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Psychogene Personlichkeitsstorungen

Im Kindesalter

Von
P. Gegesi Kiss

Kinderklinik der Medizinischen Universitdt Semmelweis, Budapest

(Eingegangen 19. Mai 1972)

Die unter dem Namen Personliehkeitsstorungen zusammengefalten
Benehmens- und Verhaltensstdrungen bilden auf der ganzen Welt ein
ernstes Problem. Die zeitgemé&Re Interpretation der Krankheiten ist nicht
ausschlielich in einer morphologischen oder physiologischen Verdnderung
des Organismus zu suchen. Nach unserer Betrachtungsweise ist bei der
Beurteilung sowohl der Krankheits- wie der Gesundheitszustdnde die Per-
sdnlichkeit als Ganzes in den Mittelpunkt zu stellen. Die leitende Rolle fallt
bei den Manifestationen der Persdnlichkeit der héheren neuralen Téatigkeit
zu, die unter dem Namen Psyche zusammengefat wird. Hinsichtlich der
Klinik koénnen die psychogenen Stdérungen entweder in der Form von
asozialem, antisozialem Benehmen oder Verhalten oder in Erkrankungen
der Organe, Organsysteme oder des ganzen Organismus in Erscheinung
treten.

Die menschliche Psyche stellt — wenn sie sich wéhrend der Onto-
genese bereits entwickelt hat — innerhalb der morphologischen und physio-
logischen Ganzheit des lebenden Organismus eine in ein funktionelles System
geordnete Einheit gewisser spezifischer Funktionen des Nervensystems und
Gehirns dar. Die menschliche Psyche entsteht in der individuellen Ent-
wicklung jedes einzelnen Menschen jeweils von neuem. Sie unterliegt im
Verlauf der individuellen Entwicklung stédndigen Verdnderungen. Das
Individuum steht durch die Psyche mit der Auflenwelt, seiner Innenwelt
und seiner Erinnerungswelt in Verbindung. Die psychischen Verbindungen
mit der Aullenwelt bestehen aus der Aufnahme und Abgabe von kommuni-
kationsartigen Signalen. Die Verbindungen mit der inneren Welt bestehen
aus der Code-artigen Aufnahme und subjektiven Auswertung dieser Signale.
Durch die Psyche werden diese Verbindungen nicht nur ermdglicht, be-
stimmt und verwirklicht, sondern lebendig widerspiegelt, teils als unter dem
EinfluR dieser objektiv entstehenden physiologischen Wirkungen und teils als
die durch diese Verbindungen hervorgerufenen subjektiven psychologischen
Wirkungen. Die menschliche Psyche ist a) ein System von Energiefeldern
(Erinnerungswelt) mit einer gewissen Dauer, b) ein System zur Aufrecht-
erhaltung der aktuellen Vorgénge, c¢) das System der inneren Bearbeitung
von Impulsen, die aus den Verbindungen entstehen und d) das System der
Bewertung samtlicher sich auf das Subjekt beziehender Bewertungen. In
der Erinnerungswelt wird wéhrend des Lebens teils das objektive und sub-
jektive innere Modell der AuBenwelt, teils jenes Modell aufgebaut, welches
das Individuum uber sich selbst bildet: das Kérperschema und das »lch«-
Schema. Die Einheit des von der AuBenwelt und des von sich selbst gebilde-
ten Modells entspricht dem Weltmodell, Daseinsmodell. Dieses Modell-
system ermdglicht auch die erwdgende, bewertende Kontrolle der Verbin-
dungen mit der AulRenwelt und der eigenen inneren Welt. Der Mechanismus
der Psyche ist von kybernetischem Charakter.

Die menschliche Persénlichkeit ist eine geordnete Einheit der psychi-
schen Eigenheiten und vegetativ-somatischen Eigenschaften des Menschen.
Die normale Entwicklung der Persdnlichkeit erfordert intakte biologische
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(anatomische mid physiologische) Verhaltnisse. Ferner ist es unerlaRlich,
daB vom Beginn der Entwicklung des individuellen Lebens an kontinuierlich
entsprechende normale Umweltreize auf das Individuum einwirken. In den
Vorgéngen der Befriedigung seiner Bedlrfnisse und Anspruche soll das
Individuum zuerst — zu Beginn seines individuellen Lebens — passiv,
spater jedoch aktiver teilnehmen. Die Persdnlichkeit eines gegebenen Lebens-
alters wird als aktuelle Personlichkeit bezeichnet.

Die primé&r psychogen entstandenen kindlichen Persdnlichkeitsstd-
rungen kénnen in mehreren Formen in Erscheinung treten: 1. sie kénnen
kérperlicher Natur sein. d. h. sich auf den Organismus beziehen, 2. es kann
sich um geistige (intellektuelle) Funktionsstérungen handeln, 3. sie kdnnen
psychische Stérungen sein und schlieflich 4. Stérungen im individuellen
Verhalten.

Die erwadhnten Persdnlichkeitsstérungen kénnen von verschiedenen
priméren psychogenen Schadigungen ausgeldst werden: diese sind abstrakte
Krankheitsursachen, die a) von der Aufenwelt her stammen, b) aus der
Erinnerungswelt stammen oder c) gemischter Natur sind.

Zur erfolgreichen Behandlung der kindlichen priméren psychogenen
Persénlichkeitsstorungen ist eine vollstdindige Diagnose erforderlich. An-
haltende Heilergebnisse kénnen nur durch eine komplexe Therapie erzielt
werden. Sowohl die Probleme der vollstindigen Diagnose wie auch der
Therapie werden ausfuhrlich besprochen.

In der &rztlichen Betrachtungswei-
se und Praxis dringt die Anschauung
immer mehr durch, das wir uns in
der Klinik nicht mit den Krankhei-
ten, sondern mit dem kranken Men-
schen zu beschéftigen haben. Auch
die Anschauung setzt sich immer
mehr durch, dall die Gesundheitsfir-
sorge nicht nur zum Ziele hat, den
erkrankten  Menschen  womdglich
schnell und vollstandig von seinem
Ubel zu befreien, sondern daR die
zeitgemdalen gesundheitlichen MaR-
nahmen sich aus viererlei Komponen-
ten zusammensetzen: 1) aktiver Ge-
sundheitsschutz, 2) Verhitung der
Krankheit und Mangelzustdande (Pro-
phylaxe), 3) die moglichst wirksame
Behandlung des Erkrankten: die friih-
zeitige aktive radikale Behandlung
und 4) die Rehabilitation im weitesten
Sinne des Wortes.

Auch ist jene Anderung der Be-
trachtungsweise zu begrifRen, wonach

in der Interpretation der Krankhei-
ten nicht ausschlieBlich eine morpho-
logische Verdnderung des Organismus
zu suchen ist, sondern daB die mensch-
liche Personlichkeit als Ganzes von
Bedeutung ist. Die Arzte und Heil-
anstalten betrachten es immer mehr
als den Ausgangspunkt ihrer Arbeit,
daB in jedem Abschnitt des Lebens
die Persdnlichkeit der Ausgangspunkt
sei und daR jedes Geschehnis von der
Persdnlichkeit, von dem Subjekt
ausgeht. Hieraus folgt, dall der Arzt
weil3, daB sich die Krankheiten und
Stérungen innerhalb der Persénlich-
keit als Ganzes abspielen und dal} das
als Beschwerde vorgebrachte oder do-
minante Symptom nicht das alleinige,
in einer oder anderen Komponente
der Personlichkeit anwesende Ubel
sei.

In bezug auf die Personlichkeit gilt
das Gesetz, daB sich Alles auf Alles
auswirkt und Alles von Allem ab-
hédngt. Die beiden grolRen Systeme
der Personlichkeit: das vegetativ-so-

Acta Paediatrica Academia# Scientiarum Hungaricae 14, 1973



P. Gegesi Kiss:

matische und das psychische sind in
Gesundheits- und Krankheitszustén-
den miteinander eng verbunden: das
vegetativ-somatische wirkt stindig
auf das psychische und das psychische
auf das vegetativ-somatische System.
Diese kontinuierliche Verbindung wird
von den somato-psychischen und
psycho-somatischen Geschehnissen ge-
wéhrleistet. Diese Geschehnisse wer-
den einerseits von humoralen, ander-
seits von neuralen Bahnen bzw. durch
ihre Verflechtung in den viscero-cor-
ticalen und cerebro-visceralen Funk-
tionen gewdéhrleistet. Dementspre-
chend konnen die schédigenden
Einwirkungen, die beim Menschen
eine Storung oder eine Krankheit
auslésen, innerhalb der Personlich-
keit sowohl in somato-psychischer
wie auch in psycho-somatischer Rich-
tung verlaufen. Dies bedeutet, daf}
die in die Welt der vegetativ-somati-
schen Schadigungen gehdrenden Sché-
den nicht nur in den Organen, Organ-
Systemen und korperlichen Struktu-
ren Verédnderungen herbeifiihren oder
herbeizufiihren imstande sind, son-
dern dalR sie auch psychische Sché-
digungen als Folgeerscheinungen her-
vorrufen. Ahnlicherweise rufen die
charakteristischen psychischen Scha-
digungen nicht nur Verédnderungen
der Psyche hervor, sondern sie kon-
nen auch mit Verdnderungen in dem
vegetativ-somatischen System der
Personlichkeit, also zum Beispiel in
einem Organ, einhergehen. In dieser
Weise konnen nicht nur physiologi-
sche Verdnderungen, sondern bei
anhaltenden Schadigungen — auch
morphologische Verdnderungen dieses

Personlichkeitsstorungen 3

Organs
entstehen.

Aus den Gesagten geht es klar her-
vor, daB irgendeine primé&r psycho-
gene Schadigung nicht nur Unregel-
maéaRigkeiten im Benehmen und Ver-
halten, sondern, als Folgeerschei-
nung, auch physiologische, ja mor-
phologische Erkrankungen der Orga-
ne, Organsysteme oder des ganzen
Organismus herbeizufihren vermag.
Dementsprechend kénnen die psycho-
genen Persdnlichkeitsstorungen vom
Gesichtspunkt des Klinikums be-
trachtet nicht nur in der Form von
asozialem, antisozialem Benehmen
oder Verhalten, von einer derartigen
Téatigkeit, sondern auch in der Form
von Krankheiten eines Organs oder
Organsystems, ja des ganzen Organis-
mus, also in der von physiologischen
oder morphologischen Veradnderunger
in Erscheinung treten.

Zum Verstédndnis des Mechanismus,
wie che primdar psychogenen schadi-
genden Einwirkungen eine Krankheit
oder eine Stérung herbeizufiihren ver-
mogen, muBl der Arzt sich selbst ein
klares Bild schaffen, was er unter der
menschlichen Psyche versteht und
wie die Psyche im Menschen entsteht.

als tertidre Wirkung

Die Kenntnisse und Anschauung
Uber das Wesen der Psyche sind
nicht nur von theoretischer Bedeu-
tung. Auf das junge Lebensalter —
vom Neugeborenenalter an bezogen —
bestimmen diese die Art und Weise
der Betreuung, Angewdhnung, Be-
lehrung, des Unterrichtes, also der
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Erziehung des Individuums im S&dug-
lings-, Kindesalter sowie in der Jugend
im Gesundheitszustand, ferner der
Beschitzung des Individuums vor
der Entstehung von Krankheiten,
Mangelzustdnden und schlieBlich, der
Heiltatigkeit in Krankheitszustdnden.
Fur das Erwachsenenalter bestim-
men sie es, wie wir in Gesundheits-
zustdnden auf das Benehmen, Ver-
halten, auf die Arbeit, auf die pro-
duktive Tatigkeit des Menschen ein-
zuwirken haben, wie wir die inter-
personalen Beziehungen der einzelnen
Menschen, von zwei, sich zu einem
Paar erwahlten Menschen, von den
Mitgliedern kleinerer oder gréRerer
Gruppen beeinflussen sollen,
schlieBlich, mit welchen Methoden
wir in Krankheitszustdnden unsere
Heiltatigkeit ausiiben. Von dieser An-
schauung wird es bestimmt, was wir
uberhaupt als eine Krankheit be-
trachten.

Die Untersuchung der menschlichen
Psyche blickt auf eine Vergangenheit
von Tausenden von Jahren zurick,
ging aber natirlich nicht nach der
wissenschaftlichen Anschauung und
mit den Methoden im heutigen Sinne
vor sich. Demzufolge sind die &lteren
Ergebnisse mit den Feststellungen der
heutigen wissenschaftlichen Forschun-
gen nicht gleichwertig. Aus den erhal-
tenen Anschauungen geht es jedoch
klar hervor, dall die von dem Wesen
der Psyche angenommene Auffassung
immer einen wichtigen Teil der Welt-
anschauung, der menschlichen Le-
bensanschauung und der sich auf
diese stutzenden drztlichen und ge-
sundheitlichen Té&tigkeit gebildet hat.

Vor allem bestand und besteht
noch heute ein Gegensatz zwischen
den Weltanschauungen uber den Ur-
sprung, das Wesen, die eventuelle
Unsterblichkeit und Ewigkeit der
Psyche. Seit Pratons Definition ist
im Sinne der idealistischen Weltan-
schauung die Psyche sozusagen gegen-
standlich ewig. Im Sinne dieser Auf-
fassung ist die Psyche in dem Dasein
das primdre Wesen, demnach ist die
Idee unsterblich und von primarer,
steuernder Bedeutung. Die in dieser
Weise unsterbliche Seele ist vom
Korper unabhéngig. Nach der ma-
terialistischen Weltanschauung ist aber
die Seele nicht etwas vom Korper
Getrenntes, an und fir sich primar
Ewiges, nicht von einem ewigen Gott
Stammendes, sondern eine zur Funk-
tion des kdrperlichen Organismus be-
stimmte Manifestation. Auch die ma-
terialistische Weltanschauung (Uber
die Seele ist nicht neugeschaffen,
neugebildet. Seit dem VII. Jahrhun-
dert vor unserer Zeitrechnung haben
Herakleitos, Demokritos und Epi-
kuros sich auf die Lehren der
miletischen, frihen griechischen Na-
turphilosophen stitzend — die ma-
terialistische Weltanschauung weiter-
entwickelt. Die friheren Teilergeb-
nisse wurden von Avristoteles fUr
das Altertum verallgemeinert.

Es dirfte tiber den Rahmen dieser
Arbeit hinausgehen, den sich auf mehr
als 2000 Jahre erstreckenden Weg der
Geschichte dieser im weitesten Sinne
des Wortes aufgefaliten Psychologie
zu verfolgen. Es sei nur soviel er-
wéhnt, daB die Forschungen uber die
Psyche in der Geschichte der Mensch-
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heit vom Gesichtspunkt unserer Be-
trachtungen in mehrere Perioden ge-
gliedert werden kdénnen und daB be-
reits die Benennungen dieser Perio-
den die jeweiligen Auffassungen uber
die Psyche decken: a) die animistische
Urphase, die demonologische Phase,
b) die philosophische und kiinstleri-
sche Phase des Altertums, c¢) die
theologische Phase des Mittelalters
und d) die vierte Phase, die wir als
natlr- und gesellschaftswissenschaft-
liche Phase bezeichnen kdnnten. Trotz
des Gebrauches dieser Benennungen
bzw. Begriffe konnten weder die For-
scher noch die Menschen im allge-
meinen und somit auch die Arzte
nicht darin einig werden, was eigent-
lich die Seele, die Psyche ihrem We-
sen nach sei. Wir sind der Ansicht,
dall wir fur die Klinik zur Definition
der menschlichen Seele die &rztliche
Auffassung gebrauchen kénnen. Wir
selbst gelangten zu folgender Auf-
fassung: Die menschliche Psyche stellt
im wéhrend 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 Wichtigkeit der
Bezeichnung innerhalb des lebenden
Individuums als Ganzes sei ausdriick-
lich betont, da auller dem Zentral-
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 unumgang-
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 betrachtet
wird — nicht ausschliellich als ein
Ergebnis der Funktion des peri-
pheren und zentralen Nervensy-
stems, obwohl sie einen grund-
legenden Bestandteil dieser Funktion
bildet. Bei einer Handlung kommen
unter anderen auch der Muskulatur,
den Artikulationen, dem stiitzenden
Knochensystem, dem Vestibularappa-
rat eine wichtige Rolle zu. Ferner ist
die morphologische und physiologische
Ganzheit des Organismus auch deshalb
zu betonen, weil die Psyche wéh-
rend der Ontogenese nur innerhalb
dieser morphologischen und physiolo-
gischen Einheit zur Entwicklung ge-
langt und in einer fir das Individuum
und die Gesamtheit erwiinschten Wei-
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 Gan-
zen oder eines wichtigen Bestandteiles
des Organismus , oder wenn sich
die physiologischen Prozesse des Or-
ganismus verandern, erleidet auch die
Psyche eine Anderung. Einen Be-
weis hierfir bieten die Krankheits-
bilder, die nach einem Fathomecha-
nismus von vegetativ-somatisch-psy-
chischer Richtung entstehen. Die Kkli-
nischen Beobachtungen zeigen es an,
dalR wenn der Organismus, z.B. das
unmittelbare Organ der Psyche: das
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Gehirn in seiner Morphologie durch
irgendeinen Vorgang geéndert wird
(Geschwulst, zirkumskripte Entzin-
dungen, Degenerationen, diffuse Ge-
fakverédnderungen und Emollitionen),
dann erleidet auch die Psyche eine
Anderung, ja es kann sogar zum vol-
ligen Zerfall der Psyche kommen.
AuBer diesem unmittelbaren organi-
schen morphologischen Zusammen-
hang ist es ebenfalls wohlbekannt,
wie schwere Verdnderungen in der
Psyche nicht nur die Verédnderungen
des Gehirns, sondern auch diejenigen
anderer Organe, z.B. des Herzens
oder der Lungen indirekt, durch das
BewuBtsein, herbeizufiihren imstande
sind. Auch wissen wir, daR die Ver-
letzungen einer Extremitat, die mit
einer morphologischen Verstuimme-
lung einhergehen, oder die an den
Extremitadten vorgenommenen chirur-
gischen Eingriffe, durch die Ande-
rung der Bewegungsmaglichkeiten, die
Psyche — besonders im Kindes- und
Jugendalter — indirekt beeinflussen,
dndern konnen.

Was die physiologischen Zusammen-
h&nge angeht, mdchten wir diesmal
nur auf die allgemeinen Kenntnisse
hinweisen, daB wenn wir mit be-
stimmten, sich an gewisse Nerven-
zellen bindenden chemischen Mitteln,

Medikamenten, — ohne morphologi-
sche Verdnderungen — physiologische
Verdnderungen herbeifihren, diese

sich auch auf die Psyche massiv aus-
wirken kdnnen. Als eine derartige
sehr starke Einwirkung sei nur die
Narkose erwdhnt. 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 An-
wendung gewisser Mittel Depressio-
nen, oder aber euphorische Zusténde,
phantastische Visionen, Halluzinatio-
nen — die allgemein als psychische
Manifestationen aufgefalt werden.
Was die Behandlung der S&uglinge
anbelangt, ist es noch hervorzuheben,
dall bei den Chromosomen-Aberratio-
nen immer mehr Krankheitsbilder be-
schrieben werden, bei denen infolge
gewisser Stérungen der Enzymfunk-
tion (also einer charakteristischen
physiologischen Stérung) auch psy-
chische Stérungen auftreten.

Die in diesem Sinne aufgefalite
menschliche Seele ist nicht ewig und

und kann vom menschlichen Or-
ganismus nicht abgetrennt wer-
den. Die klinischen Beobachtungen

und Erfahrungen beweisen, dall die
menschliche Psyche sich in der in-
dividuellen Entwicklung jedes ein-
zelnen Menschen stédndig entwickelt,
und Verdnderungen unterliegt, die
mit dem Ende des koérperlich-vegeta-
tiven Lebens, mit dem Abbau des
korperlich-vegetativen Lebens auf-
horen.

Auf das menschliche Leben ange-
wandt bedeutet dies soviel, dall das
taglich-kontinuierliche  menschliche
Dasein im Laufe der individuellen
Entwicklung (der Ontogenese) die
menschliche Psyche und — innerhalb
dieser, als einen Teil derselben —
das Bewulitsein gestaltet und be-
stimmt. Betont sei, dal 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 daR die auf die Ent-
wicklung der Psyche wirkende Um-
welt eine gesellschaftliche, kollektive
Wirkung représentiert. Diese gesell-
schaftliche, kollektive Wirkung der
Umwelt wirkt im Laufe der Onto-
genese auf das junge, in Entwicklung
begriffene Individuum (Neugeborene,
Séuglinge, Kinder, Jugendliche) durch
die konkrete Mitwirkung der Erwach-
senen (geliebte Familienmitglieder
und andere Erwachsene). Handelt es
sich um Erwachsene, so werden diese
Wirkungen durch Familienmitglieder,
Gruppen aullerhalb der Familie, staat-
liche und gesellschaftlich-kollektive
Organisationen ausgelbt.

Als Grundsatz sei erwéhnt, daR die
funktionellen Ergebnisse der Psyche
des BewuRtseins (Gedanken, Gefihle,
Benehmen, Verhalten, Tatigkeiten)
sich sowohl auf das individuelle Da-
sein, wie auch auf die gesellschaftlich-
kollektive menschliche Existenz for-
mend rickwirken. Um Millverstand-
nissen vorzubeugen, missen wir beto-
nen, daB 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, auf diese
Grundthese gestitzt beantworten, so
gelangt man zum folgenden SchluR:
Die menschliche Psyche stellt inner-
halb der Gesamtheit des individuellen
Lebens die sich kontinuierlich formen-
de, in ein individuelles System ge-
ordnete Einheit und Gesamtheit ge-

wisser Funktionen des Nervensystems
und der potentiellen Bereitschaften,
Mdglichkeiten dieser Funktionen dar,
die mit dem Tod des Individuums auf-
horen.

Worin offenbart sich diese Funktion
in der bereits ausgestalteten Psyche?
Vor allem steht das Individuum durch
diese speziellen Funktionen teils mit
der AulRenwelt, teils mit seiner Innen-
welt, mit seiner Erinnerungswelt in
Verbindung. Die psychischen Verbin-
dungen mit der AulRenwelt bestehen
aus der Aufnahme von kommunika-
tiven Signalen und aus der Abgabe
von solchen Signalen. Und die Ver-
bindungen mit der inneren Welt be-
stehen aus der code-artigen Aufnah-
me dieser Signale und gleichzeitig
aus der subjektiven Auswertung die-
ser Signale. Durch diese Funktionen
werden jedoch diese Verbindungen
nicht nur ermdglicht, bestimmt, ge-
lenkt und verwirklicht, sondern diese
Verbindungen werden auch lebendig
widerspiegelt, teils als die unter dem
EinfluR dieser Einwirkungen objek-
tiv entstehenden physiologischen W ir-
kungen, teils aber als die durch diese
Verbindungen hervorgerufenen psy-
chologischen Wirkungen. AuRer der
passiven Widerspiegelung werden die
aus diesen Verbindungen herriihren-
den Reize und Erregungen fir das
Individuum als aktive Vorgange auch
bewertet.

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

Diese Erinnerungswelt ist nur zum
Teil statisch, das heilt ein System
von verbal fixierten Kenntnissen und
Erfahrungen. Dem Wesen nach ist
sie dynamisch: die dauflerst kompli-
zierte Gesamtheit der Funktionen von
vererbten unbedingten und der indi-
viduell entstandenen erworbenen be-
dingten Reflexsystemen wie auch der
Mdglichkeiten dieser Funktionen. In
dieser Gesamtheit, in diesen Verbin-
dungen entsteht die Dynamik da-
durch, dafl in der jeweiligen Gegen-
wart die Ergebnisse, die Erinnerungen
der Vergangenheit stets anwesend
sind. AuBer der Aufrechterhaltung
dieser kontinuierlichen Verbindungen
ist fir die Psyche auch das Fortbe-
stehen der Erinnerungen bezeich-
nend, was die eigentliche subjektive
Persénlichkeit darstellt.

In den soeben beschriebenen Sy-
stemen besteht eine Wechselwirkung.
Das bereits vorhandene Subjekt ist

als eine Komponente der Psyche —
dem Wesen nach ein Ergebnis der
Vorgdnge, die im Laufe des indivi-
duellen Lebens die Verbindungen auf-
rechterhalten. Dieses Ergebnis be-
stimmt aber im Grunde die beiden
Vorgénge, durch die es entstanden
ist: die Aufrechterhaltung der Ver-
bindungen mit der AuBenwelt sowie
mit der eigenen inneren Welt. In
&hnlicher Weise besteht eine Wechsel-
wirkung auch hinsichtlich der Be-
wertung. Diese erfolgt n&mlich im
System der sich auf die Erinnerungs-
welt stitzenden und auf 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 erwé&hnten Energie-
feldern wirkenden, aucli die Zukunft

reprasentierenden Lebensziel unter-
geordnet.
Die menschliche Psyche ist also

a) ein System von Energiefeldern
(Erinnerungswelt) von gewisserDauer,
b) ein System fir die Aufrechter-
haltung von aktuellen Vorgéngen
(Kommunikation mit der AuRRenwelt,
Abgabe und Aufnahme von Infor-
mationen, Verbindungen mit der eige-
nen Erinnerungswelt, mit dem eigenen
Subjekt), c) das System fir die in-
nere Bearbeitung der Impulse, die
aus den erwdhnten Verbindungen ent-
stehen und schliellich d) das System
der Bewertung samtlicher in dieser
Weise entstandener Reize und Er-
regungen, die sich auf das System
der Bedeutungen stutzen und sich
auf das Subjekt beziehen.

Fir das Verstandnis der Psyche
ist es auBerordentlich wichtig, dal
als ein Ergebnis der unter a)--d)
dargelegten Funktionen in der »Erin-
nerungswelt« teils das innere Modell
der AuRenwelt, teils jenes Modell
aufgebaut wird, das durch das
Individuum U{ber sich selbst gebildet
wird: das Korperschema und das
»lch«-Schema. Die Einheit dieser zwei
Modelle bedeutet das Weltmodell,
das des Daseins.

Dieses Modellsystem ermdglicht
auch die erwégende, bewertende Kon-
trolle jeder Phase dieser Verbindungen
mit der AuBenwelt und mit der
eigenen inneren Welt. Vor der Durch-
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fuhrung sdmtlicher Handlungen, Ma-
nifestationen, Verhalten und Tatig-
keiten wird ihre vorherige, innere,
erwdgende Probe ermdglicht, be-
vor die Entschlisse endgultig gefafit
und in die Tat umgesetzt werden,
wobei auch die eventuell notwendigen
Korrektionen durchgefuhrt werden
kénnen. Nachdem die Handlungen
vollzogen sind, werden auch ihre Er-
gebnisse mit der Hilfe dieses Systems
»eingelagert«, fiur die Zukunft auf-
bewahrt.

Der Mechanismus dieser komplizier-
ten Funktionen der Psyche ist von
kybernetischem Charakter. Durch
diesen kybernetischen Charakter wird
der bestimmte und zweckmaélige Ver-
lauf samtlicher Teil-Geschehnisse in-
nerhalb des ganzen Systems ermdg-
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 AuBenwelt wie auch mit der
eigenen Erinnerungswelt hinsichtlich
der menschlichen physiologischen und
psychologischen Homeostase in der
Weise, dall der Vorgang, wodurch die
Verbindung aufrechterhalten wird,
immer auf die aktuelle Gegenwart
gerichtet ist. Der Reiz (die Informa-
tion) geht von der aktuellen Gegen-

wart aus und die Antwort wird -
nach der bewertenden inneren Bear-
beitung — auf die aktuelle Gegen-
wart projiziert. Wie bereits erwdhnt,
sind bei der bewertenden inneren Be-
arbeitung der Reize (Impulse), der
Informationen der aktuellen Gegen-
wart die Ergebnisse und die Erfah-
rungen der Vergangenheit immer an-
wesend und dabei werden auch die
Maoglichkeiten der Zukunft (das Le-
bensziel) beriicksichtigt. Mit anderen
Worten: die bewertende innere Auf-
arbeitung der Reize (Informationen)
der aktuellen Gegenwart erfolgt
unter Berlcksichtigung des in der
Psyche bereits friher aufgebauten
Modells der AufRenwelt sowie des sub-
jektiven Modells, wobei diese Modelle
kontinuierlich aufeinander projiziert
werden und auch die zukunftigen
Ziele zur Berlcksichtigung 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 ausdrickt, die &uBere
und innere Welt interpretiert, die
empfindet, denkt und handelt, ge-
langt bei jedem Menschen bereits
mit der Geburt individuell zur Aus-
bildung, wobei sie immer unter dem
EinfluB der Umwelt der Erwachsenen
steht, die in aktiver und passiver
Weise auf diese Umwelt wirkt, aber
auch aktive und passive Einflisse
von dieser Umwelt erhdlt und sie
auch bearbeitet, so daBR diese
Psyche eigentlich als ein Ergebnis
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des individuellen Lebens zu betrach-
ten ist.

Aus diesem Gedankengang geht es
klar hervor, daB die menschliche
Psyche nicht auf einmal, nicht mit
einem Schlag entsteht, sondern als
das Ergebnis eines gewissen Prozesses.
Sich auf die biblischen Beschreibun-
gen stutzend, haben die Maler des
Mittelalters in wunderschdonen Bil-
dern dargestellt, wie der Heilige Geist
wdhrend der Pfingstfeiertage auf die
Erde heruntergestiegen ist und wie
alle Menschen, die dafiir wiirdig wa-
ren, von auBen her, mit einem Schlag,
die Seele, die Psyche erhalten haben.
Trotz dieser kinstlerischen Darstel-
lung gelangt die Psyche nicht in dieser
Weise, - von auBen her —, in das
Individuum. Ebenso wenig entsteht
die Psyche in der Weise, wie es von
der altertimlichen Mythologie dar-
gestellt wurde, als Pallas Athene aus
Zeus’ Kopf, von innen her —, in
voller Rustung, zum Angriff und zur
Abwehr bereit, in ihrer vollen Pracht
entsprungen ist. Wie schén und ma-
lerisch auch diese Dichtungen sind,
entwickelt sich die menschliche Psy-
che weder von auf’en, noch von innen
her, mit einem Schlag, sondern ihre
Ausgestaltung ist das langsam zu-
standekommende Ergebnis eines ge-
wissen individuellen Lebensprozesses.

Die menschliche Psyche ist eine
spezielle Funktion, ein individuelles
»Produkt« Dieses »Produkt« ist nicht
gegenstandlich, sondern eine Funktion
und als solche, ist sie bei jedem Men-
schen von der Geburt an das Resultat
des Zusammenlebens mit der Umge-
bung.

Dies bedeutet, dall das Individuum
und seine Umgebung eine funktionelle
Einheit bilden. Je junger das Indi-
viduum, desto eher gilt dieses Ge-
setz. Die Umgebung ist ihrerseits
von der Geburt des Individuums an
die Einheit der natlrlichen und so-
zialen Umgebung. Die in diesem Sinne
verstandene Umgebung besteht aus
physikalischen und chemischen Ele-
menten, Gegenstdnden, Personen, Sy-
stemen, Strukturen, konkreten Ge-
schehnissen sowie aus einem abstrak-
ten (geistigen) Inhalt. In der funk-
tionellen Einheit, die aus dem Indi-
viduum und der Umgebung besteht,
geht das Zusammenleben fir das In-
dividuum nach einem dreifachen Ge-
schehnissystem vor sich. 1. Der eine
Mechanismus besteht in den passi-
ven und aktiven Anpassungsbestre-
bungen des Individuums zu der Um-
gebung, der diesbeziiglichen Hand-
lungen und Ergebnisse dieser Hand-
lungen. 2. Bestrebungen des Indivi-
duums, in seiner Umgebung aktive
Verénderungen herbeizufihren. 3. Bei
diesen beiden Funktionen ist das In-
dividuum bewuf3t und unbewuft be-
strebt, sich bei seinen Handlungen
und Bestrebungen Reserven aufzu-
speichern. Nachdem ein gewisser Grad
bei dieser Entwicklung erreicht ist,
verflechten sich diese drei Geschehnis-
systeme miteinander, und ihre Ge-
samtheit wirkt sich auf das Indivi-
duum aus. Das Ergebnis dieser kom-
plexen Geschehnisse nennen wir Adap-
tation und Akkommodation.

Die bereits eine gewisse Entwick-
lungsstufe  erreichte  menschliche
Psyche hat eine Struktur. Obwohl die
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Psyche in ihren Manifestationen im-
mer eine Einheit darstellt, besitzen
die strukturellen Elemente (Teilfunk-
tionssysteme) im vollentwickelten In-
dividuum, innerhalb der Personlich-
keit, im Verhdltnis zueinander vor-
ubergehende funktionelle selbstdndige
Funktionsmdéglichkeiten. Man kdénnte
sagen, daB die strukturellen Elemente
in gegebenen Zustdnden anscheinend
uber Automatie-artige Mdglichkeiten
verfigen: als ob diese Teilfunk-
tionssysteme auch voneinander iso-
liert sich selbst steuern kénnten. Un-
geachtet dieser anscheinend selbstén-
digen Funktionsmdglichkeiten bilden
diese Strukturelemente in der mensch-
lichen Psyche dennoch eine eng zu-
sammenhdngende funktionelle Ein-
heit; voneinander unabh&ngig kon-
nten sie nicht automatisch funktionie-
ren.

Auf einer gewissen Stufe der indi-
viduellen Entwicklung besteht die
Struktur der menschlichen Psyche
aus zwei groBen grundlegenden Funk-
tionssystemen: den bewuBten und den
unbewuBten Funktionen, oder mit
anderen Worten des bewuf3ten und
unbewuften Inhaltes.

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

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

Auffassung bedeutet und beinhaltet
die Persdnlichkeit nicht nur die Ge-
samtheit der bewufiten und unbe-
wuliten psychischen, sondern auch
die der vegetativen, somatischen
Eigenschaften.

Die normale Entwicklung der Per-
sonlichkeit erfordert mithin auch in-
takte biologische bzw. intakte anatomi-
sche und physiologische Verhéltnisse.
Uberdies ist es unerlaBlich, daR vom
Beginn der Entwicklung des indivi-
duellen Lebens an kontinuierlich ent-
sprechende Umweltreize, sowie in der
gegebenen Lebensperiode - sowohl in
qualitativer wie in quantitativer Hin-
sicht — entsprechende Umwelteinflisse
auf das Individuum einwirken. Es
bedarf auch einer gesunden Umwelt-
wirkung (Natur -~ Gesellschaft). Es
ist weiterhin notwendig, dalR sowohl
die von den Reizen hervorgerufenen
als auch die von den mit dem Lebens-
verlauf einhergehenden Bedirfnissen
und Anspriichen verursachten phy-
siologischen Erregungen entsprechend
zufriedengestellt und gelést werden
kénnen. In diesen Vorgéngen soll das
Individuum zuerst zu Beginn seines
Lebens, passiv, spater jedoch immer
aktiver teilnehmen, wobei es auch die
in sich selbst stattfindenden Aufar-
beitungen der Einflisse verwertet,

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

Der korperlichen Entwicklung dhn-
lich entwickelt sich die Person-
lichkeit im Verlauf des individuellen
Lebens. Nach unserem Standpunkt
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ist die Personlichkeit in den einzelnen
Lebensperioden verschieden; die Per-
sdnlichkeit eines Lebensalters nennen
wir aktuelle Personlichkeit.

Der Zusammenhang und die Folge
der die aktuelle Persénlichkeit bestim-
menden Faktoren, der Gehalt und die
Art ihres wechselseitigen Auf- und
Einbaues, daher ihre historische Auf-
einanderfolge schlieBen den Entwick-
lungsgang der menschlichen Persdn-
lichkeit ein.

V.

Die primér aus psychogenen Ur-
sachen entstandenen kindlichen Per-
sonlichkeitsstérungen kénnen in meh-
reren Formen in Erscheinung treten.

1 Korperliche Beschwerden: unge-

wohnte oder unangenehme Empfin-
dungen, Schmerzen, von den physio-
logischen Lebensfunktionen abwei-
chende Erscheinungen, Funktions-
storungen einzelner Organe: Stérun-
gen in der Defékation, im Harnlassen,
Herzbeschwerden, Schwierigkeiten
beim Schlucken, bei der Atmung,
Wahrnehmungsstérungen (Sehen, Ho6-
ren, Hautempfindungen, Riechen, Ge-
schmacksempfindung),  Bewegungs-
stérungen (Hyper- oder Hypomotili-
tadt), allgemeine Funktionsstdrungen
des Gesamtorganismus oder eines Or-
gans (einer Organgruppe), z.B. zu
hoher oder zu niedriger Blutdruck,
Fieber, starke Abmagerung oder Ge-
wichtszunahme, Schwache, Appetit-
losigkeit oder Ubertriebenes Hunger-
oder Durstgefihl, Schlaflosigkeit,
Schwierigkeiten beim Einschlafen,
Schlafrigkeit, epileptische Krampfan-
falle, Atemstérungen usw.

2. Geistige Funktionsstérungen:
Denkstdrungen, Sprachstérungen,
Schreibstérungen, Stérungen beim

Rechnen, im Verstehen, pathologische
geistige Ermudbarkeit, Vergellich-
keit, Stérungen in der Initiative, in
der EntschluBféhigkeit, Willenskraft,
Aktivitatsmangel (»Ausgebranntsein«)
bei Gelehrten, Kinstlern.

3. »Psychische Stdrungen«: Unter
diesen versteht man im allgemeinen
Stérungen des Gefiihlslebens und die
Empfindung des Unglicklichseins, der
Zwecklosigkeit des Lebens, Mangel an
Interesse, anscheinend unerklai'liche
Trauer-, Angst-, Beklemmungsgefih-
le, nachts plotzliches Erwachen mit
Angstgefihl usw.

4. Stérungen im menschlichen Ver-
halten: antisoziales oder asoziales Ver-
halten (Arbeitsscheu, »Schulschwén-
zen«, Landstreicherei, Kriminalitat),
amoralisches, unethisches Verhalten
(Ldgen im Kindesalter, »schlechtes«
Lernen, Unzuverléssigkeit, Nachlas-
sigkeit in der Arbeit, Veranwortungs-
scheu bei Erwachsenen, Verschwen-
dungssucht, ethische Stérungen im
Sexualleben usw.). Es kdénnen Sto-
rungen im gesellschaftlichen Zusam-
menleben mit anderen Menschen auf-
treten: Stdrungen in den interperso-
nalen Beziehungen, bei den Kindern
nicht entsprechendes Verhalten in der
Schule, im Kindergarten usw.

V.

All diese Personlichkeitsstdrungen
kénnen von verschiedenen priméren
psychogenen Schéadigungen ausgeldst
werden. Wir bezeichnen die priméren
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psychogenen Schadigungen auch als
abstrakte Krankheitserreger.

Die abstrakten, priméren psycho-
genen Schédigungen, die eine Krank-
heit, Stérung, ein Cbel herbeifiihren-
den Faktoren kdnnen A) von der
Aullenwelt zum Individuum gelangen,
B) aus der inneren Welt des Indi-
viduums stammen, und schlief3lich,
C) gemischter Natur sein.

spatet zum Individuum, obwohl es
diese Einwirkung nach seinem Lebens-
alter psychisch beanspruchen wirde.

B) Die aus der inneren Welt des
Individuums, aus seiner Erinnerungs-
welt ausgehenden psychogenen Sché-
digungen kénnen als anhaltende patho-
logische psychische Reize Stérungen
oder Krankheiten herbeifiihren. Eine
solche Schédigung entsteht z.B,,

A) Die von der AuBBenwelt stammen-wenn eine gewisse psychische Lebens-

den psychogenen Schadigungen kénnen
sein: a) w»zu viel von Etwas« und
b) »zu wenig von Etwas«. Zu den
letzteren gehort auch die »Monotonien.
Beide Schédigungen koénnen quanti-
tativer und qualitativer Art sein.
Bei diesen Schadigungen handelt es
sich um die Beschéaftigung der Er-
wachsenen mit den Kindern, um den
EinfluR der Umwelt auf die Kinder.
Die Schéadigung »zu viel von Etwas«
bedeutet, daB wéhrend des Zusam-
menlebens, wéhrend der Beschéfti-
gung mit dem Kinde UbermaRige
psychische Einwirkungen zum Kinde
gelangen, oder eine psychische Ein-
wirkung nicht in dem entsprechenden
Lebensalter, zum Beispiel zu frih
zum Saugling oder zum Kind durch
seine emotionelle oder intellektuelle
Sphére gelangt. Dem Wesen nach ist
die Lage auch bei der anderen Gruppe
der Schadigungen &hnlich: »zu wenig
von Etwas«. In diesem Fall erhélt der
Sdugling oder das Kind wéahrend des
Zusammenlebens, wdhrend der Be-
schéftigung mit ihm zu wenig, oder
nicht genug von einer psychischen
Einwirkung, oder gelangt diese psy-
chische Einwirkung nicht in der ent-
sprechenden Lebensperiode, nur ver-

form, die sich wahrend des Zusam-
menlebens mit der Umwelt in einer
friheren Lebensperiode ausgebildet
hat und damals noch als normal galt,
in der Gegenwart bereits pathologisch
wirkt. Der Mechanismus dieser patho-
logischen Einwirkung offenbart sich
darin, dal das Individuum mit der
gegenwadrtigen Umwelt in einen in-
neren Konflikt 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 fruheren Lebens-
periode ausgebildet und fixiert haben
und die in der friheren 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-
winscht gedeutet. In dieser Weise
werden die inneren Reize, Anspriiche,
Motivationen, die das Individuum in
der friheren Lebensperiode zu irgend-
etwas angespornt, angetrieben haben,
unter den Verhéaltnissen der gegenwaér-
tigen Lebensperiode verworfen. Diese
Vorgénge tben im Kinde allméhlich
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in der Selbstbewertung des Indivi-
duums rickschaltungsartig eine zu-
rickhaltende, hemmende Wirkung
aus. Wenn sich hingegen diese psychi-
schen Anspriche zu stark fixiert ha-
ben und im Laufe der Entwicklung
des Kindes nicht verschwinden, nicht
»vergessen werden«, — sondern mit
der fortschreitenden Entwicklung des
Kindes in seiner Psyche auch weiter-
hin bestehen und eine Befriedigung
erfordern, so werden die Bestrebun-
gen zur Befriedigung dieser Anspru-
che infolge der verwerfenden Be-
urteilung seiner Umgebung und der
verwerfenden eigenen Beurteilung
vom Kinde als »schlechtes Benehmen,
schlechtes Verhalten« aufgefaflt. In
dieser Weise entsteht in der Psyche
unter dem gleichzeitigen Einflul} dieser
Reize gegensatzlicher Vorzeichen eine
innere Spannung, die sich als ein
anhaltender, nicht erwilnschter Reiz
bereits mit »endogenem« Ursprung
pathologisch auswirken kann.

der asozialen, oder antisozialen Le-
bensweise der Erwachsenen der Fa-
milie oder der Mitglieder der »Bande«
sich ein gesellschaftlich nicht er-
winschter Mechanismus der inneren
Aufarbeitung der Einflisse in die
Funktion der Psyche des Kindes ein-
baut. Das Kind will jedoch nicht an
den nicht erwinschten asozialen, anti-
sozialen Verhdltnissen seiner Umge-
bung &ndern, sondern die Psyche des
jungen Individuums identifiziert sich
in passiver Weise mit der Lebens-
form seiner Familie oder der Bande,
es paRt sich an die schadigende Ein-
wirkung der seine Umwelt bildenden
Erwachsenen an.

Die Frage nach der Art der Ver-
&nderung, welche unter dem Einfluf}
derselben psychogenen Einwirkung
in dem Kinde zur Ausbildung ge-
langt, hdngt — unter anderen Fak-
toren — auch davon ab, in welcher
Periode des individuellen Lebens sich
die Schadigung anhaltend festzusetzen

C) Schadigungen gemischter Form beginnt.

liegen vor, wenn seitens der Er-
wachsenen dem Kinde ein nicht ent-
sprechendes Vorbild gesetzt wird: das
fehlerhafte, asoziale oder antisoziale
Verhalten der Erwachsenen innerhalb
oder auBerhalb der Familie. Inner-
halb der Familie kann ein nicht ent-
sprechendes Verhalten der Multter,
des Vaters oder der alteren Geschwi-
ster Vorkommen, —auRerhalb der Fa-
milie die Lebensform des Fiihrers einer
jugendlichen »Bande«, — die Identifi-
zierung mit dieser nicht erwiinschten
Lebensform. In diesen Féllen entsteht
die Schadigung dadurch, dal durch
die Anpassung, die Identifizierung mit

V1.

Wir kdnnen die primdren psycho-
genen Persdnlichkeitsstérungen im
Kindesalter nur dann erfolgreich be-
handeln, wenn wir eine »vollsténdige
Diagnose« aufstellen. Ebenso kdnnen
anhaltende Heilergebnisse nur durch
eine »komplexe Therapie« erzielt wer-
den.

A) Die vollstandige Diagnose besteht
1. aus der Definition der morpho-
logischen und physiologischen Eigen-
heiten des Organismus und der Aus-
wertung des im Sinne der klassischen
kinderéarztlichen  Anschauungsweise
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aufgestellten vegetativen (somatischen)
Status praesens. Dieser erstreckt sich
auf die bisherigen Ereignisse in den
(intrauterinen und  extrauterinen)
Lebensperioden des Individuums, die
im Hinblick auf unsere MalRnahmen
von Bedeutung sein kénnen. Fir die
Feststellung dieser vollstandigen Dia-
gnose bedarf es eines komplexen
Untersuchungsverfahrens. Auch der
Zeitpunkt der erlittenen (morpholo-
gischen-physiologischen) organischen
Schéadigungen ist zu bericksichtigen
(im intrauterinen Leben, bei der Ge-
burt, im frihen S&uglingsalter, im
Sduglingsalter, im Kleinkindalter, im
Kindesalter, oder im Jugendalter).
2. Die w»vollstandige Diagnose« er-
streckt sich ferner auf die Feststellung
des psychologischen Status praesens:
die Beschreibung der Teilelemente
der Struktur der Psyche. Es muf auch
ermittelt werden, welchem Teilelement
der Persdnlichkeitsstruktur bei den
Manifestationen der aktuellen Per-
sonlichkeit im gegebenen Zeitpunkt
die dominante Rolle zukommt.

Dieser Teil der »vollstdndigen Dia-
gnose« enthélt ferner die Beschreibung
des aktuellen Entwieklungsniveaus
der Persdnlichkeit, der Psyche (ob
normale Verhdltnisse, Schadigungen
oder Verzerrungen vorliegen).

Bei der Bewertung des psycholo-
gischen Status praesens ist das Wesen
der psychischen Stdérung innerhalb
der Persdnlichkeitsstérung genau fest-
zustellen, und zwar, ob sie primér
oder sekunddr entstanden ist? Fer-
ner ist es zu klaren, welchem inneren
Pathomechanismus teils im gegen-
waértigen Zustand, teils bei der Aus-

bildung des gegenwaértigen Zustandes
sowie bei der aktuellen Funktion die
dominante Rolle zukommt: ob dieser
in dominanter Weise somatico-psychi-
sclier oder psycho-somatischer Rich-
tung ist, ob er etwa linear verlauft,
evtl, einen Circulus vitiosus darstellt
oder bereits ein Circulus propitius
vorliegt, der die Zeichen einer Bes-
serung aufweist. 3. Die vollstdndige
Diagnose mufl auch die Bewertung
des Umwelt-Status-praesens beinhal-
ten. Das Zusammenleben des Indi-
viduums soll nicht nur in seiner ak-
tuellen Lage, statisch geprift 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-Kind-Bindung sowie den Bezie-
hungen des Kindes zu den Erwach-
senen zu, — es mufl untersucht wer-
den, wie gegenwértig diese Beziehun-
gen sind, welche Form das Zusammen-
leben des Kindes mit seiner Mutter
und den Erwachsenen aufweist. Fer-
ner sind auch die aktuellen Beziehun-
gen des Vaters zu seinem Kinde, des
Kindes zu seinem Vater, der Eltern
untereinander, sowie die Beziehungen
des Kindes zu seiner ganzen Familie
und zu seiner Umwelt zu berticksich-
tigen. Die glnstigen und unginstigen
(schadigenden) —objektiven und sub-
jektiven Faktoren der Umwelt
sind abgesondert festzustellen und
zu erwagen. Ebenso ist die objektive
und subjektive, wirtschaftliche, kul-
turelle, emotionelle und intellektuelle
Atmosphéare der Familie in Betracht
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16 P. Gegesi Kiss: Personlichkeitsstorungen

zu ziehen. Die vollstdndige Diagnose
mufl} sich auflerhalb der Familie auch
auf die sich vielfaltig manifestieren-
den Beziehungen des Kindes zu den
groReren Kollektiven (Krippe, Kinder-
garten, Kinderhort, jugendliche Orga-
nisationen, Arbeitsstitte) erstrecken,
wobei auch diese Beziehungen nach
unseren obigen Erdrterungen zu be-
werten sind.

4. Bei der Aufstellung der voll-
stdndigen Diagnose mussen wir trach-
ten, auf samtliche weiter oben er-
wahnte Fragen eindeutige Antworten
zu erhalten. Die vollstdndige Dia-
gnose beantwortet das Wesen der in
den Teil-Diagnosen enthaltenen Be-
schwerden, fugt die die Beschwerden
auslésenden direkten und indirekten
Ursachen in eine Einheit, beschreibt
den Zusammenhang der die Beschwer-
den auslésenden direkten und indi-
rekten Ursachen, die aktuelle Lage
des Kindes, die Dynamik seiner Per-
sdnlichkeit, wie auch die Abhéngig-
keit des Kindes innerhalb seiner wei-
teren und engeren Umgebung.

5. Obwohl sich bei der Stellung
der vollstdéndigen Diagnose das Sym-
ptom auf einen aktuellen Zeitpunkt
und eine aktuelle Umwelt, wie auch
auf eine aktuelle Persdnlichkeit und
die aktuelle Psyche der Personlich-
keit bezieht, und wir die tatsdchliche
Entwicklung des Kindes mit dem
Zustand vergleichen, der seinem Al-
ter entspricht, betrachten wir das
Symptom (die Beschwerden) trotz-
dem in der Projektion der Entwick-
lung, der Dynamik des kindlichen Or-
ganismus, der Psyche und deren Ein-
heit: der Personlichkeit, also im zeit-

lichen Verlauf. Wir bedienen uns also
nicht etwa eines »statistischen« Ver-
gleiches, sondern wir halten das In-
dividuum des Kindes sowohl bei der
Prifung der Persdnlichkeitsentwick-
lung wie der Reihenfolge der Umwelt-
einflisse vor Augen.

AuBerdem werden samtliche Ereig-
nisse im Leben der Mutter (der Er-
wachsenen) beachtet, besonders der
zeitliche und rdumliche Verlauf ihres
emotionellen Lebens.

Bei der Bewertung der vollstandi-
gen Diagnose erscheint also das Sym-
ptom (die Beschwerden) nicht als ein
statischer Punkt auf einer statischen
Ebene, nicht als eine epische Be-
schreibung, sondern als ein Span-
nungsfeld von einer bestimmten
Ausdehnung, das sich in Teilfeldern
dramatischen Charakters mit der
Ganzheit in einer funktionellen Ein-
heit bewegt.

B) Wie bereits erwdhnt, ist zur
erfolgreichen Behandlung der kind-
lichen Persdnlichkeitsstérungen eine
komplexe Therapie erforderlich. Wir
wenden also jeweils der Eigenart des
gegebenen Falles entsprechend die
folgenden Behandlungen an: a) die
klassischen kinderarztlichen medika-
mentdsen und instrumenteilen Ver-
fahren, die symptomatisch und kausal
sein kdénnen, b) Es kann sich um
individuelle psychotherapeutische
MaBnahmen oder »Gruppentherapie«
handeln, c¢) Schlieflich sind die
sozialen Malnahmen zu erwéhnen,
die sich direkt auf die objektiven
Elemente der Umwelt auswirken.

Es sei betont, daB es bei der Be-
handlung der »problematischen Kin-
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der« keine Wundermittel
fahren gibt.

oder Ver-
Oft mussen wir lange
Zeit mehrere Monate oder Jahre
hindurch unsere Malknahmen, die
eine oder andere Methode, oder ihre
Kombination mit viel Geduld an-
wenden, um einen therapeutischen
Erfolg zu erzielen.

Wir betrachten die hier nur in
grofRen Richtlinien angedeuteten Heil-
verfahren nur dann als erfolgreich
und beendet, wenn es uns gelungen
ist, auBer der Beseitigung der kon-
kreten  pathologischen Symptome
auch die gesunde und dem Lebens-
alter entsprechende Umgestaltung der
Personlichkeitsstruktur zu erreichen,
so daR wir an Stelle der bisherigen
Methode der erlduternden Gespréche
nunmehr das ganze Problem mit dem
Kind besprechen und in dieser Weise
abschlielRen. Das Kind dberblickt nun
das ganze Problem retrospektiv, als
ob es sich von ihm bereits losgeldst
hatte, sich bereits auBerhalb seines
Wesens befinde. Diese Losldsung,
Vergegenstéandlichung wird gerade mit
Hilfe der Erkenntnis, der verbalen
Formulierung ermdglicht. In dieser
Weise gelingt es uns, die Beseitigung
der PAWLOWSschen sog. Bewuf3fseins-
hemmung die die Loésung der fri-
heren emotionellen Spannung verhin-
derte —zu erreichen. In der Person-
lichkeit des Kindes vollzieht sich eine
Wandlung, so daB es sich in einer
glinstigen Atmosphare (ber die eigenen
Beziehungen zu seiner Umwelt syste-
matisch, mit Hilfe der »inneren Spra-
che«, auf dem Niveau des Intellektes
Bechenschaft geben kann. Das Kind
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 Personlichkeit verbundenen
Vorgénge in so glnstiger Weise ge-
ordnet, dal in den Beziehungen des
Kindes zu seiner Umgebung und in
seinen emotionellen und intellektuel-
len Vorgangen die Erwégung, die Be-
wertung und die Art der Aufeinander-
folge der Ereignisse nunmehr nicht
nur im Sinne der Gesetze der kind-
lichen emotionellen Logik vor sich ge-
hen.

AbschlieBend mdchten wir erwdh-
nen, dall wir die Therapie nie plotz-
lich beenden. Am Ende der scheinbar
letzten Besprechung sagen wir sowohl
dem Kind als auch den Eltern oder
eventuell dem Lehrer, daR sollten
neue Probleme auftreten sie uns
zu jeder Zeit besuchen kdnnen; wir
bitten sie sogar, uns nach einem vier-
tel oder halben Jahr zwecks Kontrolle
selbst in dem Falle aufzusuchen,
wenn das Kind vollig problemfrei ist.
So erfolgt der allméhliche Abbau der
Therapie ohne Bruch, und sowohl das
Kind wie auch die Eltern wissen, daf}
wir immer fir sie bereit sind, die
eventuellen »Nachschwingungen« des
Konfliktes mit ihnen zu besprechen.

Mit Hilfe dieser Methode wandelt
sich die Behandlung in eine Art Fa-
milienflrsorge um. Dadurch wird er-
maoglicht, dal wir den Fall bzw. die
weitere Entwicklung ldngere Zeit hin-
durch verfolgen kdnnen; sollten neue
Konflikte auftreten, die wiederum
unseren Eingriff erfordern, so befin-
den wir uns in einer viel glinstigeren
Lage als bei der ersten Behandlung.
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Zum AbschluR des Problems bzw.
der Therapie missen wir mit den
Erwachsenen die Ergebnisse unserer
»Gruppentherapie« nicht mehr in
Form von »erlduternden Gespréachen,

Prof. Dr. P. Gegesi Kiss

Bokay J. u. 53.
1083 Budapest, Ungarn

sondern in wahrhaftigen Besprechun-
gen bewerten und die neugeordneten,
gesunden Verhdltnisse in der Familie
bzw. im Kollektiv Gberblicken.
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A modification of the amino-acid paper chromatographic method
using fresh preserved blood on filter paper is presented. The modification
allows a wider utilization of the method, with a greater number of samples
in each determination. This makes it more reliable for field work.

The study for amino-acid balance of 200 non-selected children showed
a mean value of 0.92 £0.3 and a normal range of between 0.62 and 1.22.

The comparison of the results obtained with the original and the
modified technique in different laboratories showed that their results were

identical.

Among 80 children with chronic encephalopathy, amino-acid dis-

turbances were found in 29%.

States of malnutrition are easily
detected on the basis of clinical signs
and symptoms and of anthropometric
measurements but the use of reliable
biochemical methods becomes neces-
sary when we wish to assess a com-
munity [3, 8]. The numerous parame-
ters studied include haemoglobin,
blood cholesterol, cholesterol esters,
total 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, enzymatic studies [7] are in-
valuable, especially for detecting mar-
ginal or subclinical undernutrition.

Amino-acid balance is one of the
most widely used methods [11, 12, 13]
due to its easy technique and to the
fact that other methods are less suit-

able for mass screéning. The method
relates the non-essential and essen-
tial amino-acids in such a wav that
their ratio is high in undernourished
children. Thus, the method 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
method has also been performed dur-
ing the entire course of the study.
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Material and Methods

Blood samples were taken by finger
punction, collected on Whatman’s 111
paper, dried at room temperature and then
subjected to autoclaving at 16 pounds
pressure for 3 minutes. The same paper
served for identification of the samples.

For chromatography, Whatman’s 3
MM paper, 14 cm wide and 33 cm long,
cut in 2.5 cm strips according to Fig. 1
was used.

Blood was applied in disks 12 mm in
diameter inserted into 12 mm holes made
in the paper strips.

The chromatograms were placed on a
metal support Datta type for multiple
development of adequate proportions. Si-
multaneous development of 24 chromato-

Fig. 1. Paper strips cut as explained in

text. On the lower end of the first one

at the left, the paper disk with dry

blood is seen in the corresponding
hole

IlInait et al.: Paper chromatography for ammo-acids

grams was performed in a Shandon cham-
ber of 17x33.5x35.5 cm internal size,
in isopropanol/water (3 :1) solvent [9].
Running was allowed until the front of
the solvent had reached the widest part
of the strip (approximately one hour in
ascending form). Then the chromatograms
and the blood disks were dried, and a sec-
ond run was made in N-butanol/acetic
acid/water (12 :3:5) solvent during the
night (about fifteen hours in ascending
form). This solvent can only be used twice
consecutively.

Developing was made in 2% ninhy-
drine in acetone, then the strips were dried
and oven heated at 110 °C during 5 min-
utes. Of the two upper spots, the highest
one corresponded to leucine and isoleucine,
and the other to valine and methionine;
they were pencil marked. The same oper-
ation was performed with glycine, serine,
glutamine and taurine with the corre-
sponding spot adjacent to a third spot from
the point of application. Since this spot
was larger than the others, it was easy to
differentiate it.

The chromatogram was then passed
through a 10% copper nitrate solution;
then the spots were allowed to dry and
processed in the following way.

Two ml 80% ethanol was added to
each tube and they were placed in boiling
water for 15 minutes under continuous
shaking. Then the operation was repeated
with another 2 ml of 80% ethanol and the
two eluates were pooled. Of the mixture,
a 4 ml sample was subjected to spectro-
photometry (SP <30 Unicam) at 510 mU
wavelength against an ethanol blank.

W ith the purpose ofestablishing normal
values in a non-selected sample, blood was
taken from children different in age, sex
and race, all of them attending the William
Soler Pediatric Hospital Laboratory. In
order to compare the original method
performed in that laboratory with our
modified method, another group was taken
from children hospitalized in the Section
of Nutrition of the same Hospital. Finally,
samples were collected from chronic ence-
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plialopathy patients interned at homes
for mentally 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.

Results

Using the procedure as described,
there was no interference resulting
from total blood utilization; all spots
remained 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 method in the Hos-
pital Laboratory with those yielded
by our procedure, showed no statis-
tically significant difference, both
procedures offering identical results.
Pooled blood obtained from the con-
trols was subjected to 20 determina-
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.

Discussion

The main advantage of the present-
ed method is the fact that dried
blood samples preserved on filter pa-
per can directly be used in amino-
acid balance chromatography, 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,

Fig. 2. Results 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-
related with the clinical judgement
of malnutrition. To conduct a
screening, the use of other diagnostic
acids is therefore necessary, and
in this sense we have used the
hydroxyproline/creatinine coefficient
with weight and height indices [3
14]-

Application on paper forming a
wedge offers the advantage of saving
time and material, which allows a
study of a greater number of cases
than with bar application of such a
number of samples.

Data obtained for the mentally
retarded group showed a relatively
high percentage of children with an
amino-acid balance higher than 1.34,
more than twice of those found in
mixed population.

The normal values obtained for
Habana children were well below
those reported by other authors for
other countries. These values could
presumably be accounted for by nu-
tritional 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 Ha-
bana children were inferior to those
reported for other countries;

3) a comparison of the original and
the modified methods showed that
the latter was more advantageous for
application in a greater number of
cases;

4) encéphalopathie children showed
a disturbed amino-acid balance in a
high percentage.
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Uber die Untersuchung der atiologischen
Rolle einiger Enteroviren bei verschiedenen
Infektionskrankheiten von Kindern

Von

Irén Téth, Magdolna Harsanyi, 6. Lehel, Katalin Teslér, A. Orosz
und T. Téth

Komitats-Gesundheitsdienst,
Kinderklinik der Medizinischen Universitdt Debrecen,
Komitats-Kgmkenhaus und Stadtische Hygienische Abteilung,
Debrecen, Ungarn

(Eingegangen am 19. Juni 1972)

Haufigkeit und pathogenetische Rolle der Coxsackie-B und Echo-
viren im Komitat Hajdu-Bihar wurde bei Kindern im Alter zwischen 0
und 14 Jahren in den Jahren 1969—1971 untersucht. Aufgrund der Ergeb-
nisse lieR sich folgendes feststellen:

a. Die meisten Viren wurden von Kindern unter 1 Jahr sowie von
| —3jahrigen in den Monaten Juni bis August ausgeschieden.

b. Die bei den verschiedenen Krankheiten am haufigsten isolierten

Virentypen waren:

bei Meningitis serosa Echo 6, 9, 30;
bei herpangindsen Prozessen Coxsackie B3 und B4;
bei Grippe mit Bronchitissymptomen Coxsackievirus B2;

bei Grippe mit gastroenteralen Symptomen Echovirus 6,

Coxsackievirus B2.

14 sowie

Anhand der ermittelten Erfahrungen wird auf die Bedeutung der
Virus-Laboratoriumsuntersuchungen und die Notwendigkeit der sorgfaltigen
Bewertung der Befunde hingewiesen.

Enterovirusinfektionen kommen
uberall in der Welt vor. Den Immu-
nitdtsverhdltnissen zufolge werden in
erster Linie Kleinkinder infiziert, die
dann als Virenausscheider neue In-
fektionsquellen bilden. Die Virenver-
mehrung im Organismus vollzieht sich
in den meisten Féllen symptomfrei,
manchmal treten aber mit milden
oder schweren Symptomen einherge-
hende Krankheiten auf. Die héufig-
sten klinischen Erscheinungsformen
dieser Infektionen sind: neurologische
Schadigungen (Parese, Paralyse, asep-
tische Meningitis, Enzephalitis), Herp-

angina, epidemische Pleurodynie,
Myokarditis, Atemwegerkrankungen
und mit Exanthem einhergehende
Krankheiten [8]. In vorliegender Ar-
beit befassen wir uns mit der patho-
genetischen Rolle der in die Echo- und
Coxsackie B-Gruppe gehdrenden Vi-
ren, da die wilden Polioviren, der
wirksamen Vakzination zufolge, in
Ungarn praktisch nicht isoliert wer-
den konnen [9]. Zur regelmaRBigen
Isolierung und ldentifizierung der in
die Coxsackie A-Gruppe gehdrenden
Viren stehen uns keine entsprechen-
den Bedingungen zur Verfigung.
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Material und Methodik.
Sammlung des

Untersuchungsmaterials

Das zur Virusisolierung verwendete
Material (Stuhlproben, gelegentlich pha-
ryngeale Spuhlflussigkeit, Liquor- und
Serumproben) wurde von unter statio-
narer Behandlung aus der Kinderklinik
und im Komitatskrankenhaus stehenden
Kindern und den Pfleglingen von Krippen
der Stadt Debrecen entnommen. Das
Untersuehungsmaterial enthielt keine pa-
thogenen Bakterien.

Die Vorbereitung der Proben erfolgte
nach der vorangehend beschriebenen Me-
thode [24].

Bei den Virusisolierungsversuchen ka-
men

a. priméare Affenniere-Zellkultur,

b. RuzicSKAsche [33] kontinuierliche
Affenniere Zellkultur Typ 111/1 und

c. menschliche embryonale Hautmus-
kel-Gewebekultur zur Anwendung.

Die Na&hrflussigkeiten der einzelnen
Gewebekulturen waren wie folgt:

a. 0,5%iges Laktalbumin-Hydrolysat
in HANKSscher Ldsung,

b. Parkeesche Nahrlésung Nr. 199
und 0,5%iges Laktalbumin-Hydrolysat in
HANKSscher Ldsung a; dieses Gemisch
enthielt zu 10% Kalbsserum;

c. 10% Kalbsserum enthaltende Par-
KERsche Nahrlésung Nr. 199.

Zur ldentifizierung der isolierten Vi-
renstamme diente das durch die Micro-
biological Associates (Bethesda, Mich.
USA) hergestellte, aus hyperimmunen
Typusseren bestehende Gemisch [27].

Ergebnisse

Die im Laufe der 3jahrigen Beob-
achtungsperiode am héufigsten iso-
lierten Virusstimme waren Coxsackie
B4, sowie Echo 6, 9, 14, und 30
(Tab. 1). Hinsichtlich des Typs der am
h&ufigsten isolierten Virusstimme wa-
ren die Verhéltnisse jahrlich unter-

Abb. 1. Monatliches MaR der Virusausscheidung im Komitat Hajdu-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
haufigsten wvor. Allein Typ 9 des
Echovirus konnte in den drei Jahren
mit anndhernd identischer Haufigkeit
isoliert werden. Die auf die Anzahl
der untersuchten Proben bezogene
Isolierungsprozentualitdt lag 1969 am
héchsten und 1971 am niedrigsten.
Die sich auf die monatliche Gestal-
tung der Virusausscheidung beziehen-
den Untersuchungen zeigten, daR das
Maximum der Virusausscheidung auf
den Monat August fiel; Enteroviren
konnten mit unterschiedlicher Haufig-

80-

70-

0"1"

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

Die Altersverteilung der Virus-
ausscheidung wies darauf hin, daB die
meisten Viren aus den 0 4jahrigen
Kindern zu isolieren waren (Abb. 2).
Die Isolierungsprozentualitdt lag
ebenfalls in diesen Altersgruppen am
hochsten.

Unsere Untersuchungen bezogen
sich auch auf die zahlenmé&Rige Ver-
teilung der aus wegen verschiedener
Krankheiten stationdr behandelten
Kindern und symptomfreien Krippen-
pfleglingen isolierten Virustypen (Tab.
). In 16,4% der Meningitis serosa-
Félle konnten die Echoviren von Typ

Alter

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

Abb. 2. MaB der Virusausscheidung nach Alter im Komitat Hajdd-Bihar (1969—1971)
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Tabelle |

Typ und Anzahl der isolierten Enteroviren im Komitat Hajdu-Bihar (1969—1971)

Virentyp

1969
Coxsackie B2 10
3 12
4
Echo 1
5 1
6 21
7
9 3
10 2
14
18 4
19
23
30 14
31
32
Nicht typisierter Echovirus
Nicht typisierter Enterovirus 6
Insgesamt 72
Anzahl der untersuchten Proben 246
Isolierungsprozent 29,2

6, 9 und 30 isoliert werden, in 50%
der herpangindsen Fé&lle wiesen die
Befunde auf Coxsackievirus B3 und
B4 hin. Bei 16,5% der an einer Er-
krankung der Luftwege Leidenden
wurden mehrerlei Viren, am héufig-
sten Coxsackievirus Typ B4 isoliert.
Bei Grippe und Enterocolitis betrug
die Haufigkeit der Virenausschei-
der 10,2%. Am hé&ufigsten kamen
die Echoviren 6 und 14 sowie Cox-
sackievirus B2 vor. In 27,1% der

Jahr
Insgesamt
1970 1971

10

12

6 18 24

1 9 10

1

2 23

5 5

4 6 13

4

2 17 19

2 6

2 2

1 1

14

5 1 6

2 2

4 11 15

13 18

26 88 185

253 934 1433
9,8 9,3 12,9

mit der Diagnose Vireninfektion be-
handelten Fé&lle waren verschiedene
Viren nachzuweisen. 7,2% der sym-
ptomfreien, in der Krippe betreuten
Kinder entleerten Enteroviren.

B esprechung

Das MaR der Enterovirusausschei-
dung ist in der gemé&Rigten Zone in
den Monaten Juni bis Oktober am
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hochsten; Maximalwerte lassen sich
in August und September registrie-
ren. Die Haufigkeit der Infektionen
zeigt von Lebensalter, sozialer Lage
und Jahreszeit abhé&ngig, wesentliche
Schwankungen [17, 10]. Die Prozen-
tualitdt der Isolierung wird nicht nur

29

durch die obengenannten Faktoren,
sondern auch durch die angewandten
Laboratoriumsmethoden in bedeuten-
dem MaRe beeinflult [39]. Im Laufe
unserer Untersuchungen konnten im
nordostlichen Gebiet Ungarns von
Juni bis November die meisten En-

Tabelle 11

Verteilung der isolierten Enterovirustypen
aufgrund der klinischen« Diagnose (0—14jahrige Kinder)

Virustyp |
Coxsackie B2
3 |
4
Echo 1
5
0 6
7
9 5
10 2
14 |
18
19
23
30 0
31 1
32
Nicht typisierter Echovirus
Nicht typisierter Enterovirus 4
Insgesamt 25
Anzahl der untersuchten Proben 152
Isolierungsprozent 16,4

Meningitis serosa
Herpangina

= Grippe, Bronchitis
Grippe, Enterocolitis
Infectio virosa

SN NS

Klinische Diagnose Symptom-  Anzahl der
frei . Virus-
2. 3 4 5 isolierung
10 10
4 12
10 4 3 24
1 8 1 10
1 I
2 16 23
3 2 6
2 6 13
1 7 1 I
5 10 1 17
1 1
1 1 2
1
8 14
4 1 6
2
6 2 3 4 15
3 1 4 18
13 39 77 16 15 185
26 236 752 59 208 1433
50 165 102 271 72 12,9
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teroviren isoliert werden. D smok und
Mitarb. [10] fanden 1960, dal unter
den gesunden Kleinkindern die zur
Altersklasse 0—4 Jahren gehdrenden
und darunter die 4jahrigen die mei-
sten Enteroviren entleerten. Auch wir
erhielten dhnliche Resultate, mit dem
Unterschied, dal wir die meisten Vi-
ren aus Kindern unter 1 Jahr isoliert
haben. Diese Tatsache findet ihre
Erkldrung vermutlich darin, daR die
Mehrzahl der von uns untersuchten
Proben von kranken Kindern stamm-
te. Zu &hnlichen Ergebnissen gelang-
ten anhand der Aufarbeitung eines
groRzahligen Materials Froeschie
und Mitarb. [16] bzw. eines Kklein-
zahligen Materials Toth [37]. Wegen
des Mangels der maternalen Immuni-
tdt ist diese Altersklasse gegeniber
Coxsackie- und Echoviren duferst
empfindlich [16, 11] und falls S&ug-
linge unter 1Jahr infiziert werden, ist
die Gefahr einer Erkrankung groRer
als bei den &lteren Jahrgéngen [16].

Im Falle sporadischer Krankheiten
haben wir die pathogenetische Rolle
der isolierten Enteroviren unter Be-
ricksichtigung der WHO-Empfeh-
lung [5] verwahrscheinlicht. Der iso-
lierte Enterovirus wurde als fakulta-
tiver Krankheitserreger betrachtet,
falls

1. im Untersuchungsmaterial des
Patienten keine anderen Krankheits-
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 Verfugung
stehenden Serenpaar die Konzentra-
tion der homologen Antikdrper im
Laufe der Krankheit sich auf das
Vierfache erhdhte, und schlieBlich,

4. eine  mit &hnlichen Sympto-
men einhergehende Krankheit im
Zusammenhang mit dem isolierten

Virustyp auch von anderen Verfassern
beobachtet wurde.

Die untersuchten Krankheitsbilder
kénnen offensichtlich nicht auf ein
und denselben &tiologischen Agens
zuriickgefuhrt werden [23, 35, 20].
Unter den pathogenetischen Faktoren
sind auch die Enteroviren von Be-
deutung. Die summierten Ergebnisse
der bei Kranken und entsprechen-
den Kontrollpersonen durchgefiihrten
Virusisolierungsversuche zeigten, daf
in den aus den Kranken stammenden
Proben von der Symptomatologie ab-
hdngig einige Enterovirustypen in
héherer Prozentzahl zu isolieren wa-
ren, als aus den Proben symptom-
freier Personen.

Die aus den an Meningitis serosa
leidenden Patienten isolierten Viren
schienen mit der Krankheit in ge-
wissem Zusammenhang zu stehen;
dies bezog sich in erster Linie auf 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].

Der allgemeinen Auffassung nach
sind die Krankheitserreger der Herp-
angina die in Gruppe A gehdrenden
Coxsackieviren [8], neuestens wird
aber berichtet, dal das Krankheits-
bild auch durch die Typen von Gruppe
B verursacht werden kann [21, 32].
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In ihrer, sich mit der Pleurodynie-
epidemie 1958 befassenden Mitteilung
schrieben Doémok und Mitarb. [12],
daR sie aus dem Untersuchungsmate-
rial vieler, herpangindse Symptome
aufweisenden Patienten den die Epi-
demie verursachenden Virusstamm
Coxsackie B3 isoliert haben. In einer
vorangehenden Mitteilung berichteten
auch wir tber die Isolierung von Cox-
sackie B3 bei herpangindsen Patien-
ten [25].

Durch die Virentypen Coxsackie B
werden haufig obere und tiefe Atem-
wegserkrankungen verursacht [2, 6,
18, 34]. Im Zusammenhang mit im
Kindesalter aufgetretenen Atemwegs-
erkrankungen konnten lvanovics und
Pintér [19], Domok [13] und auch
wir [24] Coxsackie-B-Viren isolieren.

Mit den zwischen Enteroviren und
Gastroenteritis bestehenden Zusam-
menhéngen befallt sich eine unlangst
erschienene zusammenfassende Arbeit
von lvanovics [20]. Durch Entero-
viren werden, obwohl sie sich haupt-
sachlich in den enteralen Epithel- und
Lymphzellen vermehren, nur selten
mit enteralen Symptomen einherge-
hende Krankheiten verursacht. Im
Vergleich zur entsprechenden Kon-
trollgruppe lag die Prozentzahl der
aus den Untersuchungsproben der
Kranken isolierten Enterovirustypen
in unserem Material ebenfalls nicht
héher, unter Beriicksichtigung der ib-
rigen Laboratoriumsbefunde und der
Literaturangaben konnte aber trotz-
dem die pathogenetische Rolle der
haufiger isolierten Virustypen - Cox-
sackie B [24, 3] und Echovirus 6, 14
[31, 26] angenommen werden.

Durch die verschiedenen Entero-
viren und die in eine andere Gruppe
gehdrenden Viren kann dasselbe kli-
nische Syndrom herbeigefuhrt wer-
den, aber es ist auch madglich, daf
ein gewisser Enterovirustyp fur die
Entstehung verschiedener Syndrome
verantwortlich ist. Angesichts dieser
Tatsache seien einerseits die Notwen-
digkeit und Bedeutung der Viruslabo-
ratoriumsuntersuchungen bei der
Festlegung der é&tiologischen Dia-
gnose, anderseits die Wichtigkeit der
sorgféltigen Bewertung der Labora-
toriumsergebnisse betont.

*

Fir die Durchfihrung der technischen

Arbeiten wollen Verfasser Fri. J. Fe-
renczy, Frau Dr. J. Hernadfsi und
Fri. M. Vass ihren aufrichtigen Dank
aussprechen.
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Dynamische Anderung der immunologischen

Die Dynamik der postnatalen Adap-
tation ist eine Funktion der Synthese

Verhaltnisse im Sauglingsalter
Y'on
Eva Kaiser und Teréz Jos Szabados

Kinderklinik der Medizinischen Universitat Pécs
und Heim Pal-Kinderkrankenhaus Budapest

(Eingegangen am 19. Juni 1972)

Bei Neugeborenen mit verschiedene*! Gestationsalter (24.—33.
Woche, 34.—36. Woche, 37.—42. Woche) wurden bis zum Alter von 1 Jahr
folgende Parameter laufend registriert: Serum-GesamteiwieRspiegel, die drei
Haupt-Immunglobulinfraktionen (IgG, IgA und IgM) sowie zirkulierender
Antikdrperspiegel.

Betreffs der Gestaltung des Serum-GesamteiweiBwertes war zwischen
den vor der 36. und nach der 37. Gestationswoehe aufdie Welt gekommenen
Séuglingen ein charakteristischer Unterschied vorzufinden, welcher bis zum
Ende des 1. Lebensjahres bestand.

Im Laufe der quantitativen Bestimmung des IgG-Immunglobulins
zeigte sich, daR zwischen den S&uglingen mit dem niedrigsten Gestations-
alter und den zu Termin Geborenen ein signifikanter Unterschied besteht.

Hinsichtlich der IgA- und IgM-Immunglobuline lieBen sich vom
3. —6. Monat an in allen drei Gestationsgruppen signifikante quantitative
Abweichungen verzeichnen; der Entwicklungsgang war innerhalb der ein-
zelnen Gestationsgruppen identisch.

Die Zahl der in den ersten Lebenstagen nachweisbaren Antikdrper
war bei den vor der 37. Gestationswoehe geborenen Sauglingen signifikant
niedriger, als bei den nach der 37. Woche Geborenen. Damit kann die ge-
steigerte Empfindlichkeit der Frih- und Neugeborenen gegeniiber enteralen
Infektionen erklart werden.

Antikdrperantworten ausgelést und
diese Antikorper reagieren nur mit

der biologisch aktiven Proteine, wel-
che nicht durch die Gestationszeit,
sondern eher durch die Stimulation
der exogenen Antigene beeinfluflt
wird [8].

Die Immunglobuline bilden die bio-
logisch wichtigste Gruppe der Antikor-
per. Diese Antikdrper reprasentieren
die Endprodukte der Immunantwort,
die ein komplexer, gut registrierbarer
Prozel ist. Im Laufe dieses Prozesses
werden durch verschiedene Antigene

dem stimulierenden Antigen.

Unter den drei Haupt-lmmunglo-
bulinen passiert 1gG die Plazenta-
Barriere. Das bei der Geburt im Na-
belschnurblut vorfindbare 1gG-Glo-
bulin ist fast gdnzlich miutterlichen
Ursprungs, welches sich im Fotus
pranatal nur in Spuren nachweisen
lakt, d. h. daB der bei der Geburt
registrierbare 1gG-Spiegel die Funk-
tion der mutterlichen Serumkonzen-
tration ist [I, 2, 3, 4, 6]. Nach
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Janeway [7] synthetisiertdie normale
Frucht eine geringe Menge sdmtlicher
Globuline; seiner Ansicht nach ver-
fugt der menschliche Fotus auch Uber
eine gewisse Menge eigener IgG-, IgM-
und IgA-Globuline. Van Furth und
Mitarb. [13] haben mittels Immun-
fluoreszenz in den Milzzellen der
menschlichen Frucht von der 20. Ge-
stationswoche an IgG und IgM nach-
gewiesen; zu &hnlichen Ergebnissen
fuhrten die Knochenmarkuntersu-
chungen von Matsen und Mitarb.
[10]. Martensson und Fudenberg
[9] untersuchten die fotale 1gG-Pro-
duktion, wobei ihnen der Nachweis
von IgG im Nabelschnurblut gelang,
dessen Gm-Gruppen den véterlichen
Globulinen &hnlich waren und bei der
Mutter fehlten.

Hinsichtlich der fiir die Synthese
der 1gG- und IgM-Globuline verant-
wortlichen Reize sind mehrere Hypo-
thesen bekannt geworden.

Hinsichtlich der IgA-Produktion im
normalen Fdtus gehen die Meinungen
auseinander. Im allgemeinen wird an-
genommen, dall das perinatal vorfind-
bare IgA mitterlichen Ursprungs ist
und die Produktion durch fotomater-
nale Infektionen — ohne die es keine
fotale 1gA-Produktion gibt — in
Gang gesetzt wird.

Csorba und Mitarb. [5] beobach-
teten im Serum von zu Termin ge-
borenen und auch von frihgeborenen
Sauglingen eine Konzentrationsver-
minderung, welche ihren Tiefpunktim
Alter von 3 Monaten erreichte, in
manchen Féllen kam sogar ein fur
Agammaglobulindmie charakteristi-
scher niedriger Spiegel vor.

Material und Methodik

Das Ziel der vorliegenden Untersu-
chungen war die Registrierung der
dynamischen Anderung des Immun-
globulinspiegels von S&uglingen mit
verschiedenem  Gestationsalter, im
Laufe des ersten Lebensjahrs und die
parallele Bestimmung der zirkulie-
renden Antikorper.

Das Untersuchungsmaterial setzte sich
aus 94 infektionsfreien gesunden S&uglin-
gen zusammen.

In den mittels Venenpunktion ge-
wonnenen Blutproben wurde nach Zentri-
fugierung, Serum-GesamteiweilR-Bestim-
mung (mit dem Biuret-Verfahren), Papier-
und Wiemnsehe Agargel-Elektrophorese,
Immunelektrophorese (mit der Scheideg-
GEitsehen Methode) durchgefuhrt. Zur
quantitativen Bestimmung der drei Haupt-
immunglobulin-Fraktionen (1gG, IgA und
IgM) diente die radiale Immundiffusions-
Plattenmethode von Mancini und Cab-
bonaba, wéhrend die Bestimmung der
zirkulierenden Antikérper mit dem von
ausgearbeiteten Immuno-
gramm erfolgte: Zur Bestimmung kamen
das gegen Salmonella Ty Vi, Ty O, Para-
typhus A, B, Flexner 1, 2, 3, Sonne- und
enteropathogene E. coli-Antigene gerich-
tete Antikdrperniveau sowie die gegen
Schaferythrozyten gerichteten Hetero- und
die gegen A und B Erythrozyten gerich-
teten Iso-Antikdrper. Nebst den in die
IgM- und IgA-Gruppen gehdrenden Anti-
korpern reprasentieren die Antikdrper 19G-
Typs das Anti-a-Staphylolysin, welches
mittels H&amolysinhemmung untersucht
wurde. Bei den immunelektrophoreti-
schen Untersuchungen kamen polyvalentes
antihuman Pferdeserum (Human 249)
sowie monovalente anti-lgG, anti-lgM
und anti-lgA Immunseren zur Anwen-
dung.

Backhausz
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Ergebnisse

Die Gestaltung der Serum-Gesamt-
eiweillwerte veranschaulicht Abb. 1.
Unser Material wurde der Gestations-
zeit entsprechend in drei Gruppen ein-
geteilt: Gruppe I: 25, zwischen der
24. und 33. Gestationswoche geborene
Sduglinge; Gruppe Il: 20, zwischen
der 34. und 36. Gestationswoche auf
die Welt gekommene Sauglinge und
Gruppe 111, Kontrollgruppe: 49, nach

37

37.- 42. Woche geborene Sé&uglinge.
Die erste Untersuchung fand bei sdmt-
lichen Gruppen innerhalb der ersten
10 Lebenstage, und die darauffolgen-
den im Alter von 1, 3, 6 und 12 Mo-
naten statt.

Im Einklang mit den Angaben von
Linneweh [8] und Schmidt [12] mel-
dete sich im ersten Lebensmonat bei
allen drei Gruppen eine Verminderung
des Serum-EiweilRspiegels, hiernach
begannen sich die Werte zu erhéhen

normaler Gestationszeit, nach der und erreichten oder Ubertrafen im

0%

7-

6

5

'H_

3

o 37-42. Gestationswoche/n«49/
O 34.-36. » /n-20/

1 i 24-33. - / n-25/

<10Toge 1 3 6 12 Monate

Abb. 1. Signifikanz der durchschnittlichen Abweichung zwischen den vor der 36. und
nach der 37. Gestationswoche Geborenen

I0tagige t= 32,40 p < 0,001
Imonatige t= 14,60 p < 0,001
3monatige t= 12,30 p < 0,001
6monatige t= 9,90 p < 0,001
12monatige t= 1,53 p > 0,10
2Q \or der 37. 20 Nach der37.
Gestationswoche Gestationswoche

In-24/

15-

10

0 123456 7-6 3-1011-12

Anzahl der Antikdrper

Abb. 2. Verteilung der am 1. Lebenstag nachgewiesenen enteralen Antikérper
Untersuchte Antikdrper: S.typhi Vi; S.typhi O; S. paratyphi A.; S. paratyphi B.; Sh.
flexneri 1/b; Sh. flexneri 2a; Sh. flexneri 3; 8h. sonnei; E. coli 026, E. coli 055, E. coli

086, E. coli 111.
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dritten Monat die im Laufe der ersten
10 Tage registrierte Konzentration.
In den ersten beiden Gruppen voll-
zog sich die Erhdhung der Serum-
EiweiBwerte wesentlich langsamer,
annédhernde Normalwerte konnten
nur im 6. Monat vorgefunden werden;
eine den gleichaltrigen, zu Termin
geborenen Sé&uglingen entsprechende
Konzentration lief sich indessen erst
am Ende des ersten Lebensjahrs ver-
zeichnen. Die Ergebnisse wiesen so-
mit auf eine signifikante Abweichung
in Funktion der Gestationszeit; auf-
fallend war der im Vergleich zu den rei-
fen Neugeborenen Vorgefundene nied-
rigere Wert bei den vor der 36. Ge-
stationswoche geborenen S&uglingen.

Die Resultate der quantitativen
Untersuchungen sind in Tabelle |1
dargestellt: Wie ersichtlich, ist jener
Zeitpunkt, in dem sich der 1gG-Spie-
gel des S&uglings auf etwa die Héalfte
des im Laufe der ersten 10 Tage re-
gistrierten Wertes vermindert, unter-
schiedlich. Den niedrigsten 1gG-Spie-
gel fanden wir im Alter von ungeféhr
3 Monaten und zwar betrug der
Durchschnittswert bei den S&uglingen
mit niedrigem Gewicht 400 mg% und
bei den eutrophischen, zu Termin
Geborenen 460 mg%. Von Mwukalt
[11] hat die niedrigsten 1gG-Werte im
Laufe der 6. 10. Lebenswoche be-
obachtet. Nach dem ersten Trimenon
vollzog sich als Ergebnis der endo-
genen IgG-Produktion bis zum Ende
des 1. Lebensjahres eine langsame
Erhdhung der 1gG-Konzentration, die
bis zu diesem Zeitpunkt einen Durch-
schnittswert von 700 mg% erreichte.
Physiologische Varianten, welche

wesentlich unter diesem Niveau ge-
blieben waren, kamen in unserem
Untersuchungsmaterial nicht vor.

Bei den beiden Fruhgeborenen-
Gruppen konnte bis zum Alter von
1 Monat keine bewertbare Menge von
IgG-Globulin nachgewiesen werden;
von diesem Zeitpunkt an setzte sich
eine langsame Konzentrationserho-
hung in Gang, am Ende des ersten
Lebensjahres beliefen sich die Werte
bereits auf 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 Konzentrations-
erhéhung, die bis zum Ende des
ersten Lebensjahres anhielt. In der
eutrophischen Gruppe erreichte der
IgM-Wert im 6. Monat die Hé&lfte
des Erwachsenenwertes und stieg in
der Folge soweit an, daB bei den
ljahrigen S&uglingen bereits nahezu
mit den durchschnittlichen Erwach-
senenwerten ubereinstimmende Kon-
zentrationen vorzufinden waren.

Die angefiihrten Angaben erlauben
die Feststellung, daR zwischen den
Frihgeborenen (Gruppe | und II)
und den zur rechten Zeit auf die Welt
gekommenen eutrophischen Sdauglin-
gen (Gruppe |Ill) hinsichtlich der
Konzentration der drei Immunglobu-
linfraktionen ein signifikanter Unter-
schied besteht.

Die bei 24 zu Termin Geborenen
und bei 29 Frihgeborenen durchge-
fihrten immunographischen Unter-
suchungen ergaben dementsprechend,
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ob es sich um einen vor oder nach
der 37. Gestationswoche auf die Welt
gekommenen S&ugling handelte, ab-
weichende Ergebnisse. Die untersuch-
ten 12 enteralen Antikdérper fehlten
bei 4 von 24 zu Termin Geborenen,
und bei 17 von 29 Fruhgeborenen.
Die niedrige Konzentration oder das
Fehlen der gegen die enteralen Krank-
heitserreger gerichteten Antikdrper
im Neugeborenenserum héangt aller
Wahrscheinlichkeit nach damit zu-
sammen, dall es sich hierbei um die
Plazentabarriere nicht passierende
Substanzen IgM- oder IgA-Typs han-
delt. Die Kenntnis dieses Umstands
ist wegen der im Neugeborenen- und
Sduglingsalter vorkommenden schwe-
ren pathogenen E. coli, Klebsiella
usw. Infektionen von Wichtigkeit. In
der Gruppe der reifen Neugeborenen
war die Anzahl der Félle, in denen
mehrere  Antikdrper nachgewiesen
werden konnten, wesentlich hoher,
als in der Gruppe der Friihgeborenen.
Hinsichtlich des Anti-a-Staphylolysin-
spiegels lie sich unter den unter-
suchten Gruppen Kkeine bewertbare
Abweichung erkennen. Nach Aus-
scheidung der maternalen Antikdrper
meldete sich in der Erscheinung der
untersuchten zirkulierenden Antikor-
per unter den Sduglingen mit ver-
schiedenem Gestationsalter bis zum
Ende des ersten Lebensjahres kein
charakteristischer Unterschied.

Besprechung

Wie wohlbekannt, verschwinden
die transplanzentar erworbenen miut-
terlichen Antikérper postnatal dem

normalen Katabolismus des 1gG ent-
sprechend stufenweise aus dem Orga-
nismus des Neugeborenen, bis sich
schliefRlich die eigene Immunproduk-
tion des Sduglings in Gang setzt.

Nach unseren Beobachtungen hén-
gen Intensitdt des Abbaus und Aus-
maR der Synthese auch vom Gesta-
tionsalter ab. In Hinblick auf den
absoluten Wert der Serum-Gesamt-
eiweillkonzentration besteht zwischen
den vor und nach der 37. Gestations-
woche auf die Welt gekommenen
Sauglingen ein wesentlicher Unter-
schied, die Dynamik der Anderung
ist aber in allen Gruppen dieselbe,
und die sich aus der Gestationszeit
ergebenden quantitativen Abweichun-
gen gleichen sich ungefdhr im 12
Lebensmonat aus.

IgG, das einzige aktiv transpor-
tierte Immunglobulin, konnte in jeder
der drei Gruppen nachgewiesen wer-
den, bei den vor der 37. Gestations-
woche Geborenen lagen aber die in
mg% ausgedrickten Werte etwas
niedriger. In den ersten drei Lebens-
monaten vollzieht sich in allen drei
Gruppen (nach und vor der 36. bzw.
vor der 34. Gestationswoche geborene
Sduglinge) eine Konzentrationsver-
minderung, so dal im Alter von 3
Monaten der 1gG-Spiegel nicht ein-
mal die Halfte des Ausgangswertes
erreicht.

MeRbare Mengen von IgA konnten
im Laufe der ersten 10 Lebenstage
in  keiner Gruppe nachgewiesen
werden, bei den vor der 37. Gesta-
tionswoche auf die Welt gekom-
menen  S&uglingen gelang  dies
im Alter von 1 Monat nicht. Mit
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Tabelle |
Immunglobulinwerte
Lebensalter 19G mg% 1gA mg% IgM mg% Se-Eiweil} g%
1

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 @) 3 Monate 400 10 32 6,1
6 460 20 40 6,0
12 It 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 i 480 25 45 6,0
12 p 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 fi 500 30 50 6,8
12 p 700 40 90 6,8

Signifikanz der allgemeinen Abwei- (auf dem Streifen erschien ein blasser

chung in bezug auf IgG-Immunglobulin
zwischen den vor der 34. Woche und nach

der 37. Woche Geborenen: t = 3,10,
p < 0,005

In bezug auf IgA-Immunglobulin be-
steht unter den drei Gruppen, deren

Gestationsalter verschieden ist, ein signi-
fikanter Unterschied:

Zwischen der 24. und 33. Woche und
der 34. und 36. Woche: t = 2,89, p <
< 0,005.

Zwischen der 34. und 36. Woche und
der 37. und 42. Woche: t = 3,61, p < 0,001.

In bezug auf IgM-Immunglobulin be-
steht zwischen den beiden Gruppen mit
niedrigem Gestationsalter vom 1. Lebens-
monat an kein charakteristischer Unter-
schied, vom 6. Lebensmonat an lassen sich
aber unter den drei Gruppen, deren
Gestationsalter unterschiedlich ist, signi-
fikante Abweichungen erkennen.

Zwischen der 24. und 33. Woche und
der 34. und 36. Woche: t= 2,55, p < 0,01.

Zwischen der 34. und 36. Woche und
der 37. und 42. Woche: t= 5,09, p < 0,001.

qualitativer Immunelektrophorese
lieR sieh dagegen die Anwesenheit
des 1gG bis zum 10. Lebenstag in
der Mehrzahl der Félle nachweisen

Prézipitationsbogen). Bei den nach
der 37. Gestationswoche Geborenen
machten die Werte im Durchschnitt
10 mg% aus, wéhrend bei den Friih-
geborenengruppen dieser Wert nur
im Alter von etwa 3 Monaten zu
registrieren war. Dieser Unterschied
glich sich nicht einmal bis zum Ende
des ersten Lebensjahres aus, die quan-
titativen Daten der beiden Frihge-
borenengruppen sind nur anndhernd
dieselben, wie die der rechtzeitig
geborenen Sauglinge.

IgM konnte in den ersten 10 Tagen
nur bei den nach der 37. Gestations-
woche Geborenen nachgewiesen wer-
den; bei den beiden Gruppen der vor
der 37. Gestationswoche auf die Welt
gekommenen Sauglingen waren meR-
bare IgM-Mengen nur nach dem
ersten Lebensmonat vorzufinden, die
Werte lagen aber niedriger als bei
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den reifen Neugeborenen. Nach die-
sem Zeitpunkt erhghte sich die IgM-
Konzentration auch in diesen beiden
Gruppen, am Ende des ersten Lebens-
jahres sind die Werte aber immer
noch etwas niedriger, als bei den
nach der 37. Gestationswoche Ge-
borenen. Mit der SCHEIDEGGERSChell
Methode war IgM praktisch in jedem
Fall nachzuweisen.

Unsere Beobachtungen kénnen bei
der Bewertung der Immunantworten
der im Neugeborenen- und Sauglings-
alter aufgetretener Infektionen als
Grundlage zu einem Vergleich bzw.
der Erkennung der auslésenden Ur-
sache dienen. Im Einklang mit zahl-
reichen Literaturangaben gelangten
auch wir zur Feststellung, daB der
IgG-Spiegel der reifen Neugeborenen
mit dem Erwachsenenwert (berein-
stimmt, bei den Frihgeborenen da-
gegen eine niedrigere Konzentration
vorzufinden ist. Auf Wirkung der
sich nach der Geburt laufend wieder-
holenden Antigenreize entwickelt sich
das lymphoretikuldre Zellsystem der
Frihgeborenen gleichméRBig, es be-
ginnt die Immunglobulinproduktion
und der Gang der Entwicklung ver-
laduft dem der reifen Friichte parallel.
AnschlieBend sei betont, dal sich die
IgM-Konzentration in allen drei un-
tersuchten Gruppen in bedeutenderem
Male erhdhte und bis zum Ende des
ersten Lebensjahres die Erwachsenen-
werte fast erreichte, wéhrend die IgA-
Konzentration einen maRigeren An-
stieg zeigte, so dall diese Werte im
Alter von | Jahr noch weit von den
Normalwerten der Erwachsenen zu-
rickblieben.
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The clearance of inulin has been studied in 13 diabetic children with
a history of 1—5 years, and in 13 healthy children. Inulin clearance in the
diabetic group was significantly higher than in the controls, a phenomenon
suggested to be correlated with diabetic microangiopathy.

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]. Stalder [17] was the first to
make similar observations in diabetic
children, but 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 GFR in metabolically
balanced children in the early phase
of diabetes with that of healthy con-
trols, in order to establish whether
the GFR was elevated in a compen-
sated condition.

Material and Method
In 26 children of whom 13 were dia-

betics and 13 healthy controls, the clear-
ance of inulin was determined by the

method of Keuth and Neumann [7, 14].
All diabetic patients were receiving insulin
treatment. The duration of the disease
varied from 1 to 5 years. The patients’
metabolism was in equilibrium during the
examinations and none of them was néph-
ropathie. The controls were likewise inpa-
tients of our hospital. They had no organic
disease and their age, sex and body surface
tallied with those of the diabetic children.

For the determination of GFR, inulin
was used. The studies were made in the
morning hours, with the children in bed.
The diabetics received their usual dose of
insulin two hours before the beginning of
the experiment. After blood sampling, 100
mg/kg of inulin was injected intravenously
and blood samples were collected 30, 45,
60 and 75 min later. Blood sugar was
determined by the Hagedorn—Jensen
method, and the blood level of inulin by
little’s technique [8]. The formula

In 2
Half life

served for computing of the constant (c)
of inulin excretion.

Total clearance (C,0) was then
culated from the formula

cal-
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No. Name
1 l. Sz.
2. K. Cs.
3. S. F.
4. J.T.
5. 1. P.
6. E.S.
7. Gy. V.
8. l. R.
9. A. L.
10. S. B.
11. 1. P
12. Gy.O.
13. J. P.
No. Name
| l. Cs.
2. M. K.
3. R. Z
4. A. K.
5. E. Sz.
6. E. H.
7. K. Sz.
8. A. K.
9. Cs. K.
10. M. M.
11. A. B.
12. F. K.
13. J. S.

Table |

Diabetic group

. Fasting Initial

Ag I_Dura—f _Dallly blood™  blood

e tionof insulin sugar  sugar

Sex  (years) disease dose level Ie\%]el

(years)  (IU) %]qu%?)r (mrglger

$ 4 3 28 216 132
$ 1 0.5 12 270 127
? 12 2 20 260 200
? 12 3 28 300 210
$ 12 3 64 225 175
$ 13 4 64 360 190
$ 16 2 52 274 167
d 1 16 250 170
d 5 26 312 250
d 1 10 220 164
d 13 4 52 350 280
d 13 2 76 380 244
d 15 5 88 310 152
Table |l
Control group
Sex (ﬁgfs) c (lrl—:ijf:g)
? 5 0.016 43
$ 11 0.009 76
$ 1 0.015 46
$ 12 0.015 46
? 12 0.013 53
$ 14 0.016 43
? 15 0.013 53
d 7 0.019 36
d 0.012 57
d 8 0.022 31
d 12 0.014 49
d 14 0.013 53
d 15 0.010 69
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0.021
0.015
0.016
0.019
0.015
0.012
0.016
0.016
0.019
0.019
0.020
0.035
0.016
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(min)

32
46
43
36
46
57
43
43
36
36
34
19
43

Total
clearance
(ml/min)

63.50
65.88
112.80
109.10
135.50
133.04
100.00
93.86
73.50
63.33
107.66
139.75
105.10

Total
clearance
(ml/min.)

86.10
73.50
97.75
125.40
136.05
118.62
125.00
89.44
71.25
120.93
111.80
185.15
174.88

Inulin
clearance
(ml/min./

/1.7 m2

200.36
125.00
156.72
184.34
176.86
154.20
137.50
159.20
161.02
217.68
157.64
233.28
180.12

Inulin

clearance
(ml/min/1.7 m2)

158.75
101.45
151.92
130.92
158.53
159.64
115.00
160.17
132.30
143.49
129.19
150.65
114.55
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where Dose = injected inulin in mg;
Po = the theoretically determined blood
inulin level at the moment of the injection,
assuming a complete and prompt distri-
bution of inulin in the organism’s fluid
spaces.

Clearance computed for a body surface
of 1.73 m2 (C) was obtained from the for-
mula

Q - 1.73 « Cut
body surface (m2)

Results

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

It can be seen that 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).

Discussion

There are different theories to ex-
plain the increase in GFR at the
initial stage of diabetes. Starder and
W otf [17] think that the elevation of
filtration 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.
Ditzel [2,4, 6] was the first to de-
scribe the so-called functional micro-
angiopathy, and it is to this that he
attributed the elevation of GFR, a
phenomenon considered a constant
feature of diabetes during the first
ten years of the disease.

The experiments of Corvitain [1]
and White [18] who demonstrated
that somatotrophin increased the rate
of glomerular filtration, further the
investigationsof Lundbaek [9] point-
ed to the possible involvement of
some hormonal factor. Investigations
made in this respect have, however,
failed to reveal any direct relation-
ship between the level of growth hor-
mone and GFR [4].

Relying on experimental data,
Ditzel [3, 5] assumed that the tissue
hypoxia common in diabetes may
likewise elevate the rate of filtration,
for Pauri et al. [16] found a high
GFR after prolonged exposure to car-
bon monoxide. Finally, Mogensen
[12, 13] has suggested that the in-
crease of GFR in diabetes was due
to the enlargement of glomeruli and
that of the kidney itself, a theory
supported by Osterby and Orskov
[15] who observed a 40% increase in
kidney weight in rats with alloxan
diabetes.

The present examinations have
shown an increased GFR in diabetic
children with balanced metabolism so
that Starder’s view of the increase
being transitory cannot be accepted.
The increased GFR seems to be due
to the diabetic microangiopathy and,
at the same time, to form part of the
diabetic nephropathy [10].
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Phagocytosis in the small-for-dates newborn

W. lwaszko-Krawczuk and J.

By

P rokopowicz

Department of Obstetrics and Gynaecology, and Institute of Physiology and
Biochemistry, Medical School, Bialystok, Poland

(Received September 1, 1972)

The phagocytic activity of leukocytes has been investigated in small’
for-dates newborns. In such infants, a statistically significant decrease in
the phagocytosis index was found, in comparison to normal newborns. The

clinical importance of this finding

is discussed and some metabolic pecu-

liarities are postulated to be responsible for the decreased phagocytic activity

of 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 treatment and special man-
agement of high risk infants, and we
have therefore investigated the phago-
cyting capacity of small-for-dates and
normal newborns.

Material and Methods

The material comprised 37 small-for-
dates and 28 normal newborns. They were
all born at term and classified according
to the rules set by the Expert Committee
on Maternal and Child Health [5].

Phagocytosis was estimated according
to Jacobs [3] with Staphylococcus aureus
Oxford-209 P as the test organism. The
ratio of bacteria to leucocytes was 3—8 : 1.
The phagocytosis index was calculated
from the number of microorganisms 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 of 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. Statis-
tical evaluation of these findings is
presented in Table I; the difference
between the groups was significant
statistically, p < 0.001.

Discussion

It is intriguing to speculate on the
mechanism responsible for the de-
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SMALL-FOR-DATES

NORMAL

Fig. 1. Phagocytosis index in small-for-dates and normal newborns

Table |

Statistical evaluation of data

M.V Pull-term Small-for-dates 4.85
o newborn Normal 7.65
s. D Full-term Small-for-dates 0.10
T newborn Normal 0.13
E Full-term Small-for-dates 0.017
newborn Normal 0.024
t=94.29
p < 0.001
pressed phagocytosis in small-for- the ratio of cytoplasm to nucleus in

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

the leukocytes. All this might serve
to explain the diminished resistance
of the small-for-dates to bacterial
infections.
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Radiological diagnosis of lactose intolerance

Diarrhoea due to

in children with chronic diarrhoea
By
Balkys Vazquez and A. Amador

Wi illiam Soler Paediatric Hospital, Habana, Cuba
(Received September 21, 1972)

One hundred children with chronic diarrhoea and ten without any
digestive complaint were subjected to a lactose loading test, with chromato-
graphic study of urine and faeces, and a radiological study of the gastro-
intestinal tract with a barium-lactose mixture containing 80 g/m2of lactose.
A conventional X-ray study using only barium suspension was subsequently
made for control purposes. The history of milk intolerance and the clinical
response to its withdrawal, as well as symptoms of intolerance during or
after the investigations were also recorded.

The patients were classified into four groups according to radiological
and laboratory findings. It has been concluded that

a) children without history of lactose intolerance showed normal
radiological and loading tests;

b) children with a history of lactose intolerance always showed a
pathological lactose X-ray although in some of them loading tests were
normal;

c) a correlation was found between positive lactose X-rays, faecal
pH, history of milk intolerance and clinical response to lactose withdrawal
from the diet;

d) increase of motility was the most frequent and a dilution of the
contrast material was the most significant X-ray sign. Gas in colon, disten-
tion of loops and gastric retention were also characteristic. Other signs were
non-specific;

e) the importance of using 80 g/m2 of lactose in subclinical or oligo-
symptomatic forms of lactase deficiency is stressed;

f) most positive cases had symptoms of intolerance during barium-
lactose X-ray studies;

g) the simplicity and reliability of the method recommend its use
in any paediatric hospital.

intestinal di- during the first months of life and

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

the frequency of incidence of this dis-
order as a secondary process in the
course of other common diseases at
this age, as acute diarrhoeal disease
[8, 33, 34], protein-calorie malnutri-
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 symptoms of disaccharidase
deficiency are diarrhoea, flatulency
and abdominal cramps. These symp-
toms appear only when an imbalance
exists between jejunal enzymatic ca-
pacity and the amount of disaccharide
introduced into the gastrointestinal
tract [7, 26]. This imbalance may be
due to a) excessive ingestion of the
disaccharide, although a delay in
gastric emptying decreases it; b) a
reduction in length of the gut; c) a
structural or functional disturbance
of jejunal mucosa in enzyme-pro-
ducing areas [7, 31].

It is thought that the diarrhoea is
due to the osmotic effect of non-
hydrolyzed lactose in the intestinal
himen [18], but gas and acid produc-
tion by 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
ofthe non-tolerated sugar [28], to bio-
chemical studies comprising disaccha-
ride loading tests with chromato-
graphic study ofurine and faeces [36];
absorption curves; faecal pH; faecal
lactic acid estimation, and studies of
enzymatic activity in jejunal mucosa
obtained by peroral biopsy [1, 7, 31].

Recently, Laws and Neale [19]
and Haemerli and Kistler [15] have
introduced a radiological method for
detecting disaccharide intolerance.
When a mixture of barium sulphate
and disaccharide is given to a subject
with disaccharidase deficiency, the
non-hydrolyzed sugar remains without
being absorbed in the intestinal lu-

men, acting as a hydrophilic hyper-
tonic solution, so water from the inter-
stitial compartment 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 of children: 100 patients
with chronic diarrhoea admitted to the
hospital, or attending the outpatient clinic,
and another group of 10 children without
any digestive complaint, were studied
according to the following plan.

All of them were subjected to lactose
loading with chromatographic study of
faeces and urine, according to the pro-
cedure of Hsia [17] as modified by Men-
zies and Seakins [24]; and successively,
to an X-ray study of the gastrointestinal
tract using a mixture of barium sulphate
and lactose following the original method
of Laws and Neale [19] but with 80
g/m2 of lactose [12].

According to the results of these in-
vestigations, the patients were classified
into 4 groups:

Group | — with normal X-ray and
loading tests;

Group Il — with pathologic X-rays
and normal loading
tests;

Group Il — with normal X-rays and

pathologic loading tests;
Group IV — with pathologic X-rays
and loading tests.

Blood sugar was determined by the
ortho-toluidine method [29].

Absorption curves were considered
normal if the blood sugar increased by
more than 30% of the fasting level; doubt-
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ful, if the increase was between 20 and
30%; and flat, if it was below 20%.
Subsequently, in each patient a con-
ventional X-ray study of the digestive tract,
using only barium sulphate as contrast
medium, was performed as control.
Besides, in all the subjects the history
was studied for milk intolerance, and in
patients with digestive complaints the
response to suppression of lactose from
the diet was carefully followed, with the
purpose of correlating laboratory and X-
ray findings with the clinical reaction.

Results

According to the above criteria the

patients were distributed as follow
Group 15 patients,
Group 48 patients,
Group none,
Group IV ... 47 patients.
Group I. As Table | 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.

Table |

Findings in 15 children of group |
(normal X-rays and loading tests)

Barium-lactose X-ray study

of g. i. tract..iee All normal
Conventional X-ray study of

g. i tract . All normal
Lactose absorption curves .. All normal
Chromatography of urine &

faeces in loading tests .. All negative

Milk intolerance............. Absent in all

Mean faecal pll ... 7.1+ 0.1
Mean value for faecal pH was
71 £ 04.

Group Il. Analyzing this group, we
soon realized that is was not really
homogeneous, and that it was neces-
sary to make two distinct subgroups:
Il —A — children with a history of
milk intolerance and a favourable
response (disappearance of diarrhoea)
to lactose withdrawal from the diet
(Table 11), and Il B — children
without a history of milk intolerance
but in whom the diarrhoea failed to
disappear on lactose suppression
(Table 111).

Table 11

Findings in 14 children of subgroup II-A
(pathologic X-rays, normal loading tests,

S. milk intolerance)
Radiological Ba4-Lactose Conventional
findings X;\gays X-rays
o 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
Lactose absorption

CUNVES. o Normal: 14cases
Chromatogram of urine

(after loading tests). Positive: 10 eases
Chromatogram of faeces

(after loading tests). Positive: 0 case
Mean faecal pH......... 6.1 + 0.7
Milk intolerance............ Present: l4cases
Response to lactose

withdrawal from diet Positive: 14 cases

From the comparison of these two
subgroups, it was evident that in
Il A, although the lactose tolerance
curve was normal and no sugar was
detected in the faeces, we found
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Table II-A
Basic diseases in 14 children of subgroup
11-A

Basic disease No. of cases
History of acute diarrhoea! disease 7
Coeliac disease 3
Giardiasis 3
Unknown 1
Total No. of patients 14

lactosuria in ten of 14 patients; a
mean faecal pH significantly lower
(p <€ 0.001) than in group I; and a
pathological barium-lactose X-ray.
Meanwhile,  conventional studies
showed only few abnormalities or none.

Table 111

Findings in 34 children of subgroup 1I-B
(pathologic X-rays, normal loading tests,
no milk intolerance)

Ba-LLactose Conventional

Radiological
findings X’\ll'gys X’\Ggys

Fragmentation of

barium meal 22 10
Increase of motility 13 7
Expansion of loops 10 0
Decrease of motility 4 6
Gastric retention 2 0
Dilution in jejunum 2 0
Gas in colon 0 0
Dilution in colon 0
Total No. of patients 34 34
Lactose absorption

CUFNVES i Normal: 34 cases
Chromatograms in urine

(after loading tests). Positive: 6 cases
Chromatograms in

faeces (after loading

teStS) i Positive: 0 case
Mean faecal p H . 7.0+ 05
Milk intolerance............ Absent: 34 cases

Response to lactose
withdrawal from diet Negative: 34 cases

Table III-A

Basic diseases in 34 children of subgroup

11-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

Table IV

Findings in 47 children of group IV
(pathologic X-rays and loading tests)

Ba+Lactose Conventional

Radiological , 3
findings X’\rlgys X’\rl%ys

Increase of motility 40 5
Dilution in jejunum 32 0
Gas in colon 31 0
Fragmentation of

barium meal 28 4
Expansion of loops 26 4
Gastric retention 1 0
Dilution in colon 6 0
Decrease of motility 3 0
Total No. of patients 47 47
Lactose absorption

CUTVES .o Abnormal: 47 cases
Chromatograms in

urine (after loading

tests) i Positive: 47 cases
Chromatograms in

faeces (after load-

ing tests) ... Positive: 47 cases
Mean faecal pH . 56 + 0.6
Milk intolerance ... Present: 47 cases
Response to lactose

withdrawal from

diet. i Positive: 47 cases
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In subgroup I1-B, fewer patients
had lactosuria; the pH was not sig-
nificantly different (p > 0.05) from
those ofgroup I; and less pathological
findings were present in both X-ray
studies, particularly specific ones as
dilution and acceleration of peristalsis.

Tables 1I-A and 1I-B show the
basic disease in children of sub-
groups II-A and 11-B. It is evident
that 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 flat 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 I1-A.

Table I1V-A shows the diagnosis
of all the cases of group IV; they
were similar to those of subgroup
l-A.

Table IV-A

Basic diseases in 47 children of group IV

Basic disease No. of cases
History of acute diarrhoeal disease 23
Coeliac disease
Protein-calorie malnutrition
Giardiasis
Unknown
Total No. of patients 47

Table V

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

of group 1V

Lactose absorpl}lrsg Doubful Flat
X*Ray (20-30%) <20%
findings No 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

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

Sob- Sub-

Group
rou rou
Symptoms iR 9% v
No No No
Diarrhoea n 3 39
Abdominal cramps 3 2
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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with the barium-lactose mixture, 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 the X-ray diagnosis of disaccharide
intolerance (Figs 3, 4. 7, 9).

Fragmentation or a “patchy pat-
tern”, a sign of malabsorption, was
frequently seen in pathological cases,
but the finding is non-specific (Figs
2, 8).

Distension of intestinal loops was
also an important sign but not as
constant as dilution or acceleration
(Fig. 5).

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

Fig. L Digestive tract X-ray study 30 min-

utes after a barium-lactose meal. Increase

of motility, fragmentation and dilution of
barium meal 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 stu-
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 | had
clinical symptoms of lactose intoler-

Fig. 2. Ninety minutes after a barium-
lactose meal. Fragmentation and oedema
of jejunal mucosa
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ance during the radiological study or
afterwards. However, as seen in Table
V, a number of patients belonging to
subgroup 11-A and group IV had
digestive complaints of which diar-
rhoea was the most common. A small
percentage of children from subgroup
I1-B also displayed these symp-
toms.

Discussion

As lactase deficiency is the most
frequent digestive disturbance in man,
it is obvious that attempts at finding
easy diagnostic methods are made
everywhere. Undoubtedly, the sim-
plest diagnostic point is the relation-
ship between diet and digestive symp-

Fig. 3. Thirty minutes after a barium-
lactose meal. Dilution 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/m2body surface, was well
tolerated in normal cases and they
showed no digestive complaints dur-
ing or after the investigation.
Brusitow et al. [7] pointed out
that 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 that not ,only
in children without diarrhoea but
also in those displaying no symptom

Fig. 4. Two hours after a barium-lactose
meal. Dilution in jejunal loops
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of milk intoleran. ce the dose used by
us did not induce digestive complaints,
so that 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
examinations, but there was neither
a dilution of the contrast material
nor an increase in motility, or presence
of gas in the colon. Therefore, we
considered these pathological findings
non-specific, while dilution, acceler-
ation and gas in colon were highly
specific.

Mean pH values and lactosuria in
almost 34 of the cases of subgroup
I1-A, together with the high fre-
quency of accelerated peristalsis and

Fm. 5. Conventional digestive tract X-ray
study, ninety minutes after a barium meal,
Normal

dilution of the contrast material with
clinical symptoms of intolerance dur-
ing and/or after 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 1V, a correspondence of
the results of loading tests with
radiological positivity was noted. In
cases with doubtful absorption curves
the radiological findings were always
deciding the issue. Dilution of the
contrast material was the most valu-
able sign because it was found in
none of the conventional studies.

Fig. 6. Same case as in Fig. 5 ninety
minutes after a barium-lactose meal. Dis-
tention of loops, dilution and gas in colon
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Gastric retention too was an impor-
tant finding being present in X4 of
the children from this group and in

none of the conventional examina-
tions.
McNeish and Sweet [23] found

in a study of 24 children with coeliac
disease four patients with lactose in-
tolerance, all four displaying dilution
of the contrast material and disten-
sion of jejunal loops. About one fourth
of our patients of subgroup II-A
and group IV were coeliacs, but 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 malnutrition and giar-

Fio. 7. One hour after a barium-lactose
meal. Distention of loops and dilution

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

Besides the diagnostic advantages
of radiological studies with a barium
mixture using 80 g/m2 of lactose,
there is the observation of other
authors about the possibility of false
negative results in loading tests.
Gastric retention may modify lactose
absorption [25] and a rapid utilization
of glucose by the cells may also lead
to false positive results. On the other
hand, the radiological method allows
the assessment of the osmotic effect
of the disaccharides and of the pres-

Fig. 8. Three hours after a barium-lac-
tose meal, distention of loops ami decrease
of motility, and “snow pattern”
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Fig. 9. Same case as in Fig. 7, two hours
later. Dilution of barium meal in colon

ence of structural lesions, being in-
dependent of the rate of glucose
blood [19, 20]. Thus, the reliability
of this simple test recommends its
use in any paediatric hospital.
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Die orthopadische Versorgung des FufRes.

Herausgegeben von R. Baumgartner.
G. Thieme Verlag, Stuttgart 1972. 184
Seiten mit 143 Abbildungen, DM 39,00

Das vorliegende Buch enthélt die am
finften internationalen Kurs der Schwei-

zerischen Arbeitsgemeinschaft fir Pro-
thesen und Orthesen (APO), in Zurich
gehaltenen  Vortrage. Im  Geleitwort

betont Schreiber die Wichtigkeit der
Zusammenarbeit zwischen Orthopéden, Or-
thopéadtechniker und Schuhmacher.

Die Vortrage sind in drei Teile grup-
piert. Im ersten Teil werden funktionelle
Anatomie und Biomechanik, ferner Wachs-
tum, Statik, Dynamik, MeRgerate des
FuBes und die Problematik der Prothesen
sowie der Einlagen und die Rdéntgen-
diagnostik erortert.

Der zweite Teil befalt sich mit dem
PlattfuR, KlumpfuBB, mit den posttrauma-
tischen und entziindlichen Zustanden am
FuBR. Dieser Teil enthalt eine ausfuhrliche
Besprechung der Hammerzehe und Kral-
lenzehe, ferner der Amputationsfragen und
der FuBprobleme bei Knie-, Huft- und
Wirbelséuleleiden.

Der dritte Teil wird der Physikothera-
pie, der Gymnastik am normalen und ope-
rierten FuB, dem Strumpf- und Schuh-
problem (Leisten, Konfektionsschuhe, ein-
gelagerter bzw. orthopadischer Schuh) ge-
widmet.

Das Buch bietet einem breiten Kreis
von Interessenten (Orthop&den, Orthopéd-

techniker, Orthopaddschuhmacher usw.)
einen Uberblick uber die orthopadische
Versorgung des FuBes.

Gy. Bender

V.M. Crosse: The Preterm Baby and Other
Babies with Low Birth Weight. 7th edition.
Churchill—Livingstone, Edinburgh—Lon-
don 1971. 290 pages with 60 illustrations.
Price £ 3

The exterior of this new edition is the
same as was that of the first one published
in 1945. At that time, Crosse’s “The pre-
mature baby” was epoch-making and
meant a new chapter in the history of
paediatrics. Its author possessed a vast
knowledge concerning premature infants
at that time already. Owing to her great
perspicacity in recognizing deeper phenom-
ena in the background of clinical mani-
festations and her faculty at concentrating
on essential points to convey them to the
reader in a simple and concise form, every-
thing contained in the first edition still
holds water, a fact that has enabled the
author to leave the original structural
arrangement of the work unchanged.

It would be wrong to think that the
present edition is just a repetition of the
original to which 100 pages have been
added. Paediatrics has made considerable
progress in the last decades, and it is
evident both from the title of this new
edition and its preface that the author has
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paid due regard to all new achievements
in neonatology. Mary Crosse verifies her
former statements by adducing the recent
results achieved in physiology and patho-
physiology. The value of her oeuvre is
revealed by the fact that the progress of
science and the adoption of evaluating
observations from a functional point of
view have vindicated earlier findings so
that none of her former statements had
to be reserved.
The usefulness of the book written in
a lucid and easily understandable style,
is enhanced by a carefully prepared list
of references and a subject index. The work
presents all aspects met with in the course
of work with low birth weight babies and
expatiates also on problems likely to arise
in future. The present edition, excellently
adapted to the situation of our days, is
compulsory reading for every paediatri-
cian.
G. Wohlmuth

Bacterial Infections. Edited by M. Fin-
land, W. Marget and K.
Springer-Verlag, Berlin—Heidelberg—New
York 1972. VIII -j- 231 pages with 53
figures. Price DM 48.—

Bartmann.

The volume contains the material of
the 3rd Bayer-Symposium held in October
1970. It had the object to offer a possibility
for a thorough discussion concerning the
biologically, epidemiologically and thera-
peutically important changes to which
pathogenic agents, the sources of bacterial
infections, are subject.

Bartmann’s welcoming address is fol-
lowed by 19 chapters containing the text
of the papers. They deal with various
current problems of bacterial infection and
illuminate the different aspects of such
infections on the evidence of own ob-
servations and experience. Finland and
W ysocki present a detailed survey re-
garding the changes occurring in patho-
genic bacteria after the application of
antimicrobial agents. Naumann discusses

the change of causative agents in wound
infections. The paper of Kass on the non-
specific mechanisms of resistance to infec-
tion is worthy of note. Lund reports on
investigations concerning the distribution
of pneumococcus types. Gsbll’s chapter
contains highly interesting clinical ob-
servations of cases with septic infections
by bacteria of low pathogenicity.

The texts are accompanied by well
designed figures, instructive drawings and
tables which mean a great facility for the
reader. The usefulness of the volume is
considerably enhanced by the well ar-
ranged, detailed bibliographical list after
each chapter, while the texts of the dis-
cussions following the lectures are ex-
tremely interesting and valuable: they
throw light on some unsettled problems
and, by revealing the discrepancies and
contradictions between the various opin-
ions, present a still more complete picture
of current problems in connection with
bacterial infections.

A . Székely

W. Kretschmer: Reifung als Grund von
Krise und Psychose. G. Thieme Verlag,
Stuttgart 1972. 143 Seiten. DM 44.—

Geschichte und Literatur der seit lan-
gem bekannten Korrelation von Reifung
und Psychose finden in der Monographie
eine auf breiter theoretischer und prak-
tischer Grundlage beruhende Besprechung.
Die psychiatrischen Relationen des Ent-
wicklungsprinzips werden vom phylo-,
onto- und genetischen Standpunkt aus
analysiert. Den in den Pubertétsjahren
auftretenden Psychosen, namentlich der
Schizophrenie wird eine groBe Aufmerk-
samkeit gewidmet, die Arbeit erstreckt
sich aber auch auf die Beschreibung der
spezifischen Verédnderungen des Zentral-
nervensystems, die sich in den verschiede-
nen chronologischen Kernpunkten der Rei-
fung bzw. der Geschlechtsreifung (intra-
uterines Leben, Kleinkind-, Praskolar-,
Pubertéatsalter, Erwachsenheit, Klimax
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und Alter) abspielen oder abspielen kon-
nen. Die Grundlage dieser Darlegungen
bilden das von Clérambault 1942 ab-
gefallte entwicklungspsychopathologische
Gesetz, die sich aufein grofRzahliges Kran-
kengut beziehenden Beobachtungen von

Buarger Prinz, sowie eigene Untersu-
chungen.

Unter Berucksichtigung der For-
schungsarbeit von Kahlbaum, Hecker,

Kraepelin, Kretschmer und Bleuler
klart Verfasser auch die Begriffe der Hebe-
phrenie und der Heboidophrenie. Aus den
interessant geschriebenen Kapiteln geht
hervor, daB viele Gedanken und Theorien
der uns so neuartig scheinenden und in
manchen Mitteilungen registrierten Puber-
tatsforschung keineswegs neu sind, da
H ecker uber dieses Thema vor 100 Jahren
bereits alles Wissenswerte mitgeteilt hat.
Nicht weniger Uberraschend ist auch die
bescheidene Bemerkung des Verfassers,
daB namlich die sich auf die psychiatri-
schen Relationen der Entwicklungspatho-
genetik beziehenden wichtigeren Angaben
bereits zur Zeit des ersten Weltkriegs
bekannt waren. Die Monographie ist auch
von bibliographischem Standpunkt aus
wertvoll, da sich in dem sich auf 20 Seiten

erstreckenden Literaturverzeichnis viele
vom Beginn des XIX. Jahrhunderts
stammende Angaben finden wund sogar

Daten aus dem englischen Schrifttum des
XV11l. Jahrhunderts erwédhnt werden. Im
Mittelpunkt der Arbeit steht aber die
Pathogenese der Schizophrenie sowie die
ausfihrliche Beschreibung der Pubertéats-
krise. Die sich im Laufe der Zeit abge-
spielte Entwicklung der psychiatrischen
Konzeption widerspiegelt sich in der Ent-
wicklung des Begriffs der Schizophrenie
bzw. der Hebephrenie. Mit den entwiek-
lungspathogenetisehen Theorien und der
Psychopathologie der Jugend befassen sich
umfangreiche Kapitel. Der Verfasser be-
tont immer wieder, dall somatische Retar-
dation und Asynchronie schwere psychi-
sche Folgen haben und daR in solchen Féllen
die Haufigkeit von Neurose und Schizo-
phrenie statistisch nachweisbar ist. Hin-

sichtlich der Diagnostik und der speziellen
Jugendtherapie der Schizophrenie liefert
die Monographie wertvolle klinische Richt-
linien. Hierzu sei bemerkt, daR der Ver-
fasser die analytische Methode aufgrund
der Konzeption von Anna Freud ablehnt.
Im Anhang finden sich vier originale
altere Mitteilungen, welche die verschie-
denen Entwicklungsphasen des Hebe-
phrenie-Begriffs widerspiegeln. Mit einem
Wort, die Monographie soll als eine sehr
lehrhafte Lektire empfohlen werden.

L. Csépanyi

J. Frenzel,” W. Heine, R. Kellner,
B. Maak: Die Fruhgeborenenstation.
Georg Thieme Verlag, Leipzig 1972. 268
Seiten mit 27 Abbildungen. M. 23,80

In dem Vorwort dieses Buches ist die
Zielsetzung der Verfasser, — die leitenden
Neonatologen in Jena und Rostock,
klar angedeutet: es soll fir die sich mit der
Frilhgeborenenbetreuung befassenden Arz-
te und Schwestern alle wesentlichen Infor-
mationen hinsichtlich der mannigfaltigen
Probleme der Pflege und Behandlung zu-
sammenfassen. Die Aufgabe ist weit-
gehend gelungen, und auch der geubte
Neonatologe wird die sorgfaltig zusammen-
gestellten Angaben zur Fortbildung, Ein-
richtung und Organisation gut verwenden
kénnen.

Die adaquate Einteilung und ein Sach-
wortverzeiehnis gewéhren eine leichte Ori-
entierung im Buch.

Das I. Kapitel befalt sich mit der
Einrichtung und technischen Ausstattung
der Fruhgeborenenstation. Es wird dabei
auch auf als nebensachlich erscheinende,
in der taglichen Praxis jedoch wesentliche
Personal- und Wirtschaftsfragen hingewie-
sen.

Im 1l. Kapitel werden die rationale
Organisation und die Grundsatze der
Stationsarbeit, wie z. B. aseptische und

allgemeine Pflege, Sterilisation, Desinfek-
tion, Aufgabenbereiche usw. behandelt.
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Im 11l. Kapitel wird das Frihgeborene
charakterisiert, und es werden die morpho-
logischen und pathophysiologischen Be-
sonderheiten des unreifen Neugeborenen
erortert.

Das IV. Kapitel bespricht die Voraus-
setzungen der zeitgeméafen Frihgeborenen-
betreuung, Erst- und NotfallmaRnahmen,
Transport, Erndhrung, neurologische Kon-
trolle usw.

Das V. Kapitel ist der Diagnostik und
Therapie gewidmet. Hier findet man die
den modernsten Anforderungen ent-
sprechenden Hinweise in bezug auf allemog-
lichen MaBnahmen (z. B. kinstliche Be-
atmung, Medikation, Austauschtransfu-
sion), wobei stets auf die Indikation, not-
wendige Einrichtung und Vorbereitung und
sogar auf die eventuellen Fehlermadglich-
keiten hingewiesen wird.

Im V1. Kapitel werden die Erkrankun-
gen des Fruhgeborenen angefihrt; dieser
Teil des Buches wird auch fir den gewand-
ten Neonatologen von besonderem Wert
sein.

Zusammenfassend soll festgestellt wer-
den, daB die schdne Arbeit in jeder Be-
ziehung mehr bietet, als die Autoren in
ihrem Geleitwort mit Bescheidenheit
versprochen haben.

G. Wohlmuth

E. l1tingworth, C. l1lingworth: Babies
and Young Children. Fifth edition. 336
pages. Churchill, Livingstone, Edinburgh
and London 1972. Price £ 4

This book is among the best and most
complete works of its kind. Its subjects
cover all problems with which the parents
may be faced in the course of attending
to and educating their child up to the age
of five years; the authors discuss family-
planning, pregnancy, problems concerning
the newborn, the infant and the young
child.

The 29 chapters of the work deal with
the measures necessary to prepare the
arrival of the child, the care of the new-

born baby, the procedures of breast feeding
and bottle feeding, weaning, and expatiate
moreover on problems concerning the care
of prematures. The various types of cry
are described. In addition to treating of
the processes of normal growth and mental
development, the book deals with develop-
mental irregularities which have not
reached the degree of causing somatic or
mental backwardness. The causes of such
irregularities are also analyzed.

The fundamental principles of chil-
dren’s education are examined in respect
of both parents, and the responsibility
of grandparents is also discussed. Advice
is offered as to how the child should be
loved in a reasonable manner and how an
atmosphere of security should be created
around the child, how the child should be
disciplined and punished. A separate
chapter is devoted to special problems of
education, namely those arising in con-
nection with twins, singletons, children of
aged parent, eldest and youngest children,
the children of incomplete families, sexual
enquiries and behavioural irregularities.
The authors discuss the children’s fears,
timidity and jealousy caused by lack of
security. Advice is offered as to how such
states should be prevented or treated.
Difficulties arising in connection with
problem children are also discussed.

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

The volume discusses the worries con-
nected with the beginning of school age;
it further expatiates on the prevention of
accidents and infections and describes
those frequent and important symptoms
which require medical aid; also the nursing
of sick children is dealt with.

Advice is offered as to how the family’s
joint recreation should be organized, toys
selected and amusements planned for the
members of the family.

The subject of the concluding chapter
is the manner in which education and
training may achieve that emotional and
intellectual maximum which will make a
happy adult of the child and enable it
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to develop its gifts and its latent capacities
to the possibly highest degree.

The volume ends with an epi-
logue, a list of references and an index.
The lovely humorous illustrations were
drawn by Mary Gernat. The text is further
accompanied by well-executed photographs
of children. The informal, popular and
agreeably humorous style of the book
which brings grave problems home to the
parents deserves especial credit.

S. Kassai

. Rényi-Vamos, A. Babics: Anurie.
Verlag der Ungarischen Akademie der
W issenschaften, Budapest 1972. 199 Sei-
ten mit 58 Abbildungen und 33 Tabellen.

Nach Erdrterung der Nomenklatur und
einer historischen Zusammenfassung wer-
den im ersten Kapitel der Monographie
die Probleme des Salz- und Wasserhaus-
haltes und im néchsten Kapitel die patho-
logischen Beziehungen der Anurie (Schock-
niere, experimentelle Pyelonephritis, ex-
perimentelle Nierenrindennekrose, Bedeu-
tung der Nierenbiopsie usw.) besprochen.

Das dritte Kapitel befaBt sich mit patho-
genetischen Fragen (Schockniere, nephro-
toxische Niereninsuffizienz, Atiologie der
Nierenerkrankungen, hepatorenales Syn-
drom).

Im vierten Kapitel werden die Kklini*
sehen Symptome und die in den ver-
schiedenen Phasen der Anurie auftreten-
den Veranderungen der Korperflussigkei-
ten behandelt.

Das Thema des funften Kapitels ist die
Entgiftungstherapie der Anurie, wobei
auch die Methoden der Dialyse und die
Austauschtransfusion erlautert werden.

Im sechsten Kapitel finden wir eine
ausfihrliche Besprechung der kausalen
Faktoren bei der akuten Nierenschadigung;
dieser Teil umfaBt auch die Obstruktionen
des Harnableitungssystems.

Das Buch endet mit einer die neuesten
Literaturangaben enthaltenden Bibliogra-
phie.

Das Werk falt die 5jahrigen Erfahrun-
gen an der Kunstnierenstation der Buda-
pester Urologischen Klinik in einer klaren
und sich lediglich auf das wesentliche be-
schrankenden Weise zusammen. Neben
dieser bedeutenden klinischen Auswertung
mussen die experimentellen Untersuchun-
gen der Autoren, z. B. Uber die Verteilung
der Stickstoffsubstanzen in den Geweben,
besonders hervorgehoben werden.

Die mit zahlreichen Illustrationen er-
ganzte schéne Monographie wird als ein
wertvoller Beitrag zum nephrologischen
Schrifttum von Kliniker und Forscher die-
ses Gebietes begrift werden.

Z. SZENDROI
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ACTA PAEDIATIIICA
TOM 14— BbIM. 1
PE3IOME

M. TEFTEWN-KALLILL

I. Moj Ha3BaHWEM PaccTPOWCTBA JIMYHOCTU MOALITOXEHbI aHOMaNMU MOBeJeHUs, 03Ha-
yalolue cepbesHylo Mpo6neMy B KAWHUYECKOW MpakTUKe. 3a60NeBaHuUs Henb3st 0GbSACHUTH
UCK/OUNTE/ILHO TO/IbKO Ha OCHOBE KaKoro-nn6o Moptonornyeckoro Uan (ranosiornyeckoro
M3MeHeHUs opraHusma. B mMefuuUMHCKOM 06pase MbIC/Mein npu oueHKe 3a60MeBaHUii, COCTOSHUSA
340POBbS, B LLEHTP BHUMAHUS ClieyeT NoCTaBUTb COBOKYMHOCTb SIMUHOCTU. JINUHOCTbIO yNpaB-
NAeT ncuxuka. McuxoreHHble PaccTpPoiicTBa B OTHOLWEHWUU KIUHUKKA MOTYT MPOABAATLCA UM B
acounanbHOM, aHTUCOLMANbLHOM MOBEAEHUN, UM B BUAE OPraHU4YecKoro 3a6osieBaHus.

11. Mcuxuka venoBeka NpeacTaBnsieT co6oil, B Nnpefenax Mopgonornyeckoit u ¢usmnono-
rMYecKoil COBOKYMHOCTW >KMBOFO OpraHusMa, eAvHuULy MaHudecTauuii opraHusoBaBLIMXCA
B (DYHKLMWOHANbHYIO CUCTEMY ONpedeneHHbIX cneunduyueckux QyHKUUiA LeHTpanbHoW HepBHOIA
CMCTEMbI, FOMI0BHOTO Mo3ra. OHa (hopMUpyeTCs MHAMBUAYaNnbHO B X0fe OHTOreHesa Kaxforo
yenoBeka. B npouecce MHAMBUAYANbHOIMO PasBUTUS MCUXMKA MOCTOSIHHO MeHsieTcsl. McuMxmka
o6ecneymBaeT ¢ OAHOI CTOPOHbI CBSI3b MHAMBUAA C BHELLUHUM MUPOM, a € APYroil — C CoO6CTBEH-
HbIM BHYTPEHHUM MMUPOM 4efioBeKa. MNcuxmUeckas CBsi3b ¢ BHELLIHMM MUPOM COCTOUT M3 BOCMPUS-
TUSI CUTHANOB KOMMYHMKALWOHHOIO XapakTepa M M3 Mofjayn curHanoB. CBsA3b C BHYTPEHHUM
MWUPOM CflaraeTcsi U3 KOAMPOBAHUS U U3 CY6LEKTUBHOW OLEHKU 3HauYeHUss cUrHanoB. Mcuxuka,
6yAyuu cneymanbