aus­
schließlich auf erwachsenes K ranken­
m ateria l beziehenden bioptischen An­
gaben steht im H in terg rund  der sich 
zu r Grundkrankheit gesellenden Le­
berfunktionsstörung ein organischer 
Prozeß entzündlichen Typs, welcher 
jedoch — von verschw indend gerin­
gen Ausnahmsfällen abgesehen 
gegenüber Virushepatitis morpho­

logisch m it Sicherheit differenziert 
werden kann. Die von W epler  und 
Wildh irt  [22] als Begleit- oder in ter­
kurren te  Reaktion genannte Mono­
nukleose-Hepatitis kom mt — unter 
Berücksichtigung sämtlicher U nter­
suchungsverfahren — in 90% der 
Fälle vor [16].

Im  Laufe der Aufarbeitung unseres 
M aterials ergab sich, daß eine oder 
m ehrere der Leb er funktionsprob en in 
etw a 50% der Fälle pathologische 
Ergebnisse ergaben. Diese W erte ha­
ben sich jedoch parallel m it der Bes­
serung der G rundkrankheit rasch nor­
m alisiert: während die Normalisie­
rung der Serum-Bilirubin-, Trans­
aminase- und Bromsulphophthalein- 
W erte innerhalb von 2 Wochen fest­
zustellen war, beanspruchte die Nor­
m alisierung der Thymol-Probe 6—12 
W ochen. Die Vergrößerung von Leber 
und  Milz hat sich in 14—21 Tagen 
zurückentw ickelt, in manchen Fäl­
len waren die erwähnten Organe aber 
sogar nach mehreren Monaten pal­
pierbar.

D a uns keine sich auf das Säug­
lings- und  Kindesalter beziehenden 
bioptischen Angaben zur Verfügung 
standen, haben wir unsere Ergebnisse 
m it den bei Erwachsenen gewonne­
nen R esulta ten  verglichen. Abgese­
hen davon, daß wir in den ikterischen 
Fällen keine Parenchymschädigung 
beobachteten, die bei Erwachsenen, 
zwar n icht als charakteristisches 
Sym ptom , manchmal aber vorkommt, 
stim m ten  die histologischen Befunde 
m it den Literaturangaben überein.

Angesichts der L iteraturangaben 
und  unserer Erfahrungen hielten wir

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



J. Péley et al.: Mononucleosis injectiosa 1 4 9

die Verordnung einer leberschonenden 
D iät bzw. Lebensweise nicht als er­
forderlich; nach 2—4 Wochen durf­
ten  die Patienten un ter ihre gewöhn­
lichen Lebensverhältnisse zurückkeh­
ren. Nach Abklingen der akuten Peri­
ode der K rank heit meldeten sich in un­
serem M aterial keine posthepatischen 
bzw. digestiven Beschwerden; diese 
Symptome lassen sich nach Virushepa­
tit is—zwar in erster Linie bei Erwach­
senen — nicht selten beobachten.

Aus dem Gesagten folgt, daß wir 
die bei Mononucleosis infectiosa regi­
strierbaren Lebersymptome im E in­
klang m it den Literaturangaben auch 
im K indesalter für gutartige, mit der 
G rundkrankheit heilende Begleiter­
scheinungen betrachten.
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Recensiones

L. S. G e is l e r , H .-D . R o s t : Hyperkapnie. 
Pathophysiologie, K lin ik  und Therapie der 
GO ̂ Retention. Georg Thiem e Verlag, S tu tt­
gart, 1972. V III + 1 5 9  Seiten, m it 62 
A bbildungen und 40 Tabellen. Preis: 
DM 3 9 , -

Das Buch enthält einleitend die D efi­
n ition  der H yperkapnie und eine Tabelle 
der Schweregrade m it den Verschiebungen  
des arteriellen pH . Lehrreiche A bbildun­
gen  tragen zum V erständnis der P h ysio ­
logie des C 0 2-H aushaltes bei. B ei der B e­
sprechung der ätiologischen Faktoren w er­
den die verschiedenen U rsachen tabella­
risch geschildert und anhand eigener K asu­
istik  dem onstriert. D as respiratory distress 
Syndrom  der Neugeborenen m it den cha­
rakteristischen Zeichen der Tachypnoe, 
Zyanose und paradoxen T horaxbewegung  
w ird hier erwähnt und a u f die gem ischte  
respiratorisch-m etabolische A zidose m it 
einem  L aktatspiegel über 4 mMol hinge­
wiesen. Hiernach wird d ie P athophysio­
logie der C O ,-R etention eingehend behan­
delt.

In  dem  A bschnitt über die D iagnose  
der H yperkapnie w ird zur B estim m ung der 
CO 2 und О 2 D ruckwerte das hyperäm i- 
sierte  Ohrkapillarblut em pfohlen, m it der 
A usnahm e von jenen F ällen , wo ein Schock 
oder die Störung der M ikrozirkulation vor­
liegt. Ausführlich erläutern die Autoren  
die R olle des C 0 2 bei der zentralen A tem ­
regulation, und besonders w ertvoll ist die

Besprechung der pharm akologischen Beein­
flußbarkeit der zentralen C 0 2-Sensibilität; 
die einzelnen atem depressiven- und stim u­
lierenden Pharm aka w erden auch ange­
führt.

E in  K apitel befaßt sich  m it dem  Verhal­
ten  der einzelnen Organe u n d  Organsy­
stem e, m it deren L eistungsfähigkeit und 
m it der Sym ptom atik der experim entellen  
H yperkapnie. Hier, w ie auch im  Abschnitt 
über die H erztätigkeit u n d  den Kreislauf, 
werden eigene U ntersuchungen und Beob­
achtungen angegeben.

Sehr w ertvoll sind d ie A ngaben hinsicht­
lich des veränderten B lu tb ild es und E lek­
trolythaushaltes w ährend H yperkapnie, 
ferner die sich m it den speziellen  klinischen 
H ypoventilationssyndrom en befassenden 
A bschnitte. D ie die C harakteristika des 
Pickw ick-Syndrom s darstellenden Abbil­
dungen und die eigenen Erfahrungen und 
Tabellen inbezug a u f die prim äre alveoläre 
H ypoventilation  m üssen besonders hervor­
gehoben werden.

D er Therapie ist ein  ausführlicher Teil 
gew idm et, ergänzt m it genauen  Angaben 
über die empfohlenen oder kontraindizier­
ten  Maßnahmen.

D as Buch dürfte sow ohl für die theore­
tische als auch die praktische Arbeit des 
K linikers äußerst nützlich  sein .

L. B arta
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R . F r e y , W . H ug in , O. M a y r h o f e r : 
Lehrbuch der Anaesthesiologie, Reanim ation  
und Intensivtherapie. 3., korrigierte und  er­
w e iter te  A uflage. 1072 Seiten m it  409 A b ­
b ild u n gen . Springer Verlag, B erlin  — H e i­
d e lb erg —N ew  York 1972. Preis: D M  148 ,—

D ie  Anästhesiologie ist a ls e in es der 
jü n g sten  Fachgebiete der M edizin in  seiner 
B ed eu tu n g , Anerkennung und E in ord n u n g  
n och  le b h a ft diskutiert. Ü ber den  A n ä sth e­
sisten  se lb st und seine A ufgaben bestehen  
zu m  T eil eigenartige A u ffassu n gen , an 
denen  d ie  in  den verschiedenen L ändern  
sehr unterschiedliche historische E n tw ick ­
lu n g  d es Faches schuld sein d ü rfte . D ie 
L ösu n g  dieser Probleme ist d er  Zweck  
des vorliegenden  Buches.

D a s  Lehrbuch gliedert sich  in  sechs 
H a u p tte ile : im  ersten werden d ie  Stellung  
der A nästhesio logie und die A u fgab en  des 
A n ä sth esisten , ferner die w ich tig sten  g e ­
sch ich tlich en  und chronologischen D aten  
der A n ästh esie  besprochen.

D er  zw eite  Teil enthält die G rundlagen  
der A nästh esie: Anatomie des R esp ira tio n s­
tra k te s , Grundlagen der A tm u n gs-, H erz-, 
K reislau f- und N ervenphysiologie, W asser- 
u n d  E lektrolythaushalt, Säu re-B asen-H aus­
h a lt , Pharm akologie der N arkose (R esorp­
tion , V erte ilu n g  im Blut und in den  G ew e­
ben), W irkung und E lim ination der N ark o­
tik a . Im  speziellen Teil werden d ie  In h a la ­
tion sn ark otik a , zentralen A n a lgetik a , N eu ­
ro lep tik a , injizierbaren N ark otik a , N eu ro­
lep tik a , Lokalanästhetika u n d  M uskel- 
re laxan tien  besprochen.

D er  d ritte  Teil wird der P r a x is  der 
A n ä sth esie  gewidmet: V oruntersuchungen, 
P räm ed ik ation , L ungenfunktionsd iagno­
stik , in traven öse  Narkose, In h a la tion sn ar­
kose , K lin ik  der M uskelrelaxantien, L ok a l­
an ä sth esie , extradurale A n ästh esie , Sp inal­
a n ä sth esie , Atm ung und B eatm u n g , K o m ­
p lik a tio n en  und Gefahren der Anästhesie usw.

D er  v ierte  Teil faßt die F ragen  der 
W iederbelebung zusammen: D e fin itio n , B e­
d eu tu n g  und Methoden, O rganisation , 
G renzsituation  der Anästhesie u n d  W ied er­
beleb u n g .

Im fü n ften  T eil wird die In ten siv th e­
rapie erörtert: D efin ition , F unktion, B e­
deutung, a llgem eine Praxis (Infusions- 
Inhalations- und  Sauerstofftherapie, Tra­
cheotom ie, B ronchoskopie, postoperative  
Behandlung usw .).

Der T itel des sechsten Teiles ist: A n ­
ästhesist: das V erhältnis P atien t-A n ästh e­
sist, A usbildung, A nästhesist und das 
Recht, Fragen der Organisation.

Der N ach trag  befaßt sich m it der Mor­
phin-Narkose, m it biotechnischen M eßver­
fahren, A ugenkom plikationen, usw.

An der Zusam m enstellung dieses u m ­
fangreichen W erkes waren 77 Autoren  
beteiligt. D as B uch ist n icht nur ein Lehr­
buch für den  angehenden Facharzt für 
Anästhesie, sondern es gehört in die H and  
jedes chirurgisch tätigen  Arztes, der sich 
in diesem N achschlagw erk über die Pro- 
w « n e  der A n ästh esie  orientieren will.

M. PÁSZTOK.

P. K a r lso n : Kurzes Lehrbuch der B io­
chemie für M ediziner undN  aturwissenschajt- 
ler. 8 , vö llig  neubearbeitete A uflage. Georg 
Thieme V erlag, S tu ttgart 1972. X II  -f- 405 
Seiten m it 82 A bbildungen in 105 E in zel­
darstellungen und  21 Tabellen. Preis: 
DM 29,80.

Die ach te  A uflage eines W erkes dürfte 
bereits ein B ew eis dafür sein, daß es seinen  
Zielsetzungen entspricht. Das vorliegende 
Buch b ietet w ahrhaftig  einen völligen Ü ber­
blick der B iochem ie n icht nur für M edizin­
studenten, sondern auch für den au s­
übenden A rzt.

Das erste K ap itel, Organische Chemie 
und B iochem ie, g ib t die Grundlagen und  
Grundbegriffe an. Vor der Besprechung  
des Proteinstoffw echsels w eiden die A m ino­
säuren, P ep tid e , E nzym e und K oenzym e  
und die P roteinb iosynthese erörtert. D ie  
Abbildungen sind  übersichtlich und klar; 
einen sehr gu ten  Ü berblick bietende Tabelle 
inbezug a u f d ie E inteilung der E nzym e  
(S. 79) sei besonders hervorgehoben. E in ­
gehend w erden F e tte  und F ettstoffw echsel,
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Phosphatiden , Cerebrosiden, Gangliosiden 
behandelt. E in  K apitel ist dem  V itam in D, 
der Steroidhorm one, deren Inaktivierung  
und B iosynthese gew idm et. W eitere K api­
tel berichten über die M ono- und P o ly ­
sacchariden. U nter dem  T itel Topochemie 
und Zelle werden Fragen wie Zellkern und 
Chromosomenstruktur, Struktur des endo­
plasm atischen R etikulum s, Mitochondri- 
um , H yaloplasm a und b iologische Mem­
bran erläutert. A nhand der Besprechung 
der H orm one findet man eine ausgezeich­
nete  Gruppierung dieser (S. 314) und dann 
eine A bbildung, w elche die beim  M enstrua­
tionszyklus sich ereignenden biologischen  
Vorgänge darstellt (S. 332). D ie im  K apitel 
M ineralstoffwechsel angeführten  Angaben  
sind bei der klinischen A rbeit wohl u nent­
behrlich. D ie letzten  K ap ite l befassen sich 
m it Ernährung und V itam inen  und den 
speziellen F unktionen ein iger Organe. Die 
A bschnitte w ie die B iochem ie der Muskeln 
und des N ervensystem s, E ntw icklung, D if­
ferenzierung und m aligne E ntartung sollen 
den A rzt dazu verhelfen, sich über die 
biochem ischen Geschehnisse bei der prakti­
schen H eilarbeit bew ußt zu werden. Ein  
A nhang faß t alle A bkürzungen des bio­
chem ischen Schrifttum s zusam m en.

Der logische A ufbau und die entspre­
chenden Proportionen der K apitel gestal­
ten  die A rbeit zu einem  Vergnügen für den 
Leser. D as Buch soll jeden m it der E n t­
w icklung der Medizin Schritt haltenden  
A rzt warm em pfohlen w eiden .

L. В a r t  a

G. B ö h m e : Untersuchungsmethoden der
Stimme und Sprache. Johann Ambrosius 
Barth, L eipzig 1972. 203 Seiten m it 53 
A bbildungen. Preis: M 27,50.

D ie E rkennung der B edeutung der S tö­
rungen der Stim m e und Sprache brachte 
es m it sich, daß in einer zunehmenden  
A nzahl von Institu ten  spezielle Fachleute  
zur Versorgung dieser P atienten  angestellt 
werden. D ie Arbeit b ietet vor allem dem  
P honiater eine unentbehrliche H ilfe, ge­

w isse A b sch n itte  sprechen aber auch den 
L ogopäden, den Pädiater und den K inder­
p sych iater an.

In der Monographie werden d ie ver­
schiedenen U ntersuchungsm ethoden im  
R ahm en eines leicht verständliche n S y ­
stem s zusam m engefaßt. Besonders erw äh­
nensw ert sind die klaren, anschaulichen  
Tabellen über die E ntw icklung des K indes, 
die Sprachentw icklung, die prä-, peri- und  
postnata len  Schädigungsm öglichkeiten. D ie  
K enntn is dieser Angaben ist allen sich m it 
K indern beschäftigenden F ach leuten  u n ­
entbehrlich. In der Folge findet sich die 
B eschreibung der Motorik- und der F e in ­
m otorikuntersuchung, der U ntersuchung  
der akustischen  Agnosie sow ie der D iffe­
rentiald iagnostik  des Stotterns und Pol- 
terns; das letzterw ähnte K ap ite l wird 
ebenfalls durch anschauliche Tabellen b e­
reichert.

D en speziellen phoniatrischen U n ter­
suchungsm ethoden, — die w ichtigsten  
Instrum ente, ihr Gebrauch und die B ew er­
tung der Ergebnisse inbegriffen — ist ein 
separates, zahlreiche Photographien und  
A bbildungen enthaltendes K ap itel gew id ­
m et. A m  E nde der Arbeit fin d et sich ein 
ausführliches Literaturverzeichnis. D as 
Buch d arf au f das Interesse v ieler F ach ­
leute rechnen.

G. P alotás

Ze id l e r , U ., K o ttk e , S., H u n d e s h a - 
o e n , H .:  Hirnszintigraphie. Springer V er­
lag, B er lin —H eidelberg- N ew  York 1972. 
240 Seiten  m it 136 A bbildungen. Preis: 
DM 148 ,—

D ie  Monographie bietet einen ausge­
zeichneten  Überblick der gegenw ärtigen  
klinischen M öglichkeiten der H irn szin ti­
graphie. D ie A nwendung neuer und stets  
geeigneterer radioaktiven Isotopen  sow ie  
die befriedigende U ntersuchungstechnik  
trugen zur Popularisierung der M ethode 
bei. H insichtlich  W ert und N u tzen  der 
Szintigraphie steht heute bereits eine lange
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R eih e  der bew eiskräftigen klinischen E r­
fahrungen zur Verfügung. D ie H irnszin ti­
graphie a ls neues diagnostisches Verfahren  
is t n ic h t nur au f dem G ebiet der N euro­
log ie  u n d  Neurochirurgie, sondern auch  
im  B ereich  der internistischen Medizin, 
der P äd iatrie , der O phthalm ologie und der 
O tologie  unentbehrlich gew orden.

D ie  Grundlage der A rbeit b ildet das 
n ah ezu  5000 Fälle um fassende K ranken­
gu t der A utoren, es werden aber auch die 
A rbeiten  anderer Verfasser h äu fig  zitiert.

D a  d ie  Monographie in  erster Linie 
den K lin iker anspricht, is t es verständlich, 
daß d er sich  m it der U ntersuchungsm etho- 
dik  u n d  den verschiedenen R adioisotopen  
befassende Teil kürzer und  der die k lin i­
schen Beziehungen erläuternde A bschnitt 
länger is t. D as um fangreichste K ap itel ist 
der D iagnostizierung der h insich tlich  L oka­
lisa tion  u n d  H istologie verschiedenen Ge­
h irn tum oren  m ittels R adioisotopen  gew id­
m et. D ie  szintigraphischen U ntersuchungs­
m eth od en  der zerebralen vaskulären, m it 
B lu tu n g  einhergehenden und  en tzündli­
chen K rankheitsbilder fin d en  ebenfalls 
eine ausführliche Besprechung.

M it der Hirnszintigraphie des K indes­
alters b efaß t sich ein separates K apitel. 
W ir P äd ia ter  wissen es besonders zu  
sch ätzen , daß die H irnszintigraphie nebst 
E in h a ltu n g  der erforderlichen Schutzm aß­
n ahm en  auch bei K indern schm erzlos und  
n ötigen fa lls  sogar am bulant durchgeführt 
w erden  kann . A ls besonders w ertvoll darf 
die gem einsam e B ewertung der drei U nter­
suchungen  — EEG , SEG (Sonoenzephalo- 
graphie) u n d  H irnszintigraphie — betrach­
te t  w erden , da man a u f diese W eise eine 
diagn ostisch e Sicherheit gew innt, wodurch  
sich sogar die präoperative D urchführung  
von  K ontrastm ethoden (PE G , K arotis- 
A ngiographie) erübrigt.

D er le ich t verständliche Stil, d ie vielen  
anschaulichen  Abbildungen sow ie die m u­
sterh a fte  A usstattung steigern den W ert 
der A rb eit. D ie M onographie darf nicht 
nur den sich  m it H irnszintigraphie beschäf­
tigen d en  Fachärzten sondern auch säm t­
lichen K linikern aufrichtig em pfohlen wer­

den, die inbezug auf einzelne D eta ils  der 
H im szintigraphie eine rasche u n d  zuver­
läßliche Inform ation gew innen w ollen.

J. Szénás y

P. WxiENiG: Morbus Hirschsprung. Neuere 
Probleme der Diagnose. Inkontinenzbehand­
lung im  Kindesalter. Springer V erlag, W ien, 
N ew  Y ork 1972. III  -(- 123 Seiten . Preis: 
D M  6 3 ,—

D ie  Österreichische G esellschaft für 
K inderchirurgie veranstaltete ihr E rstes  
Kinderchirurgisches Sym posium  am  20. 
und  21. 1. 1971 zu Obergurgl. D ie  beiden  
H au ptthem en  des Sym posions w aren die  
neuesten  diagnostischen P roblem e der 
H irschsprungschen K rankheit, m it der  
sich 9 Vorträge befaßten und d ie  B ehand­
lung der Inkontinenz im  K indesalter, die 
im  R ahm en  von 6 Vorträgen erläutert 
w urde.

In  der E inleitung des ersten T eiles w ird  
b eton t, daß die Hirschsprungsche K rank­
h eit allgem ein als ein w ohl defin iertes und  
typ isch es Krankheitsbild g ilt, bei der die 
D iagnose klinisch und röntgenologisch g e ­
ste llt  und  durch eine die volle D icke der 
R ek talw an d  erfassenden P robeexzision  aus 
dem  R ek tu m  bestätigt wird. D ie sich tro tz ­
dem  ziem lich häufig ergebenden d iagnosti­
schen Schwierigkeiten und d ie V erfeine­
rung der histologischen U ntersuchungs­
m ethoden  boten den Grund dazu, die d ia­
gnostischen  Fragen neu zu diskutieren.

In  der F olge werden die röntgenologi­
schen Schwierigkeiten der D iagnostik  im  
N eugeborenen- und Säuglingsalter bzw. in 
F ällen  m it einem  langen engen D arm ab­
sch n itt, bei klinisch für H irschsprungsche  
K rankheit gehaltenen, röntgenologisch je­
doch n ich t nachweisbaren Form en oder im  
F alle  ultrakurzer enger D arm abschnitte  
hervorgehoben. In  jedem V erdachtsfall soll 
eine A bdom enübersichtsaufnahm e im  H ä n ­
gen vorgenom m en werden, a u f der die  
erw eiterten  Darmschlingen u n d  d ie dem  
engen D arm abschnitt entsprechende L u ft­
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leere im kleinen Becken als w ichtige d ia­
gn ostisch e Zeichen in Erscheinung treten. 
D ie Durchführung eines D ickdarm -K on- 
trasteinlaufes h a t nur von der 2 — 3. Lebens­
w oche an einen Sinn. Auch die funktio­
nellen U ntersuchungen — die Druckm es- 
sung — können zur D iagnose verhelfen, 
dieses zu verläßliche Verfahren beansprucht 
aber eine gew isse G ew andtheit und eine 
entsprechende A usrüstung.

D ie zur histologischen D iagnose erfor­
derliche R ektum biopsie stöß t im N euge- 
borenenalter ebenfalls a u f Schwierigkeiten, 
außerdem  ist sie eine einm alige M ethode, 
die n icht w iederholt werden soll und eignet 
sich som it n ich t zu R eihenuntersuchungen, 
sondern nur zur B estätigung eines ernsten 
Verdachts. D em gegenüber verfügen die 
histochem ischen U ntersuchungen — B e­
stim m ung der A zetylcholinesterase-A ktivi­
tä t  des m ittels Saugbiopsie gewonnenen  
Darm gewebes — über verschiedene V or­
te ile  : sie können auch bei N eugeborenen, 
nötigenfalls auch w iederholt, vorgenom ­
m en werden, ihre Beurteilung ist einfacher. 
D as Verfahren eignet sich ferner auch zum  
N achw eis des ultrakurzen ganglionfieien  
A bschnitts und besitzt einen d ifferential­
diagnostischen W ert. A bschließend w er­
den therapeutische M ethoden bzw. die 
gebräuchlichen A nastom osen beschrieben.

Im  zw eiten Teil finden die a u f dem  
Gebiet der Inkontinenzbehandlung erziel­
ten  Ergebnisse eine Besprechung. Durch  
die Zunahme der operierten M yelom eningo- 
zelen und A nalatresien erhöht sich die 
B edeutung des Problem s. D a die K on ti­
nenz eine aus verschiedenen Faktoren au f­
gebaute F ähigkeit ist, kann die In k on ti­
nenz m it einer einzigen M aßnahme nicht 
korrigiert werden. U m  einen E rfolg errei­
chen zu können, m uß ein jeder F aktor und  
der dazugehörende M echanismus separat 
gelöst werden. D as Ergebnis der m yokine- 
tischen Sphinkterplastik hängt nebst zah l­
reichen Faktoren auch von der Intelligenz  
des P atienten  ab. In gewissen Fällen ver­
spricht auch die G racilis-Plastik bzw. ihre 
M odifikation gu te Ergebnisse, da der trans­
plantierte M. gracilis im K indesalter die

R olle der Sphinkterm uskulatur zu über­
nehm en verm ag, was selbstverständlich  
nur eine relative K ontinenz bedeutet, weil 
die V oraussetzungen für die völlige K on ti­
nenz m eist fehlen.

Im  Zusam m enhang m it der In k on ti­
nenz der m it Myelomen ingozele operierten  
P atienten  stellte  die Sitzung fest, daß, eine 
to ta le  K ontinenz nur in w enigen Fällen  
erreicht werden kann, es aber zahlreiche 
M ethoden gibt, die das Leben des K indes 
befriedigender gestalten; au f diesem  Gebiet 
sind aber noch eine R eihe von Aufgaben  
zu lösen.

D as zw eitätige Sym posion h a t in zwei 
w ichtigen Fragen der Kinderchirurgie die 
gegenw ärtigen diagnostischen und  thera­
peutischen M öglichkeiten geklärt.

K . Schmidt

H . B a r te ls , K . R ieg el , J . W e n n e r , H . 
W u l f ; Perinatale Atmung. Springer Verlag, 
Berlin —H eidelberg—N ew  York 1972. 101 
Seiten m it 50 A bbildungen, Preis: DM 22, —

D ie Z ielsetzung der A rbeit ist der a u f  
m odernen K onzeptionen beruhende Ü ber­
blick der dram atischen Ä nderung des 
Lebens: der U m stellung der A tm ung aus 
dem intrauterinen Leben in  das ex trau te­
rine Leben. D ie Verfasser erreichten ihr 
Ziel, indem  sie das M aterial in gedrunge­
nem  Stil erläuterten, der T ext aber tro tz­
dem leicht verständlich und überblickbar 
ist. Selbstverständlich wird nur a u f die 
B esprechung der A tm ungsphysiologie der 
im  T itel erw ähnten Periode eingegangen, 
die A rbeit enthält aber soz. alles, was in 
diesem  Them enkreis w ichtig is t — k las­
sisch gew ordene Nom ogram m e, dem onstra­
tiv e  A bbildungen und die E rgebnisse ori­
ginaler U ntersuchungen darstellendeTabel- 
len — und kann som it förm lich als ein 
zeitgem äßes Quellenwerk betrachtet w er­
den. F ür diejenige, die sich für w eitere  
E inzelheiten  interessieren, steh t das aus­
führliche Literaturverzeichnis zur V erfü­
gung-
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D er erste, sich a u f 21 Seiten er­
streckende Abschnitt enthält die w ichtigeren  
A n gab en  der Physiologie der A tm ungsfunk­
tio n  m it nur kurzen H inw eisen  a u f die 
fö ta len  u n d  perinatalen V erhältn isse. Im  
n ä ch sten  A bschnitt sind die sich während  
der Schw angerschaft abspielenden Ä nde­
rungen  der m ütterlichen A tm ungsfunktion  
sow ie  d ie spezialen Prozesse des p lazen ta­
ren G asaustausches beschrieben. Hiernach  
fo lgen  d ie  sich au f die A tm ungsfunktion  
des F ö tu s  beziehenden A ngaben , sow ie die 
E rläu teru n g  der riesigen A tm ungsfunk­
tionsveränderungen, w elche sich nach der 
ersten  E inatm ung des N eugeborenen ab ­
sp ie len . Besonders w ertvoll is t die D arle­
g u n g  der in dieser Periode noch  wenig  
b ek an n ten , neuestens aber berühm t gewor­
denen  G esetzm äßigkeiten der Sauerstoff- 
T ransportfunktion des B lu tes. D en perina­
ta len  Charakteristika der A tm ungsregula­
tion  u n d  des Säure-Basen-G leichgewichts 
is t ein  separates K apitel gew idm et.

Im  nächstfolgenden K ap ite l sind die 
vom  Standpunkt der k linischen P raxis aus 
w ich tigen  Fragen der Sauerstoff- und  
A lkalitherap ie sowie der B ehandlung der 
A telek tasie  und der A tem depression zusam ­
m en gefaß t.

D as W erk dürfte in erster L inie den 
sich m it Neonatologie beschäftigenden  
G ynäkologen  und Pädiatern em pfohlen  
w erden, es kann aber auch a u f das Inter­
esse säm tlicher F achleute rechnen, die im  
L aufe ihrer Arbeit m it der A tm ungsfunk­
tion  verbundene Fragen zu lösen  haben.

D . B oda

M. H e i n z , S. H o y m e : Gynäkologie des 
K indes- und Jugendalters. Georg Thieme 
V erlag, L eipzig 1972. 264 Seiten  m it 47 A b ­
b ildungen  und 18 Tabellen. P reis: M 45 .—

D ie  Verfasser des B uches sind der L ei­
ter und  der Facharzt der kindergynäkolo­
g isch en  A bteilung des 1968 gegründeten  
B erliner Krankenhauses Oskar Ziethen. 
D as Z iel der Arbeit ist die A ufm erksam keit 
der G ynäkologen und der sich  m it K in ­

dern befassenden Ärzte au f die N otw end ig­
keit der je früheren D iagnostizierung der 
gynäkologischen Anom alien und K rank­
h eiten  zu  lenken. E s wird betont, daß die 
K indergynäkologie nur einen  Teil der 
säm tliche Altersgruppen um fassenden G y­
näkologie bildet und keinesw egs als ein 
selbständiges Fach zu betrachten  ist, die 
aber w egen der eigenartigen anatom ischen, 
topographischen und funktionellen  V er­
hältn isse dieses A lters und der sich daraus 
ergebenden therapeutischen K onsequen­
zen im  R ahm en der allgem einen G ynäko­
logie eine besondere Stellung einnim m t. 
Im  allgem einen Teil der A rbeit werden  
nebst der A natom ie und P hysio log ie  der 
w eiblichen Genitalien die dem  K indesalter  
entsprechenden U ntersuchungsverfahren  
und M ethoden sow ie die organisatorischen, 
instrum entellen  und Personalfragen des 
zu diesem  Zweck aufgebauten Zentrums, 
die erforderlichen Laboratorien inbegrif­
fen, erörtert. Hierzu gesellt sich  die B e­
sprechung der sich au f die Z usam m enar­
beit m it den verschiedenen Fachzw eigen  
— P ädiatrie, Chirurgie, U rologie, A näs­
thesiologie, R öntgenologie, Psychiatrie  
usw. — beziehenden Problem e.

D er zw eite Teil des B uches gliedert 
sich in K ap itel, die sich m it folgenden  
Fragen befassen: E ntw icklungsanom alien  
der w eib lichen Genitalien, Infektionen und 
E ntzündungen, Tum oren und V erletzun­
gen, urologische, gerichtsm edizinische, m e­
dizinische, hygienische Problem e sowie 
Schw angerschaft und E ntb indung der 
Jugendlichen.

D ie m it der Fürsorge und der P rophy­
laxe verbundenen Fragen finden eine 
ausführliche Besprechung. D as W erk hat 
jedem  A rzt etw as w ichtiges zu sagen, ob 
er als G ynäkologe oder Pädiater kinder­
gynäkologische Problem e zu lösen hat.

D as L iteraturverzeichnis is t ausführ­
lich und zeitgem äß. D ie im A nhang b e­
findlichen handlichen, die D ifferentia l­
diagnostik  der w ichtigsten  kindergynä­
kologischen Sym ptom e veranschaulichen­
den T abellen ergänzen die A rbeit.

K . V a r g a
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R . Gä b e k e : Diagnostische vn d  therapeu­
tische Techniken in der Pädiatrie. Springer- 
V erlag, Berlin —H eidelberg —N ew  York  
1972. X I  +  184 Seiten m it 250 A bbildun­
gen in 368 Einzeldarstellungen.

D iese Arbeit, die aus einer Serie von  
B ildern m it verbindendem  T ext und E r­
klärungen besteht, enthält alle Techniken  
und M aßnahmen, die der Kinderarzt und 
die K inderschw ester in der täglichen  
P rax is brauchen. D ie dargestellten Techni­
ken, d ie wohl o ft selbstverständlich er­
scheinen, bieten jedoch in dieser system a­
tischen  Zusam m enstellung die M öglich­
k eit für die W ahl der entsprechendsten  
M ethode. Der Student wird m it solchen  
A rbeitsgängen vertraut, die er bei seiner 
A usbildung m eist nur als Ausdruck ken­
nen gelernt hat.

B ei der E inteilung der Them en wurde 
das tägliche Leben vor Augen gehalten. 
In dem  K apitel W iegen und Messen w er­
den diese Vorgänge, von der Längen- und 
G ew ichtsm essung bis zur Shellong-Probe, 
angegeben, wobei die so w ichtigen E nt- 
w icklungstabellen und Diagram m e nicht 
fehlen. Im  K apitel T asten und B ew egen  
fin d et m an in der alltäglichen Praxis un­
entbehrliche M aßnahmen, — ebenso wie 
in den  zwanzig K ap iteln , die die tech ­
nischen  A nleitungen für säm tliche diagno­
stische und therapeutische V errichtungen  
erläu tern .

M it H ilfe des vorzüglichen B ildm ate­
rials werden die einzelnen Vorgänge so 
plastisch  dem onstriert, daß sie aus den 
Zeichnungen sozusagen erlernbar sind.

D as Buch wird Pädiatern, K inder­
schw estern  und M edizinstudenten eine 
sehr w ertvolle H ilfe leisten .

K . S c h m id t

B . L e i b e r , G. O b b r ic h , unter M itarbeit 
von  G . S c h e ib e : Die klinischen Syndrome. 
5., erw eiterte und überarbeitete A uflage, 
in  zw ei Bänden. Urban und Schwarzenberg, 
M ünchen—Berlin—W ien 1972/73. Preis: DM 
180,— Erster Band: Syndrom e. X X X II  
-\- 975 Seiten m it 922 A bbildungen. Zwei­

ter Band: Sym ptom enregistcr V I -j- 699 
Seiten .

D as bekannte Syndrom buch hat 
seine 5. Auflage erlebt und je m ehr der 
U m fang des W erkes w ächst, d esto  aus­
gezeichneter wird es. D ie schon  früher 
begonnenen tabellarischen Ü bersichten  
sind jetzt zu einem zuverlässigen  Führer 
im  D schungel der Zahlen, A ngaben  und 
N am en  herangewachsen. U m  nur einige 
zu  erwähnen, auf Ss. 231 — 233 fin d et man 
unter dem B egriff D ysgonosom ale Syn­
drom e eine logische A ufzäh lung aller be­
kannten  Anomalien der G eschlechtschro­
m osom en von XO bis X X X X X X Y Y  ; 
a u f Ss. 658 — 659 eine d ifferentiald iagno­
stische Übersicht der okulozerebralen Syn­
drom e; auf Ss. 875 — 878 eine im posante  
Zusam m enstellung der Sym p tom e und 
des Erbganges von 75 ( !) m it Schw erhörig­
k e it einhergehenden K rankheiten  usw., 
usw ., um  von den ausgezeichneten  tabel­
larischen Zusam m enstellungen der kon­
gen italen  Poikiloderm ie, der m it Hyper- 
bilirubinäm ie einhergehenden Zustände 
oder der unaufzählbaren Kierferbogen- 
syndrom e m it oder ohne B ulbusbeteiligung  
und der m yopathischen Syndrom e gar 
n ich t zu sprechen. Man fin d et im  Buche 
auch die m eisten in den le tz ten  Jahren 
beschriebenen K rankheitsbilder, so das 
M engel—Konigsmark—M cK usicksche Syn­
drom , die Escher—H irtsche T aubheit, die 
Goem innesche Torticollis und v ie le  andere. 
F a st jedes Syndrom ist m it sehr charak­
teristischen Photographien, die aus der 
ganzen W elt gesam m elt w urden, und m it 
didaktischen Skizzen illustriert. D ie ein­
zige Bemerkung des R ezen sen ten  ist, daß 
die H olzelsehe A laktasie, d ie Durandsche 
prim äre Lactoseintoleranz und die sekun­
däre Form der letzteren  irgendw ie ver­
w echselt wurden.

Passend zu dem W erk und gleichzeitig  
etw as erschreckend ist das R egister des 
B uches, das den ganzen zw eiten  Band ein­
n im m t: es ist com puterisiert und enthält 
e tw a  55,000 Sym ptom -Syndrom verknüp- 
fungen. Mit einem W ort, das W erk ist
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zu  e in em  wahrlich unentbehrlichen H and­
buch  der D ifferentia ld iagnostik  ange­
w ach sen  und es ist kaum  vorstellbar, daß 
einer sich  wagt, einen n ich t alltägigen  
F a ll zu  diagnostizieren ohne d ieses Buch  
k on su ltiert zu haben.

P . V . VÉGHELYI

K . H . L o h fe ld : Mein K in d  is t bewegungs­
behindert. P sychologisch-pädagogischer  
R atgeb er  für E ltern und B etreuer spa­
stisch er  Kinder. Verlag V olk  und  Gesund­
h eit, B erlin  1972. Preis: M 5.90

D ie  A rbeit wurde von  dem  L eiter  der 
P sycholog ischen  A bteilung der Erfurter 
K inderk lin ik  m it dem Ziel verfaß t, den 
sich  m it cerebralparetisch behinderten  
K indern  befassenden Personen , vor allem  
E ltern , Pädagogen und B etreu er einen  
R atgeb er  zu  überreichen.

D er A utor befaßt sich m it der E ltern -  
K ind B eziehung, der F am iliensituation  
und  dem  Verhältnis des beh inderten  K in ­
des zu  den  gesunden G eschw istern , den 
D in gen  und Menschen der U m w elt und 
zu sich  selbst. Eingehend w ird die geistige  
E n tw ick lu n g , das Gefühls- und W illens­
leben  der CP-Kinder besprochen. Im  R ah­
m en  der Erziehung und B ild u n g  der spa­
stisch en  K inder wird auch a u f pädago­
gische Sonderfragen wie sexu elle  E rzie­
hung, B elohnung und Strafe, R o lle  des 
H um ors hingewiesen. A nsch ließend  wer­
den d ie Problem e der L ernens, K inder­
gartens, der Schule und eines B erufes und 
sch ließ lich  die Verbindung zw ischen  F a­
m ilie , H eim  und K rankenhaus behandelt.

G. V ahga

E .  O c k e l : Die Belastbarkeit des Kindes 
im  pädagogischen Prozeß. V erlag V olk  und 
G esundheit, Berlin 1972. 128 S e iten  m it 
35 A bbildungen  und 6 T abellen . Preis: 
M 9.70

D ie  A utorin  faßt ihre an  der Berliner 
Z entralstelle für H ygiene des K indes- 
und Jugendalters im R ahm en des Them as 
»G esundheitsschutz im K indes- und  J u ­

gendalter« erm ittelten  Forschungsergeb­
nisse zusam m en. D as Ziel war, die W irkung  
der so  v ie l d iskutierten B eanspruchung  
und Ü berforderung der Schulkinder m it  
H ilfe m ög lich st objektiver Verfahren fe s t­
zustellen.

A ls M ethode diente die M essung der 
die B ela stu n g  des Organismus anzeigen ­
den physio log ischen  R eaktionen: P u ls ­
frequenz und  Blutdruckschwankungen in  
Tages-, W ochen- und M onatsverteilung  
bei Schülern  verschiedenen A lters und  
Schultyps.

D ie R esu lta te  wurden m it den A n ga­
ben des Schrifttum s verglichen, und es 
wurde festg este llt , daß die A npassungs­
fähigkeit der Schüler an den U nterricht 
besonders vom  biologischen T agesrhyth­
mus, von  der A rt der U nterrichtsstunde, 
deren D auer, ferner vom  W echsel der 
T ätigkeitsarten  im  Unterricht und vom  
Zeitpunkt des U nterrichtsbeginns a b ­
hängig is t.

Im  zw eiten  T eil der Arbeit w erden  
jene U ntersuchungen  besprochen, die an ­
hand M essungen in der Schulum gebung  
und der W iederholung unter L aborbe­
dingungen durchgeführt wurden. D iese  
erfolgten bei 200 Schülern der 3. K lasse: 
die K inder erh ielten  eine m athem atische  
A ufgabe, bei deren Lösung H erzfunktion, 
Pulsfrequenz, B lutdruck und A tem funk­
tion registriert wurden.

In teressan t ist der Vergleich der E r­
gebnisse der Schüler m it guter L eistu n gs­
fähigkeit und jener der L eistungsschw a­
chen; die ersteren  paßten sich schnell an, 
und die sich  nach 25 — 30 M inuten m e l­
dende E rm üdung bewirkte keine L e i­
stungsverm inderung, sondern einen A n ­
stieg des T ätigkeitsaufw andes des Orga­
nismus. B e i den  schwächeren, sich schwerer 
anpassenden Schülern waren nach d iesem  
Zeitpunkt keine R eserven vorhanden.

Außer e in igen  Bedenken h insichtlich  
der L ab orsitu ation  oder des V erhältnisses 
von gu ten  und  schw achen Schülern, e n t ­
hält die A rb eit v iele nützliche praktische  
Folgerungen.

P . P o pper
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РЕЗЮМЕ

ИЗУЧЕНИЕ ИЗМЕНЕНИЙ КРИВЫ Х ЭЭГ В ПЕРИО Д К НАСТУПЛЕНИЮ ПЕРВЫ Х
МЕСЯЧНЫХ

И. ЭРЛЕИ, И. ТОМКА, П. ЧАКИ и М. НАДЬ

У 88 здоровых девочек в возрасте от 10 до 14 лет были проведены ЭЭГ-исследования 
в период до и после первого наступления месячных, а также в двух группах невроло­
гически здоровых девочек подобного возраста. В обеих группах было по 25 девочек, 
страдающих метропатией или периодической аменорреей подростков. Данные кривых 
ЭЭГ были сопоставлены с гинекологическими данными и результаты были статистичес­
ки оценены.

В 70% случаев до наступления первых месячных на кривых ЭЭГ были выявлены 
изменения. После наступления первых месячных это соотношение показало 50%-ое улуч­
шение. Больше всего нормальных кривых было получено во время менструации.

Особенно много пароксизмальных явлений наблюдались у больных, страдающих мет­
ропатией. Этот факт обращает внимание на то, что основывающееся на гормональных 
расстройствах общее пароксизмальное предрасположение повышается. В случаях метро- 
патии подростков кривые ЭЭГ оказались близкими к кривым, полученным в физиоло­
гическом состоянии во время овуляции, однако, разница не была статистически достовер­
ной. У  девочек с периодической аменорреей кривые ЭЭГ были во время месячных 
нормальными, однако во время овуляции они всегда оказались патологическими. Эта 
разница была статистически достоверной.

ИЗУЧЕНИЕ ЖИРОВОГО ОБМЕНА ПРИ САХАРНОМ ДИ АБЕТЕ ДЕТСКОГО

ВОЗРАСТА

Л. БАРТА, И. САМОШФАЛЬВИ, и М. В. ТИХИ

По данным исследований авторов, при диабетическом расстройстве обмена веществ 
всегда обнаруживается повышение всех фракций липоидов крови. Было установлено 
также, что величины бета-липопротеинов также достоверно выше, чем у  детей с нор­
мальным обменом веществ. При патологическом повышении содержания жирных кислот 
в крови повышение эссенциальных жирных кислот меньше повышения уровня насы­
щенных жирных кислот. Это относительное понижение наиболее выражено в фрак­
ции свободных жирных кислот.

ВЛИЯНИЕ НАРКОЗА И ХИРУРГИЧЕСКИХ ВМЕШАТЕЛЬСТВ НА ОБМЕН 
ВЕЩЕСТВ НОВОРОЖ ДЕННЫ Х: ИЗМ ЕНЕНИЯ ВЕЛИЧИН САХАРА КРОВИ,
СВОБОДНЫ Х Ж И РН Ы Х КИСЛОТ, СВОБОДНЫХ АМИНОКИСЛОТ И МОЛОЧНОЙ 

КИСЛОТЫ У НОВОРОЖ ДЕННЫ Х СОБАК

А. ПИНТЕР и Й. ШЕФЕР

Для уяснения вопроса о влиянии наркоза и хирургического вмешательства, прово­
димого в целях преодоления аномалий развития на обмен веществ новорожденных, 
авторы проводили опыты на 37 новорожденных (трехдневных) собаках. У  части ж и­



вотных они проводили 60-минутный наркоз, а у другой группы наркоз и 60-минутную  
стандартную операцию. Д о и после проведения вмешательства определились величины 
сахара крови, свободных жирных кислот плазмы, коэффициенты аминокислоты плазмы и 
уровень альфа-аминоазота и молочной кислоты в крови. Согласно результатам: 

Наркоз был в значительной мере отвественным за изменения обмена веществ, выз­
ванные хирургическим вмешательством. Операция обуславливала дальнейшее увеличе­
ние повышения уровня сахара крови, вызванного наркозом. В обеих группах наблюда­
лось выраженное, но не достоверное понижение уровня свободных жирных кислот. 
Повышение уровня молочной кислоты было более выраженным в группе животных, у  кото­
рых проводились наркоз и операция, чем у животных, получивших только наркоз. В обеих 
группах повышение уровня альфа-аминоазота было сопряжено с изменением уровня сво­
бодных аминокислот. Механизм изменений обмена веществ, вызванных наркозом или нар­
козом и операцией, не совсем ясен. В этих изменениях, по всей вероятности, играют роль 
различные гормональные изменения.

М ОЗАИЧНАЯ АНЕВПЛОИДИЯ У ДИАБЕТИЧЕСКОГО РЕБЕНКА И ЕГО
МАТЕРИ

Л. БАРТА, А. РЕГЕЙ-МЕРЕИ, и П. РУЗИЧКА

Авторы сообщают о диабетическом ребенке и его матери. В связи с исследованием 
кариотиков было отмечено, что у них по сравнению с контролями, число гипо- и гипердип­
лоидных клеток значительно повышено. Мозаичная аневплоидия была выявлена как 
в культурах лимфоцитов, так ив культурах фибробластов. Недостаток хромосом наблюда­
лось по большей части в группе F, а излишек хромосом — в группе С. Наряду с вышеука­
занной мозаичной аневплоидией авторы отметили еще и другое отклонение: кариотипы 
46, X V , С +  F или 46ХХ,С +  F, в которых предположительно имеет место транслокация 
хромосом F.

А Д Г Е ЗИ Я  ТРОМБОЦИТОВ У  ЦИАНОТИЧЕСКИХ ДЕТЕЙ С ВРОЖ ДЕННЫ М
ПОРОКОМ СЕРДЦА

Б. ГОЛДШМИДТ и Э. КУН

У  цианотических детей с врожденным пороком сердца авторы нашли повышение 
адгезии тромбоцитов. Между адгезией тромбоцитов и степенью гипоксемии и гипоглобулии 
была выявлена статистически достоверная связь. У отдельных цианотических детей наб­
людалось повышение уровня молочной кислоты в крови. Параллельно повышению 
уровня молочной кислоты возросла также адгезия тромбоцитов, однако эта корреляция 
не была достоверной.

ГИПОГЛИКЕМИЯ У ЦИАНОТИЧЕСКИХ ДЕТЕЙ С ВРОЖДЕННЫМ ПОРОКОМ
СЕРДЦА

Г. ГАЧ, Э. КУН и К. Б Е РЕ Н Д

У 44 цианотических грудных детей и детей старших возрастных групп с врожден­
ным пороком сердца авторами были измерены величины содержания сахара в крови 
при голодании. Во всех возрастных группах (от 1-недельного до 16-летнего возраста) 
величины содержания сахара в крови были более низкими, чем у здоровых детей. В 6 слу­
чаях величины оказались в пределах от 20 до 40 мг%, но они не причиняли симптомов. 
Авторы полагают, что причиной гипогликемии является хроническая гипоксия, так как 
самые низкие величины содержания сахара в крови сопровождались с низкой сатура­
цией кислородом. У цианотических детей скорость исчезновения глюкозы на кг веса



тела была нормальной. При голодании величины инсулина и гормона роста также бы­
ли нормальными. После введения глюкозы повышение содержания сахара в крови бы­
ло у цианотических детей меньшим, чем у нормальных контролей. Это обстоятельство 
позволяет заключить, что в печени этих больных синтез глюкозы является пониженным.

ВНУТРИУТРОБНОЕ РАЗВИТИЕ ПРИ СИНДРОМЕ АВТОСОМАЛЬНОЙ ТРИСОМИИ

И. я н и  и к .  МЕХЕШ

В четырехлетний период от 1969 до 1972 года авторы наблюдали 23 новорожденных 
с одной из форм автосомальной трисомии. Рост 11 детей с болезнью Дауна был 
нормальным, срок беременности был их матерей 36,3 ±  0,9 недель. Дети с синдромом 
Пато (13-трисомия) уж е значительно отставали в весе (—15,7 ± 6 ,3 % ), они родились 
раньше (к 34,6 ±  1,2 неделе); их рост в длине соответствовал срокам беременности. Четверо 
новорожденных с синдромом Эдуардса родились к нормальному сроку (к 39,8 ±  1,6 
неделе), но они сильно отставали в весе и длине (—38,2 ±  4,8 и — 17,6 ±  2,6%). Сооб­
щается также наблюдение синдрома кошачьего глаза.

ДИ АБЕТ И ПСИХОЛОГИЧЕСКИЙ СТАТУС

А. ГЕЙГЕР, Л. БАРТА и М. ХУБАИ

На основе психологического обследования 58 детей и подростков, страдающих диа­
бетом, авторы пришли к выводу, что эмоциональный фактор, путем влияния на ней- 
ро-гормональную функцию — вместе с другими факторами —, предположительно игра­
ет роль в этиологии диабета. В больничном материале авторов значительное число 
психогенных симптомов депрессии и прочих невротических реакций существовали уже  
до появления диабета и, следовательно, диабет возник уже на фоне невроза. По мнению 
авторов, возникающая вследствие хронического чувства страха и подавления аффекта 
пониженная фоустрационная выносливость в значительной мере способствует регрессу 
на вегетативный уровень, что в случае конституционального предрасположения может 
стать способствующим фактором развития диабета.

СИНДРОМ ПОЛИСПЛЕНИИ И АСПЛЕНИИ

Б. ЗАБОРСКИ и Г. ГОРАЦ

Авторами были изучены у 14 детей с полиспленией и у 7 детей с аспленией кардиаль­
ные и висцеральные аномалии развития, позициональные аномалии. Дольчатость легких 
была часто но не во всех случаях симметричной. С точки зрения диагноза из висце­
ральных изменений наиболее важной аномалией авторы считают симметричную печень. 
Позициональные аномалии сердца и брюшных органов (декстрокардия, брюшной situs 
in versus или situs symmetricus) были при полисплении частыми явлениями, но при 
асплении они в какой-либо форме наблюдались во всех случаях. Все больные страдали 
болезнью сердца (исследования проводились у больных кардиологического отделения). 
У большинства больных полиспленией наблюдались изменения сердца, подобные таковым 
у больных аспленией, прежде всего аномалии в области конуса, аномалии атриовентри­
кулярных клапанов и артериального ствола, и они, как правило были множественными. 
У пяти больных множественная селезенка казалась скорее побочным явлением, чем час­
тичным явлением синдрома.



АКТИВНОСТЬ СЫВОРОТОЧНОГО ЛИЗОЦИМА У  НЕДОНОШ ЕННЫХ
НОВОРОЖ ДЕННЫ Х

В. ИВАСКО-КРАВЦУК

Активность сывороточного лизоцима была определена у  30 недоношенных и у  34 
нормальных, во время родившихся детей. В первой группе актиность фермента показала 
статистически значительное понижение. Разведение сыворотки привело в обеих группах 
к повышению активности фермента. Результаты обсуждаются автором с особым внима­
нием на повышенную чувствительность недоношенных новорожденных к инфекциям.

СЛУЧАИ ОБСТРУКЦИОННОГО ЛАРИНГОТРАХЕОБРОНХИТА, ВЫ ЗВАННЫ Е  
ИНФ ЕКЦИЕЙ МИКСОВИРУСАМИ

О. БЛАХОВА, Й. МЕРТЕНОВА и И. ЦЕПЕНКОВА

Авторы в 11-летний период от 1961 года до конца 1971 года в 397 случаях ларинготра- 
хеобронхита искали вирусную инфекцию. В 45% случаев им удалось вырастить вирусы  
Клиническое течение заболевания не было типичным. В то ж е время у 28 детей опре­
делили повышение титра гетерологичных противотел одного из типов парагриппозных 
вирусов. М еж ду степенью тяжести клинических симптомов и встречаемостью гетероло­
гичных противотел не удалось выявить связи.

И Н Ф ЕКЦ И О Н Н Ы Й  МОНОНУКЛЕОЗ В ДЕТСКОМ ВОЗРАСТЕ; ДИАГНОСТИ­
ЧЕСКИЕ ПРОБЛЕМЫ В СВЯЗИ С УЧАСТИЕМ ПЕЧЕНИ

И. ПЕЛЕН, И. КАДАШ, Л. ВАРГА и М. ЛАБАДИ

При обследовании 105 детей, страдающих инфекционным мононуклеозом, авторы 
верифицировали заболевание отчасти косвенными доказательствами и установили, что 
в детском возрасте реакия по П аулю — Бруннелю не является непременно необходи­
мой для постановки диагноза. Они полагают, что между патологическим изменением 
функции печени и присутствием гетерофильных противотел существует определенная 
связь: в случае патологической функции печени гетерофильные противотела выявляемы 
гораздо чаще.

И зучением материала биопсий авторы доказали, что типичная для инфекционного 
мононуклеоза лимфоретикулярная гиперплазия во всех исследовавшихся авторами 
случаях пораж ала и печень. У  детей с инфекционным мононуклеозом не удалось  
выявить некроза печеночных клеток, иногда встречаемого у  взрослых.
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Child hood bereavement:
Somatic and behavioural symptoms 

of psychogenic origin
By

Á gota  К . G e ig e r

First D epartm ent o f  Paediatrics, Sem m elw eis U niversity  Medical School,
B udapest

(R eceived March 7, 1973)

In  th e  background o f the sym p tom s o f  childhood bereavem ent 
m anifesting them selves in som atic com plaints and behaviour disorders, 
m echanism s analogous to the psychodynam ics o f adult m ourning are 
functioning w hich differ only in certain  traits. The m ost specific difference 
is the belief o f  children in the reversib ility  o f  death. Depression, im aginary  
reunion and identification w ith th e  dead parent are features o f  m ourning  
observed and reported by several authors. O f the results o f the psychological 
investigation  o f  the present m aterial com prising 22 children, identification  
through disease and obesity can be em phasized  as phenom ena n ot described  
so far in  relevant literature. N aturally , th e  choice o f sym ptom s is m ulti- 
causal depending on age, degree o f  personality  developm ent and  on the  
fam ily conditions before and after bereavem ent as well as on a ll possible  
in fluences upon the child. A ctually, th e  m ultitude o f  environm ental factors 
renders im possible their full consideration for drawing general conclusions. 
In  order to  study the general va lid ity  o f  th e  discussed phenom ena, further 
observations, narrowed down to  age groups and sym ptom s, are required.
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I t  is a frequent observation th a t 
following bereavem ent children pro­
duce somatic symptom s without an 
organic basis. The well-known effect 
of emotions exerted upon the vegeta­
tive nervous system  makes the psycho­
genic origin of the complaints evident 
for the experienced physician. The 
concept “psychogenic” being too 
generalized, it seemed interesting to 
study the psychogenic mechanisms 
particularly characteristic of m ourn­
ing and to clarify the psychodynamic 
factors playing a  role in their develop­
ment.

Material and Methods

In  22 children between 4 and 14 years 
o f age adm itted  to  our departm ent or 
treated a t  its outpatient clinic p sych o log­
ica l te s ts  were performed w ith in  a 1-year 
period follow ing the death o f  on e parent. 
O f the 8 girls and 14 boys 5 had  lo st the  
m other and 17 the father. E igh teen  chil­
dren w ere referred to  the clinic on  account 
o f  various som atic com plaints and 4 
because o f  m anifesting behaviour disorders.

In  th e  older children the exam ination  
com prised history, exploration, drawing  
and dream  analysis as w ell as projective  
tests (R orschach, Szondi), w hile in the 
younger age group m ainly p lay  techniques  
were applied.
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Results

Investigation  of this ra th e r hetero­
geneous group of children revealed the 
following, particularly characteristic 
psychogenic phenomena.

Depression, being the m ost general 
sym ptom , could be observed in all the 
22 cases. Childhood depression is a 
ra re  condition; some authors believe 
to  have  traced only a predisposition 
to  fu tu re  depression in children.

Abraham [1] describes on the basis 
of psychoanalysis of adults a ‘ ‘primary 
parathym ia” occurring in childhood 
which he believed to be the prototype 
of psychotic depressive episodes in 
adulthood. Klein [6] presumed that 
ad infants between 6 and 12 months of 
age undergo a “depressive position” 
which may form the basis of future 
depression. Spitz and Wolf [9] re­
ported on symptoms termed by them 
anaclytic depression in such infants 
who had suffered mother deprivation 
for a prolonged period before the age 
of 1 year.

E xam ination  of the younger chil­
d ren  d id  not always show the  char­
ac te ris tic  symptoms of adu lt depres­
sion such  as loss of appetite , sleep 
disturbances, psychomotor re ta rda ­
tion . Some of the children faced and 
accep ted  death with seeming indif­
ference. Grown-ups often complain 
abou t th e  heartless a ttitu d e  of chil­
dren , th a t  they run about, play as if 
no th in g  had happened. A t th e  same 
tim e analysis of dream and play  con­
te n t  as well as projective tests 
freq u en tly  indicate a deep depression 
in th e  background. In  the  drawings

and dreams, loneliness, anxiety, long­
ing for death  are reflected and  in the 
projective tests typical depressive 
sym ptom s are recognizable. In  older 
children, sleep disturbance and dys- 
thym ia  become more frequent.

The psychodynamic features of this 
depression correspond to  adu lt de­
pressive mechanisms differing only in 
certain manifestations, e.g. children 
believe, as already stated  by Schilder 
and Wechsler [8] in the reversibility 
of death . In  the eyes of the  child the 
dead paren t has only gone aw ay and 
can re tu rn  any time.

The conversation of two siblings, a 
5-year-old boy and a 4-year-old girl, 
overheard 8 weeks after the  death  of 
their father, illustrates well this 
a ttitude .

The little  girl was telephoning to  
her fa ther a t his office, as she had 
done before, asking him to come home, 
when the  little boy rem inded her 
“you m ust telephone to th e  ceme­
te ry ” .

This belief in the reversibility of 
death  in younger age is th e  typical 
childhood conception of the universe, 
in older children it means a  defence 
against depression; escape from  an 
unbearable fact. The same holds true 
for cases where the child s ta tes  de­
finitely  th a t  his parent did n o t die or 
if he has died he will come to  life.

Anna Freud and Burlingham
[3] observed in children who had lost 
their father during the war th a t  they 
denied death  and believed in resur­
rection.

As a result of the magic world con­
cept, children attribu te a magic power
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also to  their own thoughts. Thus, as 
also sta ted  by Mahler [7], in the ex­
perience of a child, the parent died 
because of the ragefits and death wish 
the child had felt tow ard him. These 
the child lives through as a proof of 
his om nipotent power. As the opposite 
of the same magic power, the child 
believes himself to be capable of 
achieving resurrection of the dead.

In  the background of both pro­
cesses there is a desire for an imagi­
nary reunion with the lost parent 
which, besides depression, is the other 
characteristic feature of childhood 
mourning.

The reaction of the children was 
m otivated by the identification of the 
lost parent in 16 cases. This identifi­
cation had 3 modes of manifestation:

1) identification with death itself;
2) identification with the disease 

causing death;
3) identification with the personal­

ity  tra its  of the deceased parent.
The form of appearance in the 

examined cases was hysterical (as­
sum ption of symptoms) or acting out 
(suicide, obesity, manifest aggression). 
Most frequently, however, it rem ain­
ed a t the level of wish fantasies about 
reunion. (The concept of acting out is 
used in the sense as described by 
Bellak [la], insofar the behaviour of 
the  child expresses simple uncon­
scious contents giving vent to frus­
tra tion  in action.)

A relevant example for the two 
types of imaginary suicide (death by 
accident and by starvation) and for 
the denial of death  was offered by a 
7-year-old boy:

His father fell victim to car accident. 
The child, though he saw his dead 
father, claimed his father was alive 
staying at a hospital. A t the  same 
tim e he started  telling about his own 
imaginary accident with a  motorcycle 
in which he crashed into a  tree and 
died. The same child, while playing, 
pointed to his little finger saying “ if 
one does not eat, one will be so small, 
then  always smaller and finally waste 
aw ay’ ’.

A 4-year-old boy produced the 
sym ptom s of the disease of the dead 
parent.

His father had suffered from ulcers 
and  death occurred as a  result of 
gastric haemorrhage. The child was 
referred to us with abdominal com­
plaints. His stomach ache s ta rted  one 
week after his father’s death . Clinical 
investigations yielded negative re­
sults. Beside other clinical evidence a 
sentence said by the boy w ith an in­
different face was extrem ely inform­
ative of the nature of the  symptoms. 
While he was playing he was asked 
w hether he would like to  have a 
particular toy (a doll), when we re ­
ceived the unexpected reply “I  want 
to  live” .

The boy was convinced since he 
also had stomach ache (for him ab­
domen and stomach m eant naturally  
the  same thing), he was also bound to 
die just like his father. The am bivalent 
emotions of longing for his father, 
identification with his dea th  and the 
fear of death are well reflected in his 
answer.

Identification with th e  personality 
tra its  of the deceased paren t had 3
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forms of appearance in the  present 
m aterial.

The strong feeling of guilt aroused 
by  the  bad relationship and death 
wish towards the aggressive, domi­
neering parent resulted in the identifi­
cation with the aggressor in all 4 boys 
referred to  us on account of behaviour­
al disorders. The wish to assume the 
role of the father also contributed to 
th is defence mechanism. These boys 
took over following bereavement the 
domineering role of the father in 
every respect tyrannizing the  mother 
and siblings. The other form of 
identification was the  overidealization 
of the  dead parent. These children 
cannot bear the experience of iden­
tification w ith a bad  parent for then 
they  would have to  consider bad also 
themselves. For th a t  reason they 
changed the personality tra its  of the 
paren t to  the opposite.

The m other of a 7 -year-old girl had 
expected to  improve her unhappy 
m arriage by the b irth  of the  child. 
Since she was disappointed in her ex­
pectations she turned  away from her 
daughter. The sole emotional support 
of the  child was the drunkard  and 
often b ru ta l father, who was kind only 
to  her in the family. While her father 
was alive, the m other did not dare to 
h it her, b u t constantly declared th a t 
she was similar to her father in every 
respect. Thus, the girl had developed 
am bivalent feelings already in the 
fa the r’s lifetime. She identified her­
self w ith  an actually drunken and 
b ru tal, and subjectively kind and 
gentle father. A fter his death  she con­
tinued  to  ta lk  about him as if he were

still alive and had dreams about her 
father jumping out of the grave to 
come home, at the same time she 
frequently expressed her desire to die 
to follow her father. As a further 
defensive mechanism an overidealiza­
tion of the father’s personality trait 
could be noted: he was kind and 
good, he was a good husband, rightful, 
etc., so that the introjected image of 
the father should not undermine her 
self-esteem.

Of the  forms of identification w ith 
the personality traits of parents, a 
surprisingly frequent incidence of 
obesity was found in the present 
m aterial. Six boys began to  gain 
weight rapidly soon following bereave­
m ent, while another boy, fat un til 
then, lost weight suddenly. P o ly ­
phagia in the period following death  
played m ost probably a substitu ting 
role as a consequence to love depri­
vation, b u t the nature of identifi­
cation was obvious in every instance.

The example of a 13-year-old boy is 
illum inating. His father was an alco­
holic, vagabond and unreliable in 
financial m atters. The father’s obesity 
could be a ttribu ted , according to  the  
son, to  excessive eating and drinking 
habits. W hen the father died, iden ti­
fication become apparent in various 
ways. The boy started  to loaf about, 
steal money from his m other’s purse, 
and to  ea t and mainly drink exces­
sively, for th e  tim e being only tea  and 
milk. H e gained 3 kg within 3 m onths 
following the  death  of his father.

The o ther 12-year-old boy lost his 
m other to  whom he was too closely 
attached. Identification with the fat
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m other manifested itself about 6 
months after her death  in taking up 
feminine hobbies and tasks within the 
family and in a weight gain of 7.5 kg. 
Here identification was extended to 
the entire female sex, the  boy assumed 
the m other’s role in the  family.

The case of a 14-year-old boy de­
serves a more detailed discussion, 
emphasizing the role of emotional re­
lationships and identifications within 
the family before the  occurrence of 
the m other’s death  and the changes 
taking place afterwards.

The boy was strongly attached to 
his mother, being his m other’s favour­
ite. According to  the  father, after the 
boy was born he had suffered a great 
deal from the fact th a t his wife 
turned  with all her tenderness towards 
this son. For all em otional frustration 
he blamed his son w ith whom in the 
course of rivalry he developed very 
bad terms. W ith the  younger, 12-year- 
old son the father was not forced into 
rivalry but was seeking an emotional 
alliance against the  m other and the 
elder son and built up thus a very 
positive emotional relationship with 
him. The elder son was fat like his 
mother, while the  younger son was 
th in  as his father.

The death of the  m other caused a 
severe depression in the  elder son but
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Ion-exchange thin-layer chromatographic 
screening test for phenylketonuria 

and other aminoacidaemias
By

J u d i t  K o v á c s

Section  o f  Paediatrics, P éterfy H osp ita l, B udapest 
(R eceived March 9, 1973)

A n  ion-exchange thin-layer chrom atographic m ethod su itable for 
screening o f  am inoacidaem ias in the new born is described. The te s t  is 
carried ou t from  one drop o f blood dried on filter paper. B y  m eans o f  the  
m ethod, phenylketonuria was diagnosed in  an 8-day-old infant. The d iag­
nostic possib ilities o f  the m ethod in the identification  o f other am inoacido- 
pathies is discussed.

In  order to identify phenylketonuria 
as well as other disturbances of amino 
acid metabolism, screening tests are 
performed all over the  world [9]. The 
possibilities of the application of thin- 
layer ion-exchange chrom atography 
for screening of neonatal aminoacido- 
pathies have recently been discussed 
[2, 3].

According to several authors [5, 8] 
thin-layer chrom atography opens new 
perspectives in screening, while others 
[1, 7] emphasize the  technical and 
economical disadvant ages of the m eth­
od. Between the  well-known and 
generally used cellulose-acetate thin- 
layer chrom atography and ion-ex­
change thin-layer chrom atography, 
there are some basic theoretical and 
practical differences. The la tte r tech­
nique is much more simple, and its 
one-dimensional running in aqueous 
buffer solution ensures a simple, rapid 
and perfect separation of the amino 
acids in blood serum.

A further advantage of chrom atog­
raphy over the classical Guthrie test
[4] consists in the fact th a t from a 
single blood sample almost the entire 
amino acid spectrum m ay be detected 
by simple observation, thus the de­
m onstration of an increase in the in ­
dividual amino acids does not require 
the application of microorganisms or 
culture media.

M e t h o d s

In  the ion-exchange thin-layer chro­
m atographic procedure described by  D é ­
v é n y i  [2] exam ination is carried ou t in  
three steps. D uring the practical trial, 
how ever, it  has becom e clear th a t th is  
form o f  the m ethod would not be su itable  
for m ass-screening purposes. Thus the  
follow ing m odifications have been m ade
[3].

1 ) 20 to  50 /«1 capillary blood is dropped  
on filter paper and dried. The spot is 15 
to 20 m m  in diam eter. This sam ple can  
easily be stored and mailed to  the labora­
tory w here the tests are performed.
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2) T he dried blood spot is  punched  
in to  6 — 7 sm all disks, w hich are p u t into  
sm all te s t  tubes. To each tube 0.1 m l o f  
a 10 : 1 m ixture of 95% ethanol and con­
cen tra ted  hydrochloric acid is added.

3) T he tubes are sealed and allow ed to  
sta n d  overn ight at room tem perature. 
T his t im e  is sufficient for th e  elu tion  of 
am ino acids.

4) T he eluate is transferred during con­
s ta n t d ry ing  by  means o f  a  cap illary upon  
th e  10 X  10 cm  chrom atoplate (IO N E X  25 
SA , N a -cycle , o f Macherey, N agel & Co, 
D üren , G F R ), which is coated  w ith  a 
stron g  ca tion  exchange resin. O nto one 
p la te , 7 blood sam ples and a control 
am ino acid  m ixture can be transferred  
sim u ltan eou sly .

5) T he p lates are put into a 15 X  25 cm  
glass cham ber and developed in a  p H  5.23 
N a + =  0 .35 N  aqueous sodium  citrate  
buffer solu tion  at room tem perature, for 
a b ou t 60 m inutes.

6) T he dried chrom atogram  is  stained  
w ith  n inhydrin  spray [2, 3].

On th e  developed chrom atogram  the  
basic am ino acids appear according to  
their  increasing Ry values in th e  order 
argin ine, histidine, lysine, phenylalanine, 
tyrosin e , leucine. Since the concentration  
o f th ese  am ino acids in blood is  nearly  
id en tica l, the spot of the pathologica lly  
increased  am ino acid w ill be conspicuous
(Fig- !)•

A  tech n ica l assistant m ay perform  10 
exam in ation s per hour. The m ethod , the  
co st o f  w hich  is about double o f  that o f  
G uth rie’s te s t  is, however, su ited  for the  
sim u ltan eou s exam ination o f th e  level o f  
six  am in o  acids.

R e po r t  of a  c ase

B . K ., a  male infant, was born from  
th e  fou rth  pregnancy, w eighing 2.800 g. 
T he p a ren ts  are healthy, there is  no con­
sa n g u in ity . From  the first pregnancy  a 
h ea lth y  girl w as born, w hich w as follow ed  
by tw o  spontaneous miscarriages.

B lood was drawn from  th e in fan t for 
th e  screening test on the 5th  d ay  o f  life. 
E valuation  o f  th e  blood sam ple w as per­
form ed on the 8th day o f  life. T he chro­
m atogram  dem onstrated hyperphenylala- 
ninaem ia (Fig. 1). Owing to  social reasons, 
th e  m other failed to  present th e  child  for 
control, therefore we repeated th e  blood 
sam pling in  the hom e o f th e  in fan t a t the  
age o f  18 days. Some hours follow ing the 
positive  result o f the repeated chrom ato­
gram , the infant лгав adm itted  to  our ward. 
There a quantitative analysis (Beckm an  
U nichrom e Am ino Acid A nalyser) per­
form ed on the 21st day o f  life  gave a 
serum  phenylalanine value o f  42 m g/100 ml. 
D ietary  treatm ent was im m ediately  intro­
duced w ith  B erlophen®  (G D R ). Q uanti­
ta tiv e  control exam inations performed 
m on th ly  gave serum phenylalanine values 
at the beginning 2.0 to  2.5 m g/100 m l and 
later, 5 to  7 mg/100 ml. The in fan t accepts 
the preparation readily, he started  to 
gain w eight, his psychom otoric develop­
m ent is according to  age (F ig. 2).

D is c u s sio n

By means of the m ethod described 
above more than  3000 screening tests 
have been performed since August 1st, 
1972. From m ature newborns the blood 
sample is collected on the  5th, from 
prem ature ones on the 14th day of 
life. U ntil now, false positive results 
occurred in two cases. The parents 
were notified by mail and in both  cases 
a control examination was performed 
within a week, which yielded negative 
results.

The m ethod’s sensitivity is similar 
to  th a t  of tbe Guthrie test [2, 3]. In 
addition, since the chrom atography is 
independent of antibiotics, less false 
results are obtained th an  w ith the 
microbiological test. W here prem ature
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F ig . 1. Ion-exchange thin-layer chrom atography o f  various sera. N os. 25, 26, 27: normal. 
28: phenylketonuric serum. K : control amino acid m ixture

newborns are concerned, the screen­
ing test is no t disturbed by previously 
administered plasma or amino acid 
infusions, which may induce a transi­
tory  increase in all amino acids in the 
serum. Thus, the chromatogram would 
dem onstrate an identically increased 
intensity  of the spots of each amino 
acid. Spots of outstanding intensity 
only may be evaluated as pathologic, 
or as suspect of being pathologic. O b­
viously, the m ethod is suitable also 
for the regular biochemical control of

children on a phenylalanine-poor diet.
The aminoacidopathies which may 

be detected by this type of screening 
method, are represented in Table I, 
demonstrating also their biochemical 
and clinical characteristics.

A differentiation between the var­
ious types of hyperphenylalaninaemia 
seems of importance, tak ing  into con­
sideration the genetic heterogeneity 
of the phenylalanine-hydroxylase en­
zymatic defect [6]. In  infants, the 
differentiation of phenylketonuria is
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T a b l e  I

A m ino acid  m etabolic disorders detectable by Ion ex  25 SA -chrom atoplate m ethod

Diagnosis
Amino acids 

or organic acids 
increased in plasma

Amino acids 
or organic acids 

increased in urine
Biochemistry Clinical features 

and treatment

Phenylketon­
uria

Phenylalanine Phenylalanine 
o-OH-phenyl- 
acetic acid, 
phenylpyru- 
vic acid

Phenylalanine
hydroxylase
deficiency

Usually (but not al­
ways) mental retarda­
tion. Convulsions, ec­
zema, fair hair and 
complexion. Treat­
ment: low phenyl­
alanine diet

Hyperphenyl - 
alaninaemia

Phenylalanine Not precisely 
known; phe­
nylalanine 
transaminase 
in some cases

May be normal, de­
pends on type. Treat­
ment if serum phenyl­
alanine exceeds 20 
mg/100 ml

Tyrosinosis 
(several clini­
cal types)

Phenylalanine,
Tyrosine

Transient p-OH- 
phenylpyruvic 
acid oxidase 
deficiency

General failure to 
thrive, convulsions. 
Temporarily responds 
to low-phenylalanine 
diet

Hyperlysin-
aemia

Lysine; also 
ammonia

Lysine, N- 
acetyllysine, 
Homo- 
arginine

Lysine-acylase, 
Lysine-dehyd­
rogenase, or 
lysine keto- 
glutarate- 
reductase

Convulsions and coma 
related to protein 
feeding

Histidinaemia Histidine Histidine, Ala­
nine, Threo­
nine

Histidine am - 
monialyase

Slurred, inarticulate 
speech. Variable in ­
cidence of mental re­
tardation. Low histi­
dine diet has been 
attempted; results 
questionable

Oasthouse 
(Smith — 
Strang) 
syndrome

Not reported Phenylalanine, 
Methionine, 
Tyrosine, 
Leucine and 
Isoleucine, 
alpha-OH- 
butyric-acid

Unknown Infantile spasms with 
interim flaccidity and 
unresponsiveness, 
sparse hair, retarda - 
tion, general una­
wareness

Branched chain 
ketoaciduria

Isoleucine, Va­
line, Leucine, 
Alio-isoleu­
cine

Leucine
Isoleucine
Valine

Branched chain 
keto acid de­
carboxylase. 
Partial and 
intermittent 
forms

Neonatal difficulty in 
feeding, anorexia, 
convulsions, other 
CNS signs. Mild, 
intermittent and thia­
mine dependent forms
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absolutely indicated from therapeutic 
aspects. This may be carried out easily 
by appropriate loading tests as well as 
by regular quantitative control of the 
serum  phenylalanine level [6].
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Renal scintigraphy in kidney diseases 
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Renal scintigraphy has becom e a usefid tool in the d iagnosis of 
kidney diseases, especially in in fants and children. A dvantages versus risks 
should, however, be carefully considered in each case before com plem enting  
th e  clinical exam inations w it h th is technique. Details o f th e  m ethod  are 
given  and som e cases are presented to  illustrate its practical indications.

Application of renal scintigraphy 
based on reliable clinical indication 
has provided new diagnostic possi­
bilities in renal diseases of infants and 
children [1, 2]. Since this examination 
gives information on the functioning 
renal parenchyma, it is essentially a 
supplem ent to, but does not replace, 
the radiological study of the kidney 
[9].

Renal scintigraphy has a con­
siderably greater diagnostic value in 
infants and children than  in adults. 
This is due to the almost exclusive use 
of 197Hg bound to chlormerodrin [3] 
and the avoidance of the 203Hg- 
labelled preparation which has a half- 
life of 47.9 days; neither a child nor an 
adult can be exposed to the high 
radiation load imposed by this isotope, 
hence the  advantage of 197Hg which 
has a half-life of 2.7 days. However, 
from the point of high-quality scin ti­
scans, 197Hg has a number of d isad­
vantages, purely of physical character
[5]. There is a considerable loss in in ­
form ation when detecting the rad ia ­

tion of 77 KeV energy emerging from 
the kidney which is lying in a large 
dispersing medium, 7 to  8 cm deep 
beneath the dorsal body surface. Ob­
viously, conditions are more favour­
able in a child, owing to  the  smaller 
size of the body.

A scintiscan obtained in an  infant 
or child using a collimator of excellent 
resolving capacity suited for the de­
tection of soft beams is significantly 
richer in details than the  picture ob­
tained  in an adult. This holds, of 
course, only for scintigrams done with 
extraordinary care and up-to-date 
equipment.

T e c h n iq u e

A double-detector SELO  Superscanner 
T yp e D S 7/6B is used. T he scan  is made 
w ith  the detector ly ing  under th e  plate  
o f the table w ith the p a tien t in  the re­
cum bent position. In  our experience, 
scintisoans obtained in th is  w ay  are su­
perior to  those revealed b y  th e  conven­
tional single-head scanners forcing the 
p atien t to  lie for 20 to  30 m in. Few  
p atien ts are capable o f  m ain ta in ing  this
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F ig . 1. Case N o. 1. E xcretion  urography in d ica tes bilateral polycystic k idney

position  for such a long period . Further­
m ore, dislocation o f th e  k idneys due to the 
respiratory m ovem ents m a y  be consider­
able in  the prone position .

T he scans were m ade b y  a 199-hole 
focussed collim ator produced for the de­
tectio n  o f  the 140-KeV rad iation  o f  "mTc. 
Speed o f  the detector w as adjusted to  
obta in  a m inim um  inform ation  density  of 
80 im p/cm .

In  cases where the tw o  k id n eys differed 
su b stan tia lly  in the up tak e o f  th e  isotope, 
a second  scintigraphic stu d y  was in­
variab ly  done w ith th e  equipm ent ad­
justed  to  the radiation leve l o f  th e  kidney 
o f low er activ ity . This w as necessary  
because ow ing to  the subtraction  o f  back­
ground activ ity , a sign ifican t am ount of 
inform ation  was lost, increasing the pro­
bab ility  o f  an erroneous d iagnosis. A  sub­
traction  o f  more than 20% w as unneces­
sary w ith  the coloured-dot technique [4].

The radiation load im posed on the 
kidneys am ounts to  betw een  0.8 and 1.5 
rad w hen em ploying th e  197H g-preparation  
w ith  an a c tiv ity  o f 2 /iC per kg, w hile the 
w hole body load is about 5 m rad [6].

These figures are lower than those en ­
countered in urographie studies.

K id n ey  scans were done w henever the  
additional inform ation thus gained w as 
judged to  be w orth o f exposing the p atien t 
to  th e  ab ove radiation load. Three case 
reports w ill illustrate the clinical value o f  
the m eth od .

R e p o r t  o f  c a s e s

Case N o. 1. B . T., a 20-m onth-old m ale  
baby w as referred to  the D epartm ent 
because o f  hepatosplenom egaly. On ad­
m ission, th e  liver and both k idneys were 
enlarged. E xcretion  urography suggested  
p o ly cy stic  k idneys (Fig. 1). This could  be 
confirm ed b y  scintigraphy (Fig. 2): on the  
scan b o th  k idneys were enlarged, the  
distribution  o f  activ ity  being uneven  
particu larly  in th e  right kidney, w ith  
circum scribed defects in the upper pole  
and near to  th e  m edial contour. In  th e  left 
kidney th ere w as a defect o f about 1.5 cm  
diam eter in  th e  cranial pole suggesting  
the presence o f  a cyst.
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F ig . 2. Case N o. 1. Scintiscan. B oth  kidneys are enlarged. U neven ly  d istributed  activ ity , 
particu larly in the right kidney. In  the upper pole and near to  the m edial border there 
are w ell-defined defects. In the upper pole o f the le f t  kidney there is an a c tiv ity  defect

indicating the presence o f  a  cyst

4* «RKIR4 .

F i g . 3. Case N o. 1. H epatic scan show s a w ell-defined a c tiv ity  defect 3 cm  in  d iam ete r 
near to  the con vex ity  o f  the right lobe

Since the liver was also en laigèd , a 
hep atic  scan w as obtained (Fig. 3). In  the  
area corresponding to  the right lobe, near 
to  the convex  surface, there w as an a ctiv ity  
d efect w ith  a d istinct borderline, m easur­
ing 3 cm  in  diam eter. In th e  caudal portion

there were num erous s ites o f  unequal 
distribution o f activ ity , ind icating  numer­
ous smaller cysts.

The com bination w as diagnosed as 
T ype II I  polycystic k idney, according to  
P o tter ’s classification.
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F ig . 4. Case N o. 2. E xcretion  urography. show s a normal pattern

F ig . 5. Case No. 2. Scintiscan o f  le f t  kidney shows grossly  reduced activ ity  in  lower
pole

Case No. 2. K . Cs., a 6 m onths old male 
in fan t w as subjected to  excretion  urogra­
p h y  because o f  pyuria resistan t to  selective  
an tib io tic  treatm ent. A  norm al urogram  
w as ob ta ined  (Fig. 4). R etrograde cysto ­
graphy failed to  reveal a  reflux  or any  
abnorm ality  in the low er urinary tract. 
Then w e decided to perform a renal scan

(Fig. 5); both  k idneys were found in their  
usual p lace, their shape and size were 
normal for th e  p atien t’s age. The right 
kidney exh ib ited  a normal a c tiv ity  p a t­
tern, w hile in  th e  lower pole o f th e  le ft  
kidney there w as a considerable decrease 
o f activ ity , ind icating an impaired tubular  
fim etion w hich  w as assumed to  result
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Fio. 6. Case N o. 3. E xcretion urography. Absence of filling on le ft  side.
N orm al right kidney

F ig . 7. Case No. 3. Scintigraphy reveals norm al distribution o f a c tiv ity  on right side 
and the absence o f functioning renal parenchyma on le ft side
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F ig . 8. Case No. 3. The second scan  shows som e secretory  a c tiv ity  in the le ft k idney

from  an  inflam m atory change in  th is  part 
o f  th e  kidney.

Case No. 3. H . E ., a 12-yeer-old  girl 
w as ad m itted  because o f tenderness in her 
le f t  abdom en. Pyuria was found, therefore 
iso to p e  renography [7, 8] and excretion  
urography were performed (F ig. 6). There 
w as n o  filling in the le ft  k id n ey , while 
retrograde cystography show ed no ab­
n orm ality . A  renal scan w as therefore 
ob ta in ed  (Fig. 7) w hich revealed  th e  ab­
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Clinical correlations with immunoglobulin 
levels in newborns in a referral neonatal unit

I. H istory of pregnancy and  delivery, microbial agents, clinical 
types of infection, presenting sym ptom s, and serum IgM globulin
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Serum im m unoglobulins, particularly IgM levels, obtained  in 120 
infants adm itted to  a referral neonatal unit were evaluated according to  
history o f pregnancy and delivery, clinical sym ptom s and pathological 
changes during the neonatal period. The following observations were made.

1. A ll com plications during pregnancy and delivery w hich  could be 
regarded as poten tia l risk factors in acquiring perinatal in fections were 
associated w ith  a high serum IgM concentration.

2. IgM over 30 m g/100 m l was seen in the great m ajority  o f  infants 
in different clin ical categories o f infections.

3. IgM concentration  w as equally increased in infants w ith suspected  
infection and in those in whom  no pathogenic bacteria were iso lated .

4. U nconjugated  hyperbilirubinaem ia was often associated  w ith a 
raised IgM level suggesting th a t infection  is often a causative factor in the 
developm ent o f  jaundice.

5. Mean IgM concentration w as the highest in in fections accom ­
panied by conjugated  bilirubinaem ia, indicating intrahepatic cholestasis.

Intrauterine and perinataily acquir­
ed infections play an important role 
in the morbidity and mortality of the 
newborn infant. This is particularly 
conspicuous in a neonatal unit where 
pathological babies are admitted re­
quiring special care and treatment. 
A large proportion of these neonates 
is suffering of a variety of proved or 
suspected chronic intrauterine or acute 
perinatal infections.

Diagnosis of neonatal infections is 
difficult, and cases with clinically 
vague signs and symptoms, or com­
pletely silent infections may easily

escape diagnosis and adequate m an­
agement. Even severe infections are 
sometimes clinically undistinguishable 
and the damages of the various organs 
may be detected with a considerable 
delay.

Recent reports [1, 2, 6, 9, 11] have 
shown th a t the raised IgM levels in 
cord and neonatal sera may be useful 
in screening of neonates for chronic 
intrauterine and acute perinatal in­
fections. The use of serum IgM as a 
diagnostic means appears to  be logi­
cal, since the foetus and the neonate 
are able to produce IgM antibodies to
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infectious agents, or immunizing an ti­
gens [3, 4, 9, 10].

The purpose of this study  was to 
examine how the serum IgM  level 
could assist in the diagnosis of peri­
n a ta l infections, especially the  bacter­
ial varieties with mild clinical m ani­
festations. A correlative approach 
was followed in analysing the  relevant 
clinical, microbiological and im m uno­
logical d a ta  of newborns suspected of 
having various infections and referred 
to  our neonatal unit.

M a t e r i a l  a n d  M e t h o d s

Stud ies were performed on  120 new ­
born in fan ts  adm itted during th e  period  
February, 1972, to  January, 1973; they  
were evaluated  according to  h istory  o f  
p regnancy  and delivery, clin ical sym ptom s  
and pathological changes during th e  neo­
nata l period .

T he m ajority  of the in fan ts d isplayed  
different pathological conditions, m ostly  a 
variety  o f  docum ented or susp ected  in fec­
tions. B lood  samples were ta k en  from  
those bab ies who had a h isto ry  or ab­
n orm ality  suggesting th e  p oss ib ility  o f  
n eonata l infection. I t  should be n oted  that 
in m an y  instances som e in fection  was 
strongly  suggested as the m ain  aetiological 
factor in  th e  observed illness, b u t specific  
p athogens could not be dem onstrated .

Serum  w as obtained from  clotted  
venous b lood taken from  a cephalic vein, 
or w ithdraw n through an um bilical venous 
catheter w ith in  24 hours after adm ission

Im m unoglobulins G, A  and  M were 
qu an tita ted  b y  means o f  th e  m ethods  
described b y  Ma n c in i e t al. [8 ] using 
sp ecific  antisera produced b y  H um an, 
B u dapest. The m ethods h ave  an error o f  
± 1 0 %  and  can identify leve ls as low  as 
6 m g per 100 ml. IgG, IgA  and  IgM 
standards supplied by  B ehring w ere used.

IgM levels in  excess o f 30 m g per 100 m l 
were considered abnormal w ith in  th e  first 
w eek o f  life.

R e s u l t s

Serum immunoglobulins and history of 
pregnancy and delivery

In  Fig. 1 the  means ±  SE and  the 
individual IgM levels obtained in the 
newborns investigated are grouped 
according to  complications of preg­
nancy and  delivery. I t  can be seen 
th a t all complications which can be 
regarded as potential risk factors in 
acquiring intrauterine or perinatal 
infections, were associated w ith a high 
mean concentration and a wide in ­
dividual variation of the serum IgM 
level.The mean tended to be somewhat 
higher in infants born after prolonged 
delivery, and in those with a cloudy 
and foul smelling amniotic fluid.

In  Table I, showing the distribution 
of infants according to serum IgM and 
IgA concentrations, it can be seen 
th a t in  the  different categories the 
m ajority had  a serum IgM level above 
30 m g/100 ml, indicative of some in ­
fection. Although some of the compli­
cations such as m aternal infection, 
prolonged delivery, infected amniotic 
fluid and prem ature rupture of the 
membranes could be causally related 
to the infectious disease of the babies, 
it should be emphasized th a t it was a 
selected group of neonates which, in 
itself, m ight display a high degree of 
correlation even in the absence of a 
cause and effect relationship. In  some 
infants in each category the IgA level 
was also elevated. In  spite of the  fact
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F i g . 1. Individual TgM levels and m eans ± S E  in newborns adm itted  w ith  proved or 
suspected  infections. In fants w hose history show ed more than one com plication  have

been included in several groups

T a b l e  I
D istribution o f infants according to  IgM and IgA  concentrations obtained  

in  the different groups based on h istory o f  pregnancy and delivery

History of pregnancy Number
IgM level, mg/100 ml IgA level, mg/100 ml

and delivery of cases < 6 5—30 >  30 < 5 5—20 >  20

M aternal disease 25 7 l 17 21 0 4
Toxaemic pregnancy and /o r infarcted 

placenta 29 7 4 18 2 5 0 4
Prolonged delivery 33 8 1 24 27 0 6

Amniotic fluid cloudy or foul sm el­
ling 13 1 1 11 10 0 3

P rem ature rupture of the m em branes 38 6 4 28 38 0 0
T hreatening abortion 14 3 4 7 12 1 1

th a t  th e  specimens o rig inated  from  T hus th e  great p roportion  o f h igh IgM 
new borns selected for various reasons, levels in each group show n in  T able I  
i t  appears justified  to  conclude th a t  supports  th e  view th a t  in fan ts  bom  
the m aternal, p regnancy and  delivery a f te r  such com plications a re  a t  high 
h isto ry  m ay be of g rea t value in th e  risk  for in trau terine  an d  p erin a ta l 
diagnosis of infection in  th e  neonate, infections.
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T a b l e  II

D istribution  o f newborn infants according to  serum  IgM and IgA  values 
in different infectious conditions

Type of infection Number 
of cases

IgM level, mg/100 ml IgA level, mg/100 ml

< 5 5—30 >  30 < 5 5—20 >  20

Omphalitis 51 в 6 39 46 0 5
Septicaemia 28 0 2 26 19 0 9
Enterocolitis 24 2 2 20 21 0 3
Pyogenie skin lesions 18 5 0 13 17 0 1
Urinary infection 14 0 0 14 9 1 4
Pneumonia 15 2 2 11 10 0 5
Chronic intrauterine infection 5 0 .0 5 1 0 4
Meningitis 2 1 1 ' 0 2 0 0

Different types of infection and serum 
immunoglobulin levels

The distribution of newborns ac­
cording to  the serum IgM concen­
tra tion  in the  different clinical cate­
gories of infections are summ arized in 
Table I I .  Quantities of IgM over 30 
mg per 100 ml were seen in the  great 
m ajority  of infants, whichever in­
fectious group including a sufficient 
num ber of infants was analyzed. As 
Table I I  shows, several types of in­
fection were encountered. I t  should be 
noted th a t  some infants who suffered 
of different clinical types of infection 
(e.g. om phalitis -f- enterocolitis) were 
included in more than  one group for 
evaluation. In  5 infants chronic in tra ­
uterine infection was suggested by 
the  clinical findings (rubella, cyto­
megalovirus) bu t specific pathogens 
could not be demonstrated. The other 
types of infection could be classified 
as common bacterial infections which

were thought to have been acquired 
shortly before, during or soon after, 
delivery.

From  the  d a ta  in Table I I I  it is 
clear th a t  both  the systemic and the 
localized varieties of acute perinatal 
infections may cause a significant 
response in IgM concentration, in 
agreement w ith previous observations. 
Thus, a ra the r wide scope of acute in­
fections is associated with an augm ent­
ed IgM level which can be helpful in 
detecting or confirming such illnesses 
in the  newborn. A small number of ill 
infants showed a normal IgM level 
which can be explained in several 
ways. The lack or delay of im m uno­
logical response in some instances 
does not, however, lessen the practical 
significance of the high degree of cor­
relation between elevated IgM level 
and different perinatal infections.

Recently, H a id e r  [5] has reported 
on serial examinations of newborns 
with different types of neonatal in-
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T a b l e  I I I

D ifferent infectious conditions and serum  immunoglobulin levels

Mean postnatal 
age in days, 

range

Serum immunoglobulins, mg/100 ml

Type of infection
Number 

of infants IgG
mean ± SR

IgA
mean

TgM
mean ± SB

Omphalitis 51 4.5
0.5 21

1105.5 
±  37.22

28.21 71.72 
±  5.93

Septicaemia 28 4.48
0 .5-21

946.25 
±  86.84

11.99 93.93 
±  7.01

Enterocolitis 24 6.25
0 .5 -3 0

1082.66 
±  72.0

11.83 87.41 
±  10.71

Pyogenic skin lesions 18 4.58
0 .5 -1 4

1068.0 
±  60.58

6 .22 62.05 
±  13.37

Urinary infection 14 18.32 
0.5 -  60

1002.14 
±  103.39

33.14 114.14 
±  18.23

Pneumonia 15 11.23
0.5 -  49

952.0 
±  101.83

46.8 87.0 
±  15.25

Chronic intrauterine in­
fection

5 16.8 
2.0 -  40

812.0 
±  136.68

88.62 139.2 
±  14.65

fection. In  this study  IgM rose to high 
levels during the course of infection in 
infants displaying severe local or 
systemic symptoms. The present find­
ings are in accordance with Haider’s 
observations inasmuch as the m ajority 
of infants with local or systemic in­
fections showed significant symptoms 
which, in fact, led to the admission 
and investigation of the infants.

Microbial agents and serum M Jg level

Table IV shows the frequency of 
various bacteria isolated from blood, 
urine, skin lesions, faeces, conjuncti­
val swab, peritoneal fluid and external 
auditory canal. As it is seen, a great 
variety of microorganisms was cultur­
ed, most of which appeared to be 
prim arily responsible for the different 
infections. Staphylococcus aureus hae- 
molyticus, E. coli, Enterococcus, P ro ­

teus, Pseudomonas were the  five 
m ost frequently cultured microbial 
agents.

Fig. 2 compares the d istribu tion  of 
the individual concentrations in re 
lation to  postnatal age of neonates in 
whom no pathogenic bacteria  were 
isolated with that found in infants 
w ith microbiologically established in­
fections. The distribution p a tte rn  is 
practically the same in the two groups. 
In  th e  m ajority of newborns included 
in bo th  groups, serum IgM was de­
term ined within the first week of 
ex trau terine life. I t  can be seen th a t 
newborns who were tested  a fte r the 
first week of life also showed IgM con­
centrations considerably higher than 
normal. Mean levels for the  groups 
w ith and without pathogenic bacteria 
were 80 ±  5.8 mg per 100 ml and 
80.1 ± 1 2  mg per 100 ml, respectively, 
indicating tha t the clinical diagnosis
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T a b l e  IV

D istribution o f  bacteria isolated from  different sites o f newborns

Site of isolation

Type of bacteria

E. coli
Entero-
patho-
genic 

E. coli

Ps.
pyo-

cyanea
Klebsi­

ella
Pro­
teus

Entero­
coccus

Staphylococcus 
aureus haemo- 

lyticus
Strepto­
coccus

Pneu­
mo­

coccus

U m b ilicu s 13 — 3 2 2 5 i6 1 —
B lood  c u ltu re 7 — 2 2 1 3 8 — 3 --
U rin e 10 — 1 3 1 3 2 л — —
E x te rn a l  a u d ito ry

canal 8 — — — 1 1 8 - 2 —
P y o g en ic  sk in  lesion 3 - - 3 1 7 - — -
B ro n ch ia l a sp ira te 5 - 1 - — - 2 1 1 1
C o n ju n c tiv a l sw ab 1 - 1 - 1 - 2 1 - -
F aeces — 5 — 1 — •— - - — —
P e rito n e a l f lu id 1 — 1 1 2 2 - - — -

Infants in whom bacteria could be 
cultured

Infants m whom bacteria could 
not be identified

4 6 8  10 12 14 16 18 20

Postnatal age in days
6 8 10 12 14 16 18 20

Postnatal age in days

F i g . 2. Serum  IgM values for in fants in  whom one or m ore bacteria could be cultured  
from  different sites, and for infants in whom no m icroorganism s were iden tified

of in fec tion  was m ostly  correct, and 
one m ay  infer th a t  an  e lev a ted  serum  
IgM  concen tra tion  in  th e  neonate 
signifies an  im m une response caused 
b y  infection.

T he ind iv idual IgM  levels ob tained

in in fan ts  from  whom Gram  positive  
(S taphylococcus, Streptococcus) an d  
G ram  n eg a tiv e  (E. coli, K lebsiella, P ro ­
teus e tc .) agen ts  were isolated are shown 
in F ig . 3. I t  is seen th a t in  th e  f irs t  
week o f ex trau te rin e  life the  p ro p o rtio n
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>’  И .

2 U 6  8 Ю 12 14 16 18 20

P ostn ata l ag e  in d a y s

2 4 6 8 Ю 12 14 16 18 20

P o s tn a ta l  a g e  in d a y s

F ig . 3. Individual serum IgM  concentrations o f  newborns from w hom  Gram positive  
and Gram negative bacteria were recovered

G ram  positive G ram  negative 
a g e n ts  a g e n ts

p  <  0.05

F i g . 4. Means ± S E  o f serum IgM levels observed in infants from w hom  Gram positive  
and Gram negative agents were isolated

of values exceeding 50 m g/100 ml was 
higher in the Gram negative than  in 
the  Gram  positive group. This is also 
shown by the means of the two groups 
in Fig. 4: 51.2 ±  6.9 mg per 100 ml 
versus 74.2 d: 7.8 mg per 100 ml; the 
difference was significant statistically.

Serum bilirubin and immunoglobulin 
levels

Table V summarizes the distribution 
of neonates with suspected or proved

infections according to th e  m ain pre­
senting symptoms observed on, or 
after admission. The most frequent 
sign was jaundice which pointed to 
the possibility of infection, and made 
a thorough clinical, microbiological 
and immunological investigation ne­
cessary to confirm the suspected in ­
fection. The immunoglobulin levels 
obtained in infants in whom the  serum 
bilirubin level was determ ined, are 
shown in Table VI. These neonates 
were subdivided according to  the pres-
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T able  V

Presenting sym ptom s in 120 in fan ts w ith  proved 
or suspected infections

Symptoms Number of infants

Jaundice 98
Enterocolitis 30
Vomiting 21
Polypnoea, dyspnoea, cyanosis, etc. 20
Dehydration 19
Skin lesions 19
Hepatom egaly 18
Hyper- or hypothermia 14
Tremor, convulsion 10
Hepatosplenomegaly 9
Abdominal distension 9
Anaemia 6

Hypoglycaemia 1
Hydro eephalus 1
Azotaemia 1

ence or absence of incom patible blood 
group constellation between mother 
and in fan t, and whether or not con­
jugated  bilirubin was detected  during 
the course of illness. As noted in Table 
V I, in each subgroup the  mean IgM 
exceeded 50 mg per 100 ml, supporting 
the  suggestion based on the  history 
and /or the  clinical findings th a t  peri- 
na ta l infections were the sole, or addi­
tional causative factors in the  devel­
opm ent of jaundice. The individual 
serum  bilirubin values obtained in 
newborns included in the “compatible” 
and “ incompatible” groups and dis­
playing an IgM level above or below 
30 m g/100 ml are plotted  against post­
n a ta l age in the bilirubin diagram  of 
R o st a  and B é k e f i [11] (Fig. 5).

I t  is seen that, in both  groups, the

concentration of unconjugated bili­
rubin was often high, requiring an ex­
change transfusion. Low and elevated 
IgM levels were equally associated 
with bilirubin concentrations exceed­
ing the  curve representing the dynam ­
ics of postnata l changes under normal 
conditions. The present observations 
undoubtedly show th a t jaundice is an 
early and rather regular sign of in ­
fections, and m ay precede or develop 
parallel w ith the immunological re ­
sponse to  the  microbial agent. H yper - 
bilirubinaem ia associated with blood 
group incom patibility between mother 
and newborn, bu t lacking clinical or 
laboratory signs of isoimmunisation, 
may be the  consequence of some type 
of acute infection. Fig. 5 shows th a t 
in a large proportion of such infants,
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T a b le  V I

U nconjugated b ilirubinaem ia

187

Bloor group incompatibility No blood group incompatibility

Exchange 
transfusion 

n = 8

No exchange 
transfusion 

П 12
All cases 
n « 1 2

Exchange 
t ansfusion 

n -  IP.

No exchange 
transfusion 

n — 50
All cases 
n = 63

Serum IgG 1127.77 1085.0 1103.33 1062.5 1112.8 1103.04
mg/100 ml
mean i  SE and

±  110.53 ±  66.84 ±  58.07 ±  69.76 ±  210.64 ±  416.98

range 480-1740 840 -  1480 480 1740 760-1680 220-2400 220 — 2400

Serum IgA 
mg/100 ml

12.88 9.33 10.85 15.14 7.68 9.13

range 0 -1 0 4 0 -1 1 2 0 -1 1 2 0 -1 1 2 0-128 0 128

Serum IgM 66.22 69.50 68.09 66.28 55.96 57.97
mg/100 ml
mean ^  SE and

±  17.30 ±  12.37 ±  17.84 ±  11.34 ±  5.32 ±  3-83

range 0 -1 4 4 0 -1 4 0 0 -1 4 4 0 -1 1 6 0-1 6 8 0 -1 6 8

Serum bilirubin 19.5 18.4 18.9 23.2 15.0 19.1
mg/100 ml 
mean i  SE and

±  3.03 ±  5.2 ±  4.11 ±  0.79 ±  0.76 ±  0.77

range 16.2 26.3 10.4 -25 .4 10.4-26.3 19.6-28.2 3.1-24.0 3 .1 -28 .2

R h incom patibility: 9 infants 
A -j- В  incom patibility: 11 infants

high IgM levels were demonstrable. 
Therefore, in the absence of clinical 
and laboratory evidence of isoim­
munisation, infection as a frequent 
cause of neonatal hyperbilirubinaemia 
should seriously be considered.

Mean IgM concentration was the 
highest in infections associated with 
conjugated bilirubinaemia. The rel­
evant clinical and microbiological 
d a ta  of these infants are also shown 
in Table V II. I t  can be seen th a t con­
jugated bilirubin was mostly detected 
in septicaemia and urinary infection, 
which is a relatively common occur­

rence under such conditions in the 
first m onth of life. Table V I1 also 
shows th a t coliform bacteria  were 
isolated from the m ajority of cases, in 
accordance with previous d a ta  show­
ing th a t  a t this age urinary infection 
caused by E. coli is often associated 
w ith intrahepatic cholestasis. On the 
basis of the present observations and 
our experience in general, it may be 
concluded th a t the appearance of con­
jugated  bilirubin in the serum  is an 
alerting sign of infection, and can be 
a reflection of systemic disturbances 
even if it is the only sym ptom  re­
quiring investigation.
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T a b l e  V II

R elevant clinical, m icrobiological and im m unological

Type of infection Bacteria isolated

Septicae­
mia

Urinary
infec­
tion

Penumo-
nia

Uniden­
tified

E. coli Enter o- 
pathoge- 
nic coli

Klebsiel­
la +  E.
coli

No patho­
gens 
isolated

4 6 3 2 6 4 1 4

Co n c l u s io n s

The present results showed th a t the 
knowledge of the serum IgM con­
cen tra tion  may be of great value in 
the  diagnosis of intrauterine, or peri- 
n a ta lly  acquired, infections. An elevat­
ed IgM  level not only supports a 
te n ta tiv e  diagnosis, b u t is also a 
valuable  adjunct for selection of

clinically silént infections. This pa rtic ­
ularly refers to neonates adm itted  to 
a referral neonatal unit, the  m ajority  
of whom are usually a t high risk for 
such conditions.

The high proportion of m arkedly 
increased IgM levels in infants horn 
after complicated pregnancy and  de­
livery (m aternal infections, prolonged 
delivery, infected amniotic flu id  and

Rh, A o n d  В in co m p a tib ility  No b lo o d  g ro u p  incom patib ility

Se bi
mg/100 ml mg/100ml o=tgM>30

Postnatal age in days Postnatal age in days

F ig . 5. Ind ividual serum bilirubin values obtained in  newborns included in  th e  “ com ­
p a tib le” and “incom patible” group and displaying an IgM level higher (o) or lower 
( • )  th a n  30 mg/100 ml, p lo tted  against postnatal age in  R osta  — Békefi’s bilirubin d ia­
gram . T he diagram is proposed for following th e  dynam ics of the changes o f  serum  

bilirubin in new born infants suffering o f  haem olytic disease
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d a la  o f  15 infants w ith  conjugated bilimbinaemia.

Time of detection of 
conjugated bilirubin

Immunoglobulin con­
centrations mg/100 ml 

Means ± SE

firs t week second week bey o n d  th e  
second 
week

IgG IgA IgM

5 5 5 800 ±  138 70.6 98.18 ±  13.3

prem ature rupture of the membranes) 
underlines the usefulhess of the  exact 
knowledge of the history of the  ad ­
m itted  infant. W hat appears im por­
ta n t and of practical significance, is 
th a t in addition to  chronic intrauterine 
infections, perinatally acquired acute 
diseases caused by bacterial agents 
m ay also elicit an immunological 
response, which either precedes, fol­
lows or develops simultaneously with 
the  onset of clinical symptoms.

A great number of newborns ad ­
m itted  to  a referral unit shows a wide 
spectrum  of clinical symptoms mainly 
caused by asphyxia due to  different 
complications during pregnancy and 
delivery, which may easily divert 
a tten tion  from the possible role of an 
infection in the pathogenesis of in tra ­
uterine, natal and postnatal dis­
turbances. In  such instances imm uno­
logical investigations are particularly 
useful for the in terpretation  and 
adequate management of the dis­
tu rbed  transition from intrauterine 
to  extrauterine life.

In  accordance with H a i d e r  [5] 
the  results of the present study  also 
dem onstrate th a t a wide scope of 
acute infections is capable of eliciting 
immunological responses in the neo­

nate. In  the every-day practice of a 
referral unit it is a common occurrence 
th a t local or systemic symptoms of 
unknown aetiology are associated 
with a high IgM level which suggests 
an infectious cause of the symptoms. 
It is therefore of im portance to  follow 
the immunoglobulin levels in new­
borns with suspected intrauterine or 
perinatal infection.

The findings in the  microbio logically 
proven infections showed th a t Gram 
positive and Gram negative micro­
organisms equally induce immuno­
logical responses in the affected new­
born . I t  may be of some interest th a t 
in the present m aterial the  proportion 
of IgM values exceeding 50 mg per 
100 ml was higher in infants from 
whom Gram negative bacteria were 
isolated. Of course, fu rther microbio­
logical investigations would be neces­
sary reliably to  define the  incidence 
of IgM elevations and their correlation 
with the microorganisms involved in 
the infectious diseases of the  newborn.

The most frequent early sign of 
suspected and proved perinatal in­
fection in the present m aterial was 
unconjugated bilirubinaemia. In  a 
large proportion of such newborns, a 
high IgM level was demonstrated,
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suggesting a causal relationship be­
tw een jaundice and infection. It 
should be emphasized th a t even in the 
case o f a jaundice associated with 
blood group incom patibility it must 
be tes ted  whether or not some type of 
infection is the responsible factor in 
th e  early  development of prolonged 
hyperbilirubinaemia.

Conjugated bilirubinaem ia in the 
firs t few weeks of ex trau terine life 
m ay be regarded as a laboratory  sign
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II . N eonatal responses of imm unoglobulins in fu ll-term , 
preterm  and  dysm ature  infants adm itted  w ith suspected  

or proved infections
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The im m unoglobulin levels o f  newborn infants ad m itted  to  a referral 
unit w ith  suspected  or proven in fections have been evaluated  according to  
m aturity and intrauterine grow th rate. The results show ed th a t in  the 
perinatal period th e  im m unological response to  infection is n o t dependent 
on gestational age and nutritional sta tu s. The dynam ics o f  IgM  observed  
in serial exam inations showed essen tia lly  the sam e p attern  in  full-term , 
preterm and dysm ature infants. I t  is concluded that in th ese  three groups 
o f infants, serum  IgM  concentration is a  useful index in  th e  d iagnosis and 
screening o f  perinatally  acquired in fections. Q uantitative m easurem ent o f  
im m unoglobulins as a  screening procedure is also useful in th e  selection  o f 
newborns w ith  very  low IgG values.

I t  is well-known th a t  the foetus 
born a t term  is immunologically com­
peten t as far as its responses to an ti­
genic stimuli are concerned [7]. Even 
prem ature infants, whose suscepti­
bility to severe infections is one of the 
m ajor handicaps in this group of new­
borns, are capable of responding by an 
increased synthesis of immunoglo­
bulins [10]. I t  is a  well-established 
fact th a t  the level of serum  IgG which 
crosses the placenta and reflects 
m aternal levels, is closely related to 
gestational age [3, 6, 15, 18].

IgM and IgA on the  o ther hand are 
not transferred from m other to foetus, 
and therefore high levels of these 
immunoglobulins indicate foetal p ro­

duction in response to  in trau terine in­
fection [2, 9, 14, 17].

The immunoglobulins of foetally 
malnourished infants have also been 
studied by different authors showing 
th a t  in some of these abnorm ally low 
IgG concentrations m ay be observed 
[1, 4, 11. 16, 19]. Raised IgM levels 
have also been reported to  be associat­
ed w ith intrauterine m alnutrition 
which suggests th a t infection may be 
a responsible factor in grow th re­
tardation  [19].

In  order to study the immunological 
response to acute perinatal infections 
of full-term, preterm  and  small for 
dates infants the d a ta  obtained from 
the clinical material of a  previous in-
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vestigation  [12] have been evaluated 
according to gestational age and 
in trau te rin e  growth rate. T he results 
are presented  in this report.

M a t e r i a l  a u d  M e t h o d s

S erum  im munoglobulin v a lu es for 120 
in fa n ts  h a v e  been analyzed accord ing  to  
m a tu r ity  and intrauterine grow th  rate. 
T he in fa n ts  were divided in to  three 
groups: 1) full-term infants w ith  a gesta­
tio n a l a g e  > 3 7  weeks; 2) preterm  infants 
w ith  a  gestational age < 3 7  w eeks; 3) dys- 
m a tu re  infants whose birth w eig h t fell 
b elow  th e  10th percentile o f  th e  respective  
g esta tio n a l age. In some in stan ces m aturity  
w as approxim ated  by physical s ig n s  char­
a c ter istic  o f  the different stages o f  intra­
u ter in e  developm ent, and d ysm atu rity  by  
th e  n u tr ition a l status o f th e  new born.

I n  add ition  to this m atei'ial, th e  serum  
im m unoglobu lins of 30 neon ates adm itted  
w ith  probable infections, and in  whom  
tw o  or m ore blood sam ples w ere collected  
a t in te r v a ls  from 6 — 10 days, w ere evaluat­
ed  sep arate ly .

G estational age was estim ated from  the  
date o f  th e  la st m enstrual period, and the  
rate o f  grow th  in utero b y  our local 
standard [5 ]. Sei’um was obtained from  
clotted  venous blood taken from  a  cephalic  
vein, or w ithdraw n through an um bilical 
venous cath eter  w ithin  24 hours o f  adm is­
sion or o f  appeai’ance o f sym ptom s. Im ­
m unoglobulins G, A and M were quanti­
tated  b y  m eans o f  the m ethod described  
by M a n c in i  e t  al. [13] using specific an ti­
sera produced b y  Hum an, B udapest. IgG , 
IgA  and IgM  standards sxipplied b y  Beh- 
l’ing w ere used.

R e su l t s

Immunoglobulin levels in full-term, 
preterm and dysmature infants ad­
mitted with suspected infections

The m ean immunoglobulin con­
centrations obtained on admission in 
three groups of infants are shown in 
Table I. P reterm  and dysm ature in-

T able I
Im m unoglobulin  levels in full-term , preterm  

and dysm ature in fa n ts  admitted w ith  suspected  infections

Full-term infants 
n = 69

Preterm infants 
n =  26

Dysmature infants 
n = 25

Gestational age Mean 39.45 32.24 38.86
Range 37-44 2 7 -3 6 33-41

Birth weight Mean 3089.13 2226.15 2394.0
Range 2950-3500 1500-2950 1820-2960

Mean 1179.08 904.15 1002.72
IgG SE ±  46.33 ±  86.81 i  85.54

Range 480-1360 80-2240 96-1720

Mean 13.18 23.46 21.96
IgA SE ±  4.36 ±  9.45 ±  6.97

Range 0-110 0 -1 8 6 0 — 56

Mean 73.05 81.57 94.08
IgM SE ±  6.64 ±  10.21 ±  7.64

Range 0-272 0 -1 7 6 0 -1 6 0
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Full te rm  in fa n ts  D y s m a tu re  i n f a n ts  P re te rm  i n f a n t s

F io . 1. Individual serum IgM concentrations in full-term , dysm ature and  preterm
infants

fants had a significantly lower IgG 
level than  the full-term infants, 
ranging from 80 to 2240 and 96 to 
1720 mg per 100 ml, respectively. The 
mean IgM level was high in each group 
indicating th a t the m ajority  of infants 
was infected a t the tim e of serum 
collection; IgM was significantly (p <[
0.001) lower in normally grown full- 
term  than  in dysm ature infants. The 
individual IgM concentrations in the 
three groups of infants are shown in 
Fig. 1.

IgA was detected in 7 preterm , 8 
full-term and 7 dysm ature neonates. 
H alf of these infants showed a con­
siderably increased IgA level within 
the first week of extrauterine life in ­
dicating th a t infection had probably 
been acquired before delivery. E levat­
ed serum IgA concentrations — as it is 
shown in Fig. 2 — were observed only 
in infants with high IgM levels, in 
agreement with the observation of 
A l f o r d  et al. [2].

Y e u n g  and H o b b s  [19] found a 
significantly lower IgG level in the

serum of small for dates infants on the 
first day of extrauterine life, and con­
cluded th a t placental insufficiency 
m ight be responsible for its depletion. 
A d d y  [1] could not confirm  these ob­
servations, while P a p a d ATOS et al. 
[16] and J o n e s  [11] reported  th a t in 
some small for dates infants, such as 
those with a birth weight below the 
3rd percentile, the IgG level was ab­
normally low. In the present series of 
exam inations a tendency towards 
lower IgG values .was undoubtedly 
observed. Fig. 3 shows the  distribution 
of the individual levels in relation to 
the  normal mean ±  2 SD correspond­
ing to  different postnatal ages. I t  can 
be seen th a t the great m ajo rity  of IgG 
values were between th e  lines repre­
senting the mean and —2SD; in 7 
dysm ature babies IgG was present in 
quantities smaller than  —2SD.

On the basis of these findings and 
those reported in the  literatu re , it 
appears reasonable to  assum e that 
initial IgG levels below 600 mg per 
100 ml can be a relevant factor in the
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F i g . 2. Infants in  w hom  h ig h  IgM levels were associa ted  with high IgA  levels

IgG levels in d y s m a tu re  in fa n ts

F i g . 3. Semilogarithmic p lo t  o f  serum  IgM values ob ta in ed  in dysm ature infants 
re la tion  to  the normal m ean  ± 2  SD
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susceptibility to  infections in this 
category of newborns. The postnatal 
decline of IgG to very low levels may 
fu rther increase the susceptibility to  
infections as it is commonly seen in 
prem ature infants born before 33 
weeks gestation.

In trau terine  infection may be a 
causative factor in foetal m alnutrition 
which is often reflected in an increased 
IgM concentration in cord serum. The 
pathological changes in the placenta 
have been incriminated both in the 
increased susceptibility to  infections, 
and in the  intrauterine immunological 
stim ulation. Placental insufficiency 
owing to  extensive infarction might 
influence the transfer of IgG from 
m other to  foetus leading to dangerous 
low levels after birth, and/or m ight 
facilitate intrauterine infections, the 
antigenic stim ulation resulting in in ­
creased foetal IgM synthesis [19]. I t  
would seem of interest to  carry out 
correlative studies on the relationship 
of placental pathology and foetal 
immunology to obtain more definite 
inform ation on this m atter.

Serial examination of the responses of 
immunoglobulins

The first test performed in 18 full- 
term , 6 preterm  and 10 small for dates 
infants on the first day of admission 
was followed by a second, or th ird  
determ ination of serum immunoglobu­
lins. The interval between two tests 
varied from one to  six weeks, bu t in 
the  m ajority  of cases it was not longer 
th an  10 days.

The relevant clinical and m icrobio­
logical da ta  of the three groups of in­
fants are shown in Tables I I —IV, and 
the behaviour of IgM is seen in Fig. 4. 
The dynamics of IgM showed essen­
tially the same pa tte rn  in full-term , 
preterm  and small for dates infants. 
In  most cases of systemic or localized 
infections the response of IgM was 
significantly greater than  the  normal. 
The starting IgM level scattered 
widely, and in a  num ber of cases the 
abnormally high level reached in a 
few days of extrauterine life was fol­
lowed by a further m arked increase 
during the course of illness. Since the 
behaviour of IgM did not essentially 
differ in the three groups of infants, 
in Fig. 5 the pooled serial values have 
been plotted against postnatal age 
which globally shows the ra te  of post­
natal increase of the IgM concen­
tration in the babies with suspected or 
proved infections.

In  these serial exam inations a 
response of IgA was seen in th ree full- 
term , in two dysm ature and  in three 
prem ature infants. Among these 
babies in three instances IgA  was de­
tectable in a considerable quan tity  a t 
the first test performed w ithin 7 days 
after birth. In  the rem ainder, IgA 
was first detected two weeks after 
admission. This is in agreement with 
the observations of A l f o r d  et al. [2] 
who reported a lower ra te  of increase 
of IgA than of IgM after th e  onset of 
clinical infection.

The dynamic pattern  of IgM in 
infected full-term and low b irth  
weight neonates was exam ined by 
H a i d e r  [8] who showed th a t  the  con-
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T able 11
R e le v a n t c lin ic a l d a ta  o f fu ll- te rm  in fa n ts  w ith  tw o 

o r  m o re  im m unoglobulin  d e te rm in a tio n s

Age at 
admission

Age at 
first test

History, clinical 
assessment, diagnosis

Laboratory evidence 
of infection.

14 days 14 days Enterocolitis. Acidosis. Signs of sepsis Enteropathogenic E. coli isol­
ated from faeces

1 day 1 day Asphyxia. Premature rupture of mem­
branes

Streptococcus isolated from 
CSF

4 days 4 days Omphalitis. Meningitis -
5 days 7 days Pneumonia. Hyperbilirubinaemia. Pern- 

phygoid. Exchange transfusion
Staphylococcus aureus hae- 
molyticus isolated from cu­
taneous lesions

1 day 1 day Aspiration of amnionic fluid. Pneu­
monia

—

4 hrs 5 hrs Meningocele -
7 days 8 days Omphalitis. Hyperbilirubinaemia -
5 days 6 days Hepatosplenomegaly. Congenital heart 

defect. Suspected rubella infection?
E. coli isolated írom urine

1 day 1 day Hepatosplenomegaly. Conjugated bili- 
rubinaemia. Neonatal hepatitis?

—

4 days 4 days Hyperbilirubinaemia. ABO incompati­
bility. Pemphygoid. Omphalitis

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus isolated from skin 
lesions

3 days 3 days Conjunctivitis. Enterocolitis. Abdomi­
nal distension

Streptococcus beta haemolyti- 
cus recovered from external 
auditory canal. Proteus re­
covered from conjunctival 
swab

5 days 5 days Apnoeic spells. Hyperbilirubinaemia. 
Signs of sepsis. Pneumonia. Leuko­
penia. Thrombocytopenia

Enterococcus cultured from 
umbilical stump and blood

5 days 5 days Hyperbilirubinaemia. ABO incompati­
bility. Exchange transfusion

E. coli recovered from urine

1 day 3 days Unconjugated and conjugated bili- 
rubinaemia. ABO incompatibility. 
Signs of sepsis. Hepatosplenomegaly

E. coli recovered from urine

4 days 4 days Asphyxia. Aspiration of amnionic fluid. 
Hyperbilirubinaemia. ABO incompa­
tibility. Pneumonia. Omphalitis

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
umbilical stump, and E. coli 
from bronchi

1 day 1 day Hyperbilirubinaemia. Cyanosis. Apnoeic 
spells. Omphalitis. Exchange trans­
fusion

E. coli recovered from um­
bilical blood

4 days 4 days Enterocolitis. Hyperbilirubinaemia. Om­
phalitis

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus isolated from um­
bilicus

4 days 4 days Hyperbilirubinaemia. Enterocolitis. He­
patosplenomegaly
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T a b l e  II I

R elevant clinical data o f  dysm ature infants w ith tw o  
or more im m unoglobulin determ inations

Age at 
admission

Age at 
first test

History, clinical 
assessment, diagnosis

Laboratory evidence 
of infection

4 days 6 days Direct bilirubiiiaemia. Pneumonia. Om­
phalitis

E. coli recovered from um­
bilicus

3 days 3 days Rh and AO constellation. Hyperbili- 
rubinaemia. Pemphygoid

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
skin lesions, and Entero­
coccus from blood

3 days 3 days Hyperbilirubinaemia. Rh constellation. 
Signs of sepsis

E. coli recovered from blood

3 hours 1 day Vesicular skin eruptions. Signs of sepsis
2 days 3 days Signs of sepsis. Direct bilirubinaemia. 

Hy poglycaem ia
E. con recovered from urine, 
Staphylococcus aureus hae- 
molyticus from blood

1 day 4 days Asphyxia, acidosis, pneumonia. Signs 
of sepsis

—

3 days 3 days Hyperbilirubinaemia Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
external auditory canal, um­
bilicus and cerebrospinal 
fluid

3 days 3 days Pemphygoid. Enterocolitis. Hyperbili­
rubinaemia

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
external auditory canal, um­
bilicus and skin lesions

1 hour 6 days Toxaemia Hypoglycaemia. Petechiae. 
Hyperbilirubinaemia

—

2 hours 2 hours Asphyxia. Omphalitis. Pemphygoid E. coli, Staphylococcus aureus 
haemolyticus, and Klebsiella 
recovered from urine and 
Staphylococcus aureus from 
skin

centration rose gradually after the 
onset of symptoms. H a i d e r  concluded 
th a t  the increase of serum IgM was 
independent of birth  weight, as he 
observed no significant difference 
between normal .and low birth-weight 
infants. The present findings support 
H a i d e r 's conclusion inasmuch as full 
term , preterm  and small for dates 
neonates were equally capable of IgM 
synthesis in early extrauterine life.

The variability of the ra te  of increase 
in IgM concentration was also similar 
in the three groups of infants.

Since m aturity and nutritional 
sta tus of the newborn appear to  be of 
little significance for the capacity of 
immunological responses to  perinatal 
infections, the importance of factors 
on which the dynamics of IgM for­
mation are primarily dependent, re­
mains to be determined. The possible
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T a b l e  IV

R elevan t clin ica l data o f  preterm  in fants w ith  tw o  
or m ore im m unoglobulin determ inations

Age at 
admission

Age at the 
first test

History, clinical 
assessment, diagnosis

Laboratory evidence 
of infection

4 days 4 days Signs of sepsis. Pneumonia. Hyper- 
bilirubinaemia. Hepatosplenomegaly

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
blood and umbilicus

7 hours 8 hours Subluxation of knee. No definite sign 
of infection

—

2 hours 1 day Pemphygoid. Hyperbilirubinaemia Enterococcus, E. coli and 
Proteus recovered from skin 
lesions

1 day 6 days Pneumonia. Abdominal distension. Aci­
dosis. Asphyxia. Hyperbilirubinaemia

—

2 hours 3 hours Aspiration of amnionic fluid. Enteritis. 
Omphalitis. Pemphygoid

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
external auditory canal, um­
bilicus and skin lesions

9 hours 10 hours Hypoglycaemia. Asphyxia. Direct bili- 
rubinaemia. Pneumonia. Conjunctivi­
tis

Staphylococcus aureus hae- 
molyticus recovered from 
conjunctival swab, E. coli 
from urine

Full te rm  in fa n ts  D y sm a tu re  i n f a n t s  P reterm  in fa n ts

P o s tn a ta l  a g e  in d a y s  P o s tn a ta l  a g e  in d a y s  P o s tn a ta l  a g e  in d a y s

F ig . 4. Serum  IgM levels in full-term , dysm ature and preterm  infants in w hom  tw o
or m ore values were obtained

role of the  nature of the microbial 
agents, the  clinical types of infection, 
the severity  of clinical damage and 
therapy  has already been suggested 
by A l f o r d  et al. [2] and H a i d e r  [8]. 
F u rth e r correlative and serial in­

vestigations are, however, necessary 
to determ ine the relative importance 
of these factors in the variability of 
the rates of serum IgM and IgA 
synthesis in infected neonates.
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P o s tn a ta l  a q e  in d a y s

F ig . 5. Individual serum  IgM levels obtained in  serial exam inations o f fu ll-term , dys- 
m ature and preterm  infants, p lotted  against p ostn a ta l age. The correlation betw een  

th e  tw o parameters is h ig h ly  significant

C o n c l u s i o n s

Evaluation of the  IgM level accord­
ing to  gestational age and growth rate 
clearly shows th a t  its response to 
perinatal infection does not signif­
icantly differ in the  three groups of 
infants. In m ature, prem ature and 
growth retarded neonates it is an 
equally useful index in the diagnosis 
and screening of acute, perinatally 
acquired infections. I t  appears that 
the immunological response to in­
fection in the perinatal period is not 
so much dependent on gestational 
age and birth  weight. Other factors 
such as microbial agents and duration 
of infection are probably more im­
portan t in the elevation of the level 
of the serum immunoglobulins.

Since dysm aturity  may be the con­
sequence of chronic or subacute in tra ­
uterine infection, and infants with a 
b irth  weight below the 10th percentile

often  display abnormally high IgM 
levels, it  seems reasonable to  subject 
dysm ature neonates to  screening for 
in trauterine or perinatally acquired 
infections. Considering th a t  there is a 
delay in the rise of IgM which may be 
followed by a similar response in IgA, 
it  appears useful to follow the  dynam ­
ics of the changes of immunoglobulins 
by serial examinations. A gradual rise 
or the  persistence of high levels in­
dicates an increased neonatal syn­
thesis of these globulins. A fall of the 
initially  increased concentrations sug­
gests, however, the possibility of 
passively acquired immunoglobulins.

A response in IgA was less frequent, 
b u t where it was detected  in a 
significant quantity, a m arkedly ele­
va ted  IgM level could always be de­
m onstrated. The combined occurrence 
of augmented and consistent IgM 
and IgA concentrations is of a great 
diagnostic significance in the  case of
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clinically inapparent or suspected 
infections.

A fu rth e r  advantage of the  quan ti­
ta tiv e  measurement of serum im m uno­
globulins as a screening procedure is 
th a t  newborns with very low IgG
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Uber die Liebt- und Barbituratbehaiidluiig 
des neonatalen Ikterus

Von

M a g d a  O b á l  N a g y , L . T h u r z ó  u n d  J .  M é s z á r o s

G eburtshilfliche und .G ynäkologische Klinik der M edizinischen U niversität, Szeged
(E ingegangen am  10 April, 1973)

Im Laufe der ersten  8 Lebenstage wurde der Serum bilirubinspiegel 
von 131, in 5 Gruppen eingeteilten  Neugeborenen täglich untersucht. D ie 
erste Gruppe diente als K ontrolle, in den übrigen Gruppen kam en folgende 
Behandlungen zur A nw endung: Gruppe II: fortdauernde L ichtbehandlung; 
Gruppe III: täglich 5 m g/kg Phénobarbital i. m. in zwei D osen verteilt; 
Gruppe IV : vom  ersten T ag an Lichtbehandlung imd vom  dritten  Tag an 
auch Barbituratverabreichung; Gruppe V : L icht- und B arbituratbehand­
lung vom  ersten Tag an. D er Bilirubinspiegel wurde durch beide B ehand­
lungen herabgesetzt, in den Fällen, in denen die H yperbilirubinäm ie inner­
halb der physiologischen neonatalen Grenze blieb, war jedoch der E ffekt 
des L ichtes von geringer In tensität n icht signifikant. D ie B arb iturat­
wirkung hat sich vom  5. T ag an für signifikant erwiesen. D ie Sp itze der 
K urve wird niedriger und verschiebt sieh vom  5. au f den 3. T ag. U nter 
W irkung der B ehandlung h at sich die N otw endigkeit des B lu taustausches
um nahezu 80% verm indert.

C r e m e r  und Mitarb. [5] teilten  
1958 mit, daß durch natürliches oder 
künstliches blaues Licht der Serum ­
bilirubin-Spiegel des Neugeborenen 
herabgesetzt wird. Über die W irksam ­
keit der Lichtbehandlung in der 
Therapie und Prophylaxe der Gelb­
sucht von Früh- und Neugeborenen 
haben eine Reihe von Verfassern be­
richtet [13, 25, 17, 4, 11, 26, 18, 31J. 
L aut der Untersuchungen von L u c e y  

und M itarb. [15] sowie C a l l a h a n  und 
M itarb. [4] umwandelt sich das Bili­
rubin unter Lichtbehandlung in pola­
re, weniger toxische, diazo-negative 
Derivative, welche mit der Galle und 
dem H arn rasch ausgeschieden werden.

C a t z  und Y a f f e  [3] gelangten auf­
grund tierexperimenteller U n tersu ­
chungen zur Feststellung, daß durch

B arbiturat die Bilirubin-K onjuga­
tionsfähigkeit der Leber gesteigert 
wird, sodann vermochten Y a f f e  und 
Mitarb. [33] bei hyperbilirubinämi- 
schen Neugeborenen durch Pheno- 
barbitalgabe den Serumbilirubin-Spie­
gel erfolgreich herabzusetzen. Damit 
begann eine Serie von klinischen 
Untersuchungen, und es erschienen 
zahlreiche Mitteilungen [1, 2, 6 —8, 
10, 14, 16, 21 23, 27, 28, 30, 32, 37],
in denen über die erfolgreiche H erab­
setzung von Serumbilirubin bei E r ­
wachsenen, Neu- und Frühgeborenen 
berichtet wurde. In  den letzten Jahren  
wurden mit unterschiedlichen Ergeb­
nissen auch andere Induktoren, vor 
allem in Kom bination mit B arb itu rat 
erprobt [1, 10].

An unserer Neugeborenenabteilung
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wurde zuerst die Phénobarbital Verab­
reichung, sodann auch die Lichtbe­
handlung begonnen. E s kamen auf­
grund ihres unterschiedlichen Mecha­
nismus Licht und B arb itu ra t geson­
dert und auch in K om bination m it­
einander zur Anwendung und so 
konnte die W irkung des Blaulichts, 
des Phenobarhitals bzw. die gemein­
same W irkung der beiden Behandlun­
gen verglichen werden, um  auf folgen­
de Fragen eine A ntw ort zu erhalten:

1. welche der beiden Behandlungen 
- lucht oder B arb itu ra t — erweist

sich als wirksamer:
2. läß t sich zwischen dem Beginn 

der B arbituratbehandlung und der 
G estaltung des Serumbilirubin-Spie­
gels irgendwelche K orrelation nacli- 
weisen;

3. können durch kom binierte An­
wendung der beiden Verfahren bessere 
Ergebnisse erzielt werden;

4. summ iert sich die W irkung der 
beiden Verfahren, insofern minimale 
Dosen verabreicht werden ?

M a t e r i a l  t jn d  M e t h o d i k .

E s w urden insgesam t 134 reife Geburts­
gew ich t über 2600 g N eugeborene ausge­
w äh lt und bei ihnen der Serumbilirubin- 
Spiegel vom  1. bis zum 8. L ebenstag täg­
lich  bestim m t; zur B estim m ung des Serum- 
bilirubins diente die THOMSONSche Metho­
de [24].

D ie Neugeborenen w urden in folgende 
Gruppen eingeteilt:

I . unbehandelte K ontrollgruppe, 36 
N eugeborene (15 Mädchen und 21 Knaben);

II . 23 Neugeborene (12 M ädchen und 
11 K naben), die vom  1. L ebenstag  an aus­
schließ lich  eine L ichtbehandlung èrhielten;

III . 25 Neugeborene (11 M ädchen und 
14 K naben), die vom 1. L ebenstag  an aus­
schließ lich  B arbituratbehandlung erhielten;

IV . 30 N eugeborene (11 Mädchen und 
19 K naben) die vom  1. L ebenstag an eine 
L ichtbehandlung und vom  3. Lebenstag  
an auch  Barbituratbehandlung erhielten;

V . 20 N eugeborene (10 Mädchen, 10 
K naben), die vom  1. L ebenstag an eine 
kom binierte L icht- und Barbituratbehand­
lung erhielten.

D ie  A usw ahl der behandelten und 
K ontrollsäuglinge fand an jenen Tagen 
sta tt, an denen die Zahl der E ntbindun­
gen es erm öglichte, daß genügend reife 
Säuglinge (durchschnittliches Geburtsge­
w ich t 3300 g) behandelt bzw. in die oben  
angeführten Gruppen eingeteilt werden. 
A u f diese W eise konnten gleichzeitig stets  
6 — 8 N eugeborene untersucht und behan­
delt w erden. Säuglinge, bei denen ABO  
bzw. R h-Inkom patib ilitä t vorlag oder die 
m ütterliche B lutgruppe О und die des 
Säuglings А , В  bzw. A B  war, wurden in 
das U ntersuchungsm aterial n ich t aufge­
nom m en; ähnlicherweise schlossen wir 
auch die an K ephalhäm atom  oder häm or­
rhagischer D iathese leidenden N eugebore­
nen von  den therapeutischen Versuchen  
aus.

D ie L ichtbehandlung erfolgte in einem  
Inkubator m it darüber m ontierten 3 
Leuchtröhren je 40 W att (»Tungsram- 
Blue«). D ie  Leuchtröhre wurden 70 cm  
von den  N eugeborenen entfernt ange­
bracht. D ie  L ichtem ission der Rohre war 
im  W ellenbereich zw ischen 420 und 450  
nm  m axim al, während die In tensität der 
B eleuchtung etw a 300 L ux betrug. D ie 
B ehandlung bestand aus Ganzkörperbe­
strahlung, der A ugenschutz wurde durch 
B auchlagerung oder Augen verband gesi­
chert. D ie  B estrahlung wurde nur während 
den Stillperioden unterbrochen.

D ie Säuglinge erhielten täglich  insge­
sam t 5 m g/kg K örpergew icht Phénobarbi­
ta l i. m . m orgens und abends in zwei 
D osen verte ilt . Im  Vergleich zu den in der 
L iteratur em pfohlenen sich bis zu 15 
m g/kg erstreckenden Tagesdosen kann 
diese D osis als niedrig betrachtet werden.

Im  L aufe der halbjährigen Behand­
lungsperiode kam  es bei zw ei zur Kontroll-
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T a b e l l e  I

T äg liche  S e-B ilirub inw erte  u n d  die S treu u n g  im  M u tte r- un d  N ab e lb lu t fe rn e r  im  B lu t
d e r  K o n tro llg ru p p e

Anzahl der Gruppen 
und Behandlung 1. 2.

3.

1. Tag 2. Tag 3. Tag 4. Tag 5. Tag 6. Tag 7. Tag 8. Tag

Kontrollgruppe m g% 0,50 3,94 2,40 5,51 6,55 7,88 8,37 7,87 7,52 7,09
4. 0,25 0,25 0,22 0,36 0,46 0,63 0,75 0,82 0,88 0,95

Gruppe 11: Licht m g% 0,45 3,71 2,50 4,97 6,42 6,91 7,41 7,07 6,73 6,19
vom 1. Tag an 4. 0,19 0.20 0,18 0,36 0,67 0,80 0,99 1,01 0,89 0,91

Gruppe III: Barbiturat m g % 0 53 3,99 2,53 5,80 6,53 6,69 5,43 4,29 3,29 2,49
vom 1. Tag an 4. 0,29 0,32 0,21 0,58 0,65 0,86 0,85 0,73 0.65 0,63

Gruppe IV: Licht vom mg% 0,51 3,93 2,23 5,53 6,89 7,69 7,15 6,55 5,48 4,45
1. Tag, Barbiturat vom
3. Tag an 4. 0,25 0,20 0,23 0,39 0,52 0,74 0,86 0,82 0,83 0,86

Gruppe V : Vom 1. Tag m g % 0,45 3,58 1,57 5,51 6,45 6,48 5,85 5,05 3,90 2,69
Licht und Barbiturat 4. 0,22 0,23 0,27 0,29 0,52 0,89 0,74 0,79 0,67 0,74

1. =  Mütterlicher Se-Bilirubinwert
2. =  Se-Bilirubinwert im Nabelblut
3. =  Se-Bilirubinwert der Neugeborenengruppei.
4. =  Streuung ±

1 0-,

5 -

0  -

------------ K o n t r o t t g r u p p e
------------L ic h t  v o m  1. Ta g a n
------------B a r b i t u r a t  v o m  1. T a g  a n

1------------------1-------------------1-------------------г
3 U 5 6 8 L e b e n s t a g

А вв . 1. S e -G esam tb iliru b in w erte  bei versch iedenen  B eh an d lu n g en  (m g% )

g ru p p e  gehörenden  N eugebo renen  u n d  bei 
e inem  b eh an d e lten  N eugebo renen  zum  
B lu ta u s ta u s c h .

D er täg liche  D u rc h sc h n itt  d e r Serum - 
b iliru b in w erte  is t in  T abelle  I  e rs ich tlich .

I n  A bb ildung  1 is t  d ie G esta ltu n g  des

S eru m b iliru b in -M itte lw ertes  je  G ruppe und 
T ag, g rap h isch  d a rg e s te llt.

T abelle  I I  v e ra n sc h a u lic h t d ie  anhand  
d e r  STUDENTschen i-Z w eis tich p ro b e  er- 
re c h n e te n  P -W erte .

Acta Paediatrica Acaderniae Scientiarwn Hungaricae 14, 1973



204 M. Obál—Nagy et ál.: Lichtbehandlung des Ikterus

T a b e l l e  I I
S ig n ifik an z  ( <  5) d e r U n te rs c h ie d e  zwischen d en  tä g lic h e n  d u rch sch n ittlich en  

S e-B ilirub inw erten  d e r  K o n tro ll-  (I.) und b e h a n d e lte n  ( I I .—V .)-G ruppen

Verglichene (truppen | 1. Tag | 2. Tag

Gruppe I zu II. > 5 > 5

Gruppe I zu III. > 5 > 5

Gruppe I zu IV. > 5 > 5

Gruppe I zu V. > 5 > 5

Gruppe II zu III. > 5 > 5

Gruppe II zu IV. > 5 > 5

Gruppe II zu V. > 5 > 5

Gruppe III zu IV. > 5 > 5

Gruppe III  zu V. > 5 > 5

Gruppe IV zu V. > 5 > 5

E r g e b n i s s e

Jen e  Neugeborenen bei denen sich 
die Serumbilirubin-Konzentration 
über das kritische N iveau erhöhte, 
w urden von diesem M aterial heraus­
gehoben und einer entsprechenden 
B ehandlung unterworfen. Aus der 
Ko nt rollgruppe erwies sich die H er­
aushebung von zwei Neugeborenen 
für erforderlich; wegen des allgemei­
nen klinischen Zustands u n d  des 
ex trem  hohen Serumbilirubin-Spiegels 
(23 bzw. 18 mg%) wurde bei ihnen am
3. L ebenstag ein B lutaustausch vorge­
nom m en, worauf sie aus der weiteren 
B eobachtung ausgeschlossen wurden. 
A uf diese Weise setzte sich der Be­
s tan d  der Gruppe I  von 36 a u f 34 
herab.

Ähnlicherweise wurde auch ein zur 
G ruppe I I I  gehörendes Neugeborene 
aus dem  Untersuchungsm aterial aus­
geschlossen; in diesem Falle  erwies

. Tag 4. Tag 5. Tag 6. Tag 7. Tag 8. Tag

> 5 > 5 > 5 > 5 > 5 > 5

> 5 > 5 < 5 < 5 < 5 < 5 1

> 5 > 5 •  > 5 > 5 > 5 > 5

> 5 > 5  j < 5 < 5 < 5 < 5

> 5 > 5 > 5 < 5 < 5 < 5

> 5 > 5 > 5 > 5 > 5 > 5

> 5 > 5 > 5 < 5 < 5 < 5  1

> 5 > 5 > 5 > 5 > 5 > 5

> 5 > 5 > 5 > 5 > 5 > 5

> 5 > 5 > 5 > 5 > 5 > 5

sich die Durchführung der A ustausch- 
transfusion am 3. Lebenstag wegen 
des sich tro tz  der B arbituratbehand­
lung Vorgefundenen Serumbilirubin - 
W ertes von 21,5 mg % als erforderlich. 
Der B estand  dieser Gruppe hat sich 
auf diese W eise von 25 auf 24 verrin­
gert, w ährend die Gesamtzahl der be­
handelten Neugeborenen demnach an ­
s ta tt 98, 97 betrug.

1.1. Es konnte festgestellt werden, 
daß sich u n te r den 134 zur U n ter­
suchung ausgewählten Säuglingen die 
A ustauschtransfusion in 5,5% der u n ­
behandelten Kontrollfälle und nur in 
1% der einer Licht und/oder Pheno- 
barbitalbehandlung unterworfenen 
Fälle als erforderlich erwies. Die ge­
ringe Zahl der untersuchten Neuge­
borenen berechtigt kaum zu Folgerun­
gen, die etw a 80%ige Verringerung 
der notwendigen Austauschtransfusio­
nen wird auch durch unsere s ta tis ti­
sche Angaben unterstü tzt: bis 1968
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war an unserer Neugeborenenabtei- 
lung der Blutaustausch wegen pa tho ­
logischer Hyperbilirubinäm ie ohne 
B lutgruppen-Inkom patibilität in 50 
Fällen indiziert, seitdem, danach die 
Licht- und Barbituratbehandlung eine 
regelmäßige Anwendung findet be­
träg t die Zahl der ohne Inkom patibili­
tä t  hyperbilirubinämischen, einerAus- 
tauschtransfusion unterworfenen N eu­
geborenen jährlich nur etw a 10. (Die 
Zahl der Neugeborenen war in den 
beiden Perioden nahezu identisch.) 
V e st  und Mitarb. [3 0 ] vermochten 
ebenfalls eine bedeutende Abnahme 
der erforderlichen A ustauschtrans­
fusionen zu beobachten.

2.1 . Die den Gesamtbilirubin-Spie­
gel der Kontrollgruppe (Gruppe I) 
charakterisierende K urve zeigte ohne 
<lie auf Blutaustausch angewiesenen 
Fälle tatsächlich einen, der physiologi­
schen neonatalen Gelbsucht entspre­
chenden Verlauf: sie erhöhte sich bis 
zum 5. Lebenstag bis 8,37 mg%, um 
sodann allmählich zu sinken. Bis zum 
3. Lebenstag verlief diese K urve para l­
lel m it der K urve der behandelten 
Gruppen, vom 4. Tag an lief sie stets 
höher als die Kurve der Behandelten.

2.2. Die Serumbilirubin-Kurve der 
mit Licht behandelten Gruppe I I  ver­
läuft vom 4. Tag an un ter der Kon- 
trollkurve, der U nterschied ist aber 
nicht signifikant. Der Mangel der von 
einigen Verfassern und auch von uns 
in anderen Untersuchungsserien be­
obachteten intensiveren W irkung fin­
det seine Erklärung vielleicht darin, 
daß in der K ontrollgruppe keine Fälle 
m it extrem hoher Hyperbilirubinäm ie 
Vorkommen, es dürfte aber auch ange­

nommen werden, daß unsere Leucht­
röhre gering an der Zahl sind und zu ­
dem zu selten gewechselt werden; die 
wirksame Bestrahlung ist nämlich nur 
etwa 200 Betriebsstunden lang m axi­
mal.

2.3. Der Serumbilirubin-Spiegel der 
zur Gruppe I I I  gehörenden Neugebo­
renen, die vom ersten Lebenstag an 
täglich 5 mg/kg Phénobarbital erhiel­
ten, erreichte bereits am 3. Tag das 
Maximalniveau; von hier an begann 
sich die K urve — deren Spitze niedri­
ger als die der K ontrollkurve liegt 
zuerst langsam, sodann vom 4. Tag an 
steil zu sinken. Im Vergleich zu 
K urve I  ist die Verringerung vom 5. 
Tag an signifikant.

2.4. Die K urve der Gruppe IV (vom 
ersten Tag an mit Licht und  vom d r it­
ten Tag an auch mit B arb itu rat be­
handelt) erreichte ihr Maximum erst 
am 4. Tag, von hier an verlief die 
K urve un ter der Kontrollkurve, der 
U nterschied wurde aber nu r am 8. Tag 
signifikant. W ird somit die Pheno- 
barbitalbehandlung nur am 3. Lebens­
tag  begonnen, meldet sich der Effekt 
ebenfalls 3 Tage später, d. h. nicht am
5. sondern am 8. Lebenstag. Laut 
S t e r n  und M itarb. [21 ] ist zur E n t­
wicklung einer entsprechenden W ir­
kung eine mindestens 96 Stunden lang 
anhaltende B arbituratbehandlung er­
forderlich.

2.5. Bei den in Gruppe V eingeteil­
ten Säuglingen, bei denen die kombi­
nierte Licht- und B arbituratbehand­
lung gleichzeitig am ersten Lebenstag 
in Gang gesetzt wurde, erreichte die 
Serumbilirubin-Kurve ihr Maximum 
ebenfalls bereits am 3. Tag. und verlief
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vom  5. Tag an signifikant un ter der 
K ontrollkurve.

3. D ie bei den vier, unterschiedlich 
behandelten  Gruppen erm ittelten  Se­
rum bilirubin-Kurven w urden vergli­
chen und  die Bedeutung der un ter ih­
nen feststellbaren Unterschiede m a­
them atisch  bewertet (Tab. III ) .

3.1. Zwischen den Serumbilirubin- 
W erten  der Gruppe I I  u n d  I I I  
lichtbehandelte bzw. vom ersten L e­
benstag  an mit Phénobarbital behan­
delte  Säuglinge — ließ sich n u r vom 6. 
Tag an  ein signifikanter U nterschied 
erkennen.

3.2. Zwischen den W erten der G rup­
pen I I  und IV entwickelte sich im 
L aufe der Behandlung kein signifi­
k a n te r Unterschied.

3.3. Zwischen den Serumbilirubin- 
W erten  der Gruppen I I  und  V ließ
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Urinary glycosaminoglycan excretion 
in normally grown and growth 

retarded neonates
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The urinary GAG excretion pattern was estim ated  in  norm ally  
grown, preterm , and grow th retarded infants on the third, ten th , tw entieth  
and in som e cases on the th irtieth  postnatal days. The cetylpirydinium - 
chloride précipitable GAGs were fractionated on cellulose-C elite colum n  
under standardized conditions.

In th is period o f  extrauterine life a dom inancy o f  nonsulphated  
GAGs w as found in every group o f  infants, in contrast w ith  children and 
adults where chondroitin su lphate w as excreted in excess. On the third 
postnatal day the excretion rates o f  chondroitin sulphates, hyaluronic acid 
and chondroitin—heparan su lphate fractions were c lose ly  related to  
gestational age, birth w eight and body length.

P ostnata l growth a c tiv ity  seem s to  be an im portant influencing  
factor on GAG excretion. The 10 and 20-day-old infants w ith  w eight in ­
crease excreted  significantly more hyaluronic acid and characteristically  
more chondroitin — heparan su lphate and chondroitin su lphate than those 
whose body w eight did n ot change or decreased as com pared w ith  their 
birth w eight.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hunyaricae, Vol. 14 (3—4), pp. 209—220 (1973)

W hile there are many observations 
concerning the excretion pattern  of 
urinary  glycosaminoglycans (GAG) in 
adults and children [1—3, 5, 6, 12, 
13—16, 18, 19, 21], no d a ta  are avail­
able concerning the different com­
ponents of GAG in the  urine of neo­
nates.

In  a previous study we have found 
th a t  in early extrauterine life to ta l 
GAG excretion shows a great varia­
tion, which is affected by intrauterine 
or extrauterine growth activity [10]. 
F o r evaluation of the excretion rate  
and quantitative distribution of u rin ­
ary  GAG in pathological conditions,

normal values are needed. The knowl­
edge of the physiological changes in 
urinary GAG excretion of neonates 
would be essential for screening of in­
born errors and for studying m eta­
bolic disturbances, particu larly  those 
affecting the extracellular matrix. 
Such investigations appeared the more 
interesting, since it has been reported 
th a t  the to ta l GAG and collagen con­
ten t as well as the p a tte rn  of GAG 
fractions in embryonic or young skin, 
bone, cartilage and ao rta  differs 
markedly from th a t of th e  adults [4, 
7, 9, 17]. Or ii [14, 15] found a charac­
teristic difference in non-sulphated
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urinary  GAG excretion p a tte rn  be­
tw een young children and adults.

In  our previous studies we observed 
a  close correlation betw een in tra ­
u terine  and extrauterine grow th rate 
and  th e  to ta l am ount of GAG and 
hydroxyproline excreted by  the k id­
ney [10, 11]. In  order to  determ ine the 
quan tita tive  characteristics o f urinary 
GAG excretion in the first m onth of 
ex trau terine life, we stud ied  the ex­
cretion pattern  of the  different GAG 
fractions in full-term, small-for-dates 
and  prem ature newborn infants. The 
results are reported in th e  present 
paper.

M a t e r ia l s  a n d  M e t h o d s

T w entyfour hour urine sam p les were 
co llected  from  51 newborn in fa n ts  on the  
3rd, 10th , 20th and in  som e cases on the  
30th  d a y  after birth. T he in fan ts  were 
d iv id ed  in to  three groups: (i) N orm ally  
grow n, near term infants; (ii) Intrauterine  
grow th  retarded infants; (iii) Preterm  
in fan ts. T he means and ranges o f  gesta­
tion a l age and body w eigh t o f  th e  groups 
w ere tabu lated  in a previous paper [11].

In  th is  exam ination series, uronic acid  
w as determ ined by carbazole, and  galactose  
b y  th e  orcinol reaction. O therw ise, the 
iso la tion  and fractionation o f  GAG as well 
as sta tis tica l analysis were th e  sam e as 
described previously [10]. E a ch  GAG 
fraction  w as expressed in  u n its o f  /гик.)] 
uronic acid  or galactose per 24 hours.

R e su l t s

Individual GAG compounds in the 
urine of neonates

M ean dz SE urinary GAG obtained 
in the  three groups of in fan ts on the 
3rd, 10th and 20th days are shown in

Fig. 1. F rom  the results obtained 
the following conclusions have been 
drawn.

a) D erm atan  sulphate excretion at 
this early  age was very low, in every 
case less th an  1 % of to ta l urinary 
GAG excretion.

b) The proportion of non-sulphated 
or under-sulphated fractions of u ri­
nary GAG compounds (hyaluronic acid, 
chondroitin) was greater th an  th a t  of 
the chondroitin sulphates, which con­
stitu te  the  dominating fractions of 
GAG in the  urine of children and 
adidts.

c) Chondroitin 4-sulphate always 
exceeded the  level of chondroitin 6- 
sulphate in the  urine of infants.

d) In  every group of newborns, the 
chondroitin sulphates showed the 
smallest fluctuation among all the 
fractions, as shown by the lowest 
standard  errors.

e) A lthough the to ta l am ount of 
GAG was different, the relative dis­
tribu tion  of the components was 
similar in the  three groups of newborn 
infants. This distribution pa tte rn  is 
characterized by identical proportions 
of hyaluronic acid—chondroitin -  hepa - 
ran sulphate (non sulphated GAGs) 
and chondroitin sulphates.

Quantitative distribution of GAG com­
ponents in  relation to maturity and 
postnatal age

As it is shown in Fig. 2, in each 
group of infants the hyaluronic acid 
excretion ra te  was high. The m axi­
mum appeared between the 3rd and 
10th day in the normally grown in-
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F i g . 1. Urinary excretion  o f individual GAG com pounds in preterm, fu ll-term  and 
growth-retarded neonates on the 3rd, 10th and 20th postnatal days

fants, on the 10th day in the in tra ­
uterine growth retarded and on the 
30th postnatal day in the preterm 
infants. Hyaluronic acid excretion 
was significantly lower in the three-

day-old babies (p  <  0.01) th an  in the 
grow th retarded or in th e  normal 
newborns.

The chondroitin-heparan sulphate 
fraction behaved like hyaluronic acid
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F ig . 2. U rinary hyaluronic acid  excretion in  preterm , full-term  and grow th retarded
neonates

F ig . 3. Urinary chondroitin and heparan sulphate excretion in preterm, full-term and
growth retarded neonates
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F ig . 5. U rinary keratan su lphate excretion  in preterm, full-term  and growth retarded
neonates

(Fig. 3). Although the quantita tive  
differences observed on the  3rd, 10th 
and 20th day were not significant 
between the single groups, a con­
siderable increase in renal excretion 
ra te  occurred on the 20th day.

Comparing the trends of the quan­
tita tive  changes in urinary chondroitin 
sulphates in the three groups of neo­
nates (Fig. 4), in the dysm ature in ­
fants the excretion ra te  did not 
change during the period of obser­
vation, in the term  infants a m arked 
fall was observed with postnatal age. 
In  prem ature infants the  maximum 
am ount of chondroitin sulphates was 
excreted on the 10th day, b u t this 
was much less than  in the other two 
groups of newborns of corresponding 
postnatal age.

Fig. 5 demonstrates the excretion 
pattern  of keratan sulphate. I ts  ex­
cretion was relatively high in the 3- 
day old normal infants, in the 10-day 
old preterm  and 20-day old growth 
retarded infants.

Gestational age, birth weight, body length 
and their correlation to the GAG com­
pounds excreted on the third postnatal 

day

Regression analysis showed a s ta ­
tistically significant correlation be­
tween gestational age and the ex­
cretion of chondroitin—heparin sul­
phate, hyaluronic acid and chon­
droitin sulphates (Fig. 6). This re­
lationship was the  closest in the case 
of chondroitin sulphates and hyalu­
ronic acid. No correlation was found 
for keratan sulphate and derm atan 
sulphate.

When the logarithm  of gestational 
age in weeks was used for analysis, the 
correlation proved to  be closer, as 
shown in Fig. 7.

Relating the excretion rates of the 
different GAG fractions to  birth 
length, it was found th a t only chon­
droitin sulphate showed a significant 
correlation (Fig. 8). From  Fig. 9, 
where values for individual GAG
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. D ifferent urinary GAG com pounds in neonates, in  function  o f  gestational age  
on  th e  3rd day o f  life

Acta Pacdiatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



L. Klujber, E. Sulyok: Urinary Glycosaminoglycan in Neonates 215

J’ Hí 7. Different urinary GAG com pounds in neonates in function o f  logarithm  gesta­
tional age on the 3rd day o f  life

fractions are plotted  against birtli 
weight, it can be seen th a t chon- 
droitin sulphate and chondroitin 
heparin sulphate excretion was signif­
icantly related to  body weight.

Extrauterine growth and the excreted 
GAG compounds

To study the effect of postnatal 
growth activity on the excretion rate

of GAG fractions, the 10 and 20-day 
old infants were divided into two 
groups: 1. Growing group including 
infants who already showed definite 
weight gain; 2. Non-growing group 
comprising infants whose body weight 
did not change, or even fell during the 
observation period.

As Table I  shows, considerable dif­
ferences were found between the  two
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F i g . 8. D ifferent urinary GAG com pounds in neonates in  function o f body length  on
3rd day of life

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Нищапсае 14, 1973



L. Klujber, E. Sulyok: Urinary Olycoaaminoglycan in Neonates 217

birth  w e ig h t

birth w e ig h t

F ia . 9. Different urinary GAG compounds in neonates in function of birth weight on
the 3rd day of life
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T a b l e  I

E ffe c t  o f  postnatal grow th a c t iv ity  on urinary excretion o f  different GAG com pounds

Postnatal age 10 days 20 days

Groups of infants Growing Not growing Growing Not growing

Hyaluronic acid 
Chondroitin-heparan sulphate -g

сб ^
Keratan sulphate 0 ^  

Chondroitin 4-sulphate 3 «2 

Chondroitin 6-sulphate rJ о 
Dermatan sulphate

3.03 ±  0.35 
2.05 ±  0.19 
0.70 ±  0.03 
1.50 ±  0.11 
1.0G ±  0.10 
0.11 ±  0.06

0.47 ±  0.08 
1.11 ±  0.13 
0.44 ±  0.08 
1.13 ±  0.18 
0.55 ±  0.11 
0.03 ±  0.004

1.89 ±  0.21 
1.86 ±  0.15 
0.70 ±  0.10 
1.41 ±  0.14 
0.78 ±  0.18 
0.06 ±  0.009

0.37 ±  0.07 
0.92 ±  0.10 
0.42 ±  0.08 
1.02 ±  0.08 
0.58 ±  0.09 
0.04 ±  0.014

n 27 16 19 13

groups. The growing group on the  10th 
and 20th postnatal days excreted 
more of every GAG com pound than  
the  non-growing group did. The dif­
ference was significant s ta tistically  in 
the  case of hyaluronic acid (p =  0.01). 
W ith in  both groups, no significant 
difference was, however, observed 
betw een the excretion rates on the 
10th and  20th postnatal days.

D i s c u s s i o n

The norm al urinary excretion rates 
o f individual GAG compounds re ­
ported  by different authors showed a 
great variation. The following reasons 
m ay account for these differences. 1. 
The different procedures used by  the 
authors for isolation and fractionation 
appears to  be a major factor in causing 
such differences. 2. The GAGs in 
urine are  not as homogeneous as 
those in the tissues, as far as the 
m olecular weight and the  degree of 
su lphata tion  are concerned [16, 20]. 
3. The composition and concentration

of urine m ight also affect the d istri­
bution of GAG fractions.

I t is certain th a t  all kinds of GAG 
molecules present in the extracellular 
m atrix are excreted with urine, and 
in this respect the  chondroitin sul­
phates are the m ost prominent ones 
[5, 12, 19, 21].

Most authors used pooled urine 
samples from different subjects of 
similar age, and analyzed the isolated 
samples by various chemical or en 
zymatic methods, thus creating an 
adequate basis for comparative exam ­
inations [14, 19, 18].

Contrary to  most authors who used 
pooled urine samples from different 
subjects of similar age for analysis, 
we performed individual and serial 
examinations on infants in the first 
month of extrauterine life. This kind 
of analysis m ay offer more infor­
mation about the individual variation 
of urinary GAGs and allows a more 
reliable comparison between normal 
and abnormal conditions. The method, 
however, involves some risk of ana­
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lytical inaccuracy. To reduce this 
source of error, we first of all standard­
ized the procedure of isolation. The 
urine was diluted to an identical 
creatinine concentration, and during 
the  precipitation process particular 
a tten tion  was paid to avoid excess 
cetylpyridinium  chloride. The appli­
cation of Celite ensured uniform p re­
cipitation and sedim entation, and 
tim e and tem perature of precipitation 
were always identical. W ith this 
standardized isolation procedure we 
could achieve a complete recovery of 
GAG molecules over a certain chain 
length (CPC précipitable GAG).

As regards the fractionating tech­
nique, we made great efforts to create 
and maintain standard  conditions, e.g. 
constant flow rates and column tem ­
perature. In  this way identical frac­
tions could be produced. Comparison 
of the  fractions by chemical analysis 
and ion-exchange chrom atography 
showed th a t they were constantly as 
expected, yet not absolutely free of 
im purities. The hyaluronic acid and 
chondroit in-heparan sulphate frac­
tions contained some chondroit in su l­
phate  fragments, bu t the degree of 
im purity  was always below 10%, not 
higher than  w hat can be expected 
from a  separation technique of this 
kind.

Our knowledge concerning the mech­
anism of hum an GAG turnover is

R e f e r e n c e s
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still insufficient. We do not know the 
way and mode of excretion and the 
origin of these metabolic end-products 
in the urine. As our investigations 
showed, the quantity  of excreted 
G AGs was related to  the  growth 
activ ity  of newborns. This would 
mean th a t the changes of urinary 
GAGs reflect changes of tissue GAG 
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Über den Zusammenhang zwischen 
Geburtsgewicht, Plazentargewicht 

und HPL-Konzentration 
des mütterlichen Serums

Von

I. G á t i , J .  P r e is z , J . D o sz p o d , I . R ákóczi

Frauenklinik der M edizinischen U niversität P écs  
(E ingegangen am 2 Mai, 1973)

E s wurden die Zusam m enhänge zwischen dem G ew icht des N eu  
geborenen und der P lazenta sow ie der H PL -K onzentration des m ütterlichen  
Serums bei normaler Schw angerschaft, Toxäm ie und Ü bertragung unter­
sucht. E s konnten bedeutende U nterschiede in der H P L -K onzentration  bei 
normaler und toxäm ischer Schw angerschaft sowie bei norm aler G estations- 
dauer und Ü bertragung verzeichnet werden.

Seit Anfang 1960 ist es bekannt, daß 
die menschliche P lazenta außer HCG 
(Choriongonadotrophin) noch ein 
Proteohorm on, das H PL (Human P la ­
cental Lactogen) erzeugt, das imm u­
nologisch dem STH ähnlich ist und 
eine laktogenische sowie somatotrop- 
artige W irkung aufweist [3, 4]. Das 
Hormon ist ausschließlich das P ro ­
dukt der Plazenta, es wird im Syncy- 
tiotrophoblast erzeugt [9]. Seine Kon* 
zentration wächst im B lut bei norm a­
ler Schwangerschaft stufenweise bis 
zur Geburt, und nach der Geburt ver­
schwindet es rasch aus dem Kreislauf. 
Die Fragen der Sekretion, Disposition 
und der biologischen A ktiv ität des 
H PL  wurden besonders von Gr u m - 
b a c h  u. Mitarb. [2] untersucht.

D a die fötale Letalitä t und Morbidi­
tä t  in gewissem Maße von der F u n k ­
tion der Plazenta abhängen, ist ihre 
Beurteilung auch durch die Bestim ­
mung der H PL-K onzentration des

m ütterlichen Serums möglich. S p e l - 
l a c y  und Mitarb. [9] warfen zum 
ersten Mal den Gedanken auf, daß die 
P lazentarfunktion durch die wieder­
holte Bestimmung des H P L  beurteilt 
werden könnte. Im  Laufe ihrer U n ter­
suchungen konnten sie aber keinen si­
gnifikanten Zusammenhang Zwischen 
der H PL-K onzentration des m ütterli­
chen Serums und dem Gewicht der 
P lazenta nach weisen, w ährend das 
S a x e n a  und Mitarb. [6] und  S cia r r a  
und Mitarb. [8] weitgehend gelang.

D a die diesbezüglichen U ntersu­
chungen zahlenmäßig zu gering waren 
und die Auffassungen wesentlich aus­
einandergingen, versuchten wir auf­
grund neuerer Angaben die Frage zu 
klären, ob zwischen dem Gewicht der 
P lazenta und des Neugeborenen sowie 
der HPL-K onzentration des m ütterli­
chen Serums ein Zusam m enhang be­
steht.
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T a b e l l e  I

G eburtsgew icht, P lazentargew icht und H P L -K onzentration  
bei normaler Schw angerschaft, in Fällen von  T oxäm ie und Übertragung

Fälle
Durchschnittsgewicht 
der Neugeborenen

(g> .

Durchschnittsgewicht 
der Plazenta 

(g)

Mütterliche
HPL-Konzentration

Og/ml)

Normal 75 3500 ±  362 594 ±  52 5,9 ±  1,2
Toxämie 15 2654 ±  258 491 ±  78 3,3 ±  0,9
Übertragung 10 3501±  336 643 ±  86 4,3 ±  1,1

M a t e r ia l  u n d  M e t h o d ik

D as U ntersuchungsm aterial bestand  
au s 75 M üttern, deren N eugeborene nach 
norm aler Schw angerschaft (38. —41. W o­
che) m it einem  G ew icht über 2500 g auf 
die W elt kamen. D ie zw eite  G ruppe bilde­
ten  15 Frauen m it schw erer Schw anger­
sch a ftstoxäm ie  (m it w enigstens zw ei klas­
sisch en  Sym ptom en). In  d ie d ritte  Gruppe 
reih ten  w ir solche K ranke ein, bei denen 
A n am nese und Laboratorium suntersuchun­
gen  (K olpocytologie, B estim m u n g von 
O estriol und Pregnandiol, Am nioskopie) 
den  V erdacht auf Ü bertragung erw eckten, 
w as dann auch klinisch bew iesen  wurde.

F rauen  m it drohendem  A bort, Früh­
geburten , Diabetiker, Zwillingsschwangere, 
m ild e (m ono-sym ptom atische) Form en von  
T oxik ose  sowie Patienten , die w ährend der 
Schw angerschaft eine gestagene B ehand­
lu n g  erhielten, wurden n ich t in  B etracht 
genom m en.

D a s H P L -N iveau  des m ütterlichen  Se­
rum s bestim m ten wir ein ige T age vor der 
G eburt, in m anchen F ällen  auch  mehr­
m als.

D ie  B estim m ungen w urden m it der von  
S a x e n a  u . Mitarb. [5 ]  beschriebenen  
R adioim m un-M ethode durchgeführt.

D ie  E m pfindlichkeit dieser Methode 
is t  0 ,2  — 0,4 ng von der m in im alen  W ir­
kungsstärke des Standardpräparates ab­
hängend; ihr Präzisionsindex is t  0,016 — 
0,060, m it 92,0 ±  5,5%  Zuverlässigkeit. 
P räzisitä t: keine Crossreaction m it 10 — 
100 I E  HCG (P regn yl®  O rganon).

E r g e b n is s e

Den Zusammenhang zwischen dem 
Gewicht des Neugeborenen und der 
P lazenta  sowie der H PL-K onzentra­
tion im m ütterlichen Serum bei nor­
maler Schwangerschaft, Toxämie und 
Ü bertragung zeigt Tabelle I. Es ist zu 
ersehen, daß bei normaler Schwanger­
schaft das Durchschnittsgewicht des 
Neugeborenen 3500 g betrug, das Ge­
wicht der P lazenta 594 g, die HPL- 
K onzentration des Serums 5,9 dz 1>2 
/tg/ml. Bei den toxämischen P a tien tin ­
nen erreichte das D urchschnittsge­
wicht der Neugeborenen 2654 g ,  das 
der P lazen ta  491 g, die Serum-HPL- 
K onzentration 3,3 zh 0,9 / i g / ml. In te r ­
essant gestalteten sich die Ergebnisse 
in den 10 Fällen der Ü bertragung. 
Das D urchschnittsgewicht der Neuge­
borenen w ar 3501 g, also wie bei den 
Frauen m it normaler Schwanger­
schaft. Das durchschnittliche P lazen­
targewicht von 643 g übertraf aber 
bedeutend den bei den normalen 
Schwangerschaften erm ittelten W ert, 
der H PL-G ehalt des Serums war 4,3 zb 
+  1,1 fig/ml. Diese Angaben dem on­
strieren anschaulich, daß bei Ü b ertra ­
gung die P lazentarfunktion gestört is t .
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B e s p r e c h u n g

Wie bereits erwähnt , fanden S p e l - 
l a c y  und Mitarb. [9] keinen Zusam ­
menhang zwischen dem HPL-Spiegel 
des m ütterlichen Blutes und  der 
Größe der Plazenta. S c ia r r a  und 
M itarb. [8] berichteten über das 
Gegenteil, sie bewiesen sogar die K o r­
relation zwischen dem Gewicht des 
Neugeborenen und dem der Plazenta. 
S a x e n a  und Mitarb. [6] bestim m ten 
bei normaler Schwangerschaft den 
perinatalen H PL-W ert des Serums 
m it 6,8 U  2,1 /ig/ml, das Gewicht der 
P lazenta mit 450 ±  50, und das des 
Neugeborenen mit 3140 g. Sie bewie­
sen eine enge Korrelation zwischen 
dem Gewicht der P lazenta und der 
HPL-K onzentration, eine bedeutend 
kleinere dagegen zwischen der HPL- 
K onzentration und dem Gewicht des 
Neugeborenen.

Nach unseren Erfahrungen un ter -

S c h r if t t u m

1. G á t i , I . ,  D o s z po d , J ., P r e is z , J ., B ü n - 
d e k , G y ., R á k ó c z i, I . :  A  H P L - le l

(hum an placental lactogen) kapcsolatos 
vizsgálatok  klinikai jelentősége. M agy. 
N őorv. Lap. 33, 1 (1970).

2. G r u m b a o h , M. M., K a p l a n , S. L., 
Sc ia r r a , J. J ., B u r r , I ,  M.: Chorionic 
grow th hormone — prolactin: secretion, 
disposition, biologic a c tiv ity  in m an -  
postu lated  function as th e  “ grow th  
horm one” o f the second h a lf o f pregnan­
cy. Ann. N . Y . Acad. Sei. 148, 601 ( 1968).

3. J o s im o v ic h , J . B ., M a cL a r e n , J . A.: 
Presence in the hum an placenta-term  
serum o f a highly lactogenic substance  
im m unologically related to  p itu itary  
grow th hormone. E ndocrinology 71, 209 
(1962).

scheiden sich die W erte der normalen 
Fälle sowohl im Gewicht des Neugebo­
renen und der Plazenta wie auch in der 
H PL-K onzentration bedeutend von 
den W erten der toxäm ischen Fälle. 
Das bedeutet, daß bei schwerer 
Schwangerschaftstoxikose m it einer 
Schädigung der P lazenta zu rechnen 
ist, was in der überwiegenden M ehr­
heit der Fälle eine verm inderte HPL- 
Sekretion und ein in der in trau terinen  
Entwicklung retardiertes Foetus m it 
kleinerem Geburtsgewicht zur Folge 
hat. Diese Angaben un terstü tzen  die 
Beobachtungen von G á t i  und  M itarb. 
[1], lau t denen zwischen der p ro lak tin ­
artigen A ktivität des HPL-G ehaltes 
der normalen und toxäm ischen P la ­
zenta ein bedeutender U nterschied 
besteht. Bei Übertragung findet man 
eine Verminderung des H P L , die even­
tuell als neuer Param eter in der 
Diagnostik der Ü bertragung dienen 
dürfte.
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Erfahrungen mit einem morphologischen 
und neurologischen Reifebestimmungsschema 

flir Neugeborene mit niedrigem Geburtsgewicht0
Von

W . H o e p f f n e r , M. R a u t e n b a c h , K . W in d e r l ic h

K inderklinik der K arl-M arx-U niversität Leipzig 
(E ingegangen am 21 M ai, 1973)

D ie klinische Erprobung der zw ei von uns aufgestellten Schem ata  
zur R eifegradbestim m ung untergew ichtiger Neugeborener anhand mor­
phologischer und neurologischer K riterien  erfolgte an 56 K indern verschie­
denen G estationsalters. D avon w urden 49 Neugeborene von drei, d ie restli­
chen 7 nur von zwei U ntersuchern im abhängig voneinander beurteilt. 
Ergebnisse :

1. B ei keinem  einzelnen K riterium  überstieg die Zahl der F älle  m it 
einer D ifferenz von mehr als 1 W ertungspunkt zwischen den 3 Unter- 
suchem  10% der Gesamtzahl.

2. D ie Korrelationen der m orphologischen Kriterien zum  realen GA 
sind ausreichend bis gut, die der neurologischen durchwegs gut.

3. D ie Sum m e der W ertungspunkte, die R eife-Indizes, zeigen bis 
zur 34. G estationswoche die Tendenz, ein etw as zu hohes, ab der 39. W oche 
ein gering zu niedriges GA zu erm itteln .

4. N ach  Transponierung der m orphologischen und neurologischen
R eife-Indizes in die entsprechenden A ngaben des GA differieren die W erte 
zwischen den drei Untersuchern in jew eils 46 Fällen um 0 2, in 2 Fällen
um 3 und nur in 1 Fall um  4 W ochen.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae, Vol. 14 (3— l), pp. 225—233 (1973)

E in l e it u n g

Zur Bestimmung des Reifegrades 
von neu- und frühgeborenen Kindern 
eignen sich am besten morphologi­
sche Reifezeichen [Übersicht bei 4, 6]. 
In  früheren Arbeiten [7, 8] stellten 
wir die bisherigen Untersuchungen 
zur Reifegradbestimmung Neugebo­
rener zusammen und schlugen ein 
standardisiertes Untersuchungspro­
gramm vor. Hier soll über die ersten 
Erfahrungen mit unserem standardi­
sierten Reifebestimmungsschema be­
richtet werden.

1 U ntersuchungen im  R ahm en des For- 
sehungsprojektes Perinatologie (FA-Nr. 
208/006) des M inisterium s für Gesund­
heitsw esen der D D R .

Ma t e r ia l

D as Material um faßt 24 K naben  und 
32 M ädchen m it einem G eburtsgew icht 
unter 2601 g ohne angeborene M ißbildun­
gen , schw ere perinatale S törungen, neuro­
log isch e Auffälligkeiten und D iab etes m el­
litu s der Mutter. Darunter sind 32 Erst-, 
12 Z w eit-, 5 D ritt- und 7 V iert- und 
M ehrgeborene. Außer 6 Zwillingspaaren  
(4 rein w eiblich, 1 rein m ännlich, s. Tab. V) 
sahen wir 3 erste und einen zw eiten  Zwil­
ling ohne die entsprechenden Partner. 
E in e A ufschlüsselung nach G eburtsgew icht 
ze ig t Tab. I.

D as au f der Basis des errechneten  
G eburtsterm ins erm ittelte G estationsalter  
(GA) is t aus Tab. II zu entnehm en. U nter
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T a b e l l e  I

A ufschlüsselung des M aterials (n =  56) 
in  Gewichtsklassen

Gewichtsklasse
fe> n

u n t e r  1001 0

1 0 0 1 - 1 2 5 0 2

1 2 5 1 - 1 5 0 0 4

1 5 0 1 - 1 7 5 0 5
1 7 5 1 - 2 0 0 0 13

2 0 0 1 - 2 2 5 0 21

2 2 5 1 - 2 5 0 0 И

ü b e r  2500 0

errechnetem  GA verstehen wir den Zeit­
raum  v o m  1. Tag der letzten  R egelb lutung  
bis zur Geburt.

M e th o d ik

D ie  R eifegradbestim m ung erfolgte 
durch drei Untersucher unabhängig von­
einander am  2 . - 6 .  L ebenstag. (A us orga­
n isa torisch en  Gründen konnten  7 Kinder 
vom  d ritten  Untersucher n ich t beurteilt 
w erden .) D ie standardisierten R eifebe­
stim m ungsschem ata (s. A nhang) basieren 
a u f je  8 m orphologischen bzw . neurologi­
sch en  K riterien. D ie Sum m e der R eife­
p u n k te  für jedes Merkmal wird a ls mor­
pholog isch er  bzw. neurologischer Reife- 
In d e x  (m R I, nR I) bezeichnet. A us den 
In d ices kann man auf das »morphologi­
sch e b zw . neurologische GA« schließen.

Zur E rm ittlung des »realen GA« gingen  
w ir zu n äch st folgendermaßen vor. A us den 
von  den  2 — 3 Untersuchern erm ittelten  
A n gaben  für m orphologisches und neurolo­
g isch es GA wurde der M ittelw ert gebildet 
und m it  dem  errechneten GA verglichen, 
das in  51 F ällen  bekannt war (s. Tab. II). 
E in e  D ifferenz bis p lus bzw. m inus 2 
W och en  w urde als B estätigung des errech­
n eten  GA angesehen. In  6 F ä llen  ergab 
sich  e in e  Differenz von p lus oder minus 
3 — 4 W ochen , in 1 F all m it einem  errech-

T a b e l l e  II

A ufsch lüsselung des Materials (n =  56) 
nach errechnetem GA

Errechnetes GA in voll­
endeten Wochen (bzw. 

Tagen)
n

Nicht bekannt 5
27 Wo. (189-195 Tg.) 1
28 Wo. (196-202 Tg.) 0

29 Wo. (203-209 Tg.) 0
30 Wo. (210-216 Tg.) 1
31 Wo. (217 223 Tg.) 2

32 Wo. (224-230 Tg.) 6
33 Wo. (231-237 Tg.) 4
34 Wo. (238-244 Tg.) 4
35 Wo. (245-251 Tg.) 5
36 Wo. (252-258 Tg.) 5
37 Wo. (259-265 Tg.) 9
38 Wo. (260-272 Tg.) 7
39 Wo. (273-279 Tg.) 3
40 Wo. (280-286 Tg.) о

41 Wo. (287-293 Tg.) 1
42 Wo. (294-300 Tg.) 0
43 Wo. (301-307 Tg.) 1

neten  GA von  27 W ochen eine D ifferenz  
von p lu s 7 W ochen. Hier w urden die 
Schw angerschaftsanam nesen überprüft, die 
in 3 F ä llen  durch exakte R egelangaben  
und k lin ische Befunderhebung w ährend  
der Schw angerschaft als sicher angesehen  
w erden m üssen . D ie anderen 4 abw eichen­
den F ä lle  konnten  höher bzw. niedriger 
ein gestu ft werden. Wir entschlossen  uns 
grundsätzlich  zu  Schritten von 4 W ochen  
(bzw. e in  m ehrfaches von 4), w eil diese  
E tappen  der Periodik der R egelb lutungen  
entsprechen. D as »reale GA« w eich t som it 
in 4 F ä llen  von  der in Tab. II  dargestellten  
V erteilung des errechneten GA ab (Abb. 1). 
D ie 5 F ä lle  ohne bekannte R egelanam nese  
sind n ich t aufgeführt. Hier nahm en wir 
den M ittelw ert unserer Befunde der R e ife ­
diagnostik  als reales GA.
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—all zah l

A b b . 1. Abweichung des erm ittelten  GA vom  errechneten bzw. korrigierten ( =  realen) 
GA in W ochen nach oben ( +  ) bzw. u n ten  ( — ). Näheres siehe T ex t

D ie Bearbeitung der Ergebnisse er­
fo lgte  m it dem R echenautom aten  R  300 
nach  Übertragung au f L ochkarten unter 
M ithilfe von Herrn W iniecki im  In stitu t 
für Sozialhygiene des B ereichs Medizin der 
K arl -M arx-Universität Leipzig.

E r g e b n iss e  u n d  D is k u s s io n

Tabelle I I I  zeigt die maximale 
Punktdifferenz zwischen den drei 
U ntersuchten bei der Bewertung der 
einzelnen Reifemerkmale bei 49 Fällen. 
Differenzen von mehr als 1 P unkt 
überschritten in keinem Fall 10% der 
Gesamtzahl. Die einzige uns bekannte 
vergleichbare U ntersuchung stam m t 
von F a r r  u . M itarb. [1]. Die dort be­
nutzten  12 morphologischen Reife­
zeichen wurden überprüft. Die Ergeb­
nisse entsprechen bei etw a gleichem 
methodischen Vorgehen weitgehend 
den unseren. Bei den K riterien H au t­

durchsichtigkeit und Ohrform  wurde 
dort jedoch in über 10% der 42 Fälle 
eine Differenz zwischen zwei U nter­
suchern von mehr als 1 P u n k t ge­
funden.

In  unserem Bericht sind von unter­
schiedlicher Beurteilung alle Kriterien 
außer Brustdrüsendurchm esser,Brust­
warzenform, Fingernägellänge und 
Nackenstellreflex betroffen. Die ge­
ringsten Differenzen zeigt der B rust­
drüsendurchmesser. Das liegt daran, 
daß im Gegensatz zu einigen Angaben 
in der L iteratur [2, 5] der Durch­
messer des Drüsenkörpers erst ab der 
39. Woche 5 mm überschreitet. Die 
neurologischen K riterien haben eine 
geringe Tendenz zu größeren Diffe­
renzen als die morphologischen. Das 
wird verständlich, wenn m an die 
starke Abhängigkeit der Reflexant­
worten von unterschiedlichen Ver-
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T a b e l l e  II I

M axim ale Punktdifferenz zw ischen  den drei U ntersuchern  bei der B ew ertung  
der einzelnen  Reifem erkm ale (n =  49)

Pimktdifferenz 0 1/2 1 1 1/2 2

Brustdrüsendurchmesser 41 1 7
Brustwarzenform 22 18 9

Hautdurchsichtigkeit 8 13 24 2 2

Lanugobehaarung 10 22 16 1
F estigkeit der Ohrmuschel 12 16 18 3
Ohrform 14 13 21 1
Fingernägellänge 25 12 12
F alten  der Fußsohle 12 12 22 2 1

Summe 144 107 129 9 3

H altung in Rückenlage 12 28 8 1
Recoil 13 15 18 3

Schulterzug 7 20 20 2

N  aokenstellref lex 13 12 24
K opfbalance 9 16 19 3 2

H altung in Bauchschwebe 17 21 9 2

Moro-Reflex 18 7 20 3 1
Gekreuzter Extensoren-Reflex 8 23 16 1 1

Summe 97 142 134 15 4

T a b e l l e  IV

M axim ale Differenz zw ischen d en  3 Untersuchern bei der B estim m ung des m orpholo' 
g isch en  und  neurologischen R eife -In d ex  und des daraus abgeleiteten  GA (n =  49)

a) in  Punkten, b) in W ochen

a) Pimktdifferenz 0 1/2—2 2 1/2—4 41/2 6 > 6

Morphologischer Reife-Index 0 30 15 3 l
Neurologischer Reife-Index 0 21 20 8 0

b) Wochendifferenz 0 1 2 3 4

m R I, ausgedrückt als GA 10 29 7 2 l
nR I, ausgedrückt als GA 14 22 10 2 l
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T a b e l l e  V

A ngaben über die 5 Zwillingspaare

Name
Ge­

schlecht Gewicht Länge
Kopf-

umfang

Errechnetes GA Morphologisches
GA

N eurologisches 
GA

Wo. Tg.
Untersucher Untersucher

1 2 3 1 2 3

G. I w . 2 0 2 0 g 40 c m 33 c m 38 2 0 6 36 30 36 35 35 30

G. II w . 2 2 0 0 g 40 c m 34 c m 38 20 0 36 37 36 35 35 30

M I m . 1930 9 4 3 c m 29 c m 30 25 2 36 36 30 30 37 37

M. II m . 1650 a 41 cm 2 9 ,5 c m 36 25 2 37 35 30 36 36 30

B. I w . 196 0 g 4 2 c m 32 c m 33 231 35 33 35 34 34 35

B. II w . 1900 g 40 c m 32 c m 33 231 36 33 35 34 35 37

F. I w . 2080 0 4 4 ,5  c m 3 0 ,5 c m 00 00 33 33 34 34 35 34

F. II w . 1450 9 42 c m 27 c m 00 00 33 34 33 35 35 35

K. I w . 1650 9 43 c m 33 c m 37 2 6 0 30 35 - 36 30 -

K. 11 w . 2450 9 47 c m 33 c m 37 2 6 0 35 35 — 35 30 —

haltenszuständen eines Neugeborenen 
berücksichtigt, die sich selbst während 
eines Untersuchungsganges ändern 
können. Insgesam t ist jedoch eine 
ausreichende Genauigkeit und Repro­
duzierbarkeit der Befunde durch ver­
schiedene Untersucher gegeben.

Bei B etrachtung der Summen der 
Reifepunkte (der Reife-Indizes) kann 
das noch deutlicher gemacht werden. 
Tab. IVa. zeigt zwar, daß die Differen­
zen zwischen den Untersuchern in den 
Reife-Indizes z. T. erheblich sind, daß 
aber nach Transponierung in »Wochen 
Gestationsalter« (Tab. IVb) sowohl 
m it dem morphologischen als auch 
m it dem neurologischen Reifebestim ­
mungsschema drei verschiedene U n ­
tersucher in 46 Fällen nur eine Diffe­
renz von 0—2 Wochen aufweisen und 
lediglich in 3 Fällen eine Differenz von 
3 4 Wochen. Aus Tab. V ist zu e r­
sehen, daß sich auch bei Zwillingen mit 
extrem en Unterschieden im G eburts­

gewicht ein praktisch identisches Ge­
stationsalter mit Hilfe unserer Sche­
m ata finden läßt.

E inen entscheidenden Gesichts­
punkt unserer Auswertung ste llt Abb. 
1 dar. H ier ist vermerkt, um  wieviel 
Wochen der Durchschnitt unserer 3 
Altersbestimmungen mit morphologi­
schen bzw. neurologischen Befunden 
von »realen GA« nach oben (-)-) oder 
unten (—) ab weicht. Es findet sich die 
Tendenz, die Kinder bis zur 34. Woche 
höher, die ab der 38. Woche niedriger 
einzustufen. Das betrifft sowohl den 
morphologischen als auch den neuro­
logischen R I. Die A bstufungen der 
Reflexantw orten und körperlichen 
Reifung verteilen sich offensichtlich 
etwas anders auf die Gest at ions- 
wochen als wir es nach L ite ra tu ranga­
ben und eigenen Erfahrungen früher 
tabellarisch erm ittelt ha tten  [8]. U n ­
sere Fallzahlen sind in den unteren 
und oberen Bereichen noch zu klein,
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T a b e l l e  V I

K orrelationskoeffizienten der einzelnen R eifem erkm ale, der beiden R eife-Ind ices (m R I, 
n R I) und der in »W ochen GA« transponierten R eife-In d ices (mRI-GA, nR I-G A ) zum  

realen  GA, getrennt nach  U ntersuchern

Reifezeichen
Untersucher

1 (n =  51) 2 (n = 51) 3 (n =  44)

Brustdrüsendurchmesser 0,52 0,45 0,54
Brustwarzenform 0,61 0,61 0,69
Hautdurchsichtigkeit 0,52 0,53 0,47
Lanugobehaarung 0,64 0,61 0,53*
Festigkeit der Ohrmuschel 0,63 0,65 0,53
Ohrform 0,62 0,61 0,53
Fingernägellänge 0,31** 0,28** 0,46*
Falten der Fußsohle 0,48 0,57 0,46

mRI 0,78 0,82 0,68
mRI-GA 0,80 0,82 0,76

Haltung in Rückenlage 0,71 0,57 0,66
Recoil 0,65 0,54 0,55
Schulter zug 0,71 0,50 0,64
Nackenstellreflex 0,60 0,61 0,64
Kopfbalance 0,55 0,60 0,64
Haltung in Bauchschwebe 0,79 0,73 0,66
Moro-Reflex 0,67 0,69 0,69
Gekreuzter Extensoren-Reflex 0,67 0,60 0,56

nRI 0,73 0,72 0,76
nRI-GA 0,81 0,78 0,78

Statische Sicherung gegen Nullhypothese: * 99,0% , ** 95%, sonst 99,9%.

um eventuell notwendige Korrekturen 
vornehm en zu können. Vorerst muß 
die genannte Tendenz bei der prakti­
schen Arbeit berücksichtigt werden. 
Auch F in n s t r ö m  [2 ,  3 ]  fand bei sei­
nen Reifebestimm ungsschem ata diese 
Tendenz.

Die Korrelationen der verschiede­
nen Befunde zum GA (Tab. VI) liegen 
in ausreichendem bis gutem  Bereich. 
E ine wesentliche A usnahm e stellt das 
K riterium  Fingernägellänge bei U n­

tersucher 1 und 2 dar. Die W erte liegen 
hierfür auch deutlich niedriger als in 
unserer früheren Untersuchung [7]. 
E ine E rk lärung kann vor Erfassung 
einer größeren Fallzahl noch nicht ge­
geben werden. Die R-W erte der neuro­
logischen Kriterien liegen in einem 
engeren Bereich beieinander. Vom 
Korrelationskoeffizienten her gesehen 
sind m R I und  nR I gleichwertig.

F ü r  die Überprüfung des errechne- 
ten  GA bzw. die Festlegung des realen
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GA gilt zusammenfassend im klini­
schen Gebrauch folgendes:

1. Das reale GA entspricht dem er- 
rechneten GA, wenn morphologisches 
und neurologisches GA nicht mehr 
als plus oder minus 3 W ochen davon 
abweichen.

2. Weichen morphologisches und 
neurologisches GA um mehr als 3 
Wochen vom errechnet en GA ab, so 
ist der um plus oder minus 4 (oder ge­
gebenenfalls ein Mehrfaches von 4)
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A n h a n g

M ORPHOLOGISCHE R E IF E K R IT E R IE N

Vorbemerkungen: Prüfbar bereits bei Geburt oder b is zum  5. Lebenstag. W enn ein  
beidseitig vorhandenes Merkmal unterschiedlich ausgeprägt ist, wird der bessere W ert 
genomm en. B ei Entscheidungssehw ierigkeiten können auch Zwischenbewertungen, d. h. 
halbe P unkte gegeben werden.

1. Form des oberen Teils der äußeren Ohrmuschel, geprüft durch Inspektion
1 =  flach und form los
2 =  beginnende E inrollung eines Teils des R an d es
3 =  unvollständige Einrollung des ganzen R andes
4 =  ausgeprägte Einw ärtskrüm m ung des ganzen R andes

2. Festigkeit des oberen Teils der Ohrmuschel, geprüft durch Palpation und F altung  
zwischen D aum en und Zeigefinger

1 =  K norpel w eich , le ich t faltbar, ohne daß er spontan in die A usgangsposition  
zurückgeht
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2 =  Knorpel am R and w eich , M uschel le ich t faltbar, geht spontan, aber lang­
sam  in die A usgangsposition zurück

3 =  R and des K norpels dünn, M uschel kann gefa ltet werden, springt aber sofort
w ieder zurück

4 =  Knoi'pel bis in die Peripherie fest und elastisch
3. Brustwarzen und Areola, beurteilt durch Lnspektion

1 =  gering sichtbare Brustw arze, kein W arzenhof
2 =  deutlich sichtbare B w ., W arzenhof angedeutet, R and n ich t über H au t­

n iveau erhaben
3 =  deutlich sichtbare B w ., Areolarand über H autniveau erhaben

4. Brustdrüsendurchmesser, bestim m t durch P alpation  des Brustdrüsengewebes zw ischen  
D au m en  und Zeigefinger (bei unterschiedlichen Brustdrüsen gilt die größere als 
M aßstab)

1 =  weniger als 5 m m
2 =  5 — 10 mm
3 =  m ehr als 10 m m

6. Hautdurchsichtigkeit, geprüft durch Inspektion  der Vorderseite des S tam m es
] =  viele  Venen m it V erzweigungen und feinste Venen sichtbar, besonders am  

Abdom en
2 =  V enen und ihre V erzweigungen sind zu sehen, aber keine der feinsten  Venen
3 =  einige größere B lutgefäße sind am  A bdom en sichtbar
4 =  einige größere B lutgefäße sind am  A bdom en schwach sichtbar, oder keine

B lutgefäße sind sichtbar
6. Fingernägel, geprüft durch Inspektion  und kratzende Bewegungen der F ingerkup­

p en  a u f  der H aut des U ntersuchers
1 =  erreichen n icht die Fingerkuppen
2 =  erreichen die Fingerkuppen
3 =  überragen die Fingerkuppen

7. H autfalten der Fußsohle, geprüft durch Streckung der Sohle von der F erse zu den 
Zehen

1 =  keine tiefen F alten  oder nur einige blasse rote Linien sichtbar
2 =  1 oder 2 tiefe F alten  quer über dem  vorderen D rittel der Sohle sichtbar,

ev tl, einige zusätzliche blasse rote L inien
3 =  m ehrere F alten quer über 2 D rittel der Sohle
4 =  m ehr als 2 D rittel der Sohle sind kreuz und quer von F alten  durchzogen

8. Lanugobehaarung, geprüft, indem  m an den R ücken  des K indes in B auchschw ebelage  
gegen  das L icht betrachtet

1 =  ausgedehnt, langhaarig und d ichtstehend an R ücken und E xtrem itä ten
2 =  ausgedehnt, aber spärlich, besonders an der unteren R ückenpartie
3 =  spärlich an Schulter und Oberarm

Sum m e der B ew ertungspunkte (morphologischer Beifeindex)
Morphologischer B I  (Sp. 30 —32), ausgedrückt als GA in W ochen (zur F estlegu n g  des 
GA w ird  der W ochenwert genom m en, der m it der Summ e am besten korreliert, z. B. 
20 =  36 W o.).

R I  8 —10 =  weniger als 32 W ochen  
R I  11 — 15 =  32 und 33 W ochen  
R I  16 — 18 =  34 und 35 W ochen  
R I  19 - 2 2  =  36 und 37 W ochen  
R I  23 — 26 =  38 und 39 W ochen  
R I  27 — 28 =  mehr als 39 W ochen

N EU R O L O G ISC H E  R E IF E K R T T E R IE N

Vorbemerkungen: U ntersuchungen am  3. —5. L ebenstag 1 —2 Stunden nach der letzten  
M ahlzeit am  wachen und ruhigen K ind. F ehlbeurteilungen treten auf, w enn das neurolo­
g ische V erhalten  durch Erkrankungen der Perinatalperiode gestört ist.
1. Vorzugshaltung in Bückenlage. Testverfahren: Inspektion , K opf in M ittellin ie

1 =  überwiegende Streckhaltung der Arm e und Beine
2 =  angedeutete B eugehaltung der Arme und schwächer der B eine, sch la ff auf

der Unterlage
3 =  A rm e und Beine halb gebeugt, liegen noch überwiegend auf der U nterlage auf
4 =  Flexorhaltung der A rm e und Beine, besonders Arme liegen dem  R u m p f an

2. Becoil der Arme (Beine). Testverfahren : Strecken der Arme (Beine) des K indes,
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indem  m an die Unterarm e (Beine) durch leichten Druck m ittels Zeige- und M ittel­
finger au f die U nterlage bringt. A nschließendes Loslassen der U nterarm e (Beine).

1 =  kein R ückfedern der Arme (Beine)
2 =  schw aches Rückfedern der Arme (Beine)
3 =  deutliches bis gutes R ückfedern der Arme (Beine)
4 =  prom ptes Rückfedern der Arme (Beine)

3. Schulterzugpliänomen. Testverfahren: A ufziehen des Kindes aus R ückenlage an den 
U nterarm en

1 =  fehlender W iderstand, Arme gestreckt, K op f schlaff nach hinten  geneigt
2 =  angedeuteter W iderstand, K op f wird inkonstant kurz gehalten
3 =  deutlicher bis starker W iderstand, K op f wird 1 —2 Sekunden gehalten

4. K opf balance. Testverfahren : w ie unter 3, K op f leicht m it M ittel- und Zeigefinger 
abstützen

1 - fehlt
2 =  inkonstant oder schw ach vorhanden
3 =  K op f wird bis zu 3 Sekunden balanciert

6. Nackenstellreflex au f den Körper. T estverfahren : K opf des K indes aus Rückenlage  
nach beiden Seiten drehen

1 =  R u m p f und Beine folgen der D rehung im N acken (K opf) n ich t
2 =  R um pf, und noch schwächer die B eine, folgen inkonstant der N ackendrehung
3 =  R u m p f und Beine folgen der N ackendrehung in einer en-b loc-Bew egung  

fi. Haltung in Bauchschwebelage. T estverfahren : K ind in Bauchlage m it beiden H än­
den am Brustkorb um fassen und hochheben

1 =  K op f hängt schlaff herab, Arme und B eine in schlaffer Streckhaltung
2 =  K op f hängt noch sch laff herab, Arm e und schwächer B eine in angedeuteter

B eugehaltung
3 =  K op f wird bis zu 2 Sekunden gehalten , Arme in F lexorhaltung, Beine m eist

halbflektiert
7. Moro-Realetion. Testverfahren: Kind aus R ückenlage anheben. E ine H and stü tzt 

den R um pf, die andere den K opf. K op f bei entspannter N ackenm uskulatur 2 — 3 
cm rasch dorsalflektieren (»headdrop-Phänomen«).

1 =  unregelm äßige, zum Teil asym m etrische E xtension der Arm e ( =  unvoll­
ständige Phase I)

2 =  brüske E xtension  der Arme (Phase I)
3 =  Phase I gefolgt von F lexion  und A dduktion der Arme (Phase I =  Phase II)
4 =  unvollständige Phase I, ausgeprägte F lexion  und A dduktion der Arme (Phase

I <  Phase TI)
8. Gekreuzter Extensorenreflex. Testverfahren: K ind in Rückenlage, K o p f in M ittellinie, 

R eizung der Fußsohle des in H üft- und K niegelenk gestreckten B eines m itte ls N adel­
sp itze. R eaktion  des gegenseitigen B eines beobachten.

1 =  nur F lexion  (Phase I)
2 =  F lexion , gefolgt von E xtension  (Phase II) nach langer L atenz
3 =  Phase I und IT in rascher F olge, fehlende oder nur angedeutete Adduktion

( =  P hase III)
4 =  Phase I, II  und II I  in  rascher F olge, Phase I und II  z. T. unvollständig  

Sum m e der W ertungspunkte (neurologischer Reifeindex) :
N  eurologischer R I  (Sp. 41 —43), ausgedrückt als GA in W ochen (zur F estlegung des 
GA wird der W ochenw ert genom m en, der m it der Summe am besten korreliert, z. B. 
19 =  36 W o.).

R I  8 =  w eniger als 30 W ochen
R I  9 — 11 =  30 und 31 W ochen
R I 12 —15 =  32 und 33 W ochen
R I 16 — 20 =  34 und 35 W ochen
R I 21 —25 =  36 und 37 W ochen
R I  26 — 28 — 38 und 39 und m ehr W ochen

Dr. W. H o e p f f n e r  

Universitätskinderklinik 
Oststraße 21 
705 Leipzig, DDR
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Uber die Gestaltung der Frequenz 
und der M ortalität der Lebendgeborenen 

mit einem Geburtsgewicht von 3000=3499 g
Von

J. SÁRKÁNY
H eim  Pál Kinderkrankenhaus, Budapest 

(Eingegangen am  21 Mai, 1973)

D ie im  Spiegel des M indesgewichts bei der Geburt durchgeführten  
sich au f die M ortalität des ersten Lebensjahrs beziehenden U ntersuchungen  
sprechen eindeutig dafür, daß die besten Lebensaussichten bei der Gruppe 
zw ischen 3000—4499 g zu erw arten sind. D iese B ehauptung wird u. a. 
durch die T atsache unterstützt, daß die Besserung der Lebensverhältnisse  
und der m edizinisch-hygienischen Fürsorge vor allem  bei dieser K ategorie  
die Verringerung der M ortalität zur Folge hat. D em nach is t es berechtigt, 
die H äufigkeit dieser K ategorie m it besonderer Sorgfalt zu registrieren und 
es zu bestreben, daß ein je größerer A nteil der N eugeborenenpopulation  
zu dieser Gruppe gehöre. Insofern sich näm lich die Proportion dieser Gruppe 
herabsetzt, steig t die Säuglingsm ortalität nebst identischen L ebensverhält­
nissen und übereinstim m ender ärztlicher Versorgung — und auch um ge­
kehrt. D ie Frequenz der m it einem  G ew icht zwischen 3000 — 3499 g auf 
die W elt gekom m enen Säuglinge lag in Ungarn innerhalb der erw ähn­
ten  Gruppe in jedem Jahr am  höchsten , während ihre M ortalität konsequent 
größer war, als die der K ategorie m it 3500 -  4499 g. Zwischen der H äufig­
k eit der m it einem  G eburstgew icht zw ischen 3000 und 3499 g geborenen  
Säuglinge und der G eburts-R eihenfolge ließ sich eine eigenartige K orrelation  
nachw eisen. In  Ungarn hat sich in  den letzten  18 Jahren d ie H äufigkeit 
der m it 3000 — 3499 g geborenen Säuglinge vermindert, und das Maß der 
V erm inderung zeigte einen engen Zusam m enhang m it der Serienzahl der 
Geburt.

Sowohl die internationale als auch 
die ungarische L iteratu r ist der A n­
sicht, daß die Gestaltung der Morbidi­
tä t  bzw. M ortalität des Neugeborenen- 
und  Säuglingsalters unter dem E in ­
fluß der Gestaltung der Prozentzahl 
der m it niedrigem Geburtsgewicht 
(unter 2500 g) geborenen oder unreifen 
(unter 1500 g) Säuglinge steht [1, 2, 4,
5]. Das sine qua non der H erab­
setzung der perinatalen M ortalität 
und der paranatalen Schädigungen ist 
nach C l i f f o r d  [6] die Vorbeugung 
von Geburten, aus denen Neugeborene

m it niedrigem Geburtsgewicht e n t­
stam m en — und m it dieser seiner 
Meinung sind sämtliche Fachleute 
einverstanden [1, 3, 6, 12]. In  Ungarn 
wird diese These in modifiziertem 
Sinne in terpretiert und  zwar heißt 
es, daß die perinatale Sterblichkeit 
zwischen 1960 und 1971 ausschließlich 
deshalb anstieg, weil sich die Zahl der 
m it niedrigem Geburtsgewicht auf die 
W elt gekommenen Neugeborenen er­
höht ha t [9, 11]. U nter der ungari­
schen 22,le ig e n  Neugeborenensterb­
lichkeit (innerhalb der ersten 6 Tage)
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des Jah res  1960 fielen 1 6 ,5 ^  auf die 
K ategorie der mit weniger als 2500 g 
Geburtsgewicht Geborenen, während 
1970dieseProportion 25,1$^zu 21,0%o 
betrug. Die perinatale Sterblichkeit 
ha t sich nu r deshalb nicht der obigen 
Differenz ent sprechend erhöht (anstatt 
4,5^0 »nur« 3 ,0%o), weil sich die Mor­
ta litä t der mit einem Geburtsgewicht 
über 2500 g Geborenen ausdrücklich 
(von 5,3%o auf 4,0^o) herabgesetzt 
hat. W ährend die F rühm ortalitä t (in­
nerhalb der ersten 6 Tage) über die A n­
passungsfähigkeit der Neugeborenen 
zur Außenwelt und gewissermaßen 
über das Niveau ihrer fachärztlichen 
Versorgung eine Aufklärung gibt, 
widerspiegeln sich in der M ortalität 
des ersten  Lebensjahres die sozialen 
und kulturellen Verhältnisse der F a ­
milie, die hygienische Lage der U m ­
gebung des Säuglings und der Stand 
der pädiatrischen Betreuung bzw. 
der A rbeit der Fürsorgerin. Diese 
Feststellung ist in erster Linie auf das 
A bsterben der zu den verschiedenen 
K ategorien (zusammengestellt auf­
grund des Geburtsgewichts gehören­
den Säuglinge zwischen dem 31. 
und 365. Tag und vor allem 
auf die Spätm ortalitä t der zur 
K ategorie 3000—4499 g gehörenden 
Neugeborenen gültig.

U ntersuch t man die in Gewichts­
gruppen (500 g Gewichtserhöhung je 
Gruppe) eingeteilten Lebendgebore­
nen, so ergibt sich, daß in Ungarn in 
jedem J a h r  die zur Gruppe 3000—- 
3499 g gehörenden Säuglinge die 
größte Prozentzahl repräsentieren 
(rund 400%o). W ir überprüften die A n­
gaben der letzten 18 Jahre , genauer

gesagt die M ortalität dej ersten Le­
bensjahres bei jeder Gewichtsgruppe, 
woraus sich herausstellte, daß es kein 
J a h r  gab, in dem die M ortalität der 
mit einem Geburtsgewicht von 3000 — 
3499 g Geborenen am niedrigsten ge­
wesen wäre; die besten Lebensaus­
sichten wiesen jene Säuglinge auf, de­
ren Geburtsgewicht zwischen 4000 — 
4499 oder 3500 — 3999 g lag. 
Das steh t im Gegensatz zur a ll­
gemeinen Auffassung, daß nämlich 
die Neugeborenen, deren G eburts­
gewicht 3,0—3y 2 kg beträgt, als die 
physiologischeste Kategorie zu be­
trach ten  sind. (S. Tabelle I)

1954 betrug die M ortalität der 
Gruppe, deren Geburtsgewicht zwi­
schen 3000 und 3499 g lag, 3 3 ,5 ^  
und die der Gruppe von 4000 
bis 4499 g 24,5^0- In den darauffolgen­
den Jah ren  gestalteten sich diese I n ­
dexe wie folgt: 1960 22,9%o bzw. 
19,6^0, 1965 1 3 ,2 ^  bzw. 1 2 ,2 ^  und 
1971 9 ,2 ^  bzw. 6,9%0. Die M ortalität 
der beiden Gruppen — G eburtsge­
wicht 3000—3499 bzw. 4000—4499 g 
— h a t sich im Laufe von 18 Jahren  in 

identischer Proportion um 72 % —73 % 
des ursprünglichen W ertes verm in­
dert; bei der Gewichtsgruppe 3500— 
3999 g war das Ausmaß der Verm inde­
rung noch ausgeprägter. Bei den nied­
rigeren Gewichtsgruppen ließ sich 
eine wesentlich geringere R eduktion 
der M ortalitätsziffern erkennen: 
2500—2999 g: 64,9%, 2000- 2499 g: 
54,5%, 1500-1999 g: 38,3%, im Ge­
gensatz zur mehr als 70 %-igen V errin­
gerung bei der Gewichtsgruppe von 
4500—4999 g. Aus diesen Angaben ist 
es deutlich zu entnehmen, daß die
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T a b e l l e  I

Mortalität im  ersten Lebensjahr nach Geburtsgewicht 
(A uf 1000 Neugeborene m it identischem  G eburtsgew icht gerechnet) 

Ungarn: 1954 — 1971

Jahr —1000 1000 -1499 1500-1999 2000 2499 2500 2999 3000—3499 3500 3999 4000-4499 4500 - 4999 Unter 
2500 g

Uber 
2500 g

1954 9 2 1 ,0 7 8 6 ,5 4 5 5 ,4 138 ,3 5 1 ,6 3 3 ,5 31,1 2 4 ,5 5 3 ,4 3 1 5 ,9 4 1 ,5

1955 8 5 9 ,6 4 в 4 ,8 142 ,6 5 5 ,0 33,1 3 0 ,3 2 9 ,2 5 6 ,9 3 1 8 ,4 3 6 ,7

1956 8 6 5 ,9 4 4 5 ,6 143 ,7 5 2 ,5 3 0 ,8 2 9 ,3 2 4 ,8 4 1 ,9 311,1 3 4 ,7

1957 9 8 5 ,0 8 3 2 ,5 4 4 9 ,4 150,1 5 1 ,8 3 2 ,6 3 2 ,5 2 8 ,9 8 1 ,1 ' 3 2 0 ,0 3 6 ,9

1958 929 ,1 7 9 3 ,4 4 0 9 ,4 1 4 6 ,0 5 0 ,0 3 0 ,7 2 9 ,3 2 7 ,3 7 4 ,5 2 9 7 ,9 3 4 ,8

1959 9 6 3 ,9 7 6 0 ,4 3 9 8 ,7 125,1 4 3 ,6 2 4 ,8 2 3 ,9 2 5 ,2 6 4 ,5 285 ,1 2 9 ,4

1960 1 0 0 0 ,0 7 5 7 ,6 3 2 2 ,5 1 0 7 ,7 3 6 ,8 2 2 ,9 19,7 19,6 3 8 ,3 2 5 7 ,3 2 5 ,5

1961 9 7 1 ,7 730 ,1 3 1 7 ,7 9 4 ,5 3 3 ,8 18 ,4 17,3 17,1 2 9 ,3 2 4 2 ,2 22 ,1

1962 9 7 1 ,5 7 2 1 ,5 330 ,1 9 9 ,4 3 5 ,2 2 0 ,8 18,5 17,1 4 1 ,8 253 ,1 24,1

1963 1 0 0 0 ,0 6 9 6 ,5 3 0 3 ,5 8 9 ,5 2 8 ,7 16,3 15 ,6 15 ,9 4 3 ,5 240 ,1 19,6

1964 1 0 0 0 ,0 6 9 6 ,6 2 6 3 ,6 8 6 ,4 26,1 15,6 13 ,5 11 ,5 3 0 ,0 2 2 7 ,8 17 ,8

1965 9 9 7 ,4 6 6 1 ,9 2 7 7 ,8 7 2 ,6 23 ,1 13,2 12 2 12,2 21 ,1 2 3 2 ,5 15,6

1966 9 7 4 ,3 7 3 3 ,7 2 4 4 ,5 7 8 ,9 2 1 ,7 11 ,8 10 ,2 11,3 2 7 ,4 2 3 9 ,6 14 ,0

1967 9 8 1 ,6 7 6 4 ,3 2 4 4 ,3 6 4 ,8 2 1 ,3 10,6 8 ,8 9 ,4 18 ,8 2 3 4 ,0 1 2 ,9

1968 9 7 8 ,0 6 4 3 ,2 2 4 3 ,3 6 4 ,9 18 ,7 10 ,5 8 ,8 11,1 10 ,3 2 2 7 ,6 12 ,3

1969 9 6 2 ,5 6 8 0 ,9 2 5 1 ,9 6 9 ,0 19 ,9 9 ,6 8 ,5 7 ,3 2 1 ,6 2 2 7 ,6 11 ,9

1970 9 5 3 ,0 6 5 6 ,2 2 6 9 ,2 6 6 ,8 20 ,1 8 ,7 6 ,9 5 ,6 12,7 2 2 9 ,8 11,1

1971 9 6 1 ,0 6 4 7 ,2 2 8 1 ,2 6 2 ,9 18,1 9 ,2 7,1 6 ,9 15 ,2 2 2 8 ,9 9 ,6

1971 Index 
19 5 4  =  100 1 0 4 ,7 8 2 ,3 6 1 ,7 4 5 ,5 35 ,1 2 7 ,5 2 2 ,8 2 8 ,2 2 8 ,5 7 2 ,5 2 3 ,1
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T a b e l l e  II

A nzahl der N eugeborenen m it 3000 — 3499 g G eburtsgew icht au f 1000 Lebendgeborenen
gerechnet, der Serienzahl nach  

Ungarn: 1969 — 1971

Jahr 1. 2. 3. 4. 5. 6. Durch­
schnitt

1959 412,6 404,7 386,7 381,8 381,0 374,3 402,2
1960 413,4 401,3 386,4 382,8 372,6 357,4 400,8
1961 408,5 400,1 384,7 377,0 367,3 379,5 397,9
1962 404,1 400,9 382,0 375,4 379,9 368,9 396,0
1963 403,5 401,5 383,6 374,9 363,6 365,8 395,9
1964 409,1 396,6 377,1 366,0 361,5 364,8 396,1
1965 406,6 397,4 367,9 364,9 356,2 358,2 394,5
1966 407,7 385,7 366,1 361,1 352,6 354,0 391,4
1967 405,5 388,8 372,7 348,8 344,2 336,9 390,8
1968 405,9 385,3 369,7 359,1 345,4 350,8 390,2
1969 402,4 387,7 356,0 349,4 329,5 324,4 387,5
1970 405,2 383,0 357,4 328,0 333,4 331,0 386,3
1971 400,0 378,7 337,0 330,6 323,2 291,6 380,6

1971 Index
1959 =  100 96,9 93,6 87,1 86,6 84,8 77,9 94,6

W irksam keit der die Herabsetzung 
der M ortalität bestrebenden A nstren­
gungen desto geringer ist, je niedriger 
das Geburtsgewicht.

Ü berblickt man die D ynam ik der ge­
wichtsspezifischen M ortalitätsziffern, 
so ergibt sich daraus unweigerlich die 
Folgerung, daß wir unsere Aufm erk­
sam keit in größerem M aße der Steige­
rung der Frequenz der Neugeborenen 
m it einem Geburtsgewicht zwischen 
3000 und  4499 g zuwenden müssen, 
zumal bei dieser Gruppe die post­
natale und  postneonatale M ortalität 
und  auch die Zahl der kongenitalen 
Entwicklungsanomalien am nied­
rigsten liegen. Diese Säuglinge zeigen 
nicht nur die größte Resistenz gegen­

über den verschiedenen Infektionen, 
Ernährungsfeldern und anderen U m ­
weltsschäden, sie weisen laut longitu­
dinaler Untersuchungen — ceteris 
paribus — später die besten Schuler­
gebnisse auf, so daß von ihnen auf 
ihrem zukünftigen Arbeitsgebiet — 
sowohl in  physikalischer, als auch in 
intellektueller Beziehung— die besten 
Leistungen zu erwarten sind [15].

Im  R ahm en dieser Kategorie ve r­
dient ihrer eigenartigen Züge zufolge, 
die un ter den Lebendgeborenen in 
größter Prozentzahl vorkommende 
Gewichtsgruppe 3000—3499 eine be­
sondere Aufmerksamkeit. In  U ngarn 
hat sich die Frequenz dieser Gruppe 
in den vergangenen 15 Jahren  au f

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



J. Sárkány: Mortalität bei 3000—3490 g Geburtsgewicht 239

eigenartige Weise herabgesetzt: 1954: 
404,2%,; 1960: 400,8%,; 1965: 394,5%,; 
1971: 380,6%,. In  Budapest lag dieser 
Index bereits 1960 sehr niedrig 
388,5%, und m achte 1971 nur mehr 
371,9%, aus.

Eine sich in jedem Ja h r in kon­
sequenter und pregnanter Form  mel­
dende Erscheinung ist, daß sich die 
Proportion der mit 3000—3499 g 
Geborenen mit der Erhöhung der 
Geburts-Serienzahl vermindert. Auf 
das Maß dieser Reduktion ist es 
charakteristisch, daß der Index 
sechstgeborenen Kinder, trotz der 
im V erlauf der 12 Jah re  eingetrof­
fenen Verminderung, 1959 (globaler 
Index: 402,2%,) niedriger (374,3%,) 
als der 1971 registrierte Durchschnitt 
(380,6%,) war. (S. Tabelle II)

E in  charakteristischer Zug der Ge­
sta ltung  der Param eter ist ferner jene 
enge Korrelation, die zwischen der 
sich in den letzten 15 Jahren  abge­
spielten Verminderung und der Ge­
burts-Serienzahl besteht. Von 1959 
bis 1971 beträgt die Verminderung in 
der Durchschnittspopulation 5,4 % des 
ursprünglichen W ertes; ausschließlich 
auf die Erstgeborenen gerechnet 
m acht die Prozentzahl indessen ledig­
lich 3,1 % aus. Parallel mit der sich e r­
höhenden Serienzahl (d. h. Erst-, 
Zweit-, Drittgeborene usw.) steigt die 
Prozentzahl der Verringerung signifi­
kant an: 2: 6,4%; 3: 12,9%; 4: 13,4%; 
5: 15,2%; 6: 22,1%. Die von der Ge­
burts-Serienzahl abhängende D yna­
mik der das Maß der Verminderung 
charakterisierenden Prozentzahlen er­
innert an den ähnlichen Zusammen­
hang des Indexes der mit niedrigem

G ew icht Geborenen — wenn auch 
m it um gekehrten Vorzeichen. D er 
allgem eine Anstieg der F requenz 
d e r Säuglinge m it einem  Gewicht 
bei d e r G eburt u n te r  2500, 2000 
u n d  1500 g ergab sich näm lich  daraus, 
d aß  die W erte bei den E rstgeborenen  
am  höchsten lagen jedoch m it der G e­
burts-Serienzahl steil anstiegen.

Diese Feststellung s tü tz t sich auf 
die Tatsache, daß sich in U ngarn die 
Proportion der Säuglinge mit einem 
Geburtsgewicht unter 2500 g im Ver­
lauf von 10 Jahren — von 1960 bis 
1970 — um 16,6%, die der Zweitge­
borenen um 22,5% und die der D ritt- 
geborenen um 70,9% erhöhte, w äh­
rend sich die der Erstgeborenen um 
5,9%  verminderte. Die Frequenz je­
ner Säuglinge, deren Gewicht bei 
der Geburt weniger als 1500 g 
betrug, hat sich im Verlauf derselben 
Zeit um 40,5% erhöht, die der E rstge­
borenen um 12,4%, die der Zweitge­
borenen um 34,6 % und die der dritten  
K inder um 102,9%.

Aus den Angaben der Tabelle II  
läß t sich noch eine weitere Folgerung 
ziehen. Der W ert 382—383%, des In ­
dexes der Gewichtsgruppe 3000—3499 
g kann bei den Viert geborenen 1959 
1960, bei den Drittgeborenen 1962 — 
1963 und bei den Zweitgeborenen 1970 
registriert werden. Der W ert von 
386)% war bei den D rittgeborenen 
1959- 1960, bei den Zweitgeborenen 
1966—1968 vorzufinden, während bei 
den Erstgeborenen m it solchen W er­
ten  voraussichtlich nu r nach 6 —8 
Jah ren  zu rechnen ist. Die Indexzahl 
von 400% trifft man bei den Zweitge­
borenen in den Jah ren  1961 1962
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und bei den Erstgeborenen im  Jahre  
1971 an.

In  U n g a rn  häng t die G esta ltu n g  des 
In d ex es  von 2 F ak to ren  ab:

a)  p a ra lle l m it der G eburts-Serien­
zah l ze ig t der Index  eine V erm inde­
ru n g  g rö ß eren  Ausm aßes;

b)  d e r  chronologischen R eihenfolge 
nach  is t d ie V erm inderung von kleine­
rem  A u sm aß , aber zweifelsohne e in ­
deu tig .

D iese Z ah len  scheinen den E in d ru ck  
zu erw ecken , als ob um  1970 die 
Z w eitgeborenen  (den Index  d e r G e­
w ich tsg ru p p e  3000—3499 als G ru n d ­
lage genom m en) den D rittgeborenen  
des Ja h rg a n g s  1962 1963 u n d  den
V iertgeborenen  des Jah rg an g s 1959— 
1960, u n d  in analoger W eise die 
Z w eitgeborenen  von 1966 den D r i t t ­
geborenen  des Jah rgangs 1959—1960
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Anomalous left coronary artery or left 
ventricular endocardial fibroelastosis?

By

B. ZÁBORSZKY and J .  KAMARÁS 

N ational In stitu te  o f  Cardiology, Budapest 

(R eceived  June 9, 1973)

N ine cases o f  prim ary endocardial fibroelastosis and seven  o f  ano­
m alous le ft coronary artery originating from the pulm onary artery are 
presented. The clinical features are com pared w ith special em phasis on the 
ECG findings.

The clinical picture of prim ary 
endocardial fibroelastosis (EFE) and 
th a t of anomalous left coronary 
artery  originating from the pulmonary 
artery , or B land W hite—Garland 
(BWG) syndrome [3], is similar; both 
belong to  the group of prim ary  
myocardial diseases [4, 6, 11, 12, 
15, 16].

Nine cases of E F E  will be presented. 
All died in infancy (under the age of 
one year and/or 10 kg body weight).

The clinical, radiological, phono- 
cardiographic and electrocardiograph­
ic features of E F E  cases were com­
pared with those obtained in 7 cases 
of anomalous left coronary artery. 
Four of the la tte r, all with poor in te r­
coronary anastomoses (“ infantile 
type” ; 10) died in infancy. The 
diagnosis was proven a t autopsy. In  
the  3 living cases the anomaly was re ­
cognised a t the  age of four months, 
four years and six years, respectively. 
The diagnosis was confirmed by right

heart catheterization and aortography. 
The common feature of these latter 
cases was the reversed direction of 
flow (resulting left-to-right shunt) 
through the anomalous left coronary 
artery  into the pulm onary artery, 
thus they were adult type  cases of the 
BWG syndrome [7, 10, 14].

The patients who died in infancy 
(Table I, cases 1 —9 and 10—13) all 
displayed a poor developm ent, car­
diac enlargement and had frequent 
respiratory infections. (Episodes of 
pallor, tachypnoea, tachycard ia  and 
perspiration, especially afte r eating, 
which some authors regard  as charac­
teristic of an anomalous left coronary 
artery , were seen in one of our cases 
only, No. 11.)

Physical examination revealed an 
enlarged liver as a sign of congestive 
right heart failure, in every child with 
E F E , but only in 3 cases of coronary 
anomaly, usually term inally.

Gallop rhythm  a t the  apex was
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T a b le  I

Case
No. Diagnosis

Respirators
infection Development

Liver
enlarged

Heart
enlarged Heart murmur Gallop

rhythm
Atrial

tachycardia SGOT

l . K. J. EFE — eutrophic -j- + + — — + 57

2. S. F. EFE frequent eutrophic + + + + + + ejection + - 58

3. K. G. EFE frequent dystrophic + + + pansystolic + -
4. D. A. EFE frequent dystrophic + + ejection + -
6. M. S. EFE frequent dystrophic + + + - + - 80

6. E. A. EFE frequent eutrophic + + + + ejection + - 42

7. K. G. EFE - dystrophic + + + + + ejection - -

8. T. A. EFE frequent atrophic + + + + + + ejection + -

9 . B. P. EFE - dystrophic + + + ejection + +

10. S. J. BWG inf. frequent dystrophic -|—|- + + + pansystolic - -

11. I. M. BWG inf. frequent atrophic + + + + + ejection - -
12. G. É. BWG inf. - dystrophic - + + - - - 75
13. F. R. BWG inf. frequent eutrophic - + + + ejection - - 51
14. Z. E. BWG adult - dystrophic + + + + - - - 56
15 У. B. BWG adult — eutrophic — + + systolic

diastolic
— —

IB. B. M. BWG adult eutrophic systolic
diastolic

Abbreviations: EFE: endocardial fibroelastosis; BWG: Bland White — Garland syndrome; inf.: infantile type; adult: adult type; +> H“ +  » 
-|—I—j— : moderate to extreme enlargement; ejection: ejection murmur parasternally in 2nd —3rd left interspace; pansystolic: apical pan- 

systolie murmur; systolic diastolic: systolic diastolic murmur in 2nd left interspace.
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present in all but 2 children with EFE , 
on the  other hand it never occurred in 
the  BWG syndrome.

A trial tachycardia appeared in 2 
cases of fibroelastosis, bu t never in the 
cases of BWG syndrom e.

standard  leads I  and I I  and the left 
precordial leads.

In  infants with infantile type  BWG 
syndrom e (Fig. 2), the ECG values dif­
fered in many respects. Absence of 
a trial overload, deep Q wave in

F ig . 1. ECG in endocardial fibroelastosis

In  children with adult type BW G 
syndrome, a faint systolic-diastolic 
m urm ur was audible in 2 cases only. 
Mild apical pansystolic m urmur as a 
sign of m itral incompetence was p re­
sent in one case each of E F E  and BWG.

SGOT values were variable, some­
times slightly elevated in both E FE  
and BWG syndrome.

Figs 1—3 show the mean values for 
the  P , Q, R, S and T waves in the 
ECG.

In  cases with E F E  (Fig. 1) besides 
a tria l overload, deep Q waves in 
standard  lead I I I , ST segment and T 
wave disorders were present in the

standard  lead I, the left precordial 
leads and characteristically in aVL 
are considered as signs of antero­
lateral infarction. Left ventricular 
hypertrophy and inversion of the T 
waves, both in the s tandard  and left 
precordial leads were present in all 
cases.

In  children with well-developed 
intercoronary anastomoses, oxymetry 
revealed a left-to-right shunt a t the 
level of the pulm onary artery . In 
these cases the ECG (Fig. 3) was fairly 
sim ilar to  th a t in the  infantile type 
group, but the changes were less pro­
nounced. Most typically pathologic Q
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F ig . 2. ECG in BW G infantile ty p e  syndrom e

F ig . 3. ECG in  a d u lt type  BW G  sy n d ro m e

waves were present in lead aVL, even has recently been emphasized by 
in a  child with the largest inter- several authors [8, 10, 13]. 
coronary anastomoses. Pig. 4 presents the scalar P rank

The importance of vectorcardio- leads of a child with infantile type  
graphy and use of corrected ortho- BWG syndrom e. The loss of electric 
gonal leads in the BWG syndrom e activ ity  of th e  anterior and lateral

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



В. Záborszky, J. Kamarás : Anomalous Coronary or Endocardial Fibroelastosis ? 247

F ig . 4. Scalar Frank ECG leads in a case o f infantile type BW G syndrom e, w ith  hori­
zontal plane VCG loop (constructed)

F ig . 5. Scalar Frank leads in a case o f  adult ty p e  BW G syndrom e, w ith  horizontal
plane VCG loop (constructed)

T a b l e  I I

Scalar Frank orthogonal ECG leads

QRS Rot
LMSV RMSV Spatial

maximum
ms

magn. az. el. magn. az. el.
QRS-T
angle

1. 100 CW 3.1 273° 7° 2.9 265° 7° 158°
2. 90 CCW 3.2 317° -3 7 ° 1.5 105° 77° 150°

Case 1.: BWG syndrome, infantile type; Case 2.: adult type.
Abbreviations: Rot: rotation in horizontal plane; CW: clockwise; CCW: counterclockwise;
ms: milliseconds; LMSV: left maximum spatial vector; magn. : magnitude in mV; az.: azimuth; 

el.: elevation; RMSV: right maximum spatial vector.
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aspects of the left ventricle as a sign 
of antero-lateral infarction can clearly 
be seen. The figure shows the  clock­
wise, right and posterior horizontal 
plane vector loop, constructed  from 
corrected orthogonal F rank  leads.

In  the  adult type case the  loop was 
counter-clockwise, left and posterior 
in type  (Fig. 5).

Table 11 shows the left and right 
m axim um  special vectors, their volt­
age and  direction, m easured according 
to  Ellison and Restieaux [8]. In  both 
types of BWG, the QRS was prolong­
ed and  there was an increase in left 
m axim um  spatial vector. Similarly,
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Uber die Rolle der Hämangiosen 
in der Entstehung der 

Atmungsorganerkrankungen im Kindesalter
Von

I. Simkó
Staatliches K indersanatorium , Szabadsághegy, B udapest 

(E ingegangen am  15. Juni 1973)

Aufgrund eigener Erfahrungen werden die klin ischen Sym ptom e, 
pathogenetischen Auswirkungen, B edeutung sow ie die diagnostischen  
Schw ierigkeiten und P athogenese der sich an den verschiedenen Stellen  
der A tem w ege, des L ungenparenchym s und der B rusthöhle entwickelnden  
H äm angiosen erläutert. Die Zusam m enhänge zw ischen den H äm angiosen  
und den gleichzeitig  auftretenden A tm ungsorgankrankheiten werden 
analysiert.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae, Vol. 14 (3—4), pp. 249—263 ( 1973)

Angesichts dessen, daß man unter 
Hämangiose (Syn. Hämangiopathie) 
im allgemeinen die K rankheiten der 
Blutgefäße versteht, gehören auch die 
aus ihrer Vermehrung stam menden 
Hämangiome und die sich aus ihrer E r ­
weiterung ergebenden Häm angiekta- 
sen in diese Gruppe. Hie angeführten 
K rankheiten können — besonders in 
der Lungensubstanz — häufig neben­
einander beobachtet werden. Teils 
wegen dieses letzterw ähnten U m ­
stands, teils wegen der unterschiedli­
chen Lokalisation sowie der Variabili­
tä t  der Umgebungsreaktionen ist das 
klinische und pathologisch-anatomi­
sche Bild der Hämangiosen äußerst 
verschieden. Durch ein und dasselbe 
H ämatom werden z. B. in der Kehle 
inspiratorische Dyspnoe oder Erstik- 
kung, in der Brusthöhle Neuralgie 
und im hinteren Mediastinum H o r ­
n e  lisch es Syndrom oder D iaphragm a­
paralyse herbeigeführt. Ähnlicher­
weise manifestiert sich auch die U m ­

weltswirkung einmal in Blut versor­
gungsstör ungen, in der Zerstörung 
der elastischen Elem ente sowie in der 
Vermehrung der Bindegewebselemen- 
te, ein anderesmal in Stauung im klei­
nen Kreislauf und Herzinsuffizienz. 
Dadurch wird eine Vielfalt der Symp­
tome herbeigeführt, obwohl es auch 
Fälle gibt, in denen sogar Jahrzehnte 
lang vollkommene Symptomfreiheit 
besteht. Wegen des abwechslungs­
reichen klinischen Bildes ist verständ­
licherweise auch die Diagnose äußerst 
problematisch. Die pathologisch-ana­
tomische K lärung des Prozesses stößt 
häufig auf Schwierigkeiten: Die An­
giome und Angiektasien werden näm ­
lich wegen der Senkung des Blutes 
anämisch, flach und farblos, so daß 
der Pathologe sie leicht aus den Augen 
verliert. (Die histologische Aufarbei­
tung der Operationsresekate ver­
spricht naturgemäß mehr Erfolg.) Da 
der diagnostischen Schwierigkeiten 
zufolge ein bedeutender Teil der An-
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giosen verborgen bleibt, ist ihre zah­
lenm äßige Ermessung fast unmöglich. 
Im  Einklang mit anderen Verfassern 
könnte  m an höchstens behaupten, daß 
in den Atemorganen Angiosen nur sel­
ten  V o r k o m m e n . Vielleicht liegt die 
U rsache des Umstands, daß die L ehr­
bücher den Angiosen der Atm ungs- 
organe nu r kurze K apitel widmen, ge­
rade in dem seltenen Vorkommen. 
Dies veranlaßte uns zur E rläu terung 
unserer, bei der Behandlung des eige­
nen großen Krankenguts erm ittelten  
p a t h o lo g i s c h e n  und diagnostischen 
Gesichtspunkte, unter Berücksichti­
gung der Literaturangaben.

E a LLT) AK,STELLUNG KN U N D

B e s p r e c h u n g

F all N r. 1. L. Sz. begann im  A lter  von  
3 y 2 M onaten  zu husten, w onach das A tm en  
stridorös wurde; nach 1 M onat w egen  in ­
sp iratorischer Dyspnoe stationäre A uf­
nahm e. Aufnahm ebefund: Z eitw eise heisere 
S tim m e beim  W einen, über den  Lungen  
scharfer K lopfschall, zelliges A tm en  m it 
bronchitisartigen  R asselgeräuschen. Zwei­
se itige  thorakale R öntgenaufnahm e: keine 
p ath o log isch e Veränderung. Bronchologi- 
sche U ntersuchung: sich beim  A tm en  nicht 
einziehende Epiglottis m it g u tem  Tonus, 
sich  einw andfrei bewegende Stim m bänder, 
in ta k tes subglottisches Gebiet. B roncho­
skopie: keine pathologischen V eränderun­
gen in  der Trachea und dem  B ronchial­
sy stem . N ach  dem bronchologischen E in ­
griff ste igerten  sich Stridor und Inspira­
tion sd ysp n oe und es en tw ick elte  sich, 
w ahrschein lich  der Schleim hautanschw el­
lung zufolge, eine m edikam entös n ich t be­
käm pfbare Zyanose, w eshalb sich  nach  
ein igen  Stunden die D urchführung einer 
T racheotom ie für ratsam erw ies. U n m itte l­
bar vor der Operation zeigte die L aryngo­
skopie e in e  Einengung der K eh le  durch

ein sich au f der h interen Kehlenwand vor­
wölbendes Gebilde. P ostoperativ  hörten  
Stridor und Inspirationsdyspnoe auf, und  
es kam  zur B esserung der H erzfunktion  
und des Kreislaufs.

H iernach wurde durch das Stom a  
K ontrastm ittel au f die Schleim haut der 
Kehle getragen und eine R öntgenaufnahm e  
verfertigt (Abb. 1), a u f der sich die Vor­
w ölbung der hinteren Kehlenwand und  
die E inengung des K ehlenlum ens deutlich  
erkennen lassen. N ach  einigen Tagen wurde 
das tum orartige Gebilde entfernt. H isto lo­
gischer B efund: D as unter dem oberfläch­
lichen m ehrkernigen Zylinderepithel be­
findliche B indegew ebe ist nebst Schleim ­
drüsenquerschnitten, m it herdförm igen, 
angeschw ollenen E ndothelzellen ausge­
kleidet und en thält blutgefüllte K apillaren. 
Ähnliche K apillarknoten  komm en auch in  
der E xzisionslin ie vor. H istologische D ia­
gnose: H aem angiom a capillare laryngis.

Laut L iteraturangaben kommen 
unter den Hämangiosen der Kehle 
Hämangiome am häufigsten vor, ob­
wohl auch diese Prozesse selten sind. 
Bei Mädchen meldet sich die K rank ­
heit häufiger, als bei Jungen. U nter 
den 69 von Thomas [11] aus der L ite­
ratu r gesammelten Fällen waren nur 
24 histologisch verifiziert. In  einigen 
Fällen bleibt der pathologische Prozeß 
jahrelang verborgen, obwohl A r e y  
[1] die Ansicht v e rtr itt, daß er sich in 
90% der Fälle bereits in den ersten 6 
Lebensmonaten klinisch manifestiert: 
Manchmal sind bereits die ersten 
Atemzüge stridorös. Hämangiome 
wurden überall in der Kehle beobach­
tet; ihr erstes Symptom ist das strido- 
röse Atmen. Insofern sich das H äm an­
giom in der Nähe der Glottis entwik- 
kelt, ist das W einen (und später die 
Sprache) heiser. Inspirationsdyspnoe 
meldet sich nur bei fortgeschrittenen,
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A b b . 1. Fall Nr. 1. K apillares H äm angiom a au f der hinteren K ehlw and. D ie V orwöl­
bung erklärt die Stenosa der oberen A tem w ege. (Aufnahm e der Laryngologischen- 

und R öntgenabteilung des H eim  Päl-K rankenhauses)

raumeinengenden Prozessen. Die aus 
zwei R ichtungen verfertigte Röntgen­
aufnahm e weist nur bei bedeutender 
Einengung des Kehlenlumens auf eine 
tum orosé Veränderung. Mehr Infor­
m ation liefern die Röntgenbilder, 
wenn anläßlich der Laryngoskopie 
oder durch das tracheostomische Sto­
ma auf die Kehlenschleimhaut eine 
dünne K ontrastm ittelschicht aufge­
tragen wird. Zur Diagnostizierung der 
Kehlen-Angiose eignet sich die direkte 
Laryngoskopie am besten, da sich mit 
ihrer Hilfe die livide Farbe, weiche 
Konsistenz und das Ausmaß der Vor­
wölbung feststellen lassen. W enn man 
das B lut aus dem Gebilde drückt 
bei entsprechender Anästhesie ist das 
durchaus möglich -  fällt es zusam­

men und wird unsicht ,.ar. Im  Falle 
eines Angiomverdachts ist die Probe­
exzision wegen der Gefahr einer mas­
siven Blutung kontraindiziert. Bron­
choskopie ist nicht zu empfehlen, weil 
durch den Tubus die Geschwulst 
anäm isiert und unsichtbar gemacht 
wird, während sich dem Eingriff zu­
folge die Schleimhautanschwellung 
und  die Lumeneinengung steigern, 
welche Um stände — wie das auch bei 
unserem Patienten der F a ll war 
eine akute Lebensgefahr bedeuten (s. 
Fall 1).

Das Hämangiom der Trachea mel­
det sich entweder in Form  einer deu t­
lich umschriebenen Vorwölbung oder 
als ein flach ausgebreiteter Tumor. 
Klinische Symptome tre ten  nur dann
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auf, wenn die Geschwulst das Tra- 
cheallumen einengt. Das erste Symp­
tom  ist das stridoröse Atm en, zu dem 
sich chronische Bronchitis und Husten 
gesellen. Die Stimme ist rein; Insp ira­
tionsdyspnoe kann nur in fortgeschrit­
tenen Fällen beobachtet werden. Bei 
an der hinteren Trachealwand sitzen­
den Angiomen kommt es vor, daß das 
K ind  beim  Schlucken plötzlich zyano­
tisch w ird (der Tumor dringt in den 
Trachealraum  ein). A uf der aus zwei 
R ichtungen verfertigten R öntgenauf­
nahm e ist der Luftstreifen der T ra­
chea eingeengt. Das tracheoskopische 
Bild ist dem des Kehlenhämangioms 
ähnlich; manchmal kann auch Pulsa­
tion beobachtet werden.

Die Hämangiome der Bronchien 
gehen von der Schleimhaut oder der 
W and aus. Auf ein Schleimhaut- 
H äm angiom  weisen spontane Blutung 
und die m it dem Bronchialverschluß 
zusam m enhängenden konsekutiven 
K rankheiten . Die Sym ptom e sind die 
der chronischen Bronchitis, besonders 
H usten  und  gesteigerte Sekretbildung, 
ferner im Falle eines Ventilverschlus­
ses obstruktives Em physem  m it cha­
rakteristischem  Röntgenbild und po­
sitivem  H o l z k n e c h t— J a c o b so n -
schem Zeichen sowie bei Totalver­
schluß der Lokalisation entsprechen­
de Lappen- bzw. Segm entatelektasie. 
M ittels Bronchoskopie und Broncho­
graphie können Lokalisation und  Aus­
maß der Verengung festgestellt wer­
den. D er m it dem to talen  Bronchial­
verschluß zusammenhängenden Se­
k retstauung  und Bakterienretention 
zufolge verbreitet sich die Entzündung 
in die Tiefe (chronische Bronchitis),

wodurch un ter Um ständen [9] 
Fibrose, Bronchusdeformation oder 
sogar Bronchiektasie herbeigeführt 
werden.

Das aus der Bronchialwand ausge­
hende Hämangiom kommt seltener vor 
als das un ter dem Namen Bronchus- 
Arteriom  beschriebene Schleim haut- 
angiom [5, 6]. Im  Vordergrund des 
klinischen Bildes stehen stets die Folge­
erscheinungen wie Bronehialstriktur, 
eventuell Spontanblutung und die 
mechanische Schädigung des Lungen­
parenchym . Es gibt kein Symptom, 
welches das Bestehen eines Bronchus- 
Arteriom s mit Sicherheit bestätigen 
würde. A uf der Übersichts-Röntgen­
aufnahm e ist nebst Peribronchitis- 
ähnlicher Zeichnung bündelartige- 
fleckige Lungenverschattung ersicht­
lich. Bronchoskopie und -graphie zei­
gen die Einengung des Bronchial­
lumens. Das meistversprechende d ia ­
gnostische Verfahren ist die selektive 
Angiographie, obwohl sich in der L ite ­
ra tu r keine Angaben hinsichtlich einer 
solchen Untersuchung finden. Die 
Diagnose kann aufgrund der histolo­
gischen Untersuchung des Resekats 
gestellt werden.

Fall N r. 2. I. N . Beim  7jährigen K n a ­
ben sp ie lte  sich  im  linken unteren L appen  
vor der stationären  Aufnahm e bereits 6m al 
P neum onie ab. R öntgenaufnahm e: In  der 
N ähe der H erzspitze, teils darauf projiziert, 
eine bündelartige-fleckige V erschattung, 
stellenw eise bohnen-linsengroße, in g e ste i­
gertem  M aße lu fthaltige G ebiete. L inksseiti­
ge B ronchographie : D eform ation und E r­
w eiterung der Bronchien des linken, unteren  
Lappens. W egen dieser Veränderungen und  
der sich an dieser Stelle w iederholenden  
Pneum onien , wird die R esektion des linken  
unteren L appens vorgenommen.
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A b b . 2. Fall Nr. 2. A us dem  resezierten Lungenlappen verfertigtes Präparat. D ie  
A ngiektasien sind deutlich ersichtlich, keine Bindegew ebeproliferation, m inim ale E rw ei­
terung der term inalen A tem w ege. SOfache Vergrößerung. (D as Präparat wurde im  patho- 

histologischen Laboratorium  des János-K rankenhauses verfertigt)

H istologischer Befund des resezierten  
L ungenabschnitts: In  der U m gebung der 
m äßigen Bronchialerweiterungen erwei­
terte Gefäßlum ina. Derartige Gefäßerwei­
terungen lassen sich hie und da auch in 
der N ähe der noch kaum  oder überhaupt 
n ich t erweiterten Bronchien vorfinden. 
Mäßige, entzündliche Infiltrationen um die 
Bronchialerweiterungen. Vereinzelt sind 
in der W and der m äßig erw eiterten B ron­
chien aufgesplitterte elastische Fasern er­
sichtlich . K eine B indegew ebeveim ehrung. 
H istologische D iagnose: In  der Lunge 
A ngiektasien und m äßige B ronchiektasien.

Fall N r. 3. I. Sz. D as 9 jährige 
M ädchen hu stete  ein w enig und entleerte  
etw as Sputum . A uf der R öntgenaufnahm e  
war im  linken unteren Lappen ein inhom o­
gener Schatten m it schw am m iger Struktur 
zu sehen. D er linke untere Lappen wurde 
entfernt. H istologischer Befund: Stellen­

weise bedeutend erw eiterte Bronchien und 
Bronchiolen; in ihrer W and ist das knor­
pelige Gerüst erhalten; die nur vereinzelt 
vorfindbaren G lattm uskelelem ente zeigen  
eine unregelm äßige Anordnung; die elast> 
sehen E lem ente fehlen fast vollkom m en. 
K eine Fibrose in der W and der erw eiterter  
Bronchien oder in ihrer Um gebung. A ugen  
fällig sind die in der W and der erw eiterten  
Bronchien und in ihrer U m gebung stellen  
weise beobachtbaren, manchm al kavernö  
sen Gefäßerweiterungen. Lym phoide Z ell­
infiltrate in der U m gebung einzelner erw ei­
terten B ronchien. Bronchographie: A usge­
sprochene E rw eiterung und D eform ation  
der B ronchien der Segm ente 6 .-  10. (Abb. 
2). H istologische D iagnose: M it A ngiose  
kom binierte B ronchiektasie und Bronchiol- 
ektasie ohne Fibrose.

Fall N r. 4. I . B ., der 10jährige Junge  
wurde w egen w iederholter Lungenentzün-
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du n g eingewiesen. R öntgenaufnahm e: Im  
rech ten  m ittleren L appen bündelartige 
fokale Verschattung. D ie Bronchographie 
ze ig te  an  derselben Stelle Zusam m enballen  
und  D eform ation der B ronchien. L appen­
resek tion . R öntgenologischer und Opera­
tionsbefund: geschrum pfter rechter m ittle ­
rer L appen. H istologischer B efund des 
R esek ats: A uf der Schnittfläche sieht man  
k eine E rweiterung der größeren Bronchien,

a u f den Schnitten kann aber die E rw eite­
rung der kleineren B ronchien, Bronchiolen  
und anderer term inalen A tem w egabschnit­
te  beobachtet werden. In  der W and der er­
w eiterten  A tem w ege finden sich wenige 
G lattm uskelelem ente, die elastischen F a­
sern fehlen. D ie E rw eiterungen sind m it 
einer dicken leukozytärer In filtration  um ­
geben. D as Grundgewebe der Lunge ist an  
m anchen Stellen fibrotisch. Stellenw eise

A b b . 3. Fall Nr. 3. M it A ngiose kom binierte Bronchiektasie und B ronchioloektasie  
Tohne*'Fibrose. D ie B ronchien der Segm ente 6. — 10. sind erw eitert und deform iert
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c )

A b b . 4. Fall Nr. 4. H äm angiose, Bronchiektasie, Bronchiolektasie, F ibrose. R öntgen­
aufnahm en: a) inhom ogene bündelartige V erschattung im  rechten unteren  Langenfeld; 
b) rechtsseitige F rontalaufnahm e: A uf den H erzschatten  ist ein fingerbreiter Schatten­
streifen projiziert; e) Bronchogram m : D ie B ronchien  des rechten m ittleren  Lappens 

sind zusam m engeballt, deform iert und erweitert
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sind d ie  A tem w egserw eiterungen m it  vielen  
erw eiterten  Blutgefäßen um geben. H isto lo ­
g isch e D iagnose: Bronchiektasie, bronchio- 
lo ek tasie , peribronchitis, chronische in filt­
ra tiv e  peribronchiolitis m it F ib rose  und 
H ä m a n g io sen .

D ie angeführten Fälle sind anschau­
liche Beispiele der verschiedenen T y­
pen der parenchymatösen Lungen- 
angiose. Im  Lungenparenchym waren 
stellenweise kavernöse B lu tgefäßer­
w eiterungen verschiedenen G rades mit 
knäu lartiger Blutgefäßanhäufung zu 
beobachten. Die histologischen Bilder 
zeigen die stufenweise Progression und 
Entw icklung des Prozesses. Angiose 
bestan d  in jedem Fall, d ie G la tt­
muskelelemente, die in Fall N r. 2 ein 
norm ales Bild zeigen, sind in F a ll Nr.
3 u n d  4 nu r spärlich, in unregelm äßi­
ger A nordnung oder fragm entiert vo r­
zufinden , während sie stellenweise 
fehlen. In  der Wand der erw eiterten 
B ronchien sind die elastischen E le­
m ente in Fall Nr. 2 fragm entiert und 
spärlich an der Zahl, in Fall 3 und  4 
fehlen sie vollkommen. Die E rw eite ­
rungen der terminalen Atemwege sind 
in F a ll 2 kleingradig und in F a ll 3 und
4 bedeutend . Eine Fibrose läß t sich in 
Fall 2 u n d  3 nicht beobachten, in Fall 
4 ist sie dagegen dermaßen ausgeprägt , 
daß sich auch eine L appenver­
schrum pfung entwickelt hat. In  unse­
ren dargestellten 3 Fällen m anifestier­
te  sich som it die stufenweise E n t­
w icklung der parenchymatösen Lun- 
genangiose in folgenden E rscheinungs­
form en: In  Fall Nr. 2 ausschließlich 
Angiose m it minimalen histologischen 
V eränderungen; in Fall Nr. 3 Lun- 
genangiose -j- Bronchiektasie; in  Fall

Nr. 4 Angiose -j- Bronchiektasie +  F i­
brose.

Aus der obenstehenden Analyse u n ­
serer Fälle geht hervor, daß die pa ren ­
chymatösen Lungenangiosen bedeu­
tende Gewebeumwandlungen zur F o l­
ge haben.

Aufgrund unserer Beobachtungen 
schrieben wir bereits 1966 [9], daß in 
der E ntstehung  von einem Teil der 
kongenitalen Bronchiektasien auch 
Gewebsanomalien und sogar G efäß- 
anomalien (Elastodystrophie bzw. 
Dysmorphie -f- Angiosis) eine Rolle 
spielen. Seitdem  befassen wir uns m it 
der histologischen und klinischen A na­
lyse unserer Fälle. Im Laufe der h isto ­
logischen Aufarbeitung der O pera­
tionspräparate stellte es sich heraus, 
daß durch Bronchiektasie, auch wenn 
es sich um  einen chronischen Prozeß 
handelt , die Entwicklung der Angiose 
nicht gefördert wird, während sich zur 
selten beobachteten Angiose v e rh ä lt­
nismäßig häufig Bronchiektasie ge­
sellt. In  unseren dargestellten Fällen 
Nr. 2—4 wies das histologische Bild 
auf die stufenweise Entwicklung der 
Bronchiektasie. K alló [7] behauptete 
ebenfalls, daß die drei Fälle Zusam­
menhängen und daß ihre V ariationen 
partielle Manifestationen derselben 
Lungenkrankheit seien. U nt er B erück­
sichtigung der histologischen U m ­
wandlungen ergibt sich für die stu fen ­
weise Entwicklung und die E rschei­
nung der konsekutiven V eränderun­
gen folgende Erklärung: D urch die 
parenchym atösen Lungenangiosen 
wird die Blutversorgung der Geweben 
beeinträchtigt; wenn sich also die An- 
giosen in der Umgebung der term ina-
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len Atemwege entwickeln, hat das die 
Verschlechterung der В lut Versorgung 
dieser Gebilde zur Folge. D am it wer­
den die empfindlichen elastischen E le­
mente geschädigt. Wegen der Desin­
tegration und Verringerung dieser 
Elemente setzt sich die E lastizität 
der Atemwege lierai), während die 
atmungsbedingte konstante Belastung 
— der intrabronchiale Druck und die 

extrabronchiale Zugwirkung — zu 
ihrer Erweiterung führt. Auf die Zer­
störung der Gewebe (z. B. der elasti­
schen Elemente) folgt im allgemeinen 
eine Proliferation der Bindegewebs- 
elemente. Ähnlicherweise wird durch 
die Progression der Schleim hautent­
zündung (sekundäre chronische Bron­
chitis) in die tiefen Schichten die 
Fibrosierung gefördert. Demnach ist 
es verständlich, daß sich zu den Angio- 
sen und den Atemwegserweiterungen 
auch Fibrose gesellt.

In  einigen Mitteilungen findet sich 
die Beschreibung seltener Krankheits- 
formen, welche den oben erläuterten 
parenchymatösen Lungenangiosen so­
wohl klinisch als auch pathologisch 
auffallend ähnlich sind. Golden  und 
B ronk  [4] erwähnten einen Fall, in 
dem diffuse interstitielle Fibrose so­
wie eine bedeutende Vermehrung und 
Erweiterung der Kapillaren imVorder- 
grund standen. Beim Patienten von 
K alló u . M itarb. [8] waren nebst der 
hochgradigen interstitiellen Fibrose in 
beiden polyzystischen Lungen Erwei­
terungen der term inalen Atemwege 
sowie diffuse kavernöse Erw eiterun­
gen der Kapillargefäße zu beobachten. 
F anconi [3] hat unter dem Namen 
Angioretikulose über einen Prozeß be­

richtet, bei dem retikuläre Fibrose 
und ausgedehnte K apillarprolifera­
tion in Erscheinung tra ten . Obwohl 
diese Fälle so manche Ähnlichkeit m it 
den von uns beschriebenen haben, 
läß t sich zwischen ihnen doch ein we­
sentlicher Unterschied erkennen, na­
mentlich der diffuse C harakter der 
oben angeführten Fälle im Gegensatz 
zum umschriebenen Typ unserer Fälle. 
Dieser Unterschied hängt wahrschein­
lich mit dem Zeitpunkt zusammen, in 
dem die W irkung des schädigenden 
Faktors zur Geltung kommt: Insofern 
die Läsion ihre W irkung vor der Aus­
bildung der Lappen entfaltet , meldet 
sich die Schädigung in diffuser Form, 
während bei einer späteren E inw ir­
kung die pathologische Gewebeforma­
tion auf einem kleineren, um schriebe­
nen Gebiet entsteht.

U nter die sich im Lungenparenchym  
entwickelnden Angiosen wird auch 
das arteriovenöse Aneurysma (Syn.: 
art eriovenöse Fistel, arteriovenöse An­
giomatose, Glomangiosis) gereiht: die­
se Bezeichnung bezieht sich auf ein 
tum orartiges Gebilde, welches sich 
aus der Vermehrung der Kapillaren 
und  Präkapillaren der A. und  V. pul- 
monalis entwickelt und m ultiple H er­
de von unterschiedlicher Größe bildet. 
Angesichts des kongenit alen Ursprungs 
könnte die Formation bereits im K in­
desalter erkannt werden, dazu kommt 
es aber nur selten, da sich die Be­
schwerden und Symptome nur dann 
melden, wenn das Aneurysma dem 
Zusammenschmelzen der kleineren 
Herde zufolge, eine gewisse Größe er­
reicht hat. Über das jüngste, von 
einem arteriovenösen A neurysm a be-
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fallene K ind (ISmonatig) ha t Danis 
[2] berichtet. Die Beschwerden und 
Sym ptom e lassen sich in folgendem 
zusammenfassen: thorakale Schmer­
zen (durch Druck und Spannung her­
vorgerufen), Häm optoe (wegen Zen­
tra lnekrose oder G efäßruptur), sich 
plötzlich entwickelnde Hemiplegie 
und  Bewußtseinverlust (infolge Em bo­
lie), Zyanose, Schwindel, Polyglobulie, 
Trommelschlägerfinger (durch die H y ­
poxie bedingt, die sich in Fällen en t­
wickelt , in denen mindestens 25 % des 
B lu ts  durch das Aneurysma ström t, d. 
h. n ich t im Gasaustausch teilnim mt). 
Z ur Zyanose gesellen sich weder 
Ödem bildung noch Leber-, Milz- oder 
H  erzvergrößerung, d. h. daß es sich 
n ich t um  einen kardialen, sondern um 
einen respiratorischen Prozeß han­
delt. Perkussionsabweichungen wer­
den durch das arteriovenöse Aneu­
rysm a nur selten verursacht. Der 
A uskultationsbefund der größeren 
A neurysm en zeigt abgeschwächtes 
Zellatm en und als charakteristisches 
Sym ptom , mit der Herzfunktion syn­
chrones Brausen. Anläßlich der R önt­
gendurchleuchtung läßt sich ein scharf 
abgegrenzter, m itunter K alkablage­
rung enthaltender, homogener Schat­
ten  erkennen. Durch die größeren, 
pulsierenden Gebilde werden positive 
ValsalvAsche und MÜLLERsche Zei­
chen verursacht. Auf den Schichtauf­
nahm en t r i t t  häufig ein dichterer 
s trangartiger Schatten in Erschei­
nung, der den Schatten der Angiose 
m it dem  Hilus verbindet. Eine bedeu­
tende diagnostische Hilfe verm ag die 
Angiographie zu liefern. Häufige Be­
gleitkrankheiten sind: kongenitales

Vitium  sowie Haut- und Schleim haut­
hämangiome.

Eine eigenartige Form  des arterio­
venösen Aneurysmas, das Osler  - 
R e n d u —WEBERsche Syndrom (Tele­
angiectasia hereditaria haemorrhagi- 
ca) ist nebst den obenstehenden L un­
genveränderungen durch ein fam iliä­
res Vorkommen und zumeist ohne 
hämatologische Veränderungen e r­
scheinende hochgradige B lutungsnei­
gung charakterisiert. W iss l e r  [14] 
berichtete über den Fall eines lOjähri- 
gen Kindes, in dessen Familie mehrere 
ähnliche K rankheiten vorkamen.

F all N r. 5. I. H . D as llm o n a tig e , früh­
geborene M ädchen wurde w egen w ieder­
holter Pneum onie und eines im  A lter von  
6 M onaten röntgenologisch erm ittelten  
kleinapfelgroßen R undschatten  in der L un­
ge eingew iesen. Links oben abgeschw ächtes 
Z ellatm en, im  rechten interskapulären  
R aum  B ronchialatm en (dislozierte Tra­
chea). A ufgrund des thorakalen R ön tgen ­
befundes (Abb. 5) erhebt sich die V er­
dachtsdiagnose eines aus dem  R ippenfell 
ausgehenden Endotheliom s, obw ohl keine 
anderen charakteristischen Sym ptom e (z. 
B. Skalenus-Lym phknoten-M etastase odei 
sanguinolentes Pleuraexsudat) vorliegen. 
Thorakotom ie, intraoperativer Befund: An 
einem , vom  Gebiet des V I. una V II. Seg­
m ents ausgehenden fingerdicken Stiel be­
findet sich  ein kleinapfelgroßes, pilzförm i­
ges, liv id es, m it Pleura bedecktes tum orö- 
ses Gebilde. D ie eine W and der G eschw ulst 
drückt sich an die Thoraxwand, während  
die andere die m it Pleura bedeckte Lunge 
eindrückt. D ie Lunge scheint son st in tak t 
zu sein . D ie  Schnittfläche des R esek ats ist 
dicht und hom ogen. In  den h istologischen  
Schn itten  erscheinen einige m it einreihigem  
P flasterep ithel belegte Gänge (abortive  
A tem w egsgebilde?), unter denen keine 
L ungensubstanz, sondern B lutgefäße von  
unterschiedlichem  Durchmesser sow ie ver-
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sehiedene Mengen einer, aus G efäßwand­
zellen (E ndothel und Perithel) bestehenden  
G ew ebeart zu beobachten  sind. H isto log i­
sche D iagnose: A ngiom a cavernosum , k a ­
pillare H ypertrophie.

Der letzte Fall illustriert das intra- 
thorakale Angiom. Die Ausgangsstelle 
des Gebildes ist entweder die Lunge

thorakales Druckgefühl, H usten, Dys­
pnoe, Zyanose, Trommelschlägerfin­
ger bzw. Blutdruckerhöhung melden. 
Als direkte Symptome seien abge­
schwächtes Zellatmen und  m it der 
H erzfunktion synchrones Brausen er­
wähnt. Das Röntgenbild zeigt einen 
scharf abgegrenzten, homogenen

A b b . 5. Fall N r. 5. K avernöses H äm angiom . R öntgenaufnahm e: im  linken Brustkorb  
ein kleinapfelgroßer, hom ogener, intensiver Schatten  m it scharfer Grenzlinie

oder die Thoraxwand, die mediastina- 
len Weichteile oder das D iaphragm a. 
Das Angiom sitzt au f breitem  Grund 
oder ist gestielt und seiner Lokalisa­
tion entsprechend m it Brust- oder 
Lungenfell bedeckt. Beschwerden 
werden durch den Tumor nur dann 
verursacht, wenn er auf die um geben­
den Organe einen Druck ausiibt 
oder ihre Funktion stört (z. B. die 
Bronchuslum ina einengt, die K lein­
gefäße komprimiert, die Lungenex­
pansion den B lutkreislauf hemmt, 
usw.). In diesen Fällen können sich

R undschatten. Auf der H au t und der 
Schleimhaut lassen sich häufig H ä­
mangiome beobachten. Die w ertvoll­
ste diagnostische Hilfe b iete t die An­
giographie.

Die Hämangiome des vorderen Me­
diastinum s bleiben lang symptom frei; 
wenn sie eine gewisse Größe erreichen, 
können sie Stridor, Inspirationsdys­
pnoe verursachen und einen R öntgen­
schatten ergeben. Wegen des die 
Nerven und Gefäße betreffenden 
Drucks verraten sich die Hämangiome 
des hinteren Mediastinums früher; sie
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können für die E ntstehung  verschie­
dener pathologischer Erscheinungen 
— interkostale Neuralgie, H o r n e r - 
sches Syndrom, Stim m band- und Dia­
phragm alähm ung, H eiserkeit,V . cava- 
Syndrom , STOKESscher-Kragen, H ä­
m optoe, usw. — verantw ortlich sein.

auch inspiratorische D yspnoe vor. D ie 
Stim m e w ar rein. Thoraxröntgen: Das 
obere D r itte l des M ittelschattens ist nach 
links verbreitert; der hom ogene, die V er­
breitung verursachende Schatten grenzt 
sich lateralw ärts von  der Lunge und m edial 
von den Großgefäßen ab. D ie L u ftzone der 
Trachea is t  rechts gedrückt und eingeengt.

A b b . 6. Fall Nr. 6. H äm angioendotheliom . R öntgenbild : Paratrachéal tr itt ein finger­
breiter, hom ogener Schatten  m it scharfem  R an d  in  Erscheinung

Angesichts seines anatomischen 
A ufbaus und seiner klinischen Ähn­
lichkeit muß auch das H äm angio­
endotheliom  unter die in der Herbei­
führung  von Atem organkrankheiten 
eine Rolle spielenden Angiosen ge­
re ih t werden, obwohl es im allgemei­
nen fü r eine maligne Geschwulst ge­
ha lten  wird. Des weiteren wollen wir 
einen unserer Fälle darstellen, in dem 
der K rankheit, gerade ihrer die Atem- 
organe betreffenden Auswirkungen 
zufolge, ein 6monatiger Säugling zum 
Opfer fiel.

F all Nr. в. A. L. Im  A lter  von 2 1/ 2 
M onaten  begann das A tm en  stridorös zu 
sein . B e i der Aufnahme im  6m onatigen  
A lter lag  nebst inspiratorischem  Stridor

Schichtaufnahm e: Im  oberen M ediastinum  
ein grünnußgroßer Schatten au f der linken  
Seite der Trachea. Bronchoskopie: Das 
obere D r itte l der Trachea ist nach rechts 
disloziert, w ährend sich die linke W and in 
das L um en vorw ölbt. Trotz der spaltarti­
gen E in en gu n g  des Tracheallum ens kann  
der A b sch n itt m it dem  Bronchoskop leicht 
passiert w erden. Osophagographie : D ie
ganze Speiseröhre ist dehnbar, m it g latten  
W änden, das Schlucken ist unbehindert, in 
der H öhe der Tracheastriktur schreibt die 
Speiseröhre einen B ogen nach rechts ab. 
W egen der Tracheaeinengung wird die 
O peration indiziert. Das tum orosé Gebilde 
ist m it der dunkelroten U m gebung und der 
T rachea verw achsen. H istologischer B e­
fund: U n ter  den Bindegewebsbündeln aus 
w inzigen K n oten  bestehende, teils kaver­
nöse, te ils  kapilläre Erweiterungen bildende 
endothele Zellgranulation. H istologische  
D iagnose: hypertrophisches, zum T eil ka­
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vernöses kapillares A ngioendotheliom . Der 
Säugling starb am ersten postoperativen  
Tag.

Dieser Fall dem onstriert das Vor­
kommen des Hämangioendothelioms 
im jungen Säuglingsalter, seine Ma­
lignität sowie seine Neigung zum ra ­
schen Wachstum und seine In filtra­
tionsbereitschaft. Das Übereinstim ­
men der Symptome und Beschwerden 
m it denen anderer A tem organkrank­
heiten und nichtdestoweniger das voll­
kommene Fehlen der charakteristi­
schen Symptome beleuchten eindeu­
tig  die sich besonders im Frühstadium  
ergebenden diagnostischen Schwierig­
keiten. Röntgenuntersuchung sowie 
Laryngo- und Bronchoskopie vermö­
gen eine wertvolle Hilfe zu leisten, 
eine sichere Diagnose kann aber nur 
m ittels histologischer Untersuchung 
gestellt werden. Die Koinzidenz mit 
dem Hauthämangiom  wird von eini­
gen Verfassern bestätigt, von anderen 
dagegen in Abrede gestellt. T r a l k a  
und K atz [12] berichteten dagegen 
über einen 14 Jah re  lang symptomfrei 
verlaufenden Prozeß; hiernach be­
gann der Tumor zu wachsen und ver­
ursachte Gehirn-, Milz- und H a u t­
metastasen: plötzlich entwickelte sich 
ein Hämangioendotheliosarkom.

Unseres Erachtens sind sämtliche 
oben beschriebene Erscheinungsfor­
men der Hämangiose Entwicklungs­
anomalien. Unsere Fälle sprechen d a ­
für, daß sich der Tum or stets in den 
mesodermalen Gewebearten (Gefäßen, 
elastischen und Bindegewebselemen- 
ten, Glattmuskelelementen) ausbildet, 
so daß die Grundlage dieser K rank­
heit höchstwahrscheinlich eine Meso-

dermaschädigung ist. Der Zeitpunkt 
der Schädigung läßt sich nicht fest- 
stellen, es dürfte aber angenommen 
werden, daß die Läsion — zumindest 
in Fällen, in denen mehrerlei Gewebe­
schädigungen anzutreffen sind 
noch vor der Gewebedifferenzierung, 
d. h. etw a in der 3.—4. Woche des 
Em brionallebens eintrifft. Ursache 
und A rt der Schädigung sind im 
Grunde genommen unbekannt, höch­
stens steh t soviel fest, daß die E n t­
wicklung des Mesoderms durch die 
Entwicklung der entodermalen Ge­
webe (Atemwege, Lunge) induziert 
wird. In  Fällen somit, in denen die 
anomale Entwicklung der Atemorgane 
auf dem Gebiet der Angiose nachzu- 
weisen ist, muß vermutlich mit ihrer 
schädigenden Einwirkung auf die Ge­
staltung der mesodermalen Gewebe­
arten  gerechnet werden. Später wird 
durch das Mesoderm die Entwicklung 
der entodermalen Gewebearten deter­
m iniert. Demnach ist es verständlich, 
daß insofern die Mesodermentwicklung 
eine prim äre Störung erleidet und 
sich demzufolge z. B. Gefäße, Blut Ver­
sorgung oder elastische Fasern rud i­
m entär entwickeln, sich auch der Auf­
bau der term inalen Atemwege unbe­
friedigend gestaltet. Falls sich z. B. die 
elastischen Fasern in der W and der 
Atemwege verringern oder fehlen und 
die Atemwege deshalb nicht über die 
entsprechende E lastizität verfügen, 
kommt es anläßlich des Atmens, den 
belastenden Krafteinwirkungen zu­
folge, zu ihrer Erweiterung. Unserer 
Meinung nach spielt in der weiteren 
G estaltung des Prozesses die gemein­
same W irkung mehrerer Faktoren
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eine Rolle: Außer dem Zeitpunkt der 
E inw irkung könnten z. B. auch ihre 
Lokalisation und In tensitä t sowie die 
G estaltung anderer Entw icklungsfak­
toren , der nutritive, hormonale Effekt 
des m ütterlichen Organismus oder 
aber auch andere chemische bzw. phy­
sikalische Faktoren in Frage kommen. 
D er lockere Aufbau der Lungensub­
stanz und  seine reiche Gefäß Versor­
gung sind wahrscheinlich disponieren­
de F ak to ren  in der Entw icklung der 
Atmungsorganangiosen. Trotz allem 
kom m en Atmungsorganangiosen nur 
selten vor, welcher U m stand  selbst­
verständlich auch mit den bereits e r­
w ähnten diagnostischen Schwierigkei­
ten  zusammenhängt. Die Bedeutung 
dieser pathologischen Erscheinungen 
d a rf  aber nicht unterschätzt werden, da 
durch  die konsekutiven K rankheiten 
lebenswichtige Organe beeinträchtigt 
bzw. funktionell geschädigt werden.
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(E ingegangen  am  25. J u n i  1973)

Die sich in den letzten Jahrzehnten 
intensiv in Gang gesetzten, auf die 
Psychologie des Neugeborenen ge­
richteten Forschungen haben bedeu­
tende methodologische Probleme zu 
bekämpfen. Für das Neugeborene 
sind die sich auf die reifen Organismen 
beziehenden Regel nicht gültig, und 
im Mangel eines Zieles erscheint ihr 
Verhalten sinnlos. Die sich in der 
Frühphase der Entwicklung ereignen­
den Geschehnisse haben aber auf die 
weitere Lebensgeschichte des Organis­
mus eine nicht zu unterschätzende 
W irkung.

Der wichtigste Meilenstein auf dem 
zur Erkenntnis des ontogenetischen 
Ursprungs des Verhaltens führenden 
Weg war die Theorie von F reud [29], 
welche eine Unzahl von die persön­
lichkeitsgestaltende W irkung früher 
Umweltsgeschehnisse analysierenden 
Untersuchungen in Gang setzte. Für 
den Beginn der sich m it dem Effekt 
der infantilen Stim ulation befassen­
den experimentellen Arbeiten ist in­
direkt ebenfalls die Theorie von Freud 
verantwortlich, obschon diese F or­
schungen nur wenig mit dem Begriff 
des infantilen »Traumas« zu tun h a t­
ten.

Die Ergebnisse der erwähnten Ver­
suche sprechen dafür, daß durch die 
sich in der Frühum gebung abspielen­
den minimalen Veränderungen der 
sich entwickelnde Organismus in be­
deutendem  Maße — auch biologische 
Folgen inbegriffen — beeinflußt wird. 
Aufgrund seiner, sich au f die frühe 
Beeinflussung der neuroendokrinen 
Funktion beziehenden U ntersuchun­
gen gelangte Levine [48] zu r Folge­
rung, daß die _ m inimalen Umwelt­
änderungen sowohl die ACTH-Regula- 
tion, als auch die Steroidgenese zu 
ändern vermögen.

Von der Hirnchemie bis zum situa­
tionslösenden Verhalten liegt eine fast 
unendlich lange Reihe der untersuch­
baren Varianten.

Man muß es mit etwas Unruhe zur 
K enntnis nehmen, wie viele Gebiete 
der organischen Funktion durch die 
infantile Stim ulation beeinflußt wer­
den. Die meist bedeutenden Einwir­
kungen lassen sich auf dem W irkungs­
bereich der emotionellen Faktoren be­
obachten. Die kognitiven Funktionen 
werden per se nicht beeinflußt, die 
infantile Stim ulation entfaltet ihre 
W irkung auf indirektem  emotionellem 
Weg 1761. Denenberg [20] fand, daß
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durch die gesteigerte Menge de r Reiz- 
w irkungen die emotionelle R eak tiv i­
tä t  im Neugeborenen- und Säuglings­
a lte r herabgesetzt wird. Der genannte 
V erfasser ha t es mit einer R eihe von 
U ntersuchungen bewiesen, daß die 
Zunahm e der Stimulationen im  N eu­
geborenen- und Säuglingsalter und 
die Verringerung der emotionellen 
Reaktionsfähigkeit im Erw achsenen - 
a lte r eine Parallelität aufweisen. Das 
bedeu te t, daß es ein O ptim um  der 
F rühstim ulation  gibt, welches eine 
erfolgreiche Leistung im E rw achse­
nenalter zur Folge hat; äußerst hohe 
oder äußerst niedrige S tim ulationen 
führen dagegen gleichfalls zu herab­
gesetzten Leistungen.

D er gegenwärtige S tand der W is­
senschaft grenzt sich in bedeutendem  
M aße von jener Hypothese ab , laut 
der sich in der allerfrühesten Periode 
eine unabänderbare Persönlichkeits­
s tru k tu r  entwickelt. Nach den neu­
esten Anschauungen bilden sich die 
neonatalen  neurophysiologischen und 
V erhaltensstrukturen im L aufe der 
ersten Wechselwirkungen zwischen 
Säugling und  Umgebung aus; durch 
diese S truk tu ren  werden sodann die 
Perzeptionen und das H andlungs­
m uster des Säuglings auf eine Weise 
beeinflußt, daß es auf gewisse S itua­
tionen, mindestens initiell, seinen 
allerersten Erfahrungen gemäß rea­
giert. Diese inneren S truk turen  kön­
nen m itte ls späterer E rfahrungen 
wahrscheinlich mehr oder m inder 
geändert werden, da jedoch auch  die 
E rfahrung  selbst unter dem Einfluß 
der inneren Struktur steht, hängen 
die beiden voneinander ab. D em zu­

folge ist weder die Annahme stich­
haltig, daß die F rühstruk tu r die ein­
zige D eterm inante der Spätergebnisse 
sei, noch die Voraussetzung, daß die 
F rühstruk tur auf die späteren Trans­
formationen einen nur verschwindend 
geringen E ffekt ausüben würde.

Die Frucht

Inbezug au f die pränatale Periode 
galt früher die Hypothese, daß die 
bei der G eburt vorfindbaren indivi­
duellen Unterschiede lediglich gene­
tisch determ iniert sind, daß die F rucht 
von den Umweltseinwirkungen ge­
schützt ist, und daß ihr N erven­
system zu unreif zur Registrierung 
von Erfahrungen ist.

Im  Spiegel der neuesten Forschun­
gen werden aber diese Anschauungen 
fraglich. Die pränatale, nicht geneti­
sche Inform ationsübertragung wurde 
tierexperim entell bewiesen [21]. Es 
wurde festgestellt, daß durch fast 
eine jede, beim trächtigen Tier ange­
wandte M anipulation bei den N ach­
kömmlingen gewisse Veränderungen 
— in denen sich diese von den Kon- 

trolltieren unterscheiden — herbeige­
führt werden. Dies führte zur A n­
nahme, daß die extreme Em pfindlich­
keit gegenüber exogene Reize wesent­
lich größer ist, als die Geborgenheit, 
die die F ruch t gegenüber dieser Reize 
genießt [41]. Die Anschauung, laut 
der das fötale Nervensystem zur R e­
gistrierung von Erlebnissen unfähig 
sei, beruht zum Teil auf, durch die 
neuesten neurophysiologischen E rgeb­
nisse zum Schwanken gebrachte H y ­
pothesen. Es wurde z. B. angenom­
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men, daß der K ortex nur einige 
M onate nach der Geburt zu funktio­
nieren beginnt. Bei der Geburt ist 
der K ortex größtenteils nicht myelini- 
siert, und man verm utete, daß die 
marklosen Bahnen nicht funktionie­
ren. EEG-Untersuchungen führten 
zur Erkenntnis, daß die Nervenfasern 
bereits lange vor der morphologischen 
Erscheinung von Myelin leitungs- 
fähig sind [83, 39].

W ährend der Entwicklung des Ge­
hirns üben S truktur und Funktion 
einen gegenseitigen Einfluß aufein­
ander aus, so daß sich das strukturelle 
Substra t des späteren Verhaltens 
m anchm al unter der Einwirkung der 
früheren Entwicklung und Erfahrung 
ausbildet. Das Gehirn entwickelt sich, 
indem es laufend funktioniert. Noch 
bevor der größte Teil der Gehirnsub­
stanz existieren würde, setzt sich die 
elektrische A ktivität im Gehirn in 
Gang. Auf diese Weise vollzieht sich 
das materielle W achstum des Gehirns, 
während es aus den übrigen K örper­
teilen und aus der Umgebung Impulse 
erhält.

Demnach ist es verständlich, daß 
durch die pränatalen Einwirkungen 
gewisse Aspekte des Verhaltens — wie 
z. B. Aktivitätsniveau, emotionelle 
Reaktionsfähigkeit, Aufmerksamkeit 
bzw. Intelligenz — beeinflußt werden. 
Die intrauterine Umgebung vermag 
feine Änderungen in Gang zu setzen, 
welche zwar keine makroskopische 
A bnorm alität verursachen, jedoch auf 
die sich entwickelnden fötalen Gewe­
be, durch die im späteren Leben das 
Verhalten reguliert wird, irgendwie 
einwirken [7].

In  der Vermittlung der Frühw ir­
kungen spielen übrigens nicht so sehr 
die neurale A ktivität, sondern viel 
eher die chemischen Effekte die L eit­
rolle. Die Umweltswirkungen werden 
größtenteils durch chemische F ak to ­
ren wie Ernährung, Sauerstoff Versor­
gung und Hormone verm ittelt; wahr­
scheinlich sind somit die Mechanismen 
der metabolischen A daptation am be­
deutendsten [52].

Tierexperimente

Eine lange Reihe von u n ter strenger 
Kontrolle durchgeführten Tierexperi­
menten befaßte sich mit der U nter­
suchung der komplexen Interaktion 
der prägraviden, pränatalen  und  post­
natalen Einwirkungen. Als Versuchs­
tiere kamen zumeist R a tte n  zur An­
wendung, da ihre kurze Trächtigkeits­
dauer die Kontrolle und Registrierung 
der Wirkungen bei mehreren, nach­
einander folgenden G enerationen er­
möglicht, — eine Aufgabe, die beim 
Mensch Jahrhunderte in Anspruch 
nehmen würde.

Durch scheinbar geringfügige, zarte 
Behandlungen können ebenfalls be­
deutende postnatale W irkungen aus- 
gelöst werden. Ein gutes Bespiel dafür 
ist die unter dem Namen »Handling« 
bekannte Manipulation. Die S tandard­
methode ist einfach: Das Tier wird aus 
dem Käfig genommen, 3 M inuten lang 
in der H and gehalten und  wieder in 
den Käfig zurückgelegt. Dieses Vor­
gehen wird täglich einmal, eine ge­
wisse Periode hindurch — z. B. wäh­
rend der Trächtigkeit oder von der 
Geburt bis zum Abstillen — wieder­
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holt. D ie wesentlichste W irkung die­
ser M ethode manifestiert sich in der 
Ä nderung der emotionellen R eak tiv i­
tä t  u n d  der allgemeinen M otivität. 
Diese Tiere passen sich den Umwelts- 
anforderungen besser an, ih re  streß - 
bedingten  Reaktionen sind adäquater, 
im »freien Raum« steigt ihr explorati- 
ver E ffek t an. Das während der T räch­
tigke it angewandte H andling wirkt 
au f das Verhalten der N achköm m lin­
ge — auch dann, wenn diese u n te r  der 
O bhut einer anderen M utter stehen — 
au f signifikante Weise ein. F alls  da­
gegen die R attenm ütter im  Laufe 
ihrer ersten  20 Lebenstage behandelt 
w orden waren, so ist der die N ach­
köm m linge betreffende E ffek t en t­
gegengesetzt: die Jungen sind em otio­
neller (sie zeigen eine weniger adä­
qua te  Anpassung) und weniger aktiv.

Im  Laufe anderer Experim ente 
w urden auf Wirkung der p ränatalen  
B ehandlung der M utter beim  Nach­
köm m ling signifikante physiologische 
und  biochemische Änderungen nach­
gewiesen. Ader und Deitchman [1] 
beobachteten  z. B., daß du rch  das 
H andling  die Reife des adrenokortika- 
len Tagesrhythmus in bedeutendem  
M aße akzeleriert wird. Levine [49] 
h a t bei den Nachkömmlingen von 
M ütte rn , die als Neugeborene unter 
B ehandlung standen, beim Abstillen 
einen signifikant niedrigeren P lasm a­
kortison-Spiegel vorgefunden; auf er­
neu te  Reize reagierten diese Jungtiere  
gleichzeitig in herabgesetzter Weise.

D urch  die im infantilen A lter durch- 
geführte  Behandlung wird som it selbst 
die Generation beeinflußt, die noch 
n ich t einm al empfangen w orden ist.
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Einige Umweltseinwirkungen, wie 
z. B. das H andling bleiben bei den 
Tieren fü r lange Zeit bestehen. Wie 
darauf die Untersuchungsergebnisse 
von Denenberg und R osenberg 
[22] hingewiesen haben, werden durch 
die infantile »Behandlung« die E m o­
tionalität und  das Verhalten der zwei­
ten Generation, d. h. der Enkelkinder 
signifikant beeinflußt. Dam it ver­
mochten diese Verfasser die nicht ge­
netische Inform ationsübertragung 
durch m ehrere Generationen zu de­
m onstrieren. Dieser Großelterneffekt 
scheint au f die Nachkömmlinge e n t­
weder in der intraüterinen Umgebung, 
oder durch das mütterliche Verhalten, 
oder auf beide Weisen einzuwirken.

Nach Wehmer und M itarb. [82] 
werden durch die während der T räch­
tigkeit aufgetretene konditioniert e B e­
klemmung die A ktivität der zweiten 
Generation gesteigert und ihre E m o­
tionalität herabgesetzt. Die vor und 
während der Trächtigkeit bestehende 
Beklemmung vermag somit das V er­
halten der zukünftigen Generation zu 
beeinflussen.

Diese frappanten  Versuchsergeb­
nisse haben es bewiesen, daß eine 
Reihe bisher als Aberglaube betrach ­
teten  Erscheinungen eigentlich wis­
senschaftliche Tatsachen sind. Was 
aber die menschlichen Beziehungen 
anbelangt, ist entsprechende Vorsicht 
geboten, da  ja  — wie darauf Fraser 
[27] hingewiesen hat, eine E x tra ­
polation vom Tier-zu-Mensch nur im 
Besitz stichhaltiger Beweise berech­
tigt ist.
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Untersuchungen beim Mensch

Selbst die mit der größten Sorgfalt 
durchgeführten, die pränatalen E in ­
wirkungen aufarbeitenden Studien 
sind unkontrollierbar.

Der Um stand, ob durch Einw irkun­
gen während der Schwangerschaft das 
spätere Verhalten beeinflußt wird, 
hängt von der In terak tion  mehrerer 
Faktoren  ab. Solche Faktoren sind 
der Genotyp, die Erfahrungen der 
Vorfahren, intrauterine Effekte, E r ­
lebnisse der M utter von der Geburt 
bis zur G ravidität sowie andere m ü t­
terliche und fötale Erlebnisse während 
der Schwangerschaft und der E n tb in ­
dung. Sämtliche dieser Faktoren üben 
einen Einfluß auf das Verhalten der 
M utter zum Kind und auch auf das 
postnatale Leben des Kindes aus. 
Wie darauf mehrere Verfasser hinge­
wiesen haben, bilden Verhalten oder 
Abwesenheit (das Fehlen) des Vaters 
vor und auch während der Schwanger­
schaft einen wesentlichen Teil der 
m ütterlichen Erlebnisse, welche ihrer­
seits auch auf die F ruch t einwirken.

U nter die, die F ruch t betreffenden 
Umweltswirkungen können ferner fol­
gende gereiht werden: Ernährung, 
Sauerstoffversorgung der M utter, A rz­
nei-,- Nikotin- und Alkoholwirkung-, 
Zahl der vorangegangenen künstli­
chen Aborte und zahlreiche andere 
Faktoren.

Nach den neuesten Angaben steh t 
die mentale Entwicklung des Kindes 
un ter der Einwirkung der G eburts­
jahreszeit. Nach Pasamanick und 
Knobloch [58] ist die Prozentzahl 
der eine mentale R etardation aufwei­

senden Fälle in der G ruppe der im 
ersten Vierteljahr (Januar, Februar, 
März) Geborenen höher. H are und 
Price [35] stellten fest, daß eine be­
deutende Prozentzahl der an  Schizo­
phrenie leidenden P atien ten  ebenfalls 
in diesen Monaten auf die W elt kam.

Im  intrauterinen Leben üben die 
aus den Lebensäußerungen der M utter 

-  Bewegung, Herzschlag- und  A tem ­
rhythm us — stam m enden m echani­
schen Reize eine langfristige; auch die 
postnatale Entwicklung betreffende 
W irkung aus. Als ein Beispiel dafür 
erw ähnte S o n t a g  [75] die sich im 
Schwinginkubator relaxierter und bes­
ser entwickelnden Frühgeborenen, da 
ihnen die in der G ebärm utter gewohn­
ten  Stimulationen auch w eiterhin zum 
Teil werden.

Die tonbedingten R eaktionen der 
F ruch t im letzten Trim ester der 
Schwangerschaft sind deutlich doku­
m entiert worden. D urch plötzliche 
scharfe Töne, wie z. B. der Ton einer 
Klingel verursachen die unm ittelbare 
Beschleunigung des fötalen H erz­
schlages, worauf rege Körperbew e­
gung folgt. Es wird angenommen, daß 
ein langhaltender starker Lärm  wäh­
rend der Schwangerschaft — gerade­
so wie ein negativer Gefühlszustand 
der M utter zur chronischen H yper - 
ak tiv itä t des Nachkömmlings führen 
kann [75]. Annehmbare Beziehungen 
zwischen einer lärmigen Umgebung 
während der G ravidität und  dem 
hyperaktiven kindlichem Kolik-Syn­
drom sind durch mehrere klinische 
Untersuchungen nachgewiesen wor­
den.

Zwischen den den psychologischen
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Z ustand  der schwangeren M ütter wi­
derspiegelnden Testergebnissen und 
dem  V erlauf von G ravidität und  E n t­
bindung haben mehrere Verfasser ge­
wisse Zusammenhänge vorgefunden. 
L au t Davids und DeVault [19] so­
wie Davids et al. [18] kom m en bei 
den F rauen , die die Schwangerschaft 
em otionell akzeptieren bzw. im Falle 
positiver weiblicher Identifikation 
norm ale, komplikationsfrei verlaufen­
de E ntbindungen signifikant häufiger 
vor, als im entgegengesetzten Fall. 
Velkey [81] erkannte zwischen dem 
psychischen Zustand der schwangeren 
M ütte r und  dem Geburtsgewicht der 
F ru ch t einen Zusammenhang. K lats­
kin u n d  E RON [43] stellten im Laufe 
der U ntersuchung des emotionellen 
Z ustands der M ütter und  ihrer A dap­
ta tio n  zur M utterschaft fest, daß sich 
64%  der Frauen, die w ährend der 
Schwangerschaft eine positive weibli­
che Identifikation aufgewiesen haben, 
den m ütterlichen Aufgaben einwand­
frei anpassen und weder an  som ati­
schen, noch an neurotischen Be­
schwerden leiden.

A ufgrund der m ütterlichen A ttitüde 
w ährend der Schwangerschaft läßt 
sich das Verhalten der Neugeborenen 
m it großer W ahrscheinlichkeit hervor­
sagen [23], zu diesem Zweck eignet 
sich aber auch die B eobachtung der 
F ru ch t. In  den Fels Longitudinal 
Studies [75] wurde die A k tiv itä t der 
F ru ch t m ittels objektiven M aßnah­
m en gemessen: Zwischen dem fötalen 
H erzschlag und der im A lter von 20 
Ja h re n  beobachteten Ruhefrequenz 
konnten  bewertbare K orrelationen 
festgestellt werden. Die fötale kardia­

le L ab ilitä t war in einer großen P ro ­
zentzahl der Fälle auch bei den betref­
fenden Erwachsenen vorzufinden und 
auch um gekehrt. Diese Ergebnisse 
haben wichtige Implikationen auf 
das V erhalten, da zwischen der kard ia­
len R eak tiv itä t und der Persönlich­
keitscharakteristika ein enger Zusam ­
m enhang besteht.

Nach allgemeiner Erfahrung wird 
durch die fötale A ktivität auch das 
Neugeborene charakterisiert und auch 
das ist bekannt, daß die individuellen 
Verschiedenheiten häufig fortdauern. 
Einen Beweis hierfür lieferten die von 
T h o m a s  und  M itarb. [78] bei K indern 
bis zum 14. Lebensjahr durchgeführ­
ten longitudinalen Untersuchungen: 
70%  der im Neugeborenenalter in die 
Kategorie der »schwierigen Kinder« 
gereihten Jugendlichen produzierten 
schwere Verhaltensanomalien, im Ge­
gensatz zu r Kategorie der »leichten 
Kinder« in der die bezügliche Prozent - 
zahl nur 18%  ausmachte.

E inwirkung
DER SENSORISCHEN STIMULATION

Mit der Einwirkung der sensori­
schen Stim ulationen auf die chem i­
sche Zusammensetzung des Gehirns 
sowie au f das W achstum von Gehirn 
und K örper haben sich in den letzten 
Jahrzehn ten  umfangreiche Studien 
befaßt. Timiras und M itarb. [80] 
stellten fest, daß die Reizung der 
Nervenzellen infantiler R atten  die 
Vermehrung der Nervenzellen zur 
Folge h a t. U nter Umständen verfügt 
die Stim ulation auch über einen lang-
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fristigen, verhaltendeterminierenden 
Effekt welcher durch die endokrinen 
Prozesse zur Geltung kommt. L aut 
der Hypothese von P etre-Quadens 
und M itarb. [59] kann die unzurei­
chende Stim ulation der zerebralen 
feedback Mechanismen im Laufe des 
intrauterinen Lebens, zu Intellekt - 
Schädigungen führen. Durch Stim ula­
tion in utero können sogar einige 
Punktionen des autonomen Nerven­
systems ausgebildet oder »einge­
stimmt« werden. Mittels EEG-Unter- 
suchungen waren inbezug auf die 
fötale autonome R eak tiv itä t große 
individuelle Unterschiede nachzu- 
weisen: Die »nervenlabilen« M ütter 
haben die m eistaktiven Früchte, so­
wohl was die kardialen Reaktionen, 
als auch was die Körperbewegungen 
anbelangt. Diese Korrelationen kön­
nen zwar auch genetisch determiniert 
sein, sie dürften aber auch durch die 
autonom e R eaktiv itä t und die P er­
sönlichkeitscharakteristika den U m ­
weltwirkungen entstammen.

Angesichts der sensorischen P räfe­
renzen der Neugeborenen wurde an ­
genommen, daß die sensorischen Be­
dürfnisse oder die »Adaptationsebe­
nen« im intrauterinen Leben begrün­
det werden. Demnach melden sich 
schlechte Laune-Reaktionen bzw. 
W einen im Falle, wenn die aktuellen 
Erfahrungen des Neugeborenen nicht 
dem Erw arten entsprechen: Weinen 
und A ktiv ität lassen sich bei Neuge­
borenen z. B. durch rhythmische S ti­
mulationen etwa durch Wiegen 
mit einer dem m ütterlichen H erz­
schlag ähnlichen Frequenz — be­
schwichtigen [59].

Das Kind kommt jedenfalls mit 
Eigenschaften auf die W elt, die, die 
P rodukte  der Interaktion von Geno­
ty p  und pränataler Umgebung sind, 
und  seine Entwicklung häng t davon 
ab, inwiefern die Betreuungsweise 
m it seinen speziellen Charakteristika 
übereinstim m t. Den individuellen Ver­
schiedenheiten zufolge kann es aber 
Vorkommen, daß dieselben M ethoden 
unterschiedliche Konsequenzen ha­
ben und dies ist sehr wichtig, weil die 
langfristige Prognose von der In te r ­
aktion der Erziehungseinwirkungen 
und  der angeborenen Eigenschaften 
abhängt. Eine die individuellen Cha­
rak teristika  des Kindes berücksichti­
gende Erziehung kann lau t Barrett 
[7] sogar die Wirkung der m it leichten 
Gehirn Verletzungen einhergegangenen 
Geburtsschädigungen neutralisieren; 
ungünstige postnatale Um gebungs­
effekte haben dagegen häufig eine 
Verschlimmerung zur Folge.

Das Neugeborene

Ü ber das Verhalten-Repertoire des 
Neugeborenen im ersten Lebensm onat 
sind extreme Anschauungen lau t ge­
worden. Nach der einen Beschreibung 
scheint es, als ob die R eaktionen des 
Neugeborenen völlig undifferenziert 
wären, nach der anderen werden ihm 
überm äßige Fähigkeiten beigemessen. 
H eute  stehen uns jedoch bereits genü­
gend zuverläßliche K enntnisse zur 
Verfügung, die es nicht mehr gesta tten  
das neugeborene Kind als T abula rasa 
zu betrachten.

In  ihren, sich mit dem Organismus 
des Neugeborenen befassenden S tu ­
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dien lieferten Fantz [25] und Lipsitt 
[51] mehrere Beweise dafür, daß bei 
der G eburt oder kurz danach säm tli­
che sensorische Systeme funktionie­
ren. Das Neugeborene kann das Licht 
л о т  ersten Lebenstag an anstarren 
und auch kurz folgen und  nach eini­
gen W ochen sieht es bereits das Mu­
ster. Es kann Gerüche unterscheiden 
und  im Alter von 3—4 W ochen ant- 
w ortet es unterschiedlich auf die ver­
schiedenen Töne. A uf seine Diskrimi­
nationsfähigkeit weisen die durch ge­
änderte  Reize ausgelösten geänderten 
Reaktionen hin. Die au f die Reize er­
teilten  Antworten informieren auch 
über die vorteilhaften Empfindungen 
des Kindes. Gewisse starke Töne und 
plötzliche Positionsänderungen bewe­
gen es zum Weinen, w ährend leise 
Töne und  sanftes W iegen beruhigend 
auswirken.

Mit Hilfe dieser verschiedenen R e­
aktionen kann das K ind  bereits in den 
ersten Wochen seines Lebens einen 
nicht zu unterschätzenden Einfluß auf 
seine Umgebung ausüben, indem es 
einige sensorische W irkungen ver­
größert andere dagegen auf Null 
herabsetzt. Diese frühe Reiz-Diskri- 
m ination ist somit als der erste Schritt 
in R ichtung der sozialen Interaktion 
zu betrachten.

Spontanverhalten

Spontanverhalten, wie Erschrecken, 
Gesichtszuckungen, rhythmische 
Mundbewegungen, Reflex-Lächeln 
und  Erektionen können bei jedem 
gesunden Neugeborenen beobachtet 
w e r d e n .  Laut W o l f e  [ 8 6 ,  8 7 ]  sind die

Spontanverhalten mit keiner bekann­
ten  äußeren oder inneren Reizung zu ­
sammenhängende, motorische Sche­
mas, welche annehmbar die P o ten tia l­
entleerung der neuralen Energie d a r­
stellen. Dies ist auch deshalb w ahr­
scheinlich, weil sie eine, dem afferen­
ten In p u t entgegengesetzte R ichtung 
dufweisen. Die meisten Spontanver­
halten entstehen nämlich im regulären 
Schlaf, wenn die äußere Reizschwelle 
hoch und  das afferente Feedback der 
m otorischen A ktivität minimal sind. 
Je  näher das Aufwachen, desto eher 
verringert sich ihre Häufigkeit.

Inbezug au f die spätere G estaltung 
des Spontanverhaltens stehen uns nur 
spärliche D aten zur Verfügung. In te ­
ressant ist jedenfalls, daß ein jedes 
V erhalten motorische Modelle en thält, 
welche den späteren Verhalten m or­
phologisch ähnlich sind. V erhaltens­
modelle, welche zuerst nur eine p h y ­
siologische regulierende Funktion be­
sitzen, werden im Laufe der E n tw ick­
lung vielleicht mit neueren oder 
Plusfunktionen erweitert [46]. So u m ­
w andelt sich das Reflex-Lächeln etwa 
in ein soziales Lächeln, das E r ­
schrecken in Schreckreaktionen, w äh­
rend die Erektion in das sexuelle V er­
halten  eingebaut wird.

Sensorisches Verhalten

Die G eburt bedeutet dem K ind eine 
wesentliche Umweltsänderung, der 
sich sein entwickelndes Nervensystem  
nur langsam , stufenweise anpassen 
kann.

Zu Beginn dominiert die W irkung 
der interozeptiven und propriozepti-
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ven Reize, gegen die von der Außen­
welt einströmenden Reize wird das 
Neugeborene durch eine hohe Reiz­
schwelle beschützt. Obschon das Neu­
geborene fast Tag und N acht schläft, 
können bei ihm schon in der ersten 
Zeit strukturierte und komplizierte 
Verhaltensweisen beobachtet werden. 
Eine dieser angeborenen Haltungen 
ist z. B. das suchende Verhalten 
(Rooting) des Säuglings, das mit 
Orientationsbewegungen beginnt, wor­
auf das Anpacken der Brustwarze 
und  Saugen folgen. E in anderes Bei­
spiel ist die mit Arm- und Fußbewe­
gungen begleitete Bewegung der Hand 
und der Finger während des Saugens. 
In  dieser Periode ist die Dominanz des 
inneren W ahrnehmens noch dermaßen 
hochgradig, daß äußere Reize, selbst 
wenn sie die E rnährung betreffen, nur 
dann wirksam sind, wenn sich dazu 
auch innere Bedürfnisse gesellen [77]. 
N ur ein hungriges Neugeborene er­
kennt die äußeren Signale der E rnäh­
rung. Wenn aber das hungerbedingte 
Weinen das K ind zu sehr in Anspruch 
genommen hat, achtet es nicht einmal 
auf die in den M und genommene 
Brustwarze, d. h. au f das äußere be­
friedigende M ittel seiner inneren Be­
dürfnisse. Dazu ist eine äußere Hilfe, 
eine für längei’e Zeit anhaltende S ti­
mulation erforderlich. Verspürt der 
Säugling aber Brustw arze und Milch 
gleichfalls im Mund, vollzieht sich 
dam it die Reizung der inneren und 
auch der äußeren sensorischen Rezep­
toren. Diese Reizsum m ation ergibt 
bereits eine wesentlich zuverläßlichere 
Reaktion: das K ind beginnt zu saugen 
und zu schlucken.

Spitz [77] sah die Bedeutung der 
Funktion der M undöffnung darin, 
daß sie als Enterozeptor und  auch als 
Exterozeptor gleichfalls funktioniert; 
ihrer Hypothese nach beginnt jede 
W ahrnehmung bei der Mundöffnung.

D a s  S e h e n

Das visuelle Verhalten ist nacli der 
Geburt durch Pupillenerweiterung und 
visuelles Verfolgen charakterisiert; 
diese beiden Erscheinungen, welche 
wahrscheinlich subkortikalen U r­
sprungs sind, können auch bei ohne 
Neokortex geborenen K indern be­
obachtet werden [42].

Bei der Aufarbeitung der die Wir­
kung der das Neugeborene betreffen­
den visuellen Reize s tü tz te  sich Spitz 
[77] auf die perzeptionspsychologi­
schen Untersuchungen von Senden 
[72]. Der letzterw ähnte Verfasser 
untersuchte blind geborene Personen, 
bei denen die im Alter zwischen 9 und 
43 Jah ren  durchgeführte Operation 
die Blindheit behob. N ach der Opera­
tion erhielten die P atien ten  die Seh­
fähigkeit, richtig sehen konnten sie 
aber noch lange nicht. Die optischen 
Reize verursachten bei ihnen kaum 
erträgliche Schmerzen. Ih r erstes Seh­
erlebnis war die W ahrnehm ung von 
unterschiedlich intensiven Lichts­
strahlen, später sahen sie ein sich all­
mählich ausbreitendes Lichtfeld, in 
dem sich alles kreuz und quer beweg­
te; sie konnten die Objekte nicht er­
kennen, nur die un ter ihnen bestehen­
den Unterschiede wahrnehmen. Spitz 
[77] zog daraus die Folgerung, daß 
wahrscheinlich auch das Neugeborene
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zuerst nu r das Licht sieht. Seine 
W ahrnehm ung beginnt diffus und es 
verspürt die seine hohe Reizschwelle 
durchbrechenden starken Reize 
schm erzhaft. Ein Bemerken im allge­
m einen Sinn erscheint nur später, als 
E rgebnis des Lernprozesses.

Obwohl die W ahrnehmung des N eu­
geborenen nicht in jeder Beziehung mit 
der d e r Erwachsenen zu vergleichen 
ist, s tim m t diese Auffassung m it der 
anerkann ten  Anschauung überein, daß 
näm lich das Neugeborene n u r ein 
L ichtsehen besitzt, da »zum räum li­
chen Sehen die koordinierte M itbe­
wegung beider Augen und die vereini­
gende Tätigkeit des K ortex  nötig 
sind« [61].

D esto  überraschender w irk ten  die 
Versuchsergebnisse von Fantz [25], 
lau t denen die Kinder bereits in den 
ersten  zwei Lebenswochen zu r U n te r­
scheidung von zwei M ustern fähig 
sind. D ie untersuchten Neugeborenen 
bevorzugten das M uster gegenüber 
das flache Objekt, die schem atische 
Zeichnung eines Gesichts gegenüber 
K reise usw., indem sie das eine signi­
f ik an t länger anstarrten, als das ande­
re. F antz gelangte daraus zu r Folge­
rung, daß die Form wahrnehm ung 
eine angeborene Eigenschaft des Men­
schen ist. Demnach existiert die visuel­
le Identifizierung bereits im neonata- 
len A lter. D a die optische Identifizie­
rung  auch eine neokortikale V erm itt­
lung voraussetzt, konnte die Selektion 
nu r a u f  einem anderen Weg Zustande­
kom m en. Den Umstand, daß in die­
sem A lter noch keine Perzeption mög­
lich ist, haben unter anderem  auch die 
E rfahrungen  von Conel [16] bewie­

sen, der im Laufe der histologischen 
Analyse der Entwicklung von N erven­
zellen zur Feststellung gelangte, daß 
die Entw icklung des Neokortex im 
ersten Lebensm onat nur langsam von­
sta tten  geht, im Laufe des zweiten 
und d ritten  Monats sich aber eine be­
deutende Entwicklung in Gang setzt. 
Und tatsächlich  erkennt der zwei­
monatige Säugling bereits visuelle 
Muster.

Diese scheinbaren W idersprüche 
finden ihre E rklärung vielleicht in der 
Auffassung von Sackett [71], laut 
der die eigenartige Anordnung der b i­
polaren Retinazellen die Unterschei­
dung von K onturen wahrscheinlich 
zuläßt. Sollte das zutreffen, so dürfte 
eine M uster-Diskrimination auch ohne 
eine M uster-Perzeption möglich sein.

Das Hören

Die Hörfähigkeit kann bereits beim 
Neugeborenen und sogar auch bei der 
intrauterinen F rucht am Ende der 
Schwangerschaft nachgewiesen wer­
den. Die von H etzer und Ttjdor- 
Hart [37] verschiedenen Tönen aus­
gesetzten Neugeborenen reagierten in 
den ersten zwei Wochen äußerst 
unterschiedlich auf laute und leise 
Töne. Die lauten Töne lösten Stirn - 
runzeln, Gesichtszuckungen und 
schlechte Laune-Reaktionen aus, w äh­
rend auf W irkung der leisen Töne die 
Kinder sanft aufblickten, ihre Ä rm ­
chen streckten und freudige Laute 
ausgaben. Von der dritten  Woche an 
lösten menschliche Stimmen spezifi­
sche R eaktionen aus: Die Säuglinge 
begannen zu lutschen und zu gurgeln,
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ihr Gesicht widerspiegelte einen freu­
digen Ausdruck. Sobald die Stimme 
abklang, begannen sie zu weinen und 
produzierten schlechte Laune-Reak­
tionen.

Im Rahm en der Untersuchung der 
frühen sozialen Reaktionen von Säug­
lingen hat Wolff [89] im Zusammen­
hang mit dem Weinen von im Fam i­
lienkreis erzogenen Kindern mehrere 
E  xperim ente durchgefü h r t . D iese fü hr- 
ten  zur Feststellung, daß zur Behe­
bung des Weinens — zumindest perio­
disch - Töne unterschiedlichen U r­
sprungs wirksam sind. In  der ersten 
Lebenswoche ist der Klang einer 
K lapper bzw. Glocke ebenso wirksam 
wie die menschliche Stimme, oder viel­
leicht noch wirksamer; in der zweiten 
Woche eignet sich zur Behebung des 
Weinens im allgemeinen die menschli­
che Stimme am besten, während in 
der dritten Woche weibliche Stimmen 
wirksamer sind, als männliche. Einige 
Wochen später läß t sich das Baby 
dagegen spezifisch durch die m ütter­
liche Stimme beruhigen.

G l e ic h g e w ic h t s w a h r n  e h m u n g

Eines der sich am frühesten en t­
wickelnden und bereits bei der Geburt 
funktionierenden Systeme ist das ve­
stibuläre System. Minkowski [53] 
fand bei 3—4monatigen Früchten be­
reits labyrinthbedingte Reflexe. 
H u m p h r e y  [40] beschrieb den vesti­
bulären K ern als ein Gebilde, welches 
»in der 21. Woche der Gestation be­
reits unzweifelhaft funktioniert«. Laut 
L a n g w o r t h y  [47] beginnt die Myéli­
nisation des vestibulären Systems

nach dem vierten Gestationsm onat, 
weshalb sich dieser Prozeß bei der 
Geburt in einem ziemlich fortge­
schrittenem  Zustand befindet. Das ist 
ein starker K ontrast gegenüber die 
Entwicklung der visuellen Bahnen, 
deren Myélinisation sich nu r im Zeit­
punkt der Geburt in Gang setzt. In ­
bezug auf die vestibuläre Kontrolle 
der Augenbewegungen finden sicli in 
der L iteratu r entsprechend u n ter­
stü tz te  Beweise [8, 84]. Bartels [8] 
hat es un ter anderem nachgewiesen, 
daß diese Kontrolle bereits bei den 
Neugeborenen funktioniert. Da das 
vestibuläre System schon bei der Ge­
burt vollentwickelt ist, spielt es als 
V erm ittler der Frühstim ulationen eine 
wichtige Rolle.

Anhand der Untersuchungsergeb­
nisse von Korner und Thomas [46] 
dürfte  mit großer W ahrscheinlichkeit 
angenommen werden, daß sich durch 
Stim ulation des vestibulären Systems 
au f das visuelle System eine W irkung 
ausüben läßt. Weinende Neugebore­
ne, die man aus dem Bett nim m t und 
an die Schulter hebt, unterlassen 
nicht nur das Weinen, sondern gelan­
gen auch in einem spontanen W ach­
zustand und erhalten dadurch unver­
meidlich mehr visuelle Erlebnisse, als 
ob man sie weinend im B e tt liegen 
lassen würde. Das Aufheben des K in­
des bedeutet nicht nur eine vestibu­
läre Stimulation, sondern auch einen 
der senkrechten Position zufolge e n t­
stehenden körperlichen K on tak t, m it­
sam t allen seinen Reizen, den Wärme-, 
Geruch- und taktilokinästhetischen 
Erlebnissen. All dies w irkt stim ulie­
rend auf das Kind ein, nach der Be­
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obachtung der Verfasser werden aber 
die W achsam keit und der optische 
B ereitschaftszustand in erster Linie 
durch das vestibuläre System geför­
dert. D ie Untersuchungsergebnisse 
sprachen dafür, daß das wirksamste 
M ittel zu r Förderung der neurophysio- 
logischen Entwicklung des Neugebo­
renen die vestibuläre Stim ulation ist.

In te ressan t sind die von Fre edman 
[28] bei Frühgeborenen durchgeführ­
ten  Experim ente. Davon ausgehend, 
daß durch  den Inkubator, d. h. durch 
die reizarm e Umgebung die Entw ick­
lung der Säuglinge nachteilig beein­
fluß t wird, kam bei den K indern des 
Versuchsm aterials eine, die Inkubato ­
ren bewegende Schwingkonstruktion 
zur Anwendung. Der R hythm us die­
ser, den  Frühgeborenen eine vestibu­
läre S tim ulation bedeutenden Bewe­
gungen w ar den natürhchen Bewegun­
gen der 8monatigen F ruch t ähnlich: 
Täglich zweimal, je eine halbe Stunde 
lang kam en minütlich 12 Schwingun­
gen m it einem Winkel von 12° zur An­
wendung. Nach der erforderlichen 
A daptationszeit befanden sich die 
m eisten Neugeborenen im relaxierten 
Z ustand  und  zeigten eine signifikant 
erhöhte Körpergewichtszunahme, als 
die Kontrollgruppe. Stellte man das 
Schaukeln ein, verschwanden auch die 
U nterschiede.

A nläßlich der Untersuchung der 
E inw irkung der vestibulären Stim u­
lation au f das Weinen, gelangte 
Ambrose [5] zur Feststellung, daß 
das W einen der Säuglinge, besonders 
aber der Neugeborenen am wirksam ­
sten  m ittels Wiegen zu stillen ist. 
Gordon und Foss fanden sogar, daß

durch W iegen der nicht weinenden 
Säuglinge die Häufigkeit des Weinens 
herabgesetzt werden kann [31].

Die  Hautwahrnehmung

Die neonatalen Funktionen der 
H autw ahrnehm ung sind nur wenig 
bekannt. Aufgrund der Experim ente 
von Montagu [54] ist es aber w ahr­
scheinlich, daß in der auf das F o r t ­
leben gerichteten Akklimatisation die­
ser F a k to r eine wichtige Rolle spielt. 
R eyniers [68] und Hammett [34] 
gelangten anhand von bei Säugern 
durchgeführten Versuchsserien zur 
Folgerung, daß die H aut au f die p sy ­
chologische und physiologische E n t­
wicklung eine bedeutende W irkung 
en tfalte t: D adurch nämlich, daß das 
M uttertier die Genitalien der Jungen  
beleckt, d. h. stimuliert, werden der 
Urogenital-, Gastrointestinal- und 
A tem apparat aktiviert. Im  Mangel 
dieses A kts gingen die germ-free R a t­
ten  ein, da  sie weder Urinieren, noch 
ihre Gedärme entleeren konnten. W ur­
de der m ütterliche Reiz m it einem 
feuchten W attebausch ersetzt , blieben 
die Tiere am Leben.

L au t P rescott [65] füh rt der 
Mangel an  entsprechenden S tim ula­
tionen des somatosensorischen Sy­
stems zu seiner Schädigung und d a ­
durch zu Nervensystem veränderun­
gen bzw. pathologischen V erhaltens­
reaktionen. Im  Laufe der sich m it der 
M utter ausbildenden körperlichen 
Verbindungen (Betreuung, U m ar­
mung, Streicheln) entwickelt sich die 
entsprechende, zur gesunden E n t­
wicklung erforderliche S tim ulation.
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D as L e r n e n

N ach vielen Angaben entwickelt 
sich der Ernährungsreflex M itte des 
ersten  Monats. Die ersten bedingten 
Reflexe sind zwischen dem 7. und 9. 
Lebenstag wahrnehmbar. L aut den 
Versuchsergebnissen von K a sa t k in  
[42a] ist das Neugeborene bereits von 
den ersten Lebenstagen an zum E r ­
lernen bedingter Reflexe fähig. Zu 
denselben Ergebnissen gelangten auch 
L ip s it t  [51] sowie B r a c k b il l  und 
F it z g e r a l d  [12 ].

Aus der Arbeit von B r u n e r  und 
B r u n e r  [14] ist zu entnehmen, daß 
bei der Geburt vollentwickelte, orga­
nisierte, kontinuierliche Haltungen 
existieren und sogar die koordinierte 
D urchführung einiger von ihnen mög­
lich ist; — diese sind in erster Linie 
die un ter der Regulation des autono­
men Nervensystems stehenden und 
zur Lebenserhaltung nötigen Verhal­
ten , wie z. B. das kontinuierliche A t­
men während des Trinkens, ohne daß 
das eine das andere stören würde.

Das Charakteristikum  des Reflex­
lernens ist eine Bewegungsreihe, die 
durch einen gewissen Reiz in Gang 
gesetzt wird. Ein Objekt im Mund 
setz t die Saugebewegung in Gang, 
wenn das Objekt die Handfläche s ti­
m uliert, greift die H and reflexartig zu. 
Außer den durch die spezifischen S ti­
m ulationen ausgelösten Reaktionen 
produziert das Neugeborene Kopf- 
und  Extrem itätenbewegungen, wel­
che nicht durch spezifische Reize her­
beigeführt worden sind. W ährend die­
ser nicht gesteuerten Bewegungen 
kann es Vorkommen, daß die H and­

fläche des Babys zufällig ein Objekt 
berührt, welcher U m stand seinerseits 
den Greifreflex auslöst. A uf diese 
Weise gelangen die O bjekte zuerst 
entweder zufällig, oder durch M itwir­
kung der Erwachsenen in  die Hand, 
in den Mund bzw. in das visuelle oder 
auditive Feld des Kindes.

P a p o u s e k  [55—57] sowie S i q u e - 
l a n d  und L ip sit t  [74] haben auf ver­
schiedenen Ton- und Geruchreizen be­
ruhende konditionierte Reflexketten 
bei Neugeborenen und Säuglingen 
ausgearbeitet. Die Probanden erlern­
ten  ihren Köpf auf Glockenton nach 
rechts und auf Pfeifenton nach links 
zu drehen. Sie drehten sich häufiger 
auf die Seite, von wo sie süße Milch 
erhielten, als auf die andere, von wo 
ihnen ungezuckerte Milch gereicht 
wurde. S iq u e l a n d  [73] ha t bei 3—4- 
wöchigen Neugeborenen m it Hilfe ei­
nes verstärkten Feedbacks eine K opf­
drehreaktion ausgearbeitet. Die Säug­
linge lernten den angenehm en Reiz, 
ohne auslösende Stim ulation, durch 
Kopfdrehen selbst zustandezubringen. 
Zwischen Reflexlernen und  operantem  
Lernen besteht ein großer U n ter­
schied. Beim Reflex wird das E in tref­
fen des Geschehnisses durch  die R eak­
tion des Kindes nicht beeinflußt, d. h. 
daß die Reaktion im Falle eines ange­
nehmen Reizes das Ereignis nicht zu­
standebringen bzw. im Falle  eines un ­
angenehmen Reizes das Ereignis nicht 
verhindern kann. Durch die konditio­
nierte Saugreaktion, die durch die 
Stim me der M utter ausgelöst wird, 
en tsteh t das Erlebnis, Essen im Mund 
zu haben nicht, der Reiz auf den das 
K ind anspricht, meldet nu r das vor­
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aussichtliche Ereignis. H a t es aber 
einm al den Griff gelernt und  schüttelt 
die Klapper, so bringt es das Ereignis 
selbst zustande. Durch das opérante 
Lernen wirkt das Neugeborene auf 
seine Umgebung ein und  ändert sie 
sogar.

E in  völlig neues Forschungsgebiet 
ist die Untersuchung der bei Neuge­
borenen beobachtbaren Aufm erksam - 
keitsprozesse. Wolff [87] stellte im 
Laufe der Untersuchung der motori­
schen A ktivität fest, daß sich die all­
gemeine Aktivität der Neugeborenen 
infolge eines Tons, einer Berührung 
oder dem Nachfolgen eines sich bewe­
genden Gegenstands zufolge verm in­
dert. Um diese Änderungen genauer 
messen zu können, haben ändere For­
scher eine registrierende Anlage ange­
w andt. Haith [33] fand, daß durch 
einen sich bewegenden in term ittieren­
den Reiz das mit nicht E rnährungs­
zweck verübte Saugen abgestellt wird. 
Auf W irkung eines Tons kann die 
Saugbewegung zum S tillstand  ge­
b rach t bzw. ihr A uftreten  verhindert 
w erden.

D ie erste soziale Verbindung: 
Die  Mutter Kind Interaktion

Die mütterliche Attitüde

Die geeignete m ütterliche Betreu­
ung der Neugeborenen ist das Thema 
so m ancher wissenschaftlicher Arbei­
ten  spekulativer Art, m it unsicherer 
Definitionen wie z. B. zärtliche, liebe­
volle Fürsorge, emotionelle Wärme 
oder herzliche A ttitüde. Gleichzeitig

sind n u r wenige kontrollierte F o r­
schungen durchgeführt worden, w el­
che die K lärung der Charakteristika 
dieser Verhaltensweise zum Ziel h a t ­
ten. Die Folgen des Fehlens oder der 
Abwesenheit der Mutter sind wohlbe­
kannt. Spitz [77] und Bowlby [11] 
waren die beiden Forscher, die die 
Aufm erksamkeit am wirksamsten au f  
dieses Problem  lenkten. Spitz b e ­
schrieb die beiden charakteristischen 
Syndrome der im Institu t erzogenen 
Kinder, nam entlich die anaklitische 
Depression und den Hospitalismus, 
welche schwere Entwicklungsretarda- 
tion, K rankheiten  und manchmal so­
gar F rü h to d  zur Folge haben. Ü ber 
ähnliche Erfahrungen hat auch Bowl­
by berich tet. Die sich auf das visuelle 
Gebiet beziehende retardierte E n t ­
wicklung von Zöglingen wurden von 
Fantz [25] demonstriert. L aut Amb­
rose [3] fangen die im Familienkreis 
lebenden K inder einige Wochen frü ­
her zu lächeln an, als die im In s titu t 
erzogenen. P rovence und Lipton 
[67] beobachteten, daß die le tz ter­
w ähnten K inder das Gesicht von 
einer Maske bzw. die verschiedenen 
Gesichte voneinander später zu u n te r­
scheiden lernen, daß sie einen sozialen 
K ontakt nu r selten aufzubauen ver­
suchen, daß das Repertoire ihrer A us­
drucksbewegungen geringer ist und  
daß sie sich im Alter von 12 Monaten 
noch im m er nicht an eine gewisse 
Person binden.

Diese Forscher zogen ihre Schlüsse 
anhand der Beobachtung größerer 
Kinder. In  der Beziehung der K inder 
unter 6 M onaten mißbilligte Ausubel
[6] die Anschauung der »übermäßigen
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Hätschelei« (plentiful fondling). Laut 
A u s u b e l  gibt es nämlich kein Beweis 
dafür, daß im Alter unter 6 Monaten 
die mütterliche D eprivation weiter­
dauernde Folgen hätte. In  dieser in­
fantilen Frühperiode ist die intensive 
m ütterliche Fürsorge überflüssig, weil 
die sich auf die Entwicklung beziehen­
den D aten bei den minimalen Stim u­
lationsmengen ausgesetzten und den 
individuell betreuten Säuglingen adä­
quat ausfallen.

Das Entgegengesetzte scheinen die 
klinischen Untersuchungen von Po­
well und M itarb. [63J zu beweisen: 
Bei emotionell deprivierten K indern 
konnte die Abnorm alität der Funktion 
der adrenokortikalen und des W achs­
tumshormons nachgewiesen werden. 
Bei 14tägigen, von der M utter getrenn­
ten R atten  fanden Hofer und Wei­
ner [38] eine 40%ige Verminderung 
des Herz- und Atemrhythmus. Bei 
den 21tägigen separierten Tieren 
konnte dieses Symptom bereits kaum 
beobachtet werden. Dieser Versuch 
beweist somit die Bedeutung der sich 
in der frühesten Periode vollzogenen 
Deprivation.

Thompson [79] betonte ebenfalls 
die W irkung der Früherlebnisse: 
»Durch die Erlebnisentziehung im 
frühen Kindesalter wird die normale 
Entwicklung ausgesprochen reta r­
diert«.

Es wurde viel darüber diskutiert, 
welcher Faktor eigentlich für die re ta r­
dierte Entwicklung verantwortlich 
ist: der Mangel der M utterliebe oder 
der Mangel der sensorischen Stim ula­
tion? Das Problem ist vielleicht weni­
ger polarisiert, wenn man die Frage so

formuliert: Welche sensorischen E r­
lebnisse bietet die liebevolle m ütterli­
che Betreuung?

1. Sie sichert die Befriedigung der 
Bedürfnisse;

2. sie verm ittelt und m oduliert die 
Außenweltreize:

3. sie ist die Schöpferin der emotio­
nellen Atmosphäre.

U nter den Bedürfnissen (Ernäh­
rung, entsprechende Tem peratur, Si­
cherung der Kleidung, Sauberkeit 
usw.) ist die Ernährung von zentraler 
Bedeutung. Zahlreiche Anhänger der 
analytischen Schule [9, 44, 69, 77] be­
trach ten  die Ernährungsbeziehung 
für den wichtigsten F ak to r der m üt­
terlichen Interaktion.

L au t Klein [44] ist »das Verhältnis 
des Säuglings mit seinen ersten ge­
fühlsmäßigen Objekten, der M utter 
und der Nahrung von Beginn m itein­
ander verknüpft. Deshalb ist die beste 
Annäherung zum V erständnis der 
Kleinkinder dits Studium  der grund­
legenden Charakteristika der N ah­
rung«. Nach Erikson [24] entwickelt 
sich das zu der Welt gerichtete »grund­
legende Vertrauen« im Laufe der E r­
nährungsbeziehung, au f oraler Ebene. 
Bowlby [11] vertrat dagegen die An­
sicht, daß anderen Beziehungsformen, 
wie z. B. dem Lächeln, W einen usw. 
dieselbe Bedeutung zukom m t. Es 
unterliegt keinem Zweifel, daß in der 
ersten Lebenswoche die Interaktionen 
zwischen Mutter und K ind größten­
teils mit der E rnährung Zusammen­
hängen. Brody [13] schrieb, daß 
sämtliche, den Säugling betreffende 
Handlungen der M utter — wenn ihr 
Stil auch noch so unterschiedlich sein

Acta Paediatrica Academiae Sdentiarum Hunyaricae 14, 1973



280 Á. Geiger: Entwicklung des Psychikums

sollte —  eng mit dem Ernährungsstil 
verw andt sind.

D as Ernährungsproblem  m acht der 
M utter viel zu schaffen und  auch die 
A nsichten in dieser Frage sind u n ter­
schiedlich. Die m eistum strittene Frage 
ist, ob die Nahrungszufuhr in best imm - 
ten  Z eitpunkten  oder dem W unsch 
des Säuglings gemäß s ta ttfinden  soll­
te. B eide Extrem e scheinen gefährlich 
zu sein. D ie zu steife, dem Glocken­
schlag angepaßte Ernährung berück­
sichtig t weder die individuellen Be­
dürfnisse des Kindes, noch den U m ­
stand , daß  sich die Anpassungsfähig­
keit des Säuglings nur langsam , s tu ­
fenweise entwickelt. Durch die e n t­
gegengesetzte Extrem e wird aber das 
K ind n ich t dazu vorbereitet, daß es 
die Befriedigung seiner Bedürfnisse 
zeitlich verschiebe, d. h. daß durch 
diese M ethode die Entw icklung der 
Frustrationstoleranz nicht gefördert 
wird. D ie Stellungsnahme von P ik l e r  
[61], nam entlich  die regelmäßige, aber 
nicht allzu steife Ernährungsweise 
läß t die elastische Anpassung an  die 
Bedürfnisse des Kindes und  gleich­
zeitig auch die entsprechende E r ­
ziehung zu.

L e v y  [50] wies darauf hin, daß das 
A ktiv itätsn iveau  des Neugeborenen 
im Z e itp u n k t des Stillens in hohem 
Maße vom  Verhalten der M utte r und 
auf diese Weise von der In te rak tion  
beider P a r tn e r  abhängig ist. Davon 
ausgehend untersuchte Ain sw o r th  
und B e l l  [2] die Frage, im welchem 
Ausm aß die M utter es ihrem Säugling 
erlaub t, seinen individuellen B edürf­
nissen entsprechend zu handeln und 
zwar stud ie rten  sie dieses Problem

im Falle beider Ernährungsweisen (bei 
in bestim m ten Zeitpunkten bzw. u n ­
regelmäßig stattgefundener E rn ä h ­
rung). Ob die M utter es ihrem Säug­
ling erlaubt, langsamer zu trinken, 
etwa ein Nickerchen zu machen, in ­
wiefern sie sich dem Tempo des Babys 
bei der F ü tte rung  mit dem Löffel an- 
paßt und inwiefern sie es im allgemei­
nen zuläßt, daß das Kind in seiner 
Ernährung ak tiv  teilnehme. U n ter 
den neun beobachteten charakteristi­
schen Ernährungsweisen fanden sich 
zwei, die fü r die Entwicklung des K in ­
des am vorteilhaftesten schienen:

Die eine ist die den Bedürfnissen 
des Säuglings angepaßte E rnährungs­
weise, d. h., daß das K ind jeweils zu 
Essen bekom m t, sobald es weinend 
seinen H unger kundgibt. Die A nhän­
ger der zweiten Methode ließen die 
Säuglinge nach einer bestimm ten Z eit­
einteilung fü ttern , aber flexibel eher 
die Regelmäßigkeit, als die steife 
Kontrolle bestrebend; hierbei wurden 
auch die Bedürfnisse des Kindes b e ­
achtet. Es war ein harmonischer P ro ­
zeß, m it liebevollen Reaktionen. Bei 
beiden Gruppen kam eme gewisse 
Form der Regelmäßigkeit zur Geltung.

Die M utter, die die von der A ußen­
welt kommenden Reize verm ittelt und  
moduliert, erfüllt eine doppelte F u n k ­
tion. Einerseits bietet sie durch Siche­
rung einer geschützten Umgebung, 
einen Schutz gegenüber die die R eiz­
schwelle durchdringenden Reize, a n ­
derseits ist sie auch selbst eine Reiz- 
quelle, indem  sie das K ind mit den zur 
Entwicklung nötigen Reizen versorgt. 
Die W echselwirkungen zwischen O r­
ganismus und  Umgebung vollziehen
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sich ste ts durch die sensorischen Sy­
steme. Im  neonatalen Alter sind wegen 
ihres Entwicklungsgrades die aud iti­
ven, taktilen und vestibulären Reize 
wirksam. Durch den engen körperli­
chen K ontakt (Aufheben, Umarmen, 
Streicheln, Betreuen), welcher zwi­
schen M utter und Kind entsteht, si 
chert die M utter die erforderliche 
Stimulationsmenge. Laut der auf tier- 
experimentellen Ergebnissen beru­
henden Hypothese von P rescott 
[65, 66] kann eine unzureichende 
Menge sensorischer Stim ulationen im 
frühesten Lebensalter zu autistischem, 
depressivem bzw. aggressivem V er­
halten führen. Wenn das stim m t, so 
dürfte  dem diesbezüglichen Verhalten 
der M ütter in der Entwicklung der 
späteren Soziabilität eine entscheiden­
de Rolle beigemessen werden. Außer 
dem stimulierenden Effekt bietet die 
M utter dem K ind auch zur visuellen 
und manuellen Exploration der U m ­
gebung eine Möglichkeit. Auf die B e­
deutung dieser Möglichkeiten inbezug 
au f die sensorische Entwicklung hat 
zuerst P iaget [60] hingewiesen, w äh­
rend W h it e  und H eld  [85] den expe­
rimentellen Beweis der These lieferten.

Die affektive Atmosphäre, die die 
M utter in der Umgebung des Kindes 
herbeischafft, ist die Funktion ihres 
Gemütszustandes. In  diesem eigen­
artigen affektiven Klim a melden sich 
affektive Signale, welche das K ind 
auffaßt und auch zyklische Aktion- 
Reaktionen, die es dem Kind ermögli­
chen, die bedeutenden Reize allm äh­
lich in sinnvolle Signale umzuändern. 
Dieses Verhältnis hat Spitz »Dialog« 
genannt [77].

Aus dem Gesagten geht hervor, daß 
jene Faktoren, durch die die R e ta rd a ­
tion des ohne der M utter aufwachsen­
den Kindes verursacht wird, aus dem 
Mangel des Reizinputs, aus dem Man­
gel der explorativen Möglichkeiten 
und aus dem Mangel der M utterliebe
entstam m en.

•

D ie  R ea k tio n enD es N e u g eb o r en en  

Orientation
Durch die auf die sozialen Reize ge­

gebenen Reaktionen verm ag das N eu­
geborene seine Umgebung zu beein­
flussen und dadurch die Entwicklung 
der sozialen In teraktion zu fördern. 
Es lohnt sich z. B. das visuelle Ver­
halten des Neugeborenen u n d  die Art 
und Weise zu beobachten, wie es die 
In terak tion  mit der M utter fördert. 
W ährend des Stillens fix iert es seinen 
Blick häufig auf das Gesicht der M ut­
te r  [32, 77], und je länger es die M ut­
te r  ansucht, desto m ehr befaßt sie 
sich mit ihm, durch Sprache, Gesang, 
Streicheln und Um arm en; durch das 
Feedback dieser H andlungen wird 
aber wahrscheinlich die visuelle Orien­
ta tion  gesteigert.

Wenn die M utter den Säugling an 
ihre Brust drückt, kann sie damit 
Reflexantworten in Gang setzen, die 
das Kind nicht nur besser in Richtung 
der M utter orientieren, sondern ihm 
auch dazu eine Möglichkeit bieten, 
daß es seinen Mund, seine H ände und 
Füße benütze und die M utter an­
klammere. Und je eher sich die beiden 
in dieser Interaktion näher kommen, 
desto kräftiger werden die gegenein­
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ander gerichteten relevanten Reaktio­
nen. Die m ütterliche Stim m e kann es 
bewirken, daß das K ind  seinen Kopf 
d reh t und Töne des Wohlbefindens 
lau t werden läßt. N ach den E rfahrun­
gen von Wolff [89] entstehen A nt­
w orten von dieser differenzierten Art 
bereits im Laufe der ersten  24 Stun­
den. Leise Töne setzen m ehr suchende 
Bewegungen in Gang, als laute. Das 
ist die Grundlage aus der sich die das 
3wöchige Alter charakterisierenden, 
durch die menschliche Stim m e ausge­
lösten Antworten entwickeln. Das In ­
teresse des Kindes für die Stimme der 
M utter veranlaßt sie noch m ehr zu ihm 
zu reden, was es seinerseits zur Folge 
hat, daß der Säugling den ertönten 
L au ten  noch mehr Aufmerksamkeit 
entgegenbringt. Im  Laufe dieser ge­
meinsamen bekräftigenden Aktion 
kom m t es aller W ahrscheinlichkeit 
nach zur Steigerung der auditiven 
In terak tion  zwischen M utter und 
Kind.

D urch  die angeborenen, unbeding­
te n  R eflexe, wie Saug-, Greif- und 
Mo Koscher Reflex, w ird  das K ind 
ebenfalls in R ich tu n g  der M utter 
o rien tie rt.

Kopfdrehen und Saugen

P rechtl  [64] befaßte  sich ein­
gehend mit der U ntersuchung des 
Kopfdrehens, mit dessen Hilfe der 
M und des Neugeborenen m it der 
Brustw arze in Berührung kommt. 
Dem Verfasser nach sind zwei Formen 
dieser Bewegung zu unterscheiden: 
E ine sich ändernde Bewegung von 
Seite-zu-Seite, die den E indruck eines

fixen Aktionsmodells erweckt und 
durch mehrerlei perioralen taktilen 
Stim ulationen ausgelöst werden kann. 
Die Bewegung ist stereotyp und wird 
auf Reizung eines jeden Punktes einer 
breiten Zone auf identische Weise 
ausgelöst.

Die andere Verhaltensform, das ge­
steuerte Kopfdrehen ist bereits auf 
höherer Stufe organisiert . Insofern ein 
tak tile r Reiz unm ittelbar die Lippen­
ränder betrifft , dreht sich der K opf in 
R ichtung des Reizes. Wenn der Reiz 
für längere Zeit konstant ist und sich 
danach im Kreis bewegt, beschreibt 
der K opf dieselben Bewegungen. Das 
beweist nicht nur, daß die Bewegung 
durch den taktilen  Reiz ausgelöst 
wurde, sondern auch den Um stand, 
daß Form  und Richtung der Bewegung 
durch die genaue Lokalisation der 
Reize determ iniert werden.

Das von Seite-zu-Seite fixierte A k­
tionsm odell konnte bereits bei F rü h ­
geborenen von 28 Wochen ausgelöst 
werden, w ährend sich das gesteuerte 
Kopfdrehen nur später entwickelt und 
sich nu r bei etwa zweidrittel der reifen 
Neugeborenen auslösen läßt. Die üb ri­
gen Säuglinge überstehen zumeist 
eine Phase, während der beide Modelle 
zu beobachten sind. Das gesteuerte 
K opfdrehen kann am leichtesten beim 
hungrigen K ind ausgelöst werden, da 
diese, sich der Brustwarze nähernde 
Bewegung ein integrierter Teil der E r ­
nährung ist. Das gesteuerte Kopf- 
drehen orientiert das Kind darüber 
hinaus jedoch auch unabhängig vom 
Stillen in R ichtung der M utter. Blatj- 
v elt  und  McKenna [10] haben die 
P räzisitä t des auf W irkung des Reizes
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zustandekommenden Kopfdrehens 
m ittels Filmaufnahmen demonstriert: 
W enn sich der tak tile  Reiz vom Ohr 
in Richtung des Mundes bewegt, dreht 
das K ind seinen Kopf, um  den Reiz 
zu finden; wenn sich der Reiz in en t­
gegengesetzter R ichtung bewegt, fol­
gen die Mundbewegungen der R ich­
tung des Reizes. Das Ergebnis ist in 
beiden Fällen identisch: das Kind 
wendet sich aktiv  dem Reiz zu.

Die andere Verhaltensform, die sich 
in den ersten Lebenstagen ausbildet, 
ist die Orientation des Neugeborenen 
in Richtung der B rust oder der 
Flasche, noch bevor sein Gesicht oder 
Mund damit in B erührung kommt. 
Diese antizipatorische Orientation er­
scheint laut Call 115] schon anläßlich 
der vierten F ü tterung  und ist bei der 
zwölften bereits allgemein zu beobach­
ten. Diese Untersuchungen ergaben 
ferner, daß Neugeborene, bei denen 
sich diese Orientation nur langsam 
entwickelt hat, beim F ü tte rn  einen 
nur minimalen körperlichen K ontakt 
mit der M utter gehabt haben. Die 
antizipatorischen Bewegungen wer­
den somit nicht durch das Erblicken 
der Brust oder der Flasche, sondern 
durch die in Betreuungsposition er­
haltenen taktilen und/oder proprio­
zeptiven Reize ausgelöst. N ur vom 3- 
monatigen Alter an werden diese Be­
wegungen durch das Sehen gesteuert.

Festklammern

Die Berührung der Handfläche des 
menschlichen Neugeborenen löst den 
Greifreflex aus. Das K ind klammert 
sich so stark an, daß es hochgehoben

sein eigenes Gewicht einige Sekunden 
lang aushält. Schlägt man auf das 
B ett des rücklings liegenden Säuglings, 
en tsteh t der MoROsche oder Um klam ­
merungsreflex. Die Rolle und Bedeu­
tung dieser beiden Reflexe hat H er­
mann  [36] erkannt. Seine sich auf den 
Um klam m erungsinstinkt beziehende 
Theorie beruht auf der bekannten T a t­
sache, daß die Nachkömmlinge der 
anthropoiden Affen die ersten Wochen 
ihres Lebens fest an den mütterlichen 
K örper angeklammert verbringen. 
H erm ann  nahm an, daß sich auf 
einer niedrigeren Stufe der Entw ick­
lung auch die Menschenskinder ähn­
lich verhielten, da ja das Neugeborene 
gezwungen war, sich an das Fell der 
auf Bäum en lebenden M utter festzu- 
klam mern. Die Greif- und  Klamm er­
bewegungen des menschlichen Neuge­
borenen standen somit einst im Dienste 
der Lebenserhaltung und  haben heute 
ihre biologische Bedeutung bereits 
verloren.D ieErscheinung, daß sich das 
K ind an die M utter klam m ert ist also 
als eine eigenartige menschliche Si- 
cherheits- und K ontaktsuche zu be­
werten.

Lächeln

Nach der Ansicht mehrerer Verfas­
ser ist das schon 1 2 Stunden nach
der G eburt beobachtbare spontane 
Reflexlächeln ein Vorbote des späte­
ren sozialen Lächelns. Die grimassen­
hafte Mundbewegung, die zumindest 
morphologisch als Lächeln interpre­
tie rt wird, beeindruckt den Beobach­
ter während den ersten drei Wochen 
fast überhaupt nicht, d. h., daß es
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keine funktionelle Konsequenz hat. 
In  der vierten und fünften W oche, 
oder aber auch früher ist das Lächeln 
noch im m er kurzfristig, aber doch e t­
was reifer und es scheint auch eine 
soziale W irkung auszustrahlen. Diese 
beiden W ochen bilden somit einen 
Ü bergang zur nächstfolgenden Phase, 
zum sozialen Lächeln, welches die 
E lte rn  entzückt und am wirksam sten 
ihrem  K inde zu orientiert.

W einen

Die bisher angeführten infantilen 
R eak tionen  werden durch die U m ­
gebung gerne gesehen bzw. gefördert, 
d. h. daß ihr Erzeuger ein sozialer 
Reiz ist. Beim Weinen stehen die 
Dinge um gekehrt, es wird durch den 
sozialen Reiz behoben. Die U m gebung 
e rträg t das Weinen schlecht und 
k äm p ft m it aller Mühe dagegen.

E s g ib t mehrerlei Typen des W ei­
nens u n d  ein jeder hat seine eigenen 
C harakteristika, was Modell, Tonhöhe 
sowie kausale oder behebende, die 
U m gebung des Säuglings betreffende 
S tim ulation  bzw. Wirkung anbelangt. 
Das W einen veranlaßt die M utte r im 
allgemeinen etwas dagegen zu tun. 
Das W einen des Säuglings kann  m an 
ta tsäch lich  nur schwer tolerieren und 
zwar lau t A mbrose [3] hauptsächlich 
deshalb, weil die Variationen h in­
sichtlich R hythm us und D auer äußerst 
groß sind: damit will gesagt werden, 
daß m an  sich nur schwer da ran  ge­
wöhnen kann. Eine jede M utter 
weiß es, daß jedes Kind aufse ine  indi­
viduelle Weise weint. Tonspektro- 
gram m e haben es nachgewiesen, daß

vom Standpunkt der Identifizierung 
des Neugeborenen aus, die »Weinen­
abdrücke« geradeso individuell sind, 
wie die Fingerabdrücke [89]. Die 
M utter lernt rasch das W einen ihres 
Säuglings zu erkennen. E tw a die 
H älfte der von F orm в Y [26] beobach­
teten  23 M ütter lernte die Stimme 
ihres Kindes innerhalb von 48 S tun ­
den kennen und verwechselte sie da­
nach nicht mehr.

Das Hungerweinen beginnt stufen­
weise und wird allmählich rhythm isch, 
während das schmerzbedingte Weinen 
plötzlich beginnt und von arrhythm i- 
schen Charakter ist. Ein d ritte r, von 
W olfe [89] beschriebener Typ ist dem 
Trompetengeschmetter ähnlich und 
wird im allgemeinen als ein Zeichen 
des Zornes betrachtet. Besonders u n ­
angenehm und schmerzlich anzuhören 
ist das Weinen der hirnbeschädigten 
Kinder. Das im allgemeinen rhy thm i­
sche Weinen des Neugeborenen h a t 
außer dem Hunger noch manche ande­
re Ursachen. E in jäh auftretendes 
Weinen wrird  wahrscheinlich durch 
einen äußeren Stimulus ausgelöst, 
während innere Veränderungen oder 
Abkühlen das Baby zum m it Quenge­
lei beginnenden, sich langsam auf- 
bauenden Weinen veranlassen. Der 
äußere, das rhythm ische W einen in 
Gang setzende Reiz besteht aus p lö tz­
lichen Geräuschen, bzw. krassen Ä n­
derungen der Beleuchtung oder der 
Körperlage. Hierher gehört auch die 
Nacktheit: So manche K inder begin­
nen zwischen der 2. und 4. Lebens­
woche zu weinen, sobald sie entblößt 
werden und bleiben, sobald man sie 
anzieht oder mit einem Lacken be-
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deck t, sofort w ieder still. F rierende 
oder hungernde N eugeborene bringen 
ihren  K um m er häufig  m it rh y th m i­
schem  W einen zum  A usdruck, wel­
ches sich langsam  au f b au t u n d  m ittels 
F ü tte rn  oder Zudecken zu beheben 
ist. Zuweilen weinen auch  w arm  ge­
haltene und s a tte  Säuglinge au f diese 
rhy thm ische A rt; die U rsache dieser 
K lagetöne ist u n b ek an n t, verschiede­
ne Töne, besonders m enschliche S tim ­
m en oder tak tile  R eize (Lutscher) 
oder W iegen sind ab er w irksam e 
T rostm itte l.

P o pper  und M itarb. [62] haben 
m ittels W einen-Identifizierung und 
analysierende Beschreibung (Noten­
schrift) nachgewiesen, daß die indivi­
duellen, das Lebensalter charakteri­
sierenden Zeichen des Weinens bereits 
im frühen Säuglingsalter erscheinen.

D as b r e it e r e  soziale Milieu

In  der N eonatalperiode ist die D o­
m inanz der M u tte r—K ind-V erbin­
dung  derm aßen ausgeprägt, daß die 
Rolle des V aters verschw indend ge­
ring  zu sein scheint. D ie B edeutung 
des V aters ist indessen vor allem an ­
gesichts seiner die M u tte r betreffen­
den  W irkung u n d  der A usbildung der 
em otionellen A tm osphäre d er Fam ilie 
keineswegs zu un terschätzen . E in er­
seits b ietet seine Persönlichkeit jene 
Sicherheit, in der das M u tte r— K ind  
D uo ungestört funk tion ieren  kann, 
anderseits ü b t der in der Pflege ak tiv  
teilnehm ende V ate r a u f das K in d  auch 
eine d irekte W irkung aus.

G roßelter u nd  G eschw ister sind 
ebenfalls Teile der kom plexen Milieu-

W irkungen und  d a  das Neugeborene 
die ersten  L ebenstage in d e r Säuglings- 
ab teilung  verbring t, ist es auch den 
dortigen  E inw irkungen ausgesetzt.

W enn m an den K reis noch m ehr e r­
w eite rt, so ist auch die B ehaup tung  
stichhaltig , daß das N eugeborene vom 
M om ent seiner G eburt an  m it seiner 
gesam ten  sozialen U m gebung in B e­
rü h ru n g  kom m t, m it dem  G rund­
m odell deren K u ltu r, den  hygieni­
schen V orschriften, den B etreuungs­
gew ohnheiten und  den gesellschaftli­
chen E rw artungen .

Im  oben G esagten w iderspiegeln 
sich die A ufgaben des m odernen 
K inderarz tes, die sich in  folgendem 
zusam m enfassen lassen: Ü berw achung 
des G esundheitszustandes der K inder, 
U n te rs tü tzu n g  u nd  L eitu n g  des P fle ­
geverhaltens der E lte rn , was auch d a ­
zu beiträg t, daß sich ih re  B eklem ­
m ungen verm indern; R egelung der 
in tu itiv en  m ütterlichen  S te llungnah­
m e u nd  der E in füh rung  der Gewöh­
nungsm ethoden sowie Ü berm ittlung  
d er gesellschaftlichen E rw artungen . 
M an könn te  sagen, daß  d e r A rzt jener 
F ilte r  ist, durch  den d ie fam iliären 
u n d  gesellschaftlichen E inw irkungen 
das N eugeborene bzw. den  Säugling 
erreichen.

D ie Lösung all dieser A ufgaben e r­
fo rdert vom A rzt auch psychologische 
K enntn isse un d  hochgradige F lex ib i­
litä t. E s ist näm lich viel leichter eine 
ex trem e Stellung einzunehm en. Die 
M u tter beanspruch t eine unzw eideuti­
ge F ührung  u nd  e rw arte t fa s t, daß der 
A rzt bereits in vornherein  passende 
R atsch läge fü r eine jede voraussich t­
liche Lage erteile. D as kram pfhafte
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F esth a lten  an den Regeln d ien t aber 
keineswegs den Interessen des Kindes, 
da  es die spontanen emotionellen R e­
aktionen  der M utter zum Stillstand 
bringt und  ein unbiegsames V erhalten 
zur Folge hat. Auf diesem Gebiet 
wäre die Berücksichtigung des P rin ­
zips der Stufenfolge von W ichtigkeit: 
Man sollte vom Neugeborenen nicht 
zu viel Regelmäßigkeiten und  »Diszi­
plin« erw arten — die Geburt allein be­
laste t es ohnehin m it einer Reihe 
nicht leicht zu lösenden Anpassungs- 
aufgaben — sondern eher dahin - 
streben, daß es einer graduellen Ange­
w öhnung zufolge die W elt als freund­
lich empfinde.

In  unserer K ultur wird das Neuge­
borene unm ittelbar nach seiner Ge­
bu rt von  der M utter getrennt, um  sie 
nur anläßlich der Fü tterung  wieder­
zusehen. G eg esi K iss  [30] m einte da ­
m it im Zusammenhang, daß sich die ve­
getative emotionelle Verbindung zwi­
schen M utter und Kind wegen dieser 
T rennung nicht kontinuierlich aus- 
bildet, d. h., daß in diesem Bereich 
Verletzungen entstehen. Auf die W ich­
tigkeit des engen körpernahen Mut-
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Serum transferrin, serum iron and total iron 
[binding capacity: the role of transferrin 

in nonspecific immune defence
By

S . C s o r b a , J u d i t h  J e z e r n i c z k y , É v a  D v o r á c s e k

D epartm ent o f  Paediatrics, U niversity  M edical School, D ebrecen  
(R eceived Ju ly  3, 1973)

Serum  transferrin, serum-iron and to ta l iron-binding cap acity  were 
measured in several hundred serum sam ples from healthy neonates, infants 
and children, further from  prem ature in fants o f 1500 to  200 g  birth weight 
and from p atien ts w ith  different infections. Transferrin w as estim ated  by 
an im m unological procedure, and th e  ratios o f saturated and unsaturated  
fractions were calculated. Transferrin saturation w ith  iron w as h igh  in the 
first days o f  extrauterine life bu t in  infants it decreased below  the ratio 
1/3 typ ica l o f  ad u lt age. This is believed  to  be due to  an increase in the 
synthesis o f  transferrin from the second m onth onward together w ith a 
marked decline o f  the serum iron level. I t  is not until 1 to  2 years o f age 
that the saturated/unsaturated transferrin ratio reaches th e  ad u lt figure 
o f 1/3 : 2/3

Saturation o f  transferrin in prem ature infants was found largely the 
same as in full-term  infants, owing to  a proportional reduction in  th e  serum  
transferrin and iron levels. In  the second h a lf of the first trim enon th e  trans­
ferrin level in the prematures tended to  atta in  th at o f fu ll-term  infants, 
w ith the free iron binding capacity  remained higher ow ing to  th e  initially  
lower serum iron value. The differences disappeared by th e  end o f the 
second year.

In protracted infections the serum  transferrin and iron concentra­
tions were sign ificantly  lower than in  age m atched norm al controls. The 
serum transferrin level decreased m ore than that o f  iron, therefore it is 
primarily th e  free iron-binding cap acity  w hich decreases w ith in  th e  range 
o f total iron binding capacity.

The part played by transferrin in nonspecific im m unity  as w ell as its 
possible m echanism s are interpreted in th e  light o f  the literature.

I t  has long been known th a t tran s­
ferrin, which shares the migratory 
character of the ßx-globulins, is p ri­
marily involved in the  intermediary 
metabolism of iron [21, 23, 28]. There 
is also increasing evidence th a t this 
iron binding globulin belongs to the 
nonspecific immune defence system 
[7, 10, 14, 15, 19, 22, 24, 26]. This fact 
is especially im portant in the neonatal 
period and infancy, when the primary

carriers of specific im m unity, the 
immunoglobulins, have not yet a tta in ­
ed adequate serum levels. The results 
yielded by earlier indirect methods 
showed a wide divergence between 
adults, full-term and prem ature neo­
nates [24, 29, 30, 31]. It was therefore 
deemed of interest to determ ine the 
normal values in relation to  age and 
biological m aturity by th e  aid of im­
munological methods and  to  study
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th e  possib le  relationships b e tw een  cer­
ta in  infections, and th e  seru m  tra n s ­
fe rrin  (ST), serum iron (SI) a n d  to ta l 
iron  b in d in g  capacity (T IBC ).

M a t e r i a l  a n d  M e t h o d

T he norm al ranges were estab lish ed  on 
th e  basis o f  several hundred sei'um  sam ples

used in  fourfold dilution. For the evaluation  
o f the precip itation  rings, a  calibration  
graph w as p lotted , using th e  W H O  
standard serum  N o. 67/97 (F ig. 1). I ts  
standard concentration  was taken as 10 
units, in  conform ity  w ith the procedures 
for th e  m easurem ent o f  im m unoglobulins. 
The abscissa represents the logarithm s of 
the an tigen  concentrations in W H O  units, 
the ordinate those o f  the precipitation

300 0

2000 -

1000 :
s  transferrin

antigen concentration 
(WHO units)

F i g . 1 . Calibration graph for ST  estim ation. On th e  abscissa, logarithm s o f  antigen  
con cen tration  in W HO -units; on  th e  ordinate, those o f  th e  precipitation areas in sq .m m

ob ta in ed  from  full-term and prem ature neo­
n a tes , in fan ts and children w ith o u t any  
ev id en ce  o f  actual disease, further from  a 
h ea lth y  population o f creches and  day- 
nurseries. In  this manner th e  individual 
figures represent the m ean v a lu es for a 
m in im u m  o f 20 to  30 children in  every  age 
group. In  addition, a group o f  in fa n ts  and 
ch ildren  w as studied who h ad  som e pro­
tracted  recurrent infection su ch  a s otitis, 
s in u sitis , pyuria, pneum onia or skin in ­
fection .

E stim a tio n  o f ST was carried out by  
M an cin i’s technique w ith  som e m odifi­
ca tio n s as follows.

A n ti-hum an  transferrin serum  L 20 К  
raised  in  rabbits (Human, B u d ap est) was

areas in  sq. m m . I t  is seen from  the graph  
th a t th e  correlation o f the antigen  con ­
centration  w ith  the precipitation area is 
linear on ly  w hen the values are p lo tted  on a 
logarithm ic basis. The values can also be e x ­
pressed in  term so fm g per 100 m l w ith  re­
ference to  th e  standard concentrations used.

The SI concentrations and T IB C  were 
determ ined and the saturated/unsaturated  
transferrin ratio  was calculated w ith  the  
understanding th a t 1 g  o f  transferrin  
binds 1.26 m g iron or, in other term s, th a t 
TIBC (/ig/100 ml) : 1.25 =  transferrin
m g/100 m l [17].

T IB C  w as s tu d ied  by  th e  m e th o d  o f S c a r - 
LATA and M o o r e  [27]. SI w as e s tim a te d  by 
th e  B e c k m a n  — Spin c o  m icrom ethod .
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F i g . 2. Mean values and standard deviations o f  ST, ST and TIBC  in h ea lth y  children 
betw een 0 and 14 years o f age. F ull colum ns represent the saturated, the em p ty  columns 
the unsaturated fraction o f  transferrin. Interrupted line: ST. C ontinuous line: TTBC

R e s u l t s

Fig. 2 represents the transferrin 
values for the different age-groups. 
As it is seen, ST is highly saturated  in 
the first days of extrauterine life. 
Though in the  course of the sub­
sequent days of the neonatal period 
the transferrin concentration declined 
to  some extent, its sa turated  fraction 
was none the less prevalent, presum ­
ably in consequence of liberation of 
iron resulting from the breakdown of 
erythrocytes. An increase in the SI 
level after a transitory  decline is in ­
deed obvious. A fter the first m onth 
the saturated/unsaturated  transferrin 
ratio is greatly modified parallel with 
an increase in TIBC. A fter the second 
or th ird  month, transferrin saturation 
failed to  a tta in  the figure of 1/3 regard­
ed as typical. This m ust have been due 
to  the fact th a t after the first month 
transferrin synthesis is increased as re ­
flected by its high serum level, while 
the SI concentration decreases g rad­

ually. Between one and  two years 
of age, though its level being in the 
neighbourhood of adult values, the 
transferrin is still poorly saturated 
with iron. Subsequently the serum 
ST and SI concentrations regarded as 
physiological, in other words the nor­
m al ratio of saturated/unsaturated  
transferrin (1/3 : 2/3), are gradually 
a tta ined  [23].

Fig. 3 compares the  values of full- 
term  infants with those of prematures 
of 1500 to 2000 g b irth  weight. I t  can 
be seen that in the first m onth of life 
there is no significant difference in 
transferrin saturation between the 
two groups, owing to  a proportional 
reduction in both ST and SI con­
centrations in the prem atures. How­
ever, in the second half of the first 
trimenon the ST level of the pre­
m atures tend to a tta in  those of the 
full-term infants while their initially 
reduced SI concentration declines 
still further. As a  result, though at 
this tim e the TIBC of prematures
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F ia . 3. ST , SI and TIBC in prem ature and full-term  in fants. The colum ns at the le ft 
represen t the values for th e  fu ll-term  infants, those a t th e  righ t the values for the pre­
m atu res. D ivision of the co lu m n s m arks the saturation o f  transferrin. Lower part: 
sa tu ra ted . Upper part: unsaturated . The SI and TIBC values also correspond to  full- 
term  in fa n ts  and prematures. T h e m ean o f both param eters is higher in  the full-term  

group. The h a tch ed  areas represent th e  scatter

3 5 0  u

30 0  §■_ 
о  E 

2 5 0  с т о  с о
200 -6 V.£ oi
150 ^

F ig . 4. ST, SI and TIBC in h e a lth y  infants 0 to  2 years o f  age. L eft side: the sam e 
p aram eters o f  an age-m atched sim ilar population w ith  protracted  infections. (Signs as

in Fig. 2)

equals th a t  of full-term infan ts, their 
free iron binding capacity is still 
higher. This difference disappeared 
by th e  end of the first year.

In  Fig. 4 the  values for patients 
with p ro tracted  recurrent bacterial 
infections are confronted with those 
for a corresponding age-matched nor-
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mal group. In  the group w ith chronic 
infections, the values for both tra n s­
ferrin and iron are significantly lower 
than  in the normal control group. The 
fall in the ST level being more m arked 
than  in the SI level, the unsaturated/ 
satu rated  transferrin ratio shifts to ­
ward the saturated  fraction in the 
presence of a reduced ТГВС.

D iscussion

The earlier procedures for the 
measurement of ST based on colour 
reactions, on the inhibition of growth 
of Shigellae, or on the retitration  of 
excess iron after supersaturation of 
the serum, were fraught with major 
sources of error. Since it had become 
known th a t transferrin had antigenic 
properties and th a t it was possible to 
raise high-titre specific antibodies 
against it, the immunological pro­
cedures for its measurement have 
gradually gained prevalence. The im ­
munological procedures [1, 11, 18, 32] 
have the following advantages over 
the earlier methods: they  measure the 
protein itself instead of its iron b ind­
ing capacity, they require no iron-free 
samples, the results are independent 
of the iron saturation, and the pres­
ence in serum of C 0 2 due to  contact 
w ith air does not interfere with the 
result [17].

Our studies of iron metabolism ex­
tending from birth  to  the age of 14 
years have allowed a closer insight 
into its successive stages of devel­
opment and into the quantita tive  
changes in the ST level and iron m etab­
olism itself in certain abnorm al condi­

tions. On the evidence o f our findings, 
the values for transferrin as well as 
for TIBC of the newborn are low in 
comparison to those of th e  adu lt. The 
iron supplies received from  th e  mother 
during intrauterine life and  the  iron 
originating from the postnata l break­
down of erythrocytes sa tu ra te  this 
capacity almost to  the full. However, 
in the second m onth of life transferrin 
synthesis gradually increases parallel 
w ith a decrease in the S I level, thus 
resulting in an increase of free iron 
binding capacity. This shift ensues in 
prem atures and in full-term  infants 
alike but between the second and 
th ird  months it is more expressed in 
prem atures because in these the  re­
duction in SI concentration is more 
m arked than in full-term  infants 
despite the largely identical ST levels. 
I t  has to  be mentioned th a t  in Fig. 3 
only the  values for a single group of 
prem atures have been confronted 
w ith those of full-term infants. W ithin 
the prem ature population we find 
similar differences related to  the  stage 
of biological m aturity  as we do 
between the prem ature and  the  full- 
term  group. This is in agreem ent with 
the observations of W e ip p l  [31].

According to  earlier knowledge, 
transferrin, despite its sm all molecular 
weight (88,000) fails to  pass the 
placental barrier [16] b u t it is de­
monstrable in the foetal serum  at a 
gestational age of a few m onths [8] 
and by the time of b irth  it  has a tta in ­
ed fairly high concentrations. This in­
dicates th a t it either belongs to the 
protein fractions which are formed in 
the young foetus or, else, th a t, con-
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t ra ry  to  general belief, it is capable of 
transp lacen ta l passage. The possibility 
o f transferrin  synthesis early  in in tra ­
u te r in e  life is indicated by  the  fact 
th a t  its  serum level in th e  foetus as 
well as in the newborn is unrelated  to 
th a t  o f the mother [8]. M oreover, in 
th e  neonata l period and in infancy, in 
cont ra s t to  the protein fractions of un ­
questionably  m aternal origin (e.g. 
IgG ), there  is a continuous increase m 
its level without any rem arkable 
tra n s ien t decline.

T he correlations between ST, TIBC 
an d  S I thus account for th e  unre­
sponsiveness to iron m edication of the 
trim enon  anaemia p revalen t in pre­
m atu res , particularly in  th e  first 
period . The present findings make it 
even questionable w hether it  is pos­
sible to  prevent an iron-deficiency 
anaem ia  between the 3rd  and 4th 
m on ths of life by early iron treatm ent. 
I n  fac t, in the first m onth o f life, the 
tran sferrin  is highly sa tu ra ted , so that 
no significant uptake of iron is pos­
sible before the transferrin  level has 
increased parallel with the  decrease in 
th e  concentration of SI, m aking thus 
som e free iron binding capacity  avail­
able. Since it is only a fte r  th is  change 
th a t  iron stores can be form ed, any 
substan tive  iron m edication is useless 
before the manifestation of iron- 
deficiency anaemia.

A tten tion  must be draw n to  the role 
o f iron  in the resistance to  infections. 
I t  has long been known th a t  infective 
processes are associated w ith dis­
tu rbances  of iron m etabolism  [15], as 
reflected  by the sim ultaneous de­
crease in the Si-level and  in TIBC.

The reduction in SI was at first a ttr ib ­
uted to  a failure of transferrin syn­
thesis following upon the infection. 
On the o ther hand, the fact th a t SI is 
normalized earlier than  ST seems to 
suggest th a t  infective hyposideraemia 
is unrelated  with the reduction in 
TIBC. W hile the hyposideraemia ac­
companying an infective process may 
be due to  increased iron demands by 
the R ES, the  decrease in TIBC seems 
to be due to  a shift in the regulatory 
mechanisms of iron metabolism rather 
than  to  some disorder of protein syn­
thesis [15]. In  fact, the cause of the 
upset of equilibrium between syn­
thesis and  breakdown in acute in­
fective processes must be sought in a 
transito ry  hypercatabolism while the 
rate  of synthesis remains normal [19].

R ecent studies have throw n more 
light on the  biological function of 
transferrin. There is convincing evi­
dence th a t  it increases the resistance 
to Gram -negative bacteria, in the 
first place to  E. coli. I t  has been 
shown by  B ullen  et al. [7] th a t  lacto- 
ferrin and transferrin of hum an milk, 
when th ey  are unsaturated  w ith iron, 
are strongly bactericidal and bacterio­
static to  E . coli 0  11/B4, while their 
sa tu ration  with iron abolishes this 
activity . F u rthe r studies then  reveal­
ed th a t  the  iron binding proteins of 
hum an milk are closely involved in the 
resistance to  E. coli enteritis. To con­
firm this, it has been shown th a t, on 
saturation  with iron of ST, the 
bactericidal and bacteriostatic effects 
on E. coli of normal rabbit serum are 
lost [5]. In take  of iron increases the 
susceptibility of guinea pigs to  E. coli

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



S. Csorba et al. : Transferrin and immune defence 297

О 111 infections [4] and by promoting 
its growth in the kidney, leads to  the 
appearance of renal abscesses in mice 
and rats [9]. Saturation of ST with 
iron has been found to  abolish passive 
im m unity to Cl. welchii type A in the 
guinea pig [2] and to Pasteurella sep- 
tica in mice [3].

R ogers et al. [26] have shown th a t 
transferrin-beta2-globulin or trans- 
ferrin-IgG mixtures have the same in­
hibitory effect on the growth of Cl. 
welchii as whole serum has. Griffiths 
[12, 13] assumes on the  evidence of 
studies of the action of specific an ti­
serum on Pasteurella septica th a t the 
specific antibody interferes directly 
w ith the biochemical processes of the 
bacterial body thus blocking the 
accumulation of RNS and arresting 
bacterial growth w ithin a short time. 
This activity  too is blocked on sa tu ­
ration of transferrin w ith  iron.

In  the light of these facts the iron 
binding proteins seem to  play a signif­
icant part in the resistance to  in-
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La septicémie du Nouveau-né
Par

V. F. L u k á c s  et M á r ia  J á m b o r i

H ôpital Pédiatrique A páthy István , Budapest, Hongrie 

(R egu le 11 ju ilet 1973)

Du 1er avril 1966 au 31ème décembre 1972, 890 nouveaux-nés ont 
été traités. P endant ce tem ps, 46 cas de septicém ie du nouveau-né ont été 
observés, dont 35 sont décédés. La sym ptom atologie, la bactériologie ainsi 
que l’évolution  de la maladie sont d iscutées en détail. Comme un fa it carac­
téristique, la progression m arquée des bactéries G ram -négatives — en 
premier lieu  celle du Pyocyaneus — est soulignée. La grande im portance 
de la thérapie com plexe e t de la prophylaxie est égalem ent m ise en  relief.

On pourrait dire que nous assistons 
actuellement à la «renaissance» de la 
septicémie du nouveau-né — bien 
que sous une forme différente.

La description classique et précise 
de la maladie — qui a pu être observée 
dans un grand nombre de nos cas sous 
une forme tout à fait analogue — nous 
a été donnée dans le Manuel de Pédia­
trie de BÓKAY et F l e s c h  (1925). Selon 
cette description, l’infection peut se 
produire pendant la vie intra-utérine, 
de manière transplacentaire ou héma­
togène, par le liquide amniotique; par 
ailleurs, l’infection peut se produire 
pendant l’accouchement, véhiculée 
par les sécrétions des voies génitales; 
par voie extra-utérine: selon la porte 
d ’entrée, à travers l’ombilic, la peau, 
les voies respiratoires, l’oreille, le tube 
digestif, ainsi qu’à travers les organes 
génito-urinaires. E n  nous basant sur 
les données de la littératu re  [6, 8, 11, 
13] ainsi que sur nos propres expé­

riences, nous ne trouvons des diffé­
rences que dans l’ordre de succession 
des voies d ’infection m entionnées ci- 
dessus. La grande im portance des 
facteurs de prédisposition a été sou­
lignée déjà par BÓKAY et ses collabo­
rateurs.

La différence décisive appara ît dans 
la bactériologie de la maladie. Selon la 
description de B ó k a y , on pourrait 
établir l’ordre de fréquence suivant 
pour les agents pathogènes.

T a b l e a u  N o. I 

B ó k a y -F le s c h  (1925)

1. Staphylocoques
2. Streptocoques
3. D iplocoques pneum oniae (F raenkel— 

W eichselbaum)
4. Entérocoques (Escherich)
5. E . coli
6. P yocyaniques (pseudom onas aerugi­

nosa)
7. Paratyphus
8. Proteus
9. M éningocoques

10. Gonocoques
11. B acillus influenzae
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E n  classant les septicém ies du 
nouveau-né par «époques» celle-ci 
pou rra it être considérée comme la 
«première époque ».

I lh n e  époque de la maladie: Avec 
l’am élioration des conditions hygié­
niques, avec l’apparition et l’usage ré­
pandu des antibiotiques, la septicémie 
du no veau-né n ’est plus observée de­
puis longtemps qu’exceptionnelle­
m ent. Certaines de ses formes, par 
exem ple la septicémie due aux  gono­
coques, a pour ainsi dire disparu. Les 
septicém ies tardives qui é ta ien t liées à 
la furonculose — alors qu ’il y  avait de 
80 à 100 furoncles à ouvrir e t à isoler 
chaque m atin chez le nouveau-né — 
sont actuellement presque inconnues 
des jeunes pédiatres.

I l le m e  époque de la m aladie est ca­
ractérisée par une poussée de souches 
staphylococciques résistan tes aux 
antibiotiques. Les pemphigus se m ul­
tip lien t e t les pemphigus du nouveau- 
né — qui paraissent d ’abord complè­
tem ent innocents et inoffensifs, pro­
voquent souvent un peu plus ta rd  de 
sérieux phlegmons, ou bien une ostéo­
m yélite, une septicémie, ou encore une 
pneum onie due au staphylocoque par­
fois fatale. Nous ne voudrions pas 
nous étendre sur le problème des rela­
tions des staphylocoques e t autres 
bactéries avec les virus (« cloud baby»). 
A l’époque, nous étions presque im­
puissants contre les souches de staphy­
locoques, spécialement contre celles 
que l’on trouvait dans les hôpitaux. 
A l ’occasion d’une épidém ie, nous 
avons essayé d ’empêcher de nou­
veaux cas par des examens bactériolo­
giques très minutieux e t p a r la  désin­

fection (grand nettoyage, peinture des 
pièces ou locaux où les malades 
étaient hospitalisés), mesures qui se­
lon notre avis seraient aussi actuelle­
ment très utiles.

IVèm e époque: L ’apparition des dé­
rivés de pénicilline semisynthétiques 
a entraîné un changement très favo­
rable dans le traitem ent des malades, 

-  parce que ces médicaments étaient 
très efficaces dans le traitem ent des 
maladies dues au staphylocoque, — 
cas qui é ta ien t considérés auparavant 
comme sans espoir. Grâce à ces m édi­
caments ainsi qu’aux soins plus systé­
matiques des nouveau-nés de la p a rt 
des pédiatres par l’augmentation de 
l’effectif des infirmières et par l’am é­
lioration des conditions d ’hygiène 
(stérilisation, poudre de talc à l’hexa- 
chlorophène à 1%, etc.), on a réussi à 
réduire considérablement le nombre 
des infections dues au staphylocoque.

Verne époque: Cette amélioration 
n’a pas é té  de longue durée. Confor­
mément aux données de la litté ratu re  
[3, 8, 11, 13, 14] ainsi qxie d ’après nos 
propres observations [1, 10, 18, 19], 
cette grave maladie est apparue de 
nouveau, avec une m ortalité de 22 à 
90%, — alors que la m ortalité a tte i­
gnait av an t l’ère antibiotique 90— 
100% .

L ’apparition  des bactéries Gram- 
négatives a constitué une différence 
d’im portance décisive, et c’est ainsi 
que nous sommes arrivés à l’époque 
actuelle de la septicémie du nouveau- 
né. Il est à noter que l’apparition des 
bactéries Gram-négatives a provoqué 
des changem ents très im portants non 
seulement dans la pédiatrie, mais
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aussi dans d ’autres domaines de la 
médecine [1, 8, 11, 13, 15, 17—20].

La répartition bactériologique du 
matériel de G l u c k  et al. [ 8 ] ,  K e u t h  

[ 1 3 ] ,  J o l y  et al. [ 1 1 ] ,  ainsi que de nos 
malades, est représentée dans le 
Tableau No. II. A première vue il est 
évident que le rapport du Pyocyanique 
par Escherichia coli s’augmente in­
exorablement. Les rapports entre ГЕ. 
coli et le Pyocyanique sont indiqués 
dans l’ordre chronologique: d ’abord 
3 par 1, puis 2 par 1, 1 par 1, 1 par 4, 
et dans la cinquième colonne 1 par 3.

Nous devons souligner — ce qui 
correspond aussi aux constatations 
d ’autres auteurs ( K e u t h  [13] et 
autres) — que la mise en évidence des 
bactéries, c’est à dire l’hémoculture 
positive n ’est pas une «condition sine 
qua non» pour le diagnostic de la 
septicémie du nouveau-né.

Nous ne saurions suffisam m ent in ­
sister su r l ’im portance des facteurs 
prédisposants ainsi que su r celle des 
soins donnés aux femmes pendan t la 
grossesse :

1. Ces é ta ts  préd isposants sont chez 
la  mère: l’infection (su rtou t des voies 
urinaires), la présence d ’une m aladie 
(p. e. du d iabète), une grossesse 
gém ellaire, — dans un  de nos cas 
com binée avec un fœ tus papyraceus,

-  la rupture prém aturée des mem­
branes; l’infection du liquide amnio­
tique; les anomalies dans la présenta­
tion du fœtus; les complications lors 
de l’accouchement (accouchement pro­
longé ou accéléré; expression, in ter­
ventions chirurgicales); la toxémie 
gravidique.

2. Chez le nouveau-né: p rém atu rité ,

poids trop  élevé, traum atism e obsté­
trical (des fractures, des hémorragies 
intracrâniennes ou méningées, as­
phyxies) .

Les facteurs prédisposants peuvent 
être associés. Dans notre matériel, 
dans 6 cas sur 46 aucun facteur pré­
disposant n ’a pû être observé. En 
d ’autres termes: ces nouveau-nés - 
dénommés «enfants à risques» par la 
récente littérature — doivent être 
considérés comme des enfants ex­
posés potentiellem ent aux dangers, et 
dès que la suspicion existe, ils doivent 
être tra ités comme a tte in ts  de septi­
cémie. Nous avons assuré dans notre 
départem ent une protection efficace 
à tous les nouveau-nés qui ont dû 
subir une intervention chirurgicale 
majeure. Néanmoins, pendant les 
deux dernières années, nous avons re ­
noncé à cette protection —  excepté 
pour les malades qui furen t opérés 
pour atrésie de l’œsophage.

On peut aussi classer les cas de 
septicémie du nouveau-né en cas p ri­
maires ou secondaires. D ’après cette 
classification, nous avons eu 20 cas de 
septicémie d ’apparition prim aire et 
également 26 cas d ’apparition secon­
daire, c’est-à-dire des septicémies ap ­
paraissant après une intervention 
chirurgicale, on pourrait dire aussi 
des septicémies iatrogéniques.

D ’après les données de la littérature 
généralement acceptées, on constate 
une plus grande fréquence de septi­
cémies du nouveau-né chez les garçons 
que chez les filles. Dans notre m até­
riel, nous avons eu 29 garçons et 17 
filles parm i 890 nouveau-nés pendant 
le même temps.
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R épartition  selon le

2000  à  2 5 0 0  à
250 0  gr 3 0 0 0  gr

16 16
d écéd és  12 11

L a  léthalité est plus élevée chez les 
nouveau-nés avec un faible poids de 
naissance, les prém aturés ainsi que 
dans le cas de poids de naissance trop 
élevé.

I l  est peut-être très difficile de dé­
fin ir les symptômes ou bien les signes 
les plus importants de la maladie. 
D ans no tre  matériel composé d ’un 
nom bre relativement restre in t de m a­
lades, nous avons pu observer une 
com plète absence de sym ptôm es et 
des symptôm es d’insuffisance circula­
to ire e t respiratoire très graves.

On pourrait presque d ire  que la 
septicém ie du nouveau-né n ’a  pas de 
sym ptôm es caractéristiques. Dans 
no tre  matériel, le symptôme que nous 
avons pu  le plus souvent rencon­
tre r  é ta it  l’hémorragie. L ’hémorragie 
intra-cranienne — accompagnée ou 
non d ’une hémorragie rétinienne - 
é ta it p lu tô t un symptôme prim aire, 
mais elle peut être aussi secondaire. 
(Le nom bre de nos cas s’élevait à 24.) 
I l  est à noter que la différentiation 
clinique des hémorragies in tra-crân ien­
nes e t méningées (6 cas) est « in vivo » 
pour ainsi dire presque impossible. 
L ’hém atém èse grave et le m elaena — 
bien que les malades aient m anifesté 
après u n  traitem ent adéquat (Vit. C et 
K , acide E-aminocapronique, tran s­
fusions Ca etc.), une rém ission et 
même une guérison, n ’é ta ien t que des 
sym ptôm es partiels de la septicémie.

poids de naissance:

3 0 0 0 à p lu s  de total
4 0 0 0 gr 4 0 0 0  gr

11 3 46
9 3 35

Dans notre matériel, nous n ’avons 
trouvé d ’autres hémorragies (peau, 
muqueuse) que dans 3 cas. L ’observa­
tion du systèm e nerveux central est 
d ’une im portance primordiale. Les 
symptômes méningés se rencontrent 
très rarem ent chez les nouveau-nés, 
pas même dans le cas d’inflamm ation 
purulente des méninges. P a r contre, 
nous avons pu observer très fréquem ­
ment dans notre matériel — soit iso­
lément, soit simultanément — une 
léthargie, une atonie, une adynamie, 
l’absence des réflexes archaïques, des 
convulsions de quelques secondes, 
ainsi que des œdèmes papillaires. 
Nos observations correspondaient 
aussi aux données de la littérature. La 
fièvre n ’a  été observée que rarem ent, 
tandis qu’une hypothermie fu t con­
statée plus fréquemment.

Nous avons observé:
- une cyanose ou une asphyxie 

dans 34 cas,
-  une tachypnée dans 34 cas,
-  des constatations pathologiques 

d ’auscultation pulmonaire 
dans 40 cas,

— des images radiologiques pulm o­
naires anormales dans 35 cas,

- une altération de la peau ou de 
l’ombilic dans 10 cas,

-  un ictère grave (septique) 
dans 15 cas.

Chez 3 de nos malades, nous avons 
observé des altérations inflam m a­
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toires au niveau du palais et des 
maxillaires, ou bien une ostéomyélite 
(inflammation du bulbe dentaire) d ’un 
malade fut guéri, chez un malade, 
l’altération a pu être démontrée par 
l’examen radiologique aussi.

Une rhinorrhée purulente fut con­
sta tée  dans 6 cas; des troubles du 
tractus gastrointestinal (vomisse­
ments, météorisme, troubles du tra n ­
sit) furent observés dans 24 cas; une 
hépatosplénomégalie dans 34 cas. 
Nous ne voulons pas nous étendre sur 
le problème de la péritonite, resp. per­
foration intestinale [2, 5, 7, 24].

Les ré su lta ts  des exam ens h ém ato ­
logiques (dosage des protéines, é lec tro ­
phorèse, fonction hépatique, etc.) ne 
nous on t pas app o rté  beaucoup d ’in ­
form ation.

Les hémocultures ont été rarem ent 
positives (à cause du traitem ent a n ti­
biotique préalable!).

A l t é r a t i o n s

ANATOMO -PATHOLOGIQUES

Sérieuses altérations inflammatoires 
hémorragiques et nécrotiques dans les 
poumons: dans 27 cas.

A utres a ltéra tions inflam m atoires:

dans les méninges [1, 21]: dans 
18 cas,

dans la plèvre: dans 18 cas, 
dans le péritoine: dans 18 cas, et 
au niveau de l’ombilic: dans 3 cas.

Graves hémorragies dans la cavité 
crânienne: dans 24 cas, 
méninges: dans 6 cas, 
dans les surrénales: dans 6 cas, 
dans le trac tus gastro-intestinale: 

dans 18 cas.

(Chez un  m alade, nous avons ob ­
servé aussi un pyogaster.)

Nous avons observé une otite 
moyenne purulente bilatérale chez 2 
malades e t nous avons considéré cette 
altération comme une complication 
secondaire.

U ne sérieuse dégénérescence du 
m yocarde fut observée: dans 2 
cas,

Une altération dégénérative rénale: 
dans 18 cas,

U n rein septique: dans 24 cas, et
Une altération hépatique (nécrose 

ou grave dégénérescence): dans 
30 cas.

D ’autres altérations ou m alform a­
tions de développement ont été ob­
servées dans 27 cas.

T r a i t e m e n t

Le tra item en t n ’est pas facile et il 
reste  souvent malgré tous nos effort 
inefficace. I l doit être:

1. étiologique,
2. symptomatique,
3. adjuvant.
1. Le traitem ent étiologique se base 

sur l’administration d ’antibiotiques, 
respectivement de leurs combinaisons. 
Nous ne disposons pas d ’assez de 
tem ps pour attendre les résu lta ts de la 
culture ou de l’examen de résistance; 
mais naturellement, nous pratiquons 
ces examens. Le nouveau-né doit re­
cevoir le plus tôt possible les antibio­
tiques efficaces aussi bien contre les 
bactéries Gram-négatives que Gram- 
positives, en premier lieu par voie
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intra-veineuse, et en second lieu, par 
voie in tra  musculaire. Les différents 
au teurs utilisent des combinaisons 
différentes. Sans entrer dans les dé­
tails nous voudrions no ter que dans 
nos cas nous avons adm inistré des 
combinaisons d ’oxacilline e t de coli- 
mycine, ou de ceporine e t de methi- 
cilline, dans d’autres cas, c’éta it les 
combinaisons de methicilline e t d ’am ­
picilline qui semblaient ê tre  les plus 
utiles pour le tra item en t de nos 
m alades (Gluck et al. [8] emploient 
aussi l’acide naladixique dans ses 
combinaisons). E n  général, nous don­
nons 2 à 4 antibiotiques à la  fois. La 
thérapeutique antibiotique est de 
longue durée, d’après K e u t h  [ 1 3 ]  au 
moins de 4 à 6 semaines. Lorsque les 
sym ptôm es ont régressé, nous ad ­
m inistrons les antibiotiques au moins 
pendan t encore 5 à 6 jours [9, 16 ,  18,  

2 2 ,  2 3 ,  25].
Vu l ’augmentation de la fréquence 

des infections dues au Pyocyanique et 
leur danger, surtout chez les nou­
veau-nés [10, 26], nous voudrions 
d iscuter ces cas un peu plus longue­
m ent. Nous avons eu 5 cas guéris de 
septicém ie de ce genre, parm i lesquels 
3  nouveau-nés et 2 nourrissons. Un 
des nouveau-nés souffrait d ’hypomag- 
nésémie transitoire ( 1 9 ) ,  l’au tre  d ’une 
perforation gastrique, et le troisième 
d ’atrésie de l’œsophage; 3  patients 
présentaient des nécroses périanales 
e t inguinales très étendues e t profon­
des; les bactéries ont été obtenus par 
cu lture aussi bien localement que chez 
un  m alade souffrant d ’atrésie de 
l ’œsophage, à partir de la secrétion 
des bronches dès le prem ier jour de la

vie. Comme traitem ent, nous avons 
donné la combinaison de carbenicil- 
line -+- gentamycine, complétée par 
un antib iotique actif sur les bactéries 
Gram-positives aussi, — dans nos cas 
Г oxacilline.

2. L a thérapeutique sym ptom atique 
comporte:

a) la régularisation de l'équilibre 
acido-basique,

b) le rétablissem ent du m étabo­
lisme des liquides et des électro­
lytes (Figure No. 1 .[27]),

c) la protection de la circulation,
d)  l’équilibre de la respiration.
e) le m aintien de la tem pérature 

normale,
f )  le m aintien du passage,
g) l’alim entation du malade: par 

voie intraveineuse (albumen 
Aminosol, Lipofundin) pendant 
plusieurs jours ou bien — si pos­
sible — par voie digestive.

h) le traitem ent de l’anémie, de 
Г hypoprotéinémie et des hé­
morragies — mesures qui ren­
tre n t déjà dans la troisième 
form e de la thérapeutique.

3. Thérapeutique adjuvante: sou­
tien im m unitaire, adm inistration ré ­
itérée de fortes doses de Gamma-Globu­
line, des transfusions, des transfusions 
de plasm a, des exsanguino-transfu­
sions. Nous avons pratiqué cette derni­
ère in tervention chez 2 de nos malades. 
Nous avons obtenu de très bons ré ­
sultats pa r l’administration de Gam ­
ma-Globuline hyperimmune au S ta ­
phylocoque et cela pas seulement chez 
des nouveau-nés. Tableau No. 2 [12]
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m l/2 A h  m i / l h p o id s  d e  n a is s a n c e

V.

m o is  a n n é e s

F ig . 2. L ’état immunologique du nouveau-né

A cause de l’é ta t  im m unologique du 
nouveau-né, il se ra it nécessaire d ’a d ­
m inistrer des G am m a-G lobulines avec 
une très hau te  ten eu r en IgM, é ta n t 
donné que c’est Г IgM qui assure une 
protection efficace contre les infections 
G ram -négatives.

P r o p h y l a x ie

L a th érapeu tique est donc exces­
sivem ent coûteuse, elle nous fait 
m iroiter peu de ré su lta ts , c’est pour

cela que la  lé thalité  de la  m aladie es', 
très  grande. E n  conséquence, il lau 
d ra it  exclure tous les facteurs sus 
ceptibles de prédisposer au x  infec 
tions. D eux poin ts sont à  fixer:

1. I l  faut assurer u n  accouchem ent 
si possible a trau m atiq u e ,

2. I l  fau t ensuite assurer la  stérilité  
m axim ale, ainsi qu ’une hygiène très 
soigneuse dans tous les départem ents 
de nouveau-nés.

P o u r résumer, la sym ptom atologie 
de la  m aladie est souven t non-

10* A c t a  P a e d i a t r i c a  A c a d e m i a c  S c i e n l i a r u m  H u n g a r i c a e  1 4 ,  1 9 7 3

Fig. 1. Le rétablissement des liquides par Younp-
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T a b l e a u  N o . II

Bacterium

I.
Gluck 

e t  al. [8] 
01. 7. 1957. 
01. 1. 1966.

II.
K eu t h  [13] 

01. 7. 1965. 
01. 1. 1967.

III.
JOLY

e t al. [11] 
01. 1. 1965. 
01. 1. 1968.

IV. V.
LUKÁCS

I
01. 4. 1966. 01. 9. 1968. 
01. 9. 1968. 31. 12. 1972.

E. coli 45 i6 10 2 4

Pyocyaneus (Pseudomonas aeruginosa) 15 7 10 9 6

Klebsiella 27 2 3 3

Proteus 1 1 2 2

Staphylococcus aureus 5 4 2 1

Staphylococcus alb. 1 1

Pneumococcus 2 2 1

Streptococcus 3 2 2

Enterococcus 14
Enterococcus — Staphylococcus 1

S. alkalescens 1
N. Influenzae 1
Listoria 7

Bact. anitratum 1
Candida albicans 1 1

Proteus Klebsiella -f- Pyocyaneus 1
E. coli -f- Proteus - \ -  Pyocyaneus 1
Pyocyaneus -f- Klebsiella 1

Pyocyaneus -f- E. coli 5

Pyocyaneus -j- Proteus 1

Des bactéries non cultivées 4 1 9

Rapport E. coli/Pyoeyaneus 3/1 2/1 i / i 1/4 1/3

caractéristique et que les tro is séri- culier l’hémorragie méningée, ainsi 
euses maladies du nouveau-né: le que la septicémie sont souvent asso- 
resp ira to ry  distress syndrom e, les hé- ciées ou bien elles apparaissent simul-
m orragies intra-crâniennes, en parti- taném ent comme des complications.
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The effect of infusion of Aminosol-glucose 
on the acid-base balance

of low-birth-weight infants
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I. R u BECZ and J .  M e STYÁN
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In  seven  low -birth-w eight in fants receiving in th e  early neonatal 
period 3.3% Am inosol-glucose solution  for 16 — 28 hours, acid-base status 
and acid balance have been investigated .

1. D uring infusion of the n utritive m ixture, m etabolic acidosis 
developed. I t  w as particularly pronounced in prem ature in fan ts w ith a 
gestational age below  30 w eeks and w eighing less than 1500 g.

2. The m etabolic acidosis w as due to the marked positive  n et acid 
balance observed in  every infant.

3. In  response to  A m inosol-glucose adm inistration, a  nearly  three­
fold rise in  N11+ excretion occurred during the first 4 hours o f  infusion, 
while urinary titratable acid ity  rem ained at the preinfusion level. There­
after a further increase in  NH,+ excretion  was accom panied b y  a marked 
elevation in  titratable acid ity . •

I t  is concluded th at a short-term  intravenous infusion o f  an amino 
acid m ixture exerts adverse effects on th e  acid-base balance o f  low-birth- 
w eight infants. V ery sm all prem ature infants, in  whom  im m aturity  and 
perinatal com plication often  interfere w ith  adaptation to  extrauterine life, 
are particularly endangered.

Solutions of synthetic amino acid 
m ixtures or protein hydrolysates have 
been used and recommended by dif­
ferent authors for parenteral nutrition 
of neonates, older infants and children 
suffering from conditions in which oral 
feeding had to be avoided for a shorter 
or longer period of tim e [6, 7, 12, 14, 
15, 20]. Recently, some biochemical 
alterations have been reported to 
occur in prem ature infants receiving 
amino-acid-glucose solutions in tra ­
venously as a source of nitrogen and 
calories [5, 8, 10, 11, 13, 19]. I t  has 
been recognized th a t the  infusion of 
such nutritive m ixtures causes bio­
chemical complications such as hyper - 
ammonaemia, hyperosmolarity, amino

acid imbalance, acidosis etc., which 
m ay outweigh the beneficial effects of 
parenteral nutrition. Quite recently, 
Chan et al. [3, 4] have offered quanti­
ta tive  information concerning net 
acid production and excretion in four 
1 to  2-week-old prem ature infants 
m aintained on intravenous nutrition; 
both casein hydrolysate and synthetic 
amino acid m ixture were found to in­
duce acidosis.

Perinatal acidosis is well-known as 
the most im portant biochemical dis­
order exerting various deleterious ef­
fects on adaptation to  extrauterine 
life. This is particularly true  for pre­
m ature infants weighing less than 
1500 g, in whom a m oderate or severe
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acidaem ia resulting from  different 
conditions (oxygen deficiency, diar­
rhoea, infection, imm ature renal func­
tion) is frequently encountered during 
th e  early  and late neonatal period. I t  
is these  newborn infants who often 
requ ire  parenteral feeding, and in 
whom  a  load of nonvolatile acids im­
posed by  the infusion of an am ino acid 
m ix tu re  m ay cause a shift of th e  pH 
tow ards low values.

I t  was therefore thought of interest 
and  o f practical importance to  exam ­
ine th e  acidifying effect of an  amino 
acid-monosaccharide m ixture in such 
sm all prem ature infants requiring 
in travenous nutrition in th e  early 
neonata l period. The present paper 
reports  on observations m ade in 
such infants.

M a t e r ia l  a n d  M e t h o d s

S ev en  low-birth-weight in fa n ts  after 
u n su ccessfu l attem pts at early oral feeding  
h a v e  b een  studied. Table I  sum m arizes 
their  c lin ica l data. Besides th e  acid-base  
param eters in their blood, acid in p u t and 
ex cre tio n  before, during and after a  16 — 28- 
hour period  of 3.3% A m inosol-g lucose  
(V itrum , Stockholm) infusion w as exam in­
ed. D u rin g  the 12-hour control period  and 
after  th e  Am inosol-glucose adm inistration , 
a 10% glucose solution w as in fused . Two 
in fa n ts , w ho were acidotic on adm ission, 
rece iv ed  2.5 — 4 m E q per kg o f  sodium  
b icarb on ate.

U rin e  w as fractionally co llec ted  under 
to lu en e , and  the urine portions separately  
frozen  u n til analyzed. A rteria l blood  
sam p les were taken for determ ination  o f  
th e  acid -base status by  th e  equilibration  
m eth od  o f  A s t r u p  et al. [2]. U rinary  
titra ta b le  acid was m easured b y  the  
m eth od  o f  G y ő r y  et al. [9], am m onium  ex­
cretion  b y  the technique o f  M cC u l l o u g h

[16], and bicarbonate by  determ ining the  
carbon d ioxide conten t o f  the urine using  
a m icrom ethod [17].

N e t acid excretion  wras obtained from  
the sum  o f urinary titratable acid (TA) 
plus am m onium  (NHjt) m inus bicarbonate  
( 11( 'Oy ). E ndogenous acid production was 
approxim ated a t 2 m E q per kg per day, a 
value assum ed b y  A l b e r t  and W in t e r s  
[1]. R ecen t quantitative data on endogen­
ous acid production in prem ature infants  
[3] h ave confirm ed th is theoretical value. 
E xogenous acid  input w as calculated from  
the volum e o f  A m inosol-glucose infused, 
using th e  values for 14 mEq/1 titratab le  
acid ity  g iven  b y  W r e t l in d  [21].

R e su l t s

Outcome. Three of the seven pre­
m ature infants died at the postnatal 
age of 72 to  86 hours. Two of them 
had severe apnoeic attacks before 
death. In traventricu lar and pulm o­
nary haemorrhage were the  main 
pathological findings a t necropsy. One 
infant died of sepsis; necropsy reveal­
ed haemorrhagic pneumonia and in ­
traventricular haemorrhage. Four in ­
fants had no severe neonatal compli­
cations and survived.

Acid-base status. pH  and base ex­
cess determ ined before and during 
Aminosol-glucose infusion are shown 
in Fig. 1. A preinfusion blood pH 
lower th an  7.20 occurred only in two 
prem ature infants, who therefore had 
received glucose-bicarbonate tre a t­
ment before intravenous nutrition  
was started . In  the rem ainder, a 
normal acid-base status was observed 
prior to  Aminosol-glucose adm inis­
tration.

Fig. 1 shows th a t during the  protein 
hydrolysate infusion pH  and base ex-
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T a b l e  I
Clinical data  o f the premature infants exam ined

No.
History of pregnancy 

and delivery, 
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of membranes,
Dysmaturity,
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2 Premature rupture 34 1880 16 <10 Survived 129 28
of the mem-
branes, Asphyxia, 
Aspiration syn­
drome, Dysmatu- 
-ity

3 Threatening 26 910 24 25 -  50 Died at Intra- 171 28
abortion an age ventricu-

of 82 lar hae-
hours morrhage

4 Placenta praevia, 28 1310 24 CO 75 Survived 99 28
Caesarian sec­
tion, Asphyxia

5 Threatening abor- 28 1350 20 50- 75 Survived ___ 127 28
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.'-'inosol infusion Aminosol infusion

F i g . 1. ind iv idual and m ean values for p H  and base excess before and during Am inosol-
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cess gradually  decreased, leading to a 
m oderate or severe metabolic acidosis. 
This acidifying effect was particularly 
pronounced in prem ature infants with 
a gesta tional age below 30 weeks and 
weighing less than 1500 g. A fter four 
hours of infusion, only two of the 
seven infants showed a fall in base ex­
cess exceeding —2 mEq/1. D uring the 
fu rth e r course of infusion, however, a 
decrease in base excess had become 
evident in the m ajority of infants. By 
16 hours it dropped to  a mean of -10 
and  by  28 hours to 14. W hen blood pH 
had  decreased below 7.20, bicarbonate 
tre a tm e n t was prescribed. In  two in ­
fan ts  who developed irregular b rea th ­
ing an d  became depressed by 16 
hours o f parenteral nutrition, Amino­
sol was discontinued and thereafter a 
glucose-bicarbonate m ixture was in ­
fused.

N et acid balance. Using the  theo­
re tica l factor of 2 m Eq/kg/day for

endogenous acid production, acid- 
balance was already found positive 
during the 12-hour control period 
with only glucose-water adm inistra­
tion, indicative of a lack of a steady 
state . In  one infant, urinary acid ex­
cretion was not examined prior to 
Aminosol-glucose infusion.

Table I I  presents the d a ta  for renal 
acid excretion, the calculated values 
for acid input (infused +  endogenous­
ly produced acids) and the  net acid 
balance from all infants before, during 
and after the Aminosol-glucose in ­
fusion. In  response to  the nutritive 
m ixture, the balance was found to 
have increased in every infant.

In  Fig. 2 it can be seen th a t  during 
intravenous nutrition mean urinary 
to ta l acid excretion and its two com­
ponents TA and N H 4+ increased con­
siderably, reflecting the large amount 
of acids infused and produced. After 
the protein hydrolysate infusion, net

T a b l e  I I  

B a l a n c e  d a t a  b e f o r e ,  d u r i n g

Before infusion During

No. TA
juE/kg/min

NH +
^E/kg/min

NH4 X  100 
NAE

NAE
/тЕ/kg/min

NAI
/xE/kg/min

Balance
jU.E/kg/min

TA
jUE/kg/min

NH +
^.E/kg/min

NH, X100
NAE

1 0 .0 1 1 0 0 .0 1 3 8 3 .1 7 0 .0 1 6 1 .3 8 8 1 .3 7 2 0 .2 6 1 0 .5 7 4 7 1 .9 2

2 0 .0 0 2 0 0 .0 1 2 9 3 .1 8 0 .0 1 3 1 .3 8 8 1 .3 7 5 0 .0 8 4 0 .3 0 2 8 7 .9 4

3 — — — . — — — 0 .6 0 2 0 .8 8 7 6 3 .4 8

4 0 .0 0 0 2 0.001 1 0 0 .7 4 0 .0 0 1 1 .3 8 8 1 .3 8 7 0 .2 0 8 0 .2 9 6 6 5 .5 1

5 0 .0 0 2 3 0 .0 1 4 9 4 .5 9 0 .0 1 5 1 .3 8 8 1 .371 0 .2 7 3 0 .1 8 2 4 1 .5 0

6 0 .0 0 0 9 0 .0 1 4 9 5 .7 7 0 .0 1 4 1 .3 8 8 1 .3 7 3 0 .2 1 2 0 .0 7 5 2 7 .8 3

7 0 .0 1 4 0 0 .0 7 3 1 0 4 .2 8 0 .0 7 0 1 .3 8 8 1 .3 1 8 0 .4 0 3 0 .2 5 3 3 9 .3 6

M e a n 0 .0 0 5 0 0.021 9 6 .2 8 0 .0 2 1 1 .3 8 8 1 .3 6 6 0 .2 9 2 0 .3 6 7 5 6 .7 9

R a n g e 0 . 0 0 0 2 - 0 .001  - 8 3 . 1 7 - 0 . 0 0 1 - 1 . 3 1 8 - 0 .0 8 4  - 0 . 0 7 5 - 2 7 . 8 3 -

0 .0 1 4 0 0 .073 1 0 6 .7 4 0 .0 1 6 1 .3 8 7 0 .6 0 2 0 .8 8 7 8 7 .9 4
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b e fo re  during  a f te r  b e fo re  d u r in g  a f t e r  before during  a f te r
i n f u s i o n  i n f u s i o n  i n f u s i o n

F ig . 2. Mean urinary titratable acidity. .YH + and  n et acid excretion rate before, during
and after infusion

acid excretion was still very high. In  
some of the infants, however, in a d ­
dition to  the intravenous glucose in ­
fusion, small feeds (2—5 ml cow’s milk 
formula) in two or three-hour in ter­
vals were given during the second half 
of the postinfusion day. In  spite of 
this, the  high urinary net acid ex­
cretion was still largely attributable 
to  the endogenous acids produced by

the  increased oxidation of amino acids 
reta ined  during intravenous nutrition.

Concerning the relative contribution 
of urinary  NTI^ and TA to to ta l acid 
excretion (Table II), in th e  fasting 
s ta te  hydrogen ions were m ostly ex­
creted  in the form of N H 4+. During 
and  afte r Aminosol-glucose infusion, 
great individual variations were ob­
served in the hydrogen ion excretion

and a fter A m inosol infusion

infusion After infusion

NAE
jxE/kg/min

NAI
/xE/kg/min

Balance
jU.E/kg/min

TA
jU-E/kg/min

NH,+
/xE/kg/min

NH4 X100 
NAE

NAE
/xE/kg/min

NAI
jaE/kg/min

Balance
jttE/kg/min

0 .7 8 9 3 .0 1 8 2 .2 1 9 0 .2 5 4 0 .7 3 7 7 5 .8 2 0 .9 7 2 1 .3 8 8 0 .4 1 6

0 .3 4 4 2 .7 5 4 2 .4 1 0 0 .0 8 9 0 .2 0 3 7 1 .6 9 0 .2 8 3 1 .3 8 8 1 .1 0 5

1 .3 9 7 3 .0 6 4 1 .6 6 7 0 .6 9 8 0 .7 5 6 5 6 .1 9 1.346 1 .3 8 8 0 .0 4 2

0 .4 5 2 2 .3 5 5 1 .9 0 4 0 .3 7 5 0 .1 8 2 3 3 .1 8 0 .5 4 8 1 .3 8 8 0 .8 4 0

0 .4 3 9 2 .4 7 3 2 .0 3 4 0 .2 1 9 0 .0 8 3 2 7 .9 4 0 .2 9 6 1 .3 8 8 1 .0 8 2

0 .2 6 8 2 .4 8 8 2 .2 2 0 — — — - — • -

0 .6 4 2 2 .4 2 1 1 .7 7 9 - - - - — -

0 .6 2 0 2 ,6 5 3 2 .0 3 3 0 .3 2 7 0 .3 9 2 5 2 .9 6 0 .6 8 9 1 .3 8 8 0 .6 9 7

0 .2 6 8 2 . 3 5 5 - 1 .667 0 .0 8 9  - 0 . 0 8 3 - 2 7 . 9 4 - 0 .2 8 3 0 . 0 4 2 -

1 .397 3 .0 6 4 2 .4 1 0 0 .6 9 8 0 .7 5 6 7 5 .8 2 1.346 1 .1 0 5
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p a tte rn . The proportion of NTI£  in the 
to ta l u rinary  acids decreased to a 
variable extent in all infants; in four 
prem atures it still exceeded 60 % of the 
to ta l, in three, however, TA was found 
to  be the  largest single component. 
The dynamics of these responses are

both components were achieved d u r­
ing the  first 12-hour-collection period 
after Aminosol-glucose infusion.

The fractional balance values (Fig.
4) showed th a t the largest am ount of 
acid was retained during the  first 
four hours, when the response in net

before 0-4 hrs 4-16 hrs 16-28hrs 0-12hrs 12-24 hrs
infusion during infusion after infusion

F i g . 3. F ractional urinary excretion  o f titratable acid ity , N11+ and net acid excretion  
before, during and after A m inosol-glucose infusion

shown by  the mean fractional TA, 
X H 4̂ and net acid excretion rates ob­
served during and after the  protein 
hydrolysate infusion (Fig. 3). During 
the first 4-hour-period of infusion, a 
nearly threefold increase occurred in 
the  N H ^  excretion rate , while urinary 
TA rem ained at the preinfusion level. 
Thereafter, however, a further rise in 

excretion was accompanied by a 
m arked elevation in TA, indicating 
th a t  th e  infants were capable of 
responding by both mechanisms of 
hydrogen ion excretion. The highest 
and nearly  equal excretion rates of

acid excretion was small in com­
parison with the later collection 
periods during and after Aminosol- 
glucose adm inistration. Parallel to  the 
increasing net acid excretion ra te  the 
positive balance decreased, showing 
an ab ru p t fall after intravenous 
nutrition  had  been discontinued.

D iscussion

Recent reports on the biochemical 
effects of parenteral nutrition clearly 
show th a t  during the intravenous in ­
fusion of protein hydrolysate or of a
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synthetic amino acid mixture, various 
metabolic complications m ay ensue 
[5, 8, 10, 11, 13, 19]. Small prem ature 
infants requiring early intravenous 
nutrition  after birth are particularly 
liable to  serious metabolic conse­
quences such as hyperammonaemia,

m inistration of amino acids may 
rapidly lead to dangerous and toxic 
levels of different plasma constituents 

Acidaemia. The mechanism of acid 
aem ia induced by protein hydroly 
sates and synthetic amino acid mix 
tures has been studied by C h a n  et al

before 0-4 tirs 4-16hrs 16-28hrs 0-12 hrs 12-24 hrs
infusion during infusion after infusion

F ig . 4. Fractional acid balance values before, during and after A m inosol-glucose in­
fusion

m arkedly increased urea-N level, hy­
perosmolar ity, acidaemia and a highly 
unphysiological plasma free amino 
acid pa tte rn . Therefore, when sub­
jecting small prem ature infants to 
parenteral nutrition, it should be 
realized th a t in addition to  the un ­
desirable properties of amino acid 
m ixtures, the biochemical and physio­
logical im m aturity of the newborn in­
fants also contributes to the dis­
tortions in blood biochemistry. Elim i­
nation of the infused and endogenous­
ly produced metabolites by metabolic 
processes and through the kidney is 
limited, and an uncontrolled ad-

[3, 4], and they have directed a tten ­
tion  to  the marked acidifying effect 
of such nutritive m ixtures. These 
authors using the net acid balance 
technique provided quan tita tive  in­
form ation on endogenous acid p ro­
duction in 1 to 2 week-old infants 
m aintained on parenteral nutrition 
for 2 to  19 days. The present obser­
vations performed on small prem ature 
infants have been aimed a t providing 
d a ta  on the acid-base disorder caused 
by short-term  Aminosol-glucose in ­
fusion within the first th ree days of 
extrauterine life. Besides following 
the  param eters of the acid-base status,
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balance d a ta  before, during and  after 
infusion were also obtained.

The above data show th a t during 
the  firs t four hours of Aminosol- 
glucose infusion only in two infants 
did th e  fall in BE exceed 2 mEq/1. 
T hereafter, however, most of the in ­
fants developed a m arked metabolic 
acidosis. I t  appears im portan t th a t 
individual differences were observed 
in th e  severity and ra te  of develop­
m ent o f acidaemia. They p a rtly  re ­
flected  the  difference in the  Aminosol- 
glucose infusion rate, and p a rtly  the 
difference in the capacity to  increase 
the  excretion rate of non-volatile and 
non-metabolizable acids.

U rinary H  excretion pattern. Con­
cerning the  components of ne t acid 
excretion, both titra tab le  acidity  and 
N H  + excretion increased during in tra ­
venous nutrition. Thus, in the  early 
neonatal period small p rem ature in ­
fan ts were capable of responding to 
an am ino acid load by a sizable in­
crease in H + excretion. The m agnitude 
and p a tte rn  of acid excretion, how­
ever, showed individual variations 
pointing to  differences in the  response 
of rena l acidification. The proportion 
of N H j' of the to tal net acid excretion 
decreased, which was particularly 
m arked in infants weighing less than  
1500 g and suffering from  perinatal 
complications. In  these cases titra tab le  
acidity  constituted the  m ajor com­
ponent of to tal urinary acids. Con­
tra ry  to  these findings, Chan [3] 
observed a low excretion ra te  of 
titra ta b le  acidity in four 1 to  2-week 
old prem ature  infants fed parenterally 
w ith amino acid m ixtures, as com­

pared w ith  the  data  for a 10-year old 
child. In  th e  present study, however, 
intravenous alimentation lasted only 
28 hours, and  therefore the conditions 
are not comparable with those applied 
by Chan  [3], and a prolonged adm in­
istration of an amino acid m ixture 
must lead to  a different H + excretion 
pattern , th a n  a comparatively acute 
amino acid load. Furtherm ore, post­
nata l age, im m aturity and perinatal 
complications may also modify the 
response of renal acidifying m echa­
nisms and lead to a different H + ex ­
cretion pattern .

Net acid balance. The excessive acid 
input, and the  limited renal capacity 
of handling this amount of non ­
volatile acid had increased the positive 
acid balance before intravenous nu 
trition. According to the fractional 
balance da ta , the largest am ount of 
acid was retained during the first 4 
hours of infusion which, however, was 
not associated with a proportionate 
fall in base excess, what one should 
expect if in the neutralization of the 
retained acids only extracellular b u f­
fers were involved. This discrepancy 
between th e  acid-base sta tus of the 
blood, and net acid balance observed 
during the  early period of Aminosol- 
glucose adm inistration, raises the  
question of the possible participation 
of intracellular buffers in com pensat­
ing an excessive gain of acids. This 
possibility has already been m ention­
ed by Chan  [3] who also observed a 
balance exceeding the changes in base 
excess.

In  the  m arked acidogenic effect, in 
addition to  the exogenous infusion,
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the endogenous production of acids 
m ust also have had a role. They 
have been quantitated  by Chan [3] 
who estim ated the  urinary excretion 
of sulphate. These investigations have 
shown th a t sulphuric acid production 
increased 4 to  14-fold during the in ­
fusion of synthetic amino acids or of 
casein hydrolysate. A considerable in ­
crement in endogenous acid p ro­
duction from the metabolism of amino 
acids has already been suggested by 
our study on the contribution of the 
three main nutrients to energy me­
tabolism [18]; it revealed th a t the 
participation of amino acid oxidation 
in to ta l heat production increases sub­
stantially  in response to Aminosol- 
glucose.
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The present examinations have 
clearly shown th a t even a short-term  
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T ota l energy m etabolism  and th e  contribution to  heat production  
o f fat, carbohydrate and protein ox idation  have been investigated  in  three 
prem ature in fants subjected to  A m inosol-glucose infusion for 28 hours. 
In  15 low -birth-w eight infants receiving th e  sam e m ixture o f  nutrients 
only th e  changge in  blood m etabolites were followed.

1. A m ino acid oxidation, the rate o f  w hich was low in  th e  fasting  
state, gradually increased during A m inosol-glucose infusion, to  becom e an 
im portant com ponent o f  energy m etabolism . The changes in  nitrogen  
balance pointed  to  a marked m etabolic stim ulation  during Am inosol- 
glucose infusion, leading to  an enhanced deam ination o f am ino acids.

2. O nly one o f  the three prem ature infants showed an increase in  
total h ea t production, although am ino acid oxidation  and urea form ation  
considerably increased during intravenous nutrition. This suggests th a t the  
“specific dynam ic action” does n ot prim arily reflect the energy cost o f  
protein catabolism .

3. The changes in the u tilization  pattern  o f  substrates w as also 
reflected b y  th e  alterations in blood m etabolites. I t  is concluded th a t intra­
venous nutrition  w ith  an amino acid m ixture m ay cause marked d istortions 
in the m etabolic pattern  and biochem ical com position o f the blood.

In  a previous study [10] it has been 
shown th a t in prem ature infants the 
infusion of a fibrin-hydrolysate-mono- 
saccharide solution (Aminosol-glucose) 
for a few hours m arkedly changed the 
fasting metabolic pa ttern : the oxi­
dation ra te  of glucose and amino 
acids increased, and the  ra te  of lipid 
oxidation decreased. This shift in 
substrate  utilization was reflected by 
alterations in the plasm a levels of the 
main nutrients and metabolites.

On the basis of these findings it 
appeared reasonable to  assume th a t a 
prolonged adm inistration of an amino 
acid m ixture may cause a  further in­

crease in amino acid catabolism lead­
ing to  a highly unphysiological m etab­
olic s ta te . The increased urea for­
m ation and elevated urea level, as 
well as the  enhanced endogenous acid 
production are well-known biochemi­
cal consequences potentially deleteri­
ous to  prem ature infants.

Thus, a study  was performed in p re­
m ature infants to determ ine the 
participation of amino acid oxidation 
as the  source of energy during the 
intravenous adm inistration of Amino­
sol-glucose for 28 hours. I t  was 
thought th a t some quantitative in­
form ation regarding protein catabo-
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T a b l e  I
P ertin en t clinical data  o f  three premature infants in  whom energy m eta b ­

olism  and substrate u tilization  has been studied

No.
Birth

weight,
g

Gestational
age,

weeks

Postnatal
age,

horns

Rate of 
Aminosol 
infusion, 

ml/kg/min

History 
of pregnancy 
and delivery

1 900 27 35 0.10 Spontaneous delivery. Hypo­
thermia

2 1850 36 26 0.10 Spontaneous delivery. Prema 
ure rupture of membranes 
Dysmaturity. Vomiting

3 1880 ? 15 0.10 Spontaneous delivery. Pre 
mature rupture of mem 
branes

lism  would provide a basis for further 
studies exploring the changes in 
energetics of parenteral nutrition , and 
m ay aid in defining the energetic 
efficiency of parenteral nu trition  in 
newborns.

M a t e r ia l  a n d  M e t h o d s

E n erg y  m etabolism  and the distribution  
p a ttern  o f  substrate u tilization  h a v e  been  
exam in ed  in three prem ature infants, 
w hose pertinent clinical data  including  
vo lu m e and duration o f A m inosol-glucose  
in fu sion  are shown in Table I.

A m inosol-glucose w as g iven  b y  an in­
fusion  pum p into a scalp vein . A n  um bilical 
v en ou s catheter was inserted, through  
w h ich  b lood samples were w ithdraw n be­
fore and  during the infusion. T he infusion  
w as started  after a 12-hour control period. 
D uring  Am inosol-glucose adm inistration, 
urine w as separately collected  from  0 to  4, 
from  4 to  16 and from  16 to  28 hours. 
C ollection  o f  urine w as continued after the  
A m inosol-glucose infusion had been  stop ­
ped . In fa n t No. 1 received 6% glucose  
w ith  bicarbonate intravenously during th is 
period .

O xygen  consum ption and C 0 2 pro­
d u ction  were measured using th e  K ipp dia- 
ferom eter, which allowed a continuous

m easurem ent o f respiratory gas exch an ge  
and o f  the respiratory quotient. R ead ings  
were m ade every m inute, ex cep t w hen re­
ference w as m ade to  room air. T he stud ies  
were perform ed w ithin the zone o f  therm o- 
neutra lity  (34 —36°C). The in fan ts were 
placed in  an incubator under a perspex  
hood through w hich room air w as drawn  
at a rate o f  1.6 to 4.0 1/min. B efore the in ­
fusion o f  A m inosol-glucose in to  a cephalic  
venous vein, oxygen consum ption  o f  the  
sleeping or resting infant had been  follow ed  
through a 120-m inute control period. 
D uring the first 4 hours o f  in travenous  
nutrition , gas exchange was m easured con­
tinuously , thereafter throughout every  
second hour o f  the observation period.

E nergy m etabolism  w as expressed as 
kcal/kg/hr w hich represented th e  average o f  
th e  readings o f  the different periods during  
w hich respiratory m etabolism  w as follow ­
ed. The caloric value for oxygen  used for 
calculation o f  heat production corresponded  
to  the average RQ o f the respective ob ­
servation  period. The relative q u an tity  o f  
calories (fat and carbohydrate) produced  
was estim ated  from th e non-protein  RQ. 
This qu an tity  was calculated from  oxygen  
consum ption and C 0 2 production  after  
subtraction o f oxygen and carbon dioxide  
related to  protein m etabolism , as deter­
m ined b y  the excretion o f  urinary nitrogen  
m inus a-am ino nitrogen. T he K jeldahl 
technique and the m ethod o f  Cla yto n  and
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Steele  [2] were used for determ ination o f  
the to ta l and a-am ino n itrogen content o f  
the urine.

In  15 infants in w hom  parenteral feed­
ing w as necessary, on ly  th e  changes in 
blood m etabolites were followed during 
A m inosol-glucose infusion. B irth w eight in 
this group o f infants ranged from 900 to  
1880 g, and gestational age from 26 to 36 
weeks. The rate o f  A m inosol-glucose in­
fusion varied betw een 0.038 0.12 m l/kg/
min, and the postn ata l age at which  
parenteral nutrition w as started , between  
15 and 48 hours. F iv e  o f  these infants died 
between 2 and 9 days o f  age. The main 
post-m ortem  findings were intraventricular 
haem orrhage,pulm onaiy haemorrhage, and 
aspiration pneum onia.

B lood sam ples were drawn from the 
um bilical venous catheter before and at 
the 4th , 16 th, 28th hour during the  
A m inosol-glucose infusion for determ i­
nation o f  various plasm a m etabolites. The 
blood was placed in  tubes containing  
heparin. Glucose and lactate  concen­
tration in 0.2 m l o f  w hole blood each was 
determ ined by the o-to lu id ine m ethod de­
scribed b y  P byce  [9], and th a t described 
by H t jc k a b e e  [6], respectively . The re­
m ainder o f  the blood sam ple was centri­
fuged for analysis o f  F F A  [3, 8], a-amino 
nitrogen [11] and urea con ten t [1], as well 
as for determ ination o f  the ratio o f the 
concentration o f  non-essential glycine +  
serine +  glutam ine -(- taurine to  that of 
th e  essential leucine 4- isoleucine +  valine 
•f- m ethionine, using paper chrom ato­

graphy [12]. For sta tis tica l analysis the 
m eans and standard errors were calculat­
ed; w hen it  seem ed necessary, significance 
was estim ated by  S tu d en t’s t test.

R e s u l t s

Participation of the m ain nutrients in  
total heat production

Total energy metabolism and the 
participation of fat, carbohydrate and 
protein oxidation in the calories pro­

duced by the three prem ature infants, 
and expressed as calories per kg body 
weight per day is dem onstrated in Fig. 
1. I t  is seen th a t in two infants, prior 
to  intravenous nutrition , heat pro­
duction was dominated by fat u tili­
zation, in the th ird  baby  (No. 1), 
carbohydrate was also a m ajor factor 
in oxidative metabolism.

Only one infant responded to Ami­
nosol-glucose infusion by an increase 
in heat production. This infant ex­
hibited the lowest metabolism, which 
became even lower a fte r  the ad ­
m inistration of fibrin hydrolysate had 
been stopped. The distribution pattern 
of energy metabolism, however, show­
ed similar changes in each infant : the 
participation of carbohydrate and 
protein oxidation increased, while fat 
metabolism became th e  smallest 
energy-component, or in two infants 
it did not contribute a t all to the 
calories produced during the later 
period of intravenous nutrition . It 
was of interest th a t th e  am ount of 
oxidized protein which was very small 
in the  fasting state , gradually in­
creased during the infusion of Amino­
sol-glucose, and became an im portant 
component of energy metabolism. 
This was particularly evident in infant 
No. 1, whose energy exchange during 
the last 12-hour period (from 16 to 28 
hours) of parenteral alim entat ion was 
dom inated by amino acid oxidation. 
In  infants Nos 1 and 2, urine col­
lection and oxygen consumption were 
followed after Aminosol-glucose in­
fusion for 48 and 24 hours, respec­
tively. During this period o f time, in­
fant No. 1 received 5 % glucose solution
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F ig . 1. Participation of calories in total heat production produced by fat, carbohydrate 
and protein in three prem ature infants receiving Aminosol-glucose for 28 hours
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F ig . 2. Relative distribution o f  calories produced by fat, carbohydrate and protein 
in three prem ature infants receiving Aminosol-glucose

intravenously. I t  is obvious from  Fig. 
2, th a t  the  contribution of amino acid 
ox idation  to the total m etabolism  was 
still greater than in the preinfusion

of retained amino acids continued after 
Aminosol-glucose adm inistration had 
been stop]ted. This was particularly  
distinct in infant No. 1. The relative

period, suggesting th a t the  catabolism contribution of the three m ain nu-
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F ig . 3. N itrogen balance o f three premature infants before, during and after A ininosol-
infusion

trien ts to  the to ta l heat production is 
dem onstrated in Fig. 2. I t  can be seen 
tha t the  proportion of amino acid 
oxidation increased, and in two in­
fants had reached its maximum (32 
and 60%) during the second and 
th ird  period of Aminosol-glueose in­
fusion.

Nitrogen balance

Fig. 3 shows the nitrogen balance 
of the three prem ature infants in 
different periods. The positive balance 
declined during intravenous Amino- 
sol-glucose alim entation, in accord­
ance witii the gradually increasing 
amino acid oxidation. R ate  and 
m agnitude of the decrease were dif­
ferent in the three infants. After dis­
continuing intravenous nutrition, a 
negative balance exceeding the prein­
fusion values was observed, pointing 
to a continuing catabolism of the pre­
viously retained amino acids. This is 
clear from the balance d a ta  of infant

No. 1. In  the other two infants the 
balance showed a  transient negativity, 
since a fte r the first 12-hour collection 
period oral feeding was started  which 
led again to  nitrogen retention.

Response of plasma nutrients and 
metabolites

The m ean values ±  SE for blood 
glucose, plasm a FFA and lactate  are 
shown in Fig. 4. As expected, a fall in 
FFA  concentration occurred in re ­
sponse to  a rise in blood glucose 
(p <  0.001). The increment in glucose 
(p <  0.001) fell gradually during 
intravenous nutrition, while FFA  re ­
mained a t the decreased level a tta ined  
during the  4 hours of infusion. Blood 
lactate concentration showed a de­
creasing tendency (0.01 <  p <  0.05).

As shown in Fig. 5, the mean a- 
amino nitrogen content of plasm a was 
nearly doubled a t 4 hours (p <  0.001) 
and rem ained practically at th is level 
throughout the Aminosol-glueose ad-
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hour of infusion

F i g . 4. M ean (± S E )  concentration  of blood glucose, F F A  and lactate before and during
Am inosol-glucose infusion

o<-amino nitrogen

hour of infusion

F ig . 5. a-amino nitrogen and urea content o f plasma before and during Aminosol-
glucose infusion
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essential amino acids

non-essential amino acids
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F ig . 6. R esponses to  Am inosol-glucose o f th e  com bined plasm a concentration  o f the  
essential leucine, isoleucine, valine and m eth ion ine, and o f the non-essential glycine, 
serine, glutam ine, taurine. The changes in th e  ratio  o f  these tw o groups o f  am ino acids

are also show n

m inistration. The changes in serum 
urea concentration are also shown in 
Fig. 6. An increase was evident a t 4 
hours, thereafter a further rise occur­
red with a peak of 40 m g/100 ml by 
the end of the Aminosol-glucose in ­
fusion (p <  0.01). Since the prein­
fusion urea level varied considerably, 
a wide range of values was observed 
throughout the observation period.

Fig. 6 dem onstrates the changes in 
mean combined plasm a concentration 
of the  non-essential glycine -f- serine 
+  glutamine -f- taurine and th a t of 
the essential leucine +  isoleucine +

valine -f- methionine. However, the 
rise in the plasma level of these two 
groups of amino acids was no t propor­
tional; the greater rise in the  combined 
level of essential leucine +  isoleucine 
4  valine -f- methionine resulted  in a 
m arked fall in the plasma amino acid 
ra tio  (p <  0.05).

D is c u s s io n

The present results substan tia ted  
our previous observations on the 
changes in substrate u tilization in 
response to a four-hour period of
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Aminosol-glucose infusion [10]. The 
prolonged adm inistration of th e  pro­
tein  hydrolysate-monosaccharide so­
lution caused a profound change in 
energy metabolism as far as th e  oxi­
dation o f the  three main nu trien ts is 
concerned. While the energy demand 
of th e  fasting newborn infants was 
m ainly covered from the metabolism 
of fa t, parenteral feeding w ith such a 
m ix ture  caused a progressive increase 
in th e  contribution of carbohydrate 
and p ro te in  utilization to  the  calories 
produced.

Am ino acid catabolism already in­
creased during the first four hours of 
infusion, and its proportion am ounted 
to  15, 12 and 7% of the to ta l m etab­
olism which in each infant represent­
ed a  threefold rise of the preinfusion 
oxidation  rate  of amino acids. This 
was in  complete agreement w ith the 
findings of our previous s tudy  per­
form ed during a four-hour Aminosol- 
glucose load. During the  rest of the 
infusion period, a further substantial 
increase occurred in the participation 
of am ino acids as sources of energy. 
The m axim um  percentage reached 
am oun ted  to  60, 32 and 28 %  in the 
infan ts Nos 1, 2 and 3, respectively.

The response in urinary nitrogen 
excretion (total minus a-am ino nitro­
gen) an d  blood urea level, either in 
m agnitude or in timing, was similar 
to  th a t  of protein metabolism, point­
ing to  the  close connexion between 
u rea form ation and the changes in dis­
trib u tio n  pattern  of substra te  u tili­
zation. The changes in nitrogen balance 
during  intravenous nu trition  also 
poin ted  towards an increasing contri­

bution of amino acid oxidation to  the  
energy expenditure of the prem ature 
infants. The tim e course of the  re ­
sponses in these parameters of protein 
metabolism suggested a m arked m e­
tabolic stim ulation during Aminosol- 
glucose infusion leading to an increas- 
eddeam ination of amino acids. In  this 
respect, one has of course to reckon 
with individual differences too, as it 
was shown by the behaviour of the  
three infants studied. In infant No. 1, 
the positive nitrogen balance fell 
nearly to  zero, indicating tha t during 
the last fractional period (from 16 to  
28 hours) an intensive stim ulation of 
amino acid oxidation had occurred.

According to  the balance data , a fte r 
discontinuing the intravenous n u tr i­
tion, u rinary  nitrogen excretion still 
exceeded the  preinfusion value, as a 
sign of a  continuing catabolism of the  
retained amino acids. The twofold in ­
crease in plasma a-amino nitrogen 
level indicated a distinct retention of 
amino acids, a portion of which cer­
tainly continued to  enter the process 
of oxidative deamination.

In our previous study concerning 
the calorigenic effect of Aminosol- 
glucose infused for four hours, only a 
mean increase of 13.4% in basal heat 
production was observed. There was a 
considerable variation, and in some 
infants no response was obtained. 
Among the  three infants investigated 
in the present study, only one respond­
ed to  th e  nutritive solution by a 
definite and lasting increase in heat 
production. The absence of a regular 
calorigenic effect of the amino acid 
m ixture does not seem to fit into the
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prevailing concept concerning the 
mechanism of the “specific dynamic 
action” of protein. I t  has been 
postulated [7] th a t ex tra  heat pro­
duction elicited by protein consump­
tion represents the energy require­
ment of urea formation, more general­
ly the energy cost of the oxidation of 
amino acids. On the basis of this ex­
planation one would expect a regular 
and considerable thermogenic effect 
whenever amino acid catabolism in ­
creases. Although the present in ­
vestigations have been performed 
under conditions associated with a 
considerably enhanced amino acid 
oxidation and urea synthesis, in two 
infants heat production did not in ­
crease at all. This appears to be 
against the above contention and 
supports the observation of a lack of a 
regular connexion between the re­
sponses of urea formation and oxygen 
consumption to  a test meal in adults.

The pattern  of the utilization of 
metabolic fuels during Aminosol- 
glucose infusion was also reflected by 
the alterations in blood metabolites. 
The increase in blood glucose and 
glucose oxidation resulted in a de­
crease of FFA  utilization, in accord­
ance with the concept of a  glucose-
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D ie E rfindung der perkutanen A ngio­
graphie, die E ntw ick lung der R ön tgen ­
technik und d ie Erkennung w enig to x i­
scher K ontrastm ittel haben die routine­
mäßige A nw endung der A ngiographie er­
m öglicht. Im  vorliegenden B uch werden  
die bei fast 3000 B auchangiographien an 
der Chirurgischen U niversitätsklinik  H ei­
delberg gesam m elten  Ergebnisse und E r­
fahrungen ausgew ertet und so geordnet, 
daß Vorteile und R isiko beurteilt werden  
können. N ach einem  kurzen historischen  
Überblick wird die R öntgenanatom ie der 
abdominalen A orta  und ihrer Ä ste m it den 
Verzweigungen, dann die V. cava inferior 
und V. portae beschrieben. E s fo lg t ein 
ausführliches K ap ite l über die angiogra­
phische Technik. Man findet hier genaue 
H inweise für grundlegende wie auch für 
kom plizierte und spezielle Verfahren. Auch  
K om plikationen werden berücksichtigt. 
U nter dem  T itel: Abdom inales Syndrom  
und A ngiographie werden der akute und  
der chronische Verschluß der A . m esente- 
rica superior oder ihrer Ä ste erörtert und, 
was besonders w ich tig  ist, die Indikationen  
der A ngiographie bei dieser, o ft m it unkla­
ren Sym ptom en einhergehonden K rank­
heit kritisch angeführt. A bflußbehinderun­

gen im  Pfortadergebiet, B auchtraum en, 
T um oren werden in den fo lgenden  A b­
sch n itten  besprochen.

F ür K inderärzte und K inderradiologen  
is t das K ap ite l über abdom inale A ngio­
graphie im  Kindesalter besonders w ichtig  
und aufschlußreich. E s wird nachgew iesen , 
daß die M ethode auch bei gan z jungen  
Säuglingen m it nicht mehr R isik o  a ls bei 
E rw achsenen durchgeführt w erden kann  
und daß sie n icht nur bei V erletzungen und 
Tum oren, sondern auch bei G efäß- und 
O rgananom alien zur eindeutigen K lärung  
der D iagnose beitragen dürfte.

Im  speziellen Teil werden T echnik, 
Ind ikationen  und Ergebnisse m itgete ilt  
und zw ar in  einer Weise, daß d ie  U nter­
suchung auch im  kleinsten R öntgen labor  
ausgeführt werden kann. A nhand  von  
schem atischen  Darstellungen w erden  W e­
sen der zu  klärenden K rankheit, d ie  geeig­
nete  M ethode gezeigt, dann in E in zelheiten  
beschrieben und m it einer am  Sch luß  des 
B uches zusam m engestellten, zum  T eil far­
bigen B ildsam m lung illustriert.

D iese Monographie wird d en en  gute  
D ien ste leisten , die sich m it den abdom ina­
len Organen und deren K rankheiten  be­
schäftigen , so dem Anfänger, w ie au ch  dem  
E rfahrenen. D ie Bildsam m lung is t  aus­
führlich und sehr anschaulich, das L itera­
turverzeichnis up-to-date. D ie A u ssta ttu n g  
des B u ch es ist ein Meisterwerk der T ech­
nik.

K . G e f f e r t h
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Kinder- und Jugendgesundheitsschutz. Her­
ausgegeb en  von E. S c h m id t - K o l m e r , R. 
N b ü b e r t . V olk u. Gesundheit, B erlin  1972. 
477 S e iten  m it 68 A bbildungen und 56 
T abellen . Preis: M 4 4 ,—

D a s B u ch  ist als ein L eitfaden  für den 
K inder- und Jugendgesundheitsschutz in 
der D D R  bestim m t.

Im  einleitenden K ap ite l befassen sich 
die V erfasser m it der E n tw ick lung des 
Z entralnervensystem s und der einzelnen  
F u n k tion en , vor allem  m it dem  zweiten  
S ign a lsystem  und w eisen a u f d ie Rolle 
seiner E ntw ick lung bei der G estaltung des 
B en eh m en s hin. B ei der B esprechung der 
som atisch en  E ntw icklung wird d ie  Frage 
der A kzeleration  sowohl bei der G estaltung  
der K örperm aße wie auch des Z eitpunktes 
der P u b ertä t angedeutet. A usführliche 
T abellen  zeigen anhand von  1956 — 1960 
durchgeführten  Abm essungen die anthro­
polog isch en  D aten der K inder-Bevölkerung  
der D D R .

In  d em  folgenden K ap ite l über die 
fu n k tion elle  E ntw icklung und A npassung  
an A rbeitsanforderungen finden  w ir Anga­
ben h in sich tlich  des K reislaufs, der Muskel­
fu n k tion , H äm opoiese, ferner über die 
A npassung des Stoffw echsels an physikali­
sche oder geistige A rbeit. H ier werden 
auch  d ie  Problem e des täglichen , w öchent­
lich en  und  jährlichen b iologischen  R hyth ­
m us, der Ermüdung, E rschöpfung und die 
B ed eu tu n g  der aktiven und passiven  Er­
h o lu n g  erw ähnt.

I n  d em  dem ographischen T eil wird die 
P opulationsstruktur der D D R  angegeben; 
es w erden  die in hundert Jahren registrier­
ten  V eränderungen in  der Zusam m en­
se tzu n g  der A ltersgruppen und im  Ver­
h ä ltn is  K inder-R entner/arbeitsfähige B e­
vö lk eru n g  und dessen erw artete G estaltung  
bis zu m  E nde des Jahrhunderts angeführt.

B e i den  Angaben über die Säuglings­
und K inderm ortalität fä llt neben  deren 
g leichm äßigen  Abnahm e der dominierende 
A nteil der Unfälle seit 1953 auf: so  wurde 
1967 in  der Altersgruppe 1 — 19 Jahre bei 
Ju n gen  etw a die H älfte, bei M ädchen ein

V iertel der Todesfälle durch U n fa ll verur­
sacht.

D a  au ch  Fragen wie B auplanung, F u n k ­
tion, Lebensm ittelversorgung und H ygiene  
von K inderinstitutionen besprochen w er­
den, k an n  das von 33 A utoren sorgfältig  
zusam m engestellte Buch au f das Interesse  
von P äd iatern , Hygienikern und auch  sich  
m it organisatorischen- und P lanungsproble­
m en beschäftigenden Fachleute rechnen.

D . B ÉK EFI

F. R én’vl-V ámos, A. B a b ic s : A nuria: 
Therapeutic Experiences. P ublish ing H ouse  
o f th e  H ungarian Academ y o f  Sciences, 
B u d ap est, joint edition w ith  P itm an  
M edical, London 1972. 199 pages w ith  58 
illustrations.

T h is book — prefaced by N ils  A lw all — 
describes th e  experience o f the authors in 
the trea tm en t o f anuria and a cu te  uraem ia  
gained a t  the Budapest artific ia l k idney  
unit in  th e  course o f 15 yeai'S. A ccording  
to  th eir  fundam ental concept anuria is a 
syndrom e and all the factors w hich  m ay  
induce renal failure are discussed from  
the m orphological and pathophysiological 
angle. T he book contains s ix  w ell-pro­
portioned  chapters.

A  con cise  discussion o f the d isturbances 
o f sa lt  and  water balance is fo llow ed  b y  a 
descrip tion  o f the h istopathology  and  
path ogen esis o f the anuric syndrom e. 
C linical m anifestations are represented  by  
bioch em ica l changes.

T he book is especially liv e ly  as m ost 
o f th e  p o in ts  discussed are accom panied  by  
case reports providing essential inform a­
tion . T h is m eans a substantia l h elp  for 
clin icians who, not closely fam iliar w ith  
the prob lem s at issue, are thus assisted  in 
find ing  th ose  data which th ey  happen  to  
be in  n eed  of. This is o f prim e im portance  
i f  w e bear in  mind that it  is  th e  first 
m edical intervention which m ay  determ ine  
th e  fu ture o f  the patient in  th e  case o f 
acu te  renal failure.
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A new branch o f  science, nephrology, 
has developed in the last 20 years. A lthough  
it  is just a single chapter o f nephrology  
w ith  which, according to  its title  and  
subject m atter, th e  book is concerned, it  
show s in how m any directions the nephrol­
og ist has to be versed.

Of course, each  chapter o f the work  
m ay serve as th e  subject o f  a separate  
textbook; the work a t  issue aims, how ever, 
a t survey and synthesis. The ten dency  
tow ards synthesis and the em phasis laid  
on essential points ensure useful orienta­
tion also for specialists.

F . B a lo g h

Fortschritte der Hämatologie. B and 2. 
Leuko- und Lymphozytopoese. Herausgeber:
E . P e r l ic k , W . P l e n e r t , O. P r o k o p . 
Johann Ambrosius B arth , Leipzig 1972. 
470 Seiten m it 99 Abbildungen und 22 
Tabellen. Preis: M 3 0 ,—

D as Buch is t der zw eite Band des als 
vierbändig geplanten häm atologischen  
W erkes. D ie ausgew ählten  Themen w ur­
den von mehreren international bekannten  
Kennern der speziellen Fachgebiete bear­
b eitet und in kom petenten  und aktuellen  
A bschnitten zusam m enfassend dargestellt.

U nter den besprochenen Themen finden  
wir die Fanconi-A näm ie, die throm bo- 
hämorrhagischen Syndrom e, die L eukäm ie­
formen des K indesalters. E in  ausführliches 
K apitel befaßt sich  m it der B ehandlung  
der akuten Leukäm ie und den therapeuti­
schen Ergebnissen, ein anderes m it der 
normalen und pathologischen F unktion  
der Milz. W ertvolle Inform ationen über­
m itteln  die die biochem ischen und enzym a- 
tologischen E igenschaften  der norm alen  
und pathologischen L eukozyten behandeln­
den A bschnitte. E ingehende K apitel sind  
der Transformation der L ym phozyten, fer­
ner der Ä tiologie und Pathogenese der 
unreifzeiligen kindlichen Leukämie und  
schließlich den diagnostischen und th era­
peutischen Fragen des lym phoproliferati- 
ven Syndroms gew idm et.

Der auch englisch verfaßte Teile (von  
Seitz, A stald i und Micu) und jeweils rus­
sische, englische und französische Zusam ­
m enfassungen enthaltende w ertvolle Band  
kann au f das Interesse jedes H äm atologen  
und besonders des sich m it der pädiatri­
schen H äm atologie befassenden Klinikers 
rechnen.

O. D ómján

Röntgendiagnostik der Skeleterkrankungen. 
Teil 2. H erausgegeben von B ie r l in g , G., 
Bü r g e l , E ., F is c h e d ic k , O., H a a g e , H ., 
R a n n ig e r , K ., S o m m er , F .  und W e is s , 
J.-W . H andbuch der medizinischen R ad io­
logie. B and 6. Teil 2. Springer Verlag, B er­
lin H eidelberg N ew  York 1973. 650 Sei­
ten  m it 560 A bbildungen. DM 336 ,—

Im  vorliegenden B uch sind vier Prob­
lem e der Skeletdiagnostik  zusam m engefaßt.

Im  ersten T eil des W erkes werden die 
Fragen des O steolysesyndrom s behandelt: 
essentielle, fam iliäre, post traum atische 
Osteolyse, O steolysen bei D ysraphie imd 
verschiedenen K rankheiten (Syringom ye­
lie, Tabes dorsalis, Zuckerkrankheit usw.), 
das GorharmSyndrom.

Der zw eite T eil befaßt sich m it den 
entzündlichen Knochenerkrankungen: un­
spezifische, spezifische E ntzündungen und 
parasitäre Erkrankungen der K nochen.

Der dritte T eil analysiert die PAGETsche 
K nochenerkrankung.

D er vierte T eil wird der Arthrographie 
gew idm et. In  diesem  Teil des B uches wird 
das Gebiet der G elenkbinnen- und K apsel­
verletzungen in  den entsprechenden Gelen­
ken dargestellt.

Der B edarf an einer solchen röntgenolo­
gischen D arstellung ist besonders groß, da 
in der Chirurgie und in der Orthopädie den 
korrigierenden Operationen am  Skelet und 
den operativen Eingriffen in  der U m ge­
bung der K nochen  zunehm endes Interesse 
entgegengebracht wird.

E . H ajó s
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E . G o e t z e : Grundriß der Pathophysiologie. 
2. A uflage. Gustav F ischer V erlag, Jena  
1972. 493 Seiten m it 203 A bbildungen und  
50 T abellen. Preis: M 31,40

Ü ber die erste A uflage d ieses B uches 
is t  im  Jahrgang 1970 dieser Z eitschrift 
bereits eine Rezension erschienen. W ie auch  
der V erfasser betont, h at sich in  den ver­
gangenen  Jahren unsere Stellungnahm e  
h in sich tlich  der Im m unologie, M olekular­
b io log ie , Pathogenese der m alignen  Tum o­
ren und F unktion der inneren Sekretions­
drüsen  weitgehend geändert, w eshalb  eine 
zw eite  A uflage als notw endig erschien.

E s w erden die feinsten E inzelheiten  der 
Im m unologie, die radiale Im m undiffusion, 
der R adioim m untest besprochen. Man fin ­
d et genaue Inform ation inbezug auf die 
A ntikörperbildung des N eugeborenen, die 
R o lle  des Thym us bei der B ildung von  
A ntikörper, die A utoantikörperbildung  
und deren Bedeutung in  der T um orpatho­
log ie , bei der H ashim oto-K rankheit und 
bei L upus erythem atodes dissem inatus.

E in  K apitel ist den m alignen  Tumoren  
gew id m et, in dem die Theorien der Karzino- 
genese erörtert werden. E in  anderes K ap i­
te l b efaß t sich m it den m olekularbiologi­
sch en  A spekten der K arzinogenese. A us­
geze ich n et ist das K ap ite l über die gene­
tisch  bedingten Stoffw echselstörungen und 
Chrom osom enaberrationen. D ie pathoge­
nen  W irkungen physikalischer Faktoren  
sind in  einem  K apitel zusam m engefaßt, in 
dem  m an  wohl alles findet, was von  B edeu­
tu n g  is t, so auch die R olle der künstlichen  
H ib ernation  in der m odernen Medizin. 
W eitere, entsprechend proportionierte A b ­
sc h n itte  befassen sich m it der Ernährung, 
dem  W asser- und E lektro lythaushalt, der 
V erdauung und Absorption von  N ahrungs­
sto ffen , m it der Leber, dem  B lu t, K reis­
lauf, den Störungen der V entilation , m it 
den N ieren  und ableitenden H arn  w egen  
und d em  Bewegungsapparat.

N eb en  den modernen T heorien sind m it 
der I. A uflage verglichen die praktischen  
B eziehungen  mehr in den Vordergrund  
gerückt. D as bezieht sich auch  au f den

A bschnitt über die innere Sekretion, in 
dem die realising F aktoren , die Inhibitoren  
und auch die einzelnen Krankheitsbilder 
ausführlich besprochen werden. Im  Zusam­
m enhang m it D iabetes w erden das Insulin­
m olekül und Proinsulin, ferner die für den 
diabetischen Zustand bezeichnenden Sym ­
ptom e und Folgen des diabetischen Stoff­
w echsels erläutert.

A bschließend folgen drei gedankener­
weckende K ap itel über die P athophysio lo­
gie des N ervensystem s, der E ntw icklung  
und des A lterns.

D as W erk kann n ich t nur als ein gutes 
Lehrbuch, sondern auch als eine für den  
m it der w issenschaftlichen E ntw ickhm g  
Schritt haltenden praktizierenden Arzt 
w ertvolle A rbeit em pfohlen werden.

L. В a r t A

W. R i c k : Klinische Chemie und Mikrosko­
pie. Springer-Verlag, B er lin —H eidelberg — 
N ew  York 1972. X V I -|- 389 Seiten m it 56 
A bbildungen. Preis: DM 24,80

D ie A rbeit b esteh t aus zw ei Teilen: 
H äm atologie und k linische Chemie. Der 
erste behandelt die E ntw ick lung der g e ­
form ten B estandteile des B lu tes, die häma- 
tologischen U ntersuchungsverfahren, die 
pathologischen Veränderungen des B lu t­
bildes, so auch die L eukäm ien und Anä­
m ien. In  dem  K apitel H äm ostaseologie  
werden die Problem e der Gerinnung erör­
tert. Mit zahlreichen dem onstrativen  Ta­
bellen und A bbildungen erhält der Leser 
w ertvolle R ichtlin ien  h insichtlich  aller Teil­
fragen dieses Gebietes.

In  dem  sich m it den chem ischen  
U ntersuchungen befassenden Teil wurden 
die entsprechenden Proportionen durch 
eine ausgezeichnete Gruppierung gesichert. 
N ach den allgem einen R ich tlin ien  für die 
A rbeit im  klinisch-chem ischen Laborato­
rium  werden die photom etrischen Ver­
fahren, so z. B . die Bilirubinbestimmung', 
die oralen und intravenösen Glukosebe­
stim m ungen und die N orm en erörtert.
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Anschließend folgen Cholesterin-, Karba- 
m id-, K reatinin-, Harnsäure-, E isen-, an­
organisches Phosphat-, Serum protein-Be- 
stim m ungsverfahren, ferner Elektrophorese  
und die photom etrische B estim m ung der 
E nzym aktivitäten , F lam m enphotom etrie, 
Fluorim etrie und pH -M essungen. B eson­
ders eingehend werden die M ethoden zur 
Harn-, Liquor-, Stuhl-, M agensaft- und 
Pankreassekretionuntersuchung bespro­
chen. Äußerst nützlich ist der A bschn itt, 
w elcher die Fehler bei der Laboratorium s­
arbeit, deren Verm inderung und V erm ei­
dung behandelt. W ie im  Laufe des ganzen  
BucheSj wird auch hier die präzise A rbeit 
als Grundbedingung für zuverlässige E r­
gebnisse hervorgehoben. A bschließend fin ­
den wir eine ausführliche Z usam m enstel­
lung der Norm bereiche.

Die sorgfältig verfaßte A rbeit soll 
sow ohl praktizierenden als auch L abor­
fachärzten em pfohlen werden.

L . B akta

Leukämie. Herausgeber: R . G Ross, J . van 
de L oo. Springer-Verlag, Berlin H eid el­
berg—N ew  York 1972. X V  -(- 700 Seiten  
m it 219 A bbildungen. Preis: DM 1 4 8 ,—

Das Buch faßt das Material des X V . 
K ongresses der D eutschen H äm atologi- 
schen Gesellschaft zusam m en, w o sich  19 
R eferate und 73 Vorträge m it dem  einzi­
gen Them a — der Leukäm ie — b esch äftig ­
ten. D ie W ahl der Vorträge erfolgte in dem  
Sinne, daß der Leser über säm tliche Fra­
gen der Leukäm ie und auch über die sich  
am K rankenbett ergebenden Problem e  
entsprechende Inform ation erhalte.

D ie Einzelheiten der experim entellen  
Leukäm ie wurden recht kurzgefaßt, und  
auf mehrere Teilfragen wurde verzich tet, 
um die Pathologie, Zytologie, Z ytogenetik , 
Biochem ie und Epiderm iologie des Krank­
heitsbildes ausführlich erläutern zu kön­
nen. Ebenso werden D ifferentialdiagnose, 
Chemotherapie, Strahlentherapie und die 
an Interesse zunehm ende Im m untherapie

eingehend erörtert und über die Problem e 
der Prophylaxe, K om plikationen und Sub­
stitutionstherapie berichtet.

D ie m it den neuesten Angaben des 
Schrifttum s ergänzte A rbeit, die den heuti­
gen Stand der Leukäm ie festlegt und die 
aktuelle Stellungsnahm e zu deren Proble­
me w iderspiegelt, wird von allen au f ( i iesem  
Gebiet Tätigen begrüßt werden.

J. R om h án yi

Steroids and Brain Edema. E dited by 
H . J. R e u l e n , К . Sc h ü r m a n n . Springer 
Verlag, Berlin -  H eidelberg —N ew  York 
1972. 306 pages w ith  60 Figures. Price: 
DM 3 8 , -

The treatm ent o f  brain oedem a develop­
ing in different cerebral lesions and playing  
an im portant role in m ortality , is a dif­
ficult and as y e t  unsolved therapeutic task. 
Much has been w ritten concerning the 
efficacy o f  steroids on Inain oedem a and 
the question has been dealt w ith  by an  
International W orkshop held in Main/., 
Germ any, June 19 to  21, 1972. The book 
at issue contains the papers w ith  all the 
discussions and th e  round table conference 
held at the m eeting.

The contributions presented by inter­
nists, neurochem ists, neurologists, neuro­
pathologists, neurosurgeons, pharm acolo­
gists and physio log ists have revealed  
several com plex details o f  the relation­
ships betw een steroids and brain oedema. 
They were grouped around the following 
four basic topics: I. experim ental aspects o f 
brain oedem a and therapeutic approach; 
II. effects o f  steroids on experim ental 
brain oedem a; III . m echanism s o f  action  
o f steroids on brain oedem a; and IV . effects 
o f steroids on brain oedem a in man.

The m eeting ended w ith  S o h ü r m a n n ’s 
conclusion, “ . . . I  th ink w7e all feel very 
strongly th a t our m eeting has raised far 
more questions than could be answered . . . ”

J . Szén á sy
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A . W Ah l in , L. W e s t e b m a b k , A . van der 
V l j e t : Intensivpflege, Intensivtherapie. B e­
arb e ite t und herausgegeben von  G. A. 
N e u h a u s . Springer-Verlag, B erlin  —Hei- 
delberg —N ew  York 1972. X V  +  223 Sei­
ten  m it 69 Abbildungen. Breis: DM  4 8 ,—

D ie  Intensivpflege is t  in  den letzten  
Jahren  eine der V oraussetzungen der fort­
sch rittlich en  Organisation der K ranken­
p fleg e  geworden. D ie In tensivtherap ie ist 
jed och  eine teure P flegeform . D as ist der 
P reis, der bezahlt w erden m uß, dam it 
Schw erstkranken optim ale chirurgische und 
m edizin ische Leistungen zugute kom m en.

Im  ersten Teil w erden V erw altung, 
O rganisation usw. kurz besprochen. E s  
w ird betont, daß nach einer unkom plizier­
te n  O peration m it einer Ü berw achungszeit 
v o n  etw a 2 bis 4 Stunden zu rechnen ist. 
A u ch  P atienten  m it Spinal- und E pidural­
anästhesie , also m it klarem  B ew ußtsein , 
ben ötigen  eine sorgfältige Ü berw achung. 
In  einer offenen W achstation  dürfen keine 
in fiz ierten  Patienten behandelt werden, 
in fiz ierte  Kranken m üssen isoliert werden.

Im  zw eiten Teil w erden verschiedene  
T hem en besprochen: akute V ersorgung von  
Schw erkranken (Intubation , M essung des 
zentralen  Venendrucks, A rterienkatheter, 
H erzstillstand  usw.), die w ich tigsten  Über- 
w achungs- und B ehandlungsaufgaben bei 
der Intensivpflege (Bew ußtseinstörungen, 
B lutzirkulation , A tm ung), spezielle P ro­
b lem e bei langdauernd bew ußtlosen  oder 
schw erstkranken P atien ten  (D ekubitus, 
P arotitis), besondere G esichtspunkte bei 
der künstlichen B eatm ung und R espirator­
beatm ung, Gasaustausch und Säure-Basen- 
G leichgew icht, N ahrungszufuhr usw . Der 
d ritte  Teil enthält die speziellen Formen  
der In tensivpflege bei Traum a m it Schock­
gefahr und Fettem boliesyndrom , akuter 
H erzinsuffizienz, V ergiftungen, W undstarr­
k ram p f und Verbrennungen. A bschließend  
sind  14 Beilagen vorzufinden: E ntw urf 
einer Arbeitsanweisung für das In ten siv ­
pflegepersonal, Inhalt des B ereitschafts­
schrankes im  Isolierzim m er usw.

D en  speziellen P flegeproblem en der

Kinder ist ein selbständiges K ap itel ge­
w idm et. Obwohl die besten  V oraussetzun­
gen für die K inderintensivpflege in den 
pädiatrischen K lin iken gegeben sind, muß 
jede In ten sivstation  dam it rechnen, gele­
gentlich auch K inder aufnehm en zu m üs­
sen. D eshalb werden vor allem  jene U nter­
schiede zw ischen E rw achsenen und K in­
dern hervorgehoben, deren K enntnis für 
die entsprechende K inderintensivpflege  
und Therapie unum gänglich ist.

B ei der Ü berw achung soll ste ts  vor 
Augen gehalten werden, daß bei Kindern  
A tem - und Pulsfrequenz physiologisch  
höher sind und eine erhöhte N eigung zu 
Schwankungen vorliegt; die K örpertem ­
peratur ändert sich ebenfalls dramatischer 
in beiden R ichtungen. D ie ständige K on­
trolle dieser W erte is t deshalb unbedingt 
erforderlich. Brauchbare R atschläge inbe- 
zug au f die richtige Ernährung schwer- 
kranker Säuglinge ergänzen dieses w ert­
volle K apitel.

D as ausgezeichnete B uch wurde von  
den schw edischen A utoren in erster Linie 
für N ichtfach leute, also für M edizinstu­
denten, K rankenschw estern und Verwal­
tungsangestellte geschrieben. E s wird aber 
auch bei der Ausbildung von  A nästhesisten  
und Chirurgen gute D ienste  leisten.

M. PÁSZTOR

B e c k e r , V .: Bauchspeicheldrüse (Insel­
apparat ausgenommen ). In: Spezielle p atho­
logische A natom ie. Herausg. D o e r r , W ., 
Se if e r t , G., U e h e in g e r , E. Band 6. 
Springer Verlag, B erlin —H eidelberg—N ew  
York 1973. 586 Seiten m it 296 A bbildun­
gen. DM 2 3 8 , -

Seit m ehr als einem  Jahrhundert ist 
die Bauchspeicheldrüse ein klassisches 
B eobachtungsfeld  der H istopathologie. D ie 
D ynam ik der norm alen und noch eher der 
gestörten  Sekretion konnte ebendorf ver- 
hältm ism äßig le ich t vitalm ikroskopisch d e­
m onstriert werden. D as W echselspiel zw i­
schen den kom m unizierenden G angsyste­
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m en für Galle und Bauchspeichel a ls  
M uster einer bilateralen Synergide h a t  
zahlreiche Forscher fasziniert.

D as Buch bespricht in den einzelnen  
K apiteln  die topographische A natom ie, 
E ntw icklungsgeschichte, Physiologie, E n t ­
wicklungsfehler, zystische Pankreasfibrose, 
Statistik , K reislaufstörungen, Begleitreak­
tionen des Pankreas bei andersartigen  
Erkrankungen, Betriebsstörungen, das  
Odem, die verschiedenen Erscheinungs­
form en der Pankreatitis, die Parasiten, 
G eschw ülste und Pankreastraum en. D er  
A nhang enthält das Leben ohne Pankreas, 
den Zustand nach Pankreatektom ie, die  
Pankreastransplantation, die P robeexzi­
sion und die Biopsie des Pankreas.

D ie akute und chronische Pankreatitis 
sow ie die Pankreastum oren bilden d ie  
Schw erpunkte der Darstellung. Besonderer 
W ert wird auf die Schilderung der funktio­
nellen und der gestaltlichen Beteilung der  
exokrinen Bauchspeicheldrüse an A llge­
meinerkrankungen des Stoffwechsels, an  
Infektionskrankheiten, Tumorleiden und  
besonders an anderen Oberbauoherkran- 
kim gen gelegt. D ie K enntnis der B etriebs­
störungen der Bauchspeicheldrüse durch  
unm ittelbare, aber auch durch eine a llge­
m eine Beeinflussung erlaubt, die S ym p to ­
m atik  der Bauchspeicheldrüse zu erkennen  
und in  die A nalyse des Sym ptom bildes 
einzubeziehen. A us der Schilderung der 
anatom ischen und funktionellen R eaktions­
w eisen der Bauchspeicheldrüse bei ihrer 
Erkrankung und bei Allgem einerkrankun­
gen entsteh t eine allgem eine Pathologie  
der Bauchspeicheldrüse.

D ie  Herausgabe der Pathologie des  
tubulären Pankreas als eigenständiges 
W erk wird an der K lärung der Zusam m en­
hänge zwischen Organstörung und K rank­
h eit des ganzen M enschen mithelfen.

D as ausgezeichnete Werk kann sow ohl 
K linikern als auch Pathologen warm em p ­
fohlen werden.

H. J e l l in e k

Therapie innerer Kranklreiten. Herausgeber: 
E . B u c h b o r n , H . J a h r m ä r k e r , H . J .  
K a r l , G. A. M a r t in i, W . M ü l l e r , G. 
R ie c k e r , H . Sc iiw ie o k , W . Sie g e n t h a - 
Le r  und W. St ic h . Springer Verlag, B er­
lin -H e id e lb e r g —N ew  York 1973. 650 Sei­
ten  m it 25 A bbildungen. DM 4 8 ,—

D as Buch is t ein N achschlagw erk für 
den praktischen Arzt, entsprechend über­
sichtlich  und straff gegliedert. Jeder B ei­
trag (96 E inzelbeiträge) enthält einen allge­
m einen Teil, Indikationen und K ontra­
indikationen der einzelnen M aßnahm en, 
Angaben über Sofortm aßnahm en und 
D auertherapie sow ie kurze H inw eise a u f  
weiterführendes Schrifttum . Pharm aka und 
therapeutische Techniken m it breiter In ­
dikation werden in Spezialkapiteln aus­
führlich dargestellt.

Im  ersten Teil des W erkes wird die  
Therapie der Organerkrankungen bespro­
chen, der zw eite Teil befaßt sich m it den  
allgem einen B ehandlungsm ethoden. A nge­
gliedert ist ein Pharm akaverzeichnis, das 
sow ohl chem ische als auch die handels­
üblichen Bezeichnungen anführt.

Das B uch wird dem  A llgem ein- und  
Facharzt als ausgezeichnete Inform ations­
quelle dienen.

F. RÉNYI-VÁMOS

H . B e g e h a n n , J. R a s t e t t e r : Atlas der 
klinischen Hämatologie (B egründet von  L. 
H eilm eyer und H . Begem ann) 2. überarbei­
te te  A uflage. Springer-Verlag, B erlin  — 
H eidelberg N ew  York 1972. X V -f  324 Sei­
ten  m it 208 A bbildungen. Preis: DM 248, —

B ei der rapiden E ntw icklung der H äm a­
tologie ist trotz der Verbreitung der m oder­
nen histochem ischen und elektronenm ikro­
skopischen Verfahren noch im m er die Mor­
phologie unsere bedeutendste d iagnostische  
Stütze, und gute häm atologische A tlasse er­
leichtern ihre A nw endim g und die A neig­
nung der nötigen diagnostischen G ew andt­
heit. In dieser H insicht ist die erste A uflage
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dieses W erkes (1955) als eine klassische Ar­
b eit zu betrachten, a u f deren Grundlage 
G enerationen von H äm atologen aufge­
w achsen sind.

In  dem  vorliegenden überarbeiteten  
B and is t die M ethodologie kürzer gefaßt, 
das B ildm aterial ist um fangreicher gew or­
den. E s  werden die T echnik  der K nochen­
mark-, Milz-, L ym phknoten  und Tumor­
punktion  und die B ew ertung der Präparate, 
ferner neben den traditionellen Färbungs­
verfahren die neueren M ethoden und cyto- 
chem ischen U ntersuchungstechniken ange­
führt. Im  B ildm aterial werden nach der 
D arstellung der einzelnen im  Knochenm ark  
und B lu t vorfindbaren Zellformationen  
auch elektronenm ikroskopische Bilder eini­
ger T ypen  dem onstriert. D en  charakteristi­
schen K rankheitsbilder entsprechend w er­
den die B lutbilder und K nochenm arkbe­
funde bei den häm olytischen  Erkrankun­
gen besprochen, ferner die Morphologie der 
L ym phknoten- und M ilzpunktate, einige 
bezeichnende G eschwulstform en und ab­
schließend die tropischen B lutparasiten  
erörtert.

D er A ufbau des B uches ist übersicht­
lich, das B ildm aterial sorgfältig gew ählt, 
die Ausführung m usterhaft. Anhand der 
A bbildungen werden d ie verschiedensten  
E rscheinungen der häm atologischen Mor­
phologie g u t dem onstriert. D ie Farbbilder 
und M ikrofotos ergänzen einander in nütz­
licher W eise, indem  m itte ls  ersterer die 
m öglichen V ariationen der zu beobachten­
den K ennzeichen (K em struktur, C yto­
plasm a, Granulation usw .) in den einzelnen  
Z elltypen und m it H ilfe der M ikrofotos die 
typ ischen  und häufig vorkom m enden E r­
scheinungsform en stud iert werden können.

D er häm atologische A tlas wird bei der 
m ikroskopischen diagnostischen Arbeit, 
der E rkennung der charakteristischen Zell­
typen  und Identifizierung der atypischen  
Zellform ationen viel H ilfe  leisten. D iese 
w ertvollen  Inform ationen werden auch au f 
dem  G ebiet der pädiatrischen H äm atologie  
sow ohl die diagnostische R outinearbeit 
w ie auch die Fortbildung erleichtern.

I .  KÖRMEND Y

C s a b a , G. : Regulation of mast-cell formation. 
Studia  B iologica Hungarica N o. 11. P ublish­
ing H ouse o f  th e  Hungarian A cadem y o f  
Sciences, B udapest 1972. 148 pages w ith  
71 figures. Price $ 6. —

The ex istence o f  m ast cells has been  
know n for m ore than a century but m ost o f  
their properties are still unclear. This book  
presents a  num ber o f new  data  revealed by  
th e  author’s experim ents m ainly concern­
ing th e  influences on the m ast cells o f  
horm ones o f  the pineal body, thyroid, etc . 
The results seem  to  provide evidence o f  
a horm onal regulation o f  m ast cell form ation  
and o f  its degranulation and regranulation.

For m ast cell form ation, m ainly the  
th ym u s is responsible; its reticulum  cells, 
the sm all and m edium  th ym ocytes are syn- 
th etiz in g  th e  com ponents o f  the m ast cell 
and so  th ey  them selves develop into m ast 
cells. Such cells also arise in the lym ph  
nodes and perhaps in the spleen. The 
physiological regulators o f th is process are 
the glucocorticoids, but thyroxin and m ela­
ton in  too  have their part. The m ast cell is 
n ot on ly  storing the granules but it  is also  
responsible for their synthesis and their re­
lease in to  the neighbouring tissues and the  
circulation. So the m ast cell m ay be co n ­
sidered a unicellular endocrine gland.

I t  w ill be o f  interest to  quote the Con­
clusions o f  the book, a chapter sum m arizing  
p ractica lly  the whole o f  present knowledge 
concerning m ast cell form ation. I t  contains, 
am ong others, such paragraphs as W hat is a 
m ast cell ? Is there a m ast cell system  in the  
organism  ? H orm onal regulation; Inhibition  
o f  inducers; The feedback problem; The 
fate o f  the inducer; The problem  o f ph ysio ­
logical regulation; etc. The book ends w ith a 
careful survey o f  the relevant literature.

T he m onograph will be received w ith  
appreciation  b y  those interested in heparin, 
5-H T, histam ine and, o f course, anaphy­
lactoid  reactions and blood coagulation.

0 .  D ó m já n
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L apké , R . M.: M aternity Care. A Socio- 
Economic Analysis. Tilburg U n iversity  
Press, The N etherlands. 99 pages w ith  68 
tablos.

This h ighly interesting booklet g ives in ­
sight into m atern ity  care in the N eth er­
lands, a country well-known for its peri­
natal m ortality  being am ong the low est in 
the world and for the fact that in the last 15 
years, 60 to 74% o f  the deliveries have  
taken place in the hom e. A ntenatal care, 
confinem ent and postnatal care are provid­
ed in 1/3 o f  dom iciliary deliveries by  the  
m idwife w ithout m edical help, in 2/3 by  
the general practitioner.

The present investigation  was perform ­
ed by  a m arket analytical approach, from  
the angle o f  supply and demand, the supply  
side o f  the m arket being formed by  the 
services concerned w ith m aternity care, and  
the dem and side, i.e . the “ consum ers” , by  
the m atern ity  patien ts. The starting p oin t 
o f the enquiry w as the consumers’ w ishes 
and preferences vs. the supply side, i.e . the  
to ta l num ber o f  available beds for delivery  
in general hospitals, m aternity hosp itals  
and m atern ity  hom es, as well as o f the o b ­
stetricians, general practitioners and m id ­
w ives. D istribution o f  th is supply over the  
various districts, furthermore the costs in ­
volved  in dom iciliary deliveries m anaged  
by m idw ives, and in  hospital deliveries, 
by general practitioners, reim bursement to  
com pulsorily insured patients o f low incom e  
groups and to p rivately  insured patien ts in 
the higher incom e brackets, etc., were also  
analyzed . The data  were obtained from  
literature data, from  interviews w ith 400  
wom en, and from  figures furnished b y  th e  
Council for Medical R egistration.

I t  is pointed ou t th at in the N eth er­
lands, m idw ives are authorized to provide  
perinatal care but in abnormal pregnancies 
and deliveries th ey  are required by th e  law  
to consult a general practitioner or an  
obstetrician. The activ ities o f the general 
practitioner are n ot subject to restrictions 
but he will obviously  arrange for h osp ita li­
zation  in case o f  need.

T he dem and side o f the m arket, com ­
prizing the number, living and working  
conditions, social status and education  o f  
the consum ers are dealt with in  detail. The 
choice o f  m aternity m anagem ent depends 
on various factors. Since it form s a m arket, 
the ty p e  selected is greatly influenced by  
the supply  side, i.e. by the services offered. 
B oth  general practitioner and m idw ife are 
in a position to predict the exp ected  course 
o f  delivery. On the other hand, th ey  seem  
■ncreasingly inclined to attach  them selves  
to  hosp itals rather than to con d u ct dom i­
ciliary deliveries. This is a  source o f  in ­
creasing dem ands for hospital deliveries. 
A n inverse tendency follows from  th e pre­
vailing insurance system . N o tab ly , com ­
pulsory insurance covers the charges o f  the 
m idw ife on ly , unless the serv ices o f  the 
general practitioner or o f the specia list are 
required on m edical grounds or there is no 
m idw ife in the area where the m other lives.

From  the inquiry it em erges th a t in 
U trech t as well as in Tilbury h osp ita l, d e­
liveries are associated with a h igher rate o f 
m aternal and neonatal in fections than are 
dom iciliary deliveries.

In  health  services in general, including  
m atern ity  care, the interests o f  th e  patien t, 
th e  physician  and the com m unity  m a y  clash  
w ith  each  other. It is inherent in  this 
particular kind o f  market th a t th e  safe­
guard o f  the consum ers’ interests lies in  the  
high eth ica l standards o f the m ed ica l pro­
fession. G overnm ental regulatory powers 
controlling the activ ities o f insurance com ­
panies, th e  hospital charges and services, 
w hile providing financial supplies to  health  
services, also affect the con stella tion  o f  
su p p ly  and demand.

I. S im o n o v its

R . H e in e c k e r : E KG Fibel. 9. überarbeite­
te  A uflage. Georg Thieme V erlag, S tu ttgart 
1973. V U !  336 Seiten m it 280 A bbil­
dungen in 486 E inzeldarstellungen.
Preis: DM 29.80

D er U m stand, daß diese in  L ehrbuch­
form  erschienene Arbeit jetzt ihre neunte
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A uflage erlebt und außerdem  auch spa­
nisch , japanisch  und italien isch  herausge­
geben w urde, spricht für sich. D er Erfolg  
des B u ch es ist offenbar au f die Tatsache 
zurückzuführen, daß es sich in der Them a­
tik  und  B esprechungsw eise an die A n­
sprüche des praktizierenden A rztes anpaßt.

D ie  klin ische B ew ertung der 12 A blei­
tu n gen  w ird der vektoriellen B etrachtungs­
w eise gem äß durchgeführt. Außerdem  
sind d ie bipolaren A bleitungen nach N ehb, 
die in fo lge der Verbreitung der Computer- 
A usw ertung des E K G s in  B edeutung zu­
nehm enden korrigierten orthogonalen A b­
leitungen  nach Frank, und die Besonder­
heiten des norm alen Elektrokardiogram m s 
bei Säuglingen, K indern und Jugendlichen  
in speziellen  A bschnitten  dargestellt.

In  der Einführung wird die elektro- 
physio log ische B asis des E ntstehens der 
E K G  K u rve besprochen. D ie didaktischen  
A bbildungen erleichtern das V erfolgen des 
T extes.

Im  zw eiten  Teil werden die V erände­
rungen des V orhofteils, des K am m erteils 
und die Erregungsrückbildungsstörungen  
erörtert. Im  R ahm en der Veränderungen  
des K am m erteils werden das E K G  der 
K am m erhypertrophien und die Schenkel­
blockbilder analysiert. D ie unifaszikulären  
B lockform en — links-anterior und links­
posteriorer H em iblock — sind im  A b­
sch n itt des inkom pletten  L inksschenkel­
b lockes zusam m engefaßt. B ei der B espre­
chung der Erregungsrückbildungsstörungen  
sind säm tliche extrakardial verursachten  
Form en, w ie die E inflüsse des vegetativen  
N ervensystem s, der Stoffw echselstörun­
gen, horm onaler Störungen, exogener In ­
tox ik a tion en  und D igitalisbehandlung, aus­
führlich dargestellt. D ie B esprechung der 
extrakardialen  E inflüsse is t  m it der B edeu­
tung des Steh- und B elastungs-E K G  er­
gänzt. In  diesem  Teil werden die EKG- 
V eränderungen bei M yokardinfarkt, Peri­
karditis, traum atischer H erzschädigung, 
Cor pu lm onale, erworbenen und angebore­
nen H erzfehlern  besprochen.

D er d ritte  Teil ist den Veränderungen  
der R eizbildungs- und Ü berleitungsstörun­
gen gew idm et. Der A bschnitt über den  
M orgagni—Adam s —Stokes A nfall und die 
B efunde nach  Einpflanzung eines elektri­
schen Schrittm achers sind hervorzuheben.

D ie A nalyse der technisch  tadellosen  
E K G  A bbildungen ist dadurch erleichtert, 
daß alle A bbildungen 3 synchron registrier­
te A b leitungen  darstellen. D as B uch  en t­
spricht vor allem  den A nsprüchen des prak­
tizierenden Internisten, is t aber auch für 
K inderärzte, besonders bei Teenagerpro­
blem en, geeignet.

J . K a m a r á s

R . H e i n e c k e r : EKG Quiz. E ine EKG- 
Auswahl zur Selbstprüfung. Georg T hiem e  
Verlag, S tu ttgart 1973. V I -(- 241 Seiten  
m it 120 A bbildungen. Preis DM 29,80

E s w ar eine gute Idee des T hiem e V er­
lages, — eventuell durch die P op u laritä t 
der F ernseh  Quiz-Programme stim uliert — 
ein E K G -Q uiz herauszugeben. D as B uch  
ist eine g u te  Ergänzung der E K G -F ibel 
desselben Verfassers und b ietet dem  L eser  
die M öglichkeit, seine K enntnisse selb st 
überprüfen zu  können.

D as B u ch  enthält 120 B eispiele. W ie  
im  V orw ort angedeutet, ist die R eihenfo lge  
der K u rven  ohne System atik. D ie A nam ­
nese is t  kurz angegeben, z. B . »14. j. gesun­
des M ädchen m it häufigen A nfällen von  
H erzjagen«. Beschreibung, A usw ertung und  
E K G  D iagnose bleiben die A ufgabe des 
Lesers. E in  »Antwortenbeiheft« beinhaltet 
die exak te  L ösung der Kurven. D er K inder­
arzt w ird es bedauern, daß unter den B e i­
sp ielen  nur vier der pädiatrischen A lters­
gruppe angehören.

N eb en  der nützlichen diagnostischen  
Ü bung bereitet das R ätsellösen  auch v iel 
Spaß.

J . K a m a r á s .
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Clinical Oncology. E d ited  by  the Committees 
on Professional E ducation  o f  the Interna­
tional U nion A gainst Cancer. X V II —|- 321 
pages w ith  89 figures. Springer Verlag, 
Berlin —H eidelberg —N ew Y ork 1973. Price  
DM 2 2 , -

The various form s o f  m alignant disease 
dealt w ith  in th is book prim arily concern  
adult age. The first part opens w ith an o u t­
line o f  certain general aspects such as ep i­
dem iology (incidence, death rate, geo­
graphic distribution), and then discusses 
the diverse aetiological factors in detail. 
The successive chapters deal w ith the  
pathological and diagnostic aspects and  
w ith the basic therapy. The subsequent 
chapter o f  particular in terest offers a new  
approach to  the psychological im plications. 
The closing chapter o f  th e  first part is de­
voted  to  the d ifficu lt problem s of pro­
gnosis.

The second part deals w ith  m alignant 
disease o f  individual localizations, such as 
skin, head, neck, thyroid , lung. Tumours o f  
the d igestive tract form the subject o f  a 
full chapter, in accordance w ith the pre­
valence o f  th is localization. Then the  
tum ours o f  the breast, m ale and fem ale 
genital organs, urinary tract, central 
nervous system , bones, finally o f  the  
haem atopoietic organs including leukaem ia, 
are discussed.

Though the tum ours o f  childhood find  
little  room in th is book, som e relevant 
figures are given . N otab ly , in the U SA  
m alignant disease has advanced from the  
12th to  the 4th p lace am ong the causes o f  
death in children over the last three d e­
cades: more than 4000 deaths o f this origin  
falling betw een 1 and 14 years o f age have  
been registered in 1967. In  Great B ritain  
m alignant disease as a  cause o f death is 
second only to  road accidents.

The organs prevalently  affected by  
m alignant disease in children are, in the  
order o f  frequency, skin, haem opoietic 
system , retroperitoneal organs (renal tu ­
mours, ganglioneurom a), skeletal system , 
eyes, brain.

The book recomm ends itse lf b y  its 
am ple lis t o f  up-to-date references, thus 
keeping abreast w ith the current trends of 
cancer research and therapy.

Z. E rdős

F . Sc h m id : Paediatrische Radiologie. Sprin- 
ger-Verlag, Berlin — Heidelberg — N ew  Y ork 
1973. X I X  -(- 472 Seiten m it 491 A bbildun­
gen und 86 Tabellen. Preis: DM 2 4 8 .—

D as vorliegende W erk is t der erste 
B and des zweibändigen Lehrbuches; er 
en th ä lt vor allem  die R öntgenologie des 
K noehensystem s. N ach der Erörterung der 
diagnostischen Grundprinzipien werden die 
system ischen  und polytopen K nochenpro­
zesse m it der Bem erkung besprochen, daß 
zu einer entsprechenden E inordnung aller 
D ysplasien  keine der bisherigen K lassifika­
tionen geeignet ist. D ie Skeleterkrankun­
gen w erden in zwei große Gruppen zusam ­
m engefaßt : K onstitutionelle K rankhoiten  
unbekannter Pathogenese (I O steochond­
rodysplasien , II  D ysostosen, I I I  Id io ­
pathische Osteolyse, TV Prim äre W achs- 
tum störungen) und konstitutionelle K no­
chenkrankheiten m it bekannter P a th oge­
nese. D ie  etw a Zweidrittel des B uches b il­
denden T abellen und vorzüglichen A bbil­
dungen erleichtern den Ü berblick und die 
O rientation in der zur Zeit noch n ich t als 
endgültig  zu betrachtenden A ufteilung.

D ie einzelnen C hrom osom enaberratio­
nen w erden vom  klinischen und röntgenolo­
gischen G esichtspunkt besprochen. In  den 
K apiteln  über das endokrine S ystem  und 
die K nochenentw icklung w erden d ie W ir­
kung des Stoffw echsels auf das K n och en ­
system  behandelt und die kongenitalen  
E nzym m angelkrankheiten tabellarisch  zu­
sam m engestellt. In  dem topographisch­
funktionellen  Teil sind auch die m etrischen  
A ngaben inbezug auf Wirbel, B eck en  und  
andere K nochen  nach Alter und W irbel­
num m er angegeben.

E in  K ap ite l befaßt sich m it dem  Schä­
del, in dem  em bryonale E ntw icklung, A na­
tom ie, B iologie des Schädelw achstum s,
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S ch äd elm aß e, O ssifikationsanom alien und 
die d u rch  E ntw icklungsanom alien, S toff­
w ech selstöru n gen  und E rkrankungen des 
Z entralnervensystem s herbeigeführten  
Schädelveränderungen erläutert werden. 
E in  ä h n lich  ausführliches K ap ite l ist dem  
Z entralnervensystem  gew idm et, in  dessen  
R a h m en  die B iologie der E ntw ick lung, die 
G rundprinzip ien  der R öntgendiagnostik , 
ferner K ontrastm ittel-M ethoden, E ntw ick ­
lun gsstöru n gen , kongenitale M ißbildungen, 
in fek tion s- und tum orbedingte V eränderun­
gen  b eh a n d elt werden.

D er  vorliegende Band en thält außerdem  
noch  e in  K ap ite l über die W eich teile  und 
eine s ich  au f etw a hundert Seiten  er­
streck en d e  Zusamm enfassung der Syndro­
m e; im  letzteren  A bschnitt w erden die 
anam n estisch en , klinischen, Labor- und 
röntgenolog ischen  Beziehungen angedeu­
te t .

E s  is t  dem  Verfasser gelungen, das 
m ä ch tig e  M aterial innerhalb der Grenzen 
eines L ehrbuches in einer W eise zu  über­
liefern , d ie hinsichtlich Inhalt und Ü ber­
s ich tlich k e it den höchsten A nforderungen  
en tsp rech en  dürfte.

S. Szy

E .  S. C b k l i n : Functional Anatom y of the 
Newborn. Y ale  U niversity P ress, N ew  
H a v en  1973. X II  +  87 pages w ith  3 
figures. P rice $ 3.50

A s w e  learn from the author, who is 
professor o f  anatom y at Y ale U n iversity  
and con su ltan t to  the N eonata l U n it, the  
book o w es its  existence to  his unsuccessful 
search  for a suitable publication  on  func­
tio n a l n eon ata l anatom y serving for the  
c la ssifica tion  o f developm ental m alfor­
m ation s. T he work em bodies num erous 
original sources as well as th e  au thor’s own  
stu d ies  including postm ortem  evidence. H e  
g iv es  n o  lis t  o f  references but refers to his 
atla s pub lished  in  1969. There are 69 sub­
tit le s  covering  71 pages. The individual 
p arts o f  th e  body are discussed in  th e  sam e 
order a s in  the atlas w hich is bound to

affect th e  classification. In th e  first part 
are described the structures occupying  the 
surface o f  the body, this is follow ed by a 
description  o f the skeletal sy stem , the 
m uscles, connective tissue, lym p h  nodes, 
thoracic duct and nerves. Then, proceeding  
from  th e  upper regions downward, th e  indi­
v idual parts o f the body are discussed. A  
special chapter is devoted to  th e  organs o f 
special structure and functions in  th e  neo­
n ata l period, such as the sucking pad , the 
foram en ovale, the ductus arteriosus, the 
um bilical artery and vein.

In  th e  discussions o f  the individual 
organs em phasis is laid on their  special 
features in  the neonatal period. Their 
evo lu tion  and functional d ifferentiation  
from  intrauterine life to  the age o f  adult­
hood are outlined, consideration being  
g iven  to  the neonatal period. The de­
scrip tions are concise but con ta in  all basic 
facts relevant to  the subject. A n  additional 
m erit o f  the book is to  provide inform ation  
o f c lin ical nature, such as pulse rate , blood  
pressure, respiration, body tem perature, 
etc.

D esp ite  its brevity, the book  offers 
reliable inform ation to  all those engaged in 
neonata l m edicine, in particular to  paed ia t­
ricians, obstetricians, surgeons and radio­
logists, bu t practitioners and socia l workers 
are a lso likely  to benefit from its  study.

E .  V á r a d y

Infektionskrankheiten. H erausgegeben von  
О. G s e l l  und W. M o h r . B and IV . Rickett­
siosen und Protozoenkrankheiten. Springer 
V erlag, Berlin —H eidelberg—N ew  York  
1972. X I I I  -f  705 Seiten m it 156 A bbildun­
gen. Preis: DM 196.—

D as wohlbekannte H andbuch  wurde 
m it d em  vorliegenden IV . B and  abge­
schlossen. Ä hnlich wie in den vorangehen­
den T eilen, wurden auch in d iesem  W erk 
die zeitgem äßen K enntnisse über diese vor­
w iegend in  Tropengegenden vorkom m en­
den Infektionskrankheiten von  vortreffli-

Arta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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chen A utoritäten  zusam m engefaßt. Die 
einzelnen K apitel zeigen einen  gleich­
mäßigen und harm onischen A ufbau. Nach  
Definition und G eschichte folgen ste ts  die 
Schilderung des Erregers, pathologische  
Anatom ie, Epidem iologie und schließlich  
das klinische Bild m it der Besprechung der 
Diagnose und Therapie. A ls besonderes 
Verdienst soll hervorgehoben werden, daß 
diese A bschnitte außer den theoretischen  
und experim entellen Ergebnissen eine ganz 
ausführliche Inform ation über die neuesten  
K enntnisse, therapeutischen M öglichkeiten  
und Mittel b ieten, welche die grundlegenden  
Änderungen in  der Prognose dieser K rank­

heiten im  vergangenen Vierteljahrhundert 
erm öglichten. D as muß ausdrücklich be­
ton t werden, da man ja leider schon daran 
gew öhnt ist, in A rbeiten solchen U m fangs  
eben die neuen Angaben n icht finden zu  
können. D em gegenüber sieht man in diesem  
Buch reichlich L iteraturdaten aus 1972, 
dem  E rscheinungsjahr des W erkes (siehe 
z. B . die T oxoplasm ose). E s wird allen sich  
m it Infektionskranheiten befassenden Ä rz­
ten und Forscher, auch dem K inderarzt, 
eine bedeutende H ilfe als Inform ations­
quelle leisten .

A . S z é k e l y

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungari ae 14, 1973
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РЕЗЮМЕ

ПСИХОГЕННЫ Е СОМАТИЧЕСКИЕ 
СИМПТОМЫ И СИМПТОМЫ 

ПО ВЕДЕН ИЯ ПРИ ТРАУРЕ В 
ДЕТСКОМ ВОЗРАСТЕ

Л. К. ГЕЙ ГЕР

Автор исследовал психогенные реакции 
детского траура на детях, направленных 
в Сую педиатрическую клинику по поводу 
лишенных органической основы сомати­
ческих симптомов или аномалий поведения. 
На основании обследования 22 детей в воз­
расте от 4 до 14 лет автор пришел к тому 
результату, что за симптомами детского 
траура скрываются механизмы,тождествен­
ные с психодинамикой траура во взрослом 
возрасте и они только отличаются некото­
рыми формами проявления. Наиболее ха­
рактерные отклонения это вера в обрати­
мость смерти.

Из описанных рядом авторов явлений 
депрессии, соединения и идентификации в 
фантазии, нужно подчеркнуть отождеств­
ление путем болезни и ожирения как не 
фигурирующие до сих пор в литературе 
способы отождествления. Для установле­
ния того, являются ли полученные резуль­
таты общедействительными, автор считает 
необходимым проведение дальнейших наб­
людений, суженных на возрастные группы 
и на отдельные симптомы.

МЕТОД ИОНООБМЕННОЙ 
ТОНКОСЛОЙНОЙ ХРОМАТОГРАФИИ 

ДЛЯ  СЕРИЙНОГО ИССЛЕДОВАНИЯ В 
Ц ЕЛЯ Х  ВЫ ЯВЛЕНИЯ

ФЕНИЛКЕТОНУРИИ И ПРОЧИХ  
АМИНОАЦИДОПАТИЙ

Ю. КОВАЧ

Для серийного исследования врожден­
ных расстройств метаболизма аминокислот 
автором был разработан метод ионообмен­
ной тонкослойной хроматографии. Иссле­
дование производится в капли крови, нане­
сенной на фильтровальную бумагу, после 
высыхания. С помощью нового метода у

восьмидневного ребенка удалось выявить 
наличие фенилкетонурии. В работе излага­
ются возможности применения нового ме­
тода для серийного исследования прочих 
видов аминоацидопатий.

ПОЧЕЧНАЯ СЦИНТОГРАФИЯ В 
ГРУДНОМ И ДЕТСКОМ ВОЗРАСТАХ

А. ГЁРГЕНИ, Т. ХЕРНАДИ, И. МАРОШВАРИ, 
М. МИЛТЕНИ, Й. ЗИГЛЕР

Почечная сцинтиграфия является даль­
нейшим шагом вперед в диагностике почеч­
ных болезней грудного и детского возрастов. 
Данные метод не заменяет радиологических 
исследований, а дополняет их. Обследова­
ние больного этой методикой проводится 
при строгом соблюдении принципа наи­
меньшего риска. Дается описание техни­
ческого проведения исследования и не­
сколько примеров показания для его про­
ведения.

СВЯЗЬ МЕЖДУ КОНЦЕНТРАЦИЕЙ  
ИММУНОГЛОБУЛИНОВ В 

СЫВОРОТКЕ И КЛИНИЧЕСКИМИ  
СИМПТОМАМИ У НОВОРОЖ ДЕННЫ Х  

1. НАРУШЕНИЯ В ПЕРИ О Д  
БЕРЕМЕННОСТИ И ВО ВРЕМ Я РОДОВ, 

МИКРОБНЫЕ ФАКТОРЫ , 
КЛИНИЧЕСКИЕ ТИПЫ ИНФЕКЦИЙ, 

ВЕДУЩ ИЕ СИМПТОМЫ И 
СЫВОРОТОЧНЫЙ 

ИММУНОГЛОБУЛИН ТИПА IgM

Е. КАЙЗЕР, М. БАКО, Ю. ШТОРЦ, И. ЭТВЕШ, 
И. РУБЕЦ и Д. МЕШТЯН

У  120 новорожденных, принятых в от­
деление для новорожденных Печской Пе­
диатрической клиники, авторами была 
определена концентрация иммуноглобули­
нов в сыворотке, прежде всего иммуно­
глобулина IgM. Полученные данные были 
сопоставлены с данными беременности и



родов, а также с данными клинических 
симптомов и патологических изменений, 
наблюдавшихся в период новорожден­
ное™. Авторы сделали следующие наблю­
дения :

1. В отношении перинатальной инфек­
ции каж дое осложнение, наблюдавшееся 
во время беременности и родов, следует 
рассматривать как потенциальный фак­
тор опасности, если это сопровождается вы­
сокой концентрацией IgM.

2. При инфекциях различной этиоло­
гии у  большинства новорожденных вы­
являема концентрация иммуноглобулина 
IgM в 30 мг/100 мл.

3. Значительное повышение концентра­
ции иммуноглобулине IgM было выявлено 
также у  грудных детей, у  которых пола­
галось наличие инфекции, но не удалось 
выращивать патогенных возбудителей.

4. Косвенная гипербилирубинемия часто 
присоединяется к высокому уровню имму­
ноглобулина IgM. Можно полагать, что 
инфекция часто является причинным фак­
тором в развитии желтухи.

5. Максимальную концентрацию им­
муноглобулина IgM авторы нашли при 
таких инфекциях, при которых непосред­
ственная билирубинемия сопровождалась 
внутрипеченочным холестазом.

СВЯЗЬ МЕЖ ДУ КОНЦЕНТРАЦИЕЙ  
ИММУНОГЛОБУЛИНОВ В 

СЫВОРОТКЕ И КЛИНИЧЕСКИМИ  
СИМПТОМАМИ У  

НОВОРОЖ ДЕННЫ Х  
II. ИММУНОГЛОБУЛИНОВЫЙ ОТВЕТУ  
ДО НОШ ЕНН Ы Х И НЕДОНОШ ЕННЫ Х  

Н О ВОРОЖ ДЕН НЫ Х И У 
НО ВОРОЖ ДЕННЫ Х с 

РАССТРОЙСТВАМИ СОЗРЕВАНИЯ НА 
ПРЕДПОЛАГАЕМЫ Е И 

ДО К А ЗА Н Н Ы Е ИНФЕКЦИИ

Е. КАЙЗЕР, М. БАКО, Ю. ШТОРЦ, И. ЭТВЁШ, 
И. РУБЕЦ и Д. МЕШТЯН

Авторы изучали у 120 новорожденных 
изменения уровня иммуноглобулинов в 
случае предполагаемых и доказанных ин­
фекций, с учетом степени зрелости и вну­
триутробного развития плода.

На основе полученных результатов в 
перинатальный период иммунологический 
ответ на инфекции не в полной мере зависит 
от срока беременности и от состояния упи­
танности.

У  доношенных и недоношенных ново­
рожденных и у новорожденных с расстрой­
ством созревания динамика изменений кон­

центрации иммуноглобулина IgM, выяв­
ляемых серийными исследованиями, в сущ­
ности одинакова.

По мнению авторов определение изме­
нений концентрации иммуноглобулина IgM 
в сыворотке в указанных трех группах но­
ворожденных можно хорошо применять для 
подтверждения перинатально приобре­
тенных инфекций.

У новорожденных с низкой концентра­
цией иммуноглобулина IgG рекомендуется 
провести количественное определение им­
муноглобулинов.

НАБЛЮ ДЕНИЯ В СВЯЗИ С ЛЕЧЕНИЕМ
Ж Е Л Т У Х И  НОВОРОЖДЕННЫХ  

СВЕТОТЕРАПИЕЙ-И  
БАРБИТУРАТАМИ

М. О. НАДЬ, Л. ТУРЗО и Й. МЕСАРОШ

У  131 новорожденного в распределении 
на пять групп авторы от 1-го до 8-го 
дня жизни ежедневно изучали уровень били­
рубина в сыворотке. Группа I была кон­
трольной. Новорожденные группы II по­
лучали непрерывное светолечение. Дети 
группы III получали 5 мг фенобарбитала 
на кг веса тела, внутримышечно, в распре­
делении на две дозы. Группа IV получала 
с первого дня жизни светотерапию и начи­
ная с третьего дня также барбитурат. Дети 
группы V получали начиная с первого 
дня жизни светолечение и барбитурат. Оба 
способа лечения снижают уровень билиру­
бина, однако у детей, у  которых гипербили­
рубинемия не превышает физиологических 
величин периода новорожденное™, дейст­
вие света умеренной интенсивности не явля­
ется достоверным. Эффект барбитурата на­
чиная с пятого дня жизни оказался досто­
верным. Максимум кривой снижается и 
смещается с пятого дня на третий день. 
Вышеописанная терапия примерно на 80% 
уменьшает необходимость в проведении об­
менного переливания крови.

В Ы Д Е Л Е Н И Е  ГЛИКОЗАМИНГЛИКА-
НОВ У  НОВОРОЖ ДЕННЫ Х С
НОРМАЛЬНЫМ И ЗАПОЗДАЛЫМ  

РАЗВИТИЕМ

II. КОЛИЧЕСТВЕННОЕ  
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ  

ГЛИКОЗАМИНГЛИКАНОВ

Л. КЛУЙБЕР и Э. ШУЙОК

У недоношенных и зрелых новорожден­
ных и у новорожденных с внутриутробной 
атрофией на 3-й, 10-й, 20-й дни, и в неко­
торых случаях также на 30-й день после



рождения были определены величины гли- 
козамингликанов (ГАГ) в моче. ГАГы, 
осаждаемые цетилпиридином, были фрак­
ционированы на столбе целлюлозцепила 
при стандартных условиях.

В противоположность перевесу хондрои- 
тинсульфата, наблюдаемому у взрослых и в 
детском возрасте, у обследовавшихся но­
ворожденных выделение несульфатирован- 
ных фракций ГАГов оказалось характерно 
высоким.

Выделение фракций хондроитинсульфа- 
тов, сульфатных фракций гиалуроновон 
кислоты и хондроитингепарансульфатных 
фракций показало на третий день жизни 
тесную корреляцию со сроком беремен­
ности, весом и длиной тела при рождении.

Темп послеродового развития также 
оказал значительное влияние на выделе­
ние ГАГов. У новорожденных, у которых 
уж е началось прибавление в весе, на 10-й 
и 20-й дни жизни выделение гиалуроновой 
кислоты, хондроитинсульфата и хондрои- 
тин-гепарансульфата было достоверно боль­
ше, чем у новорожденных с неизменным 
или пониженным весом тела.

СВЯЗЬ МЕЖДУ СОДЕРЖАНИЕМ HPL В 
СЫВОРОТКЕ МАТЕРИ, ВЕСОМ ПЛОДА  

ПРИ РОЖДЕНИИ И ВЕСОМ 
ПЛАЦЕНТЫ

И. ГАТИ, Й. ПРЕЙС, Й. ДОСПОДиИ. РАКОЦИ

Величины концентрации HPL в сыво­
ротке матери были сопоставлены с вели­
чинами веса плода при рождении и веса 
плаценты, в случаях нормальной беремен­
ности, токсемии и перекашивания плода. В 
концентрации HPL были выявлены су­
щественные различия в зависимости от 
того, проходила ли беременность нормаль­
но или с токсемией, а также в зависимости 
от нормального срока беременности или 
перенашивания плода.

НАБЛЮ ДЕНИЯ В СВЯЗИ С 
ПРИМЕНЕНИЕМ СХЕМ Д Л Я  ОПРЕ­

ДЕЛ ЕН И Я  МОРФОЛОГИЧЕСКОЙ И 
НЕЙРОЛОГИЧЕСКОЙ ЗРЕЛОСТИ  

НОВОРОЖ ДЕННЫ Х, РОДИВШ ИХСЯ  
С МАЛЫМ ВЕСОМ

В. ГЁПФНЕР, М. РАУТЕНБАХ,
К. ВУНДЕРЛИХ (ЛЕЙПЦИГ)

Авторами были разработаны две схемы 
для определения зрелости новорожденных

на основе морфологических и нейрологи- 
ческих критериев. Они применяли эти 
схемы у 56 новорожденных, 49 которых 
были обследованы тремя, а 7 — двумя 
врачами, независимо друг от друга.

На основе результатов:
1. Данные трех исследователей ни при 

одном критерии не показали отклонений, 
превышающих одно очко (10% общего 
числа очков).

2. Корреляция морфологической схемы 
с истинным сроком беременности была 
удовлетворительной, а нейрологическая 
схема показала превосходное совпадение.

3. Очки классификации показали до 
34-й недели беременности несколько более 
высокие, а начиная с 39-й недели несколько 
более низкие целичины.

4. При сравнении морфологических и 
нейрологических показателей зрелости со 
сроком беременности отклонение результа­
тов грех исследователей составляло в 46 
случаях 0 —2 недели, и в одном случае — 
4 недели.

ИЗМЕНЕНИЯ ЧАСТОТЫ 
ЖИВОРОЖДЕНИЙ С ВЕСОМ В 3000— 

3499 г ПРИ РОЖ ДЕНИИ И ИХ 
СМЕРТНОСТИ

И. ШАРКАНЬ

При анализе смертности детей в первом 
году жизни на основе их веса при рождении 
выявляется, что наилучшие перспективы 
всегда имеет группа детей с весом при 
рождении от 3000 до 4499 г. Д ля этой груп­
пы впрочем характерен и тот факт, что эта 
категория всегда реагирует наибольшим 
снижением смертности на улучшение жиз­
ненных условий и на повышение медико- 
санитарного обслуживания населения. Сле­
довательно весьма обоснованным является 
обратить особое внимание на частоту встре­
чаемости этой категории и стремиться к 
тому, чтобы она составляла по возможности 
большую долю популяции новорожденных. 
При понижении процентной доли этой 
группы, даже при одинаковых жизненных 
условиях и одинаковом уровне медико- 
цинского обслуживания, возрастает смерт­
ность грудных детей и наоборот. Частота 
рождения детей с весом 3000— 3499 г в



пределах вышеуказанной группы в Венг­
рии в каждом году оказалась наиболее 
высокой и, следовательно, их смертность 
была всегда выше, чем у грудных детей, 
родившихся с весом 3500 — 4499 г. Свое­
образную взаимосвязь можно выявить 
между частотой рождения детей с весом 
при рождении в 3000— 3490 г и порядковым 
числом рождений. В Венгрии за последние 
18 лет понизилась частота рождения детей 
весом в 3000— 3499 г. Степень снижения в 
значительной мере зависит от порядкового 
числа рождений.

ДИФ Ф ЕРЕНЦИАЦИЯ АНОМАЛИИ 
ЛЕВОЙ КОРОНАРНОЙ А РТЕРИ И  ОТ 

ЭНДОКАРДИАЛЬНОГО  
Ф И БР0ЭЛА СТ03А  

ЛЕВОГО Ж ЕЛУДОЧКА  
Б. ЗАБОРСКИ и Й. КАМАРАШ

На основе 9 случаев первичного эндо- 
кардиального фиброэластоза и 7 случаев 
аномальной левой коронарной артерии, 
отходящей отлегочной артерии, обсуждают­
ся клинические симптомы и картина ЭКГ 
при этих двух заболеваниях

ЗН АЧ ЕН И Е ГЕМАНГИОЗОВ В 
РАЗВИТИИ ЗАБОЛЕВАНИЙ  

ДЫ Х АТЕЛ ЬН Ы Х  ПУТЕЙ В ДЕТСКОМ 
ВОЗРАСТЕ 

и. ш им ко

Дается описание клинических симпто­
мов гемангиозов, развивающихся на раз­
личных местах легечной паренхимы и груд­
ной полости, а также патологические пос­
ледствия этого редкого заболевания. Обсуж­
даются трудности постановки диагноза и 
патогенез гемангиозов. Из собственного 
больничного материала автор сообщает не­
сколько выбранных случаев, рассматривае­
мых как редко публикующиеся наблюде­
ния. Посредством подробной клинической, 
и гистологической разработки данных соб­
ственного больничного материала и с уче­
том установлений других исследователей 
автор старается выявить связь между ге- 
мангиозами и одновременно появляющи­
мися разнообразными заболеваниями дыха­
тельных органов.

НАЧАЛО РАЗВИТИЯ ПСИХИКИ

А. К. ГЕЙГЕР

Дается богатый обзор новейших резуль­
татов, относящихся к развитию психики. 
Обсуждаются воздействия, оказанные на 
внутриутробный плод, как они предста­
вляются нам в свете опытов на животных и 
наблюдений на человеке. После этого из­
лагаются спонтанное и сензорное поведе­
ние и восприимчивость новорожденных. 
В заключение дается анализ первых об­
щественных связей, подробно излагаются 
наблюдения, относящиеся к взаимодей­
ствию матери и ребенка, отношению матери 
к ребенку, реакциям новорожденного, а 
также к действию более широкой общест­
венной среды.

ИЗУЧЕНИЕ ВЕЛИЧИН ТРАНСФЕРРИ- 
НА, Ж Е Л Е ЗА  И ЕМКОСТИ СВЯЗЫ ВА­

НИЯ Ж Е Л Е ЗА  СЫВОРОТКИ НОВО­
РО Ж ДЕН Н Ы Х  И ДЕТЕЙ ГРУДНОГО И 

СТАРШЕГО ВОЗРАСТОВ 
РОЛЬ ТРАПСФЕРРИНА В 

НЕСПЕЦИФИЧЕСКОМ ИММУНИТЕТЕ

Ш. ЧОРБА, Й. ЕЗЕРНИЦКИ и Э. ДВОРАЧЕК

Авторами были определены величины 
трансферрина, железа и емкости связыва­
ния ж елеза в нескольких стах пробах сы­
воротки здоровых новорожденных, груд­
ных детей и детей старших возрастных 
групп, а также сыворотки преждевременно 
рожденных детей весом в 1500—2000 г при 
рождении и больных детей с различными 
инфекциоными заболеваниями. Они прово­
дили также вычисление доли насыщенного 
и ненасыщенного трансферрина, измерен­
ного иммунологическим методом. Было 
установлено, что в первые дни жизни насы­
щенность трансферрина железом высока, 
но в грудном возрасте эта величина не 
достигает соотношения в 1/3, рассматри­
ваемого характерным для взрослых. Это 
вытекает из того факта, что начиная с вто­
рого месяца повышается синтез трансфер­
рина при одновременном выраженном пони­
жении концентрации железа в сыворотке. 
После 1—2-детнего возраста развивается 
характерное для взрослых соотношение на­
сыщенного железом и свободного транс­
феррина сыворотки в 1/2 : 2/3.



У преждевременно рожденных детей 
насыщенность трансферрина практически 
соответствует этой величине у зрелых ново­
рожденных, так как концентрация транс­
феррина и железа в сыворотке недоносков 
соразмерно ниже. Начиная с второй поло­
вины первых трех месяцев величины транс­
феррина у недоносков близки величинам, 
установленным у зрелых новорожденных, 
однако, так как у первых наблюдается 
более значительное понижение концентра­
ции железа, незрелые дети в этот период 
обладают сравнительно более большой ем­
костью связывания железа. До однолет­
него возраста эта разница уравнивается.

При затяжных инфекционных заболе­
ваниях концентрация сывороточного транс­
феррина и железа достоверно ниже, чем у 
здоровых детей одинакового возраста. Ввиду 
того, что понижение уровня трансферрина 
более выражено чем понижение концентра­
ции железа, в пределах низкой общей ем­
кости связывания железа понижается в пер­
вую очередь свободная емкость связывания 
железа.

Кроме интерпретации вышеуказанных 
проблем авторами обсуждается также роль 
трансферрина в неспецифическом иммуни­
тете, и на основе литературных данных 
дается также полагаемое объяснение его 
механизма действия.

СЕПСИС НОВОРОЖ ДЕННЫ Х  

О. Ф. ЛУКАЧ и М. ЯМБОРИ

В отделении для патологических ново­
рожденных в период от 1-го июня 1966 года 
до 31-го декабря 1972 года авторы лечили 
890 новорожденных. За этот период они 
наблюдали 46 случаев сепсиса новорожден­
ных, из которых умерло 35. Дается анализ 
симптоматологии заболевания, при подроб­
ном изложении бактериологических дан­
ных и их изменений. Характерно крайне 
значительное повышение доли грамотрица- 
тельных бактериев, среди которых первое 
место занимают синегнойные палочки. Об­
суждается комплексная терапия, и под­
черкивается большое значение профилак­
тики.

ДЕЙСТВИЕ ВЛИВАНИЯ АМИНОЗОЛЬ- 
ГЛЮКОЗЫ НА КИСЛОТНО-ЩЕЛОЧНОЕ 
РАВНОВЕСИЕ У НОВОРОЖ ДЕННЫ Х С 

МАЛЫМ ВЕСОМ 

И. РУБЕЦ и Й. МЕШТЬЯН

Авторами было изучено кислотно-щелоч­
ное равновесие и кислотный баланс у 7 но­
ворожденных с малым весом при рождении,

которые в ранний период новорожденное™  
на протяжении 1 6 -2 8  часов получали вли­
вание 3,3%-ого раствора аминозоль-глю- 
козы. Они сделали следующие установле­
ния:

1. Во время вливания питательного раст­
вора развился метаболический ацидоз. Осо­
бенно выраженный ацидоз наблюдался у 
недоношенных детей, родившихся через 
меньше 30 недель после зачатия и с весом 
ниже 1500 г.

2. Метаболический ацидоз, наблюдаемый 
у всех новорожденных, можно приписать 
поразительно положительному кислотному 
балансу.

3. В качестве ответа на дачу раствора 
аминозоль-глюкозы в течение первых 4 ча­
сов вливания экскреция N H | повышалась 
почти до грехкрастной величины, в то время 
как титрируемая кислотность мочи — по 
сравнению с уровнем до вливания — не из­
менилась. После этого дальнейшее повыше­
ние выделения NHJ сопровождалось выра­
женным повышением титрируемой кислот­
ности. Из этого авторы сделали заключение, 
что кратковременное внутривенное влива­
ние раствора аминокислот оказывает про­
тивоположное действие на кислотно-щелоч- 
ный баланс новорожденных с малым весом. 
Повышенной опасности подвержены очень 
малые недоноски, у которых незрелость 
и перинатальные осложнения часто пре­
пятствуют адаптации ребенка к внеутроб- 
ной жизни.

ОБМЕН ВЕЩЕСТВ У НЕДОНОШ ЕН­
НЫ Х ДЕТЕЙ, ПОЛУЧИВШИХ ВЛИВА­

НИЕ АМИНОЗОЛЬ-ГЛЮКОЗЫ

Й. МЕШТЬЯН и И. РУБЕЦ

Авторы изучали у 3 недоношенных де­
тей, получивших на протяжении 28 часов 
вливание аминозоль-глюкозы, общий обмен 
энергии и соотношение окисления жира, 
углеводов и белков в теплопродукции. У 15 
новорожденных с малым весом, получив­
ших тот ж е самый питательный раствор, 
они следили только за изменениями мета­
болитов крови. Было установлено, что 

1. Под влиянием вливания аминозоль- 
глюкозы окисление аминокислот, являю­
щееся в фазе голодания крайне низким, 
постепенно повышалось и стало значитель­
ным компонентом обмена энергии. На основе 
изменения азотного баланса выдвигается 
возможность, что во время вливания амино- 
сола развилась значительная метаболичес­



кая стимуляция, обуславливавшая повы­
шенное дезаминирование аминокислот.

2. Только у одного из трех недоносков 
повысилась общая теплопродукция, хотя 
во время внутривенного питания наблюда- 
лолсь поразительное повышение окисления 
аминокислот и образования мочевины. На 
основе этих результатов выдвигается пред­
положение, что в «специфическом дина­
мическом действии) отражается в первую

очередь не потребность в энергии белкового 
катаболизма.

3. Изменения метаболитов крови также 
отражали изменения в утилизации суб­
стратов питательного вещества. Авторы 
пришли к выводу, что внутривенное пита­
ние смесью аминокислот может вызвать 
значительные изменения в использовании 
питательного вещества и биохимических 
компонентов крови.
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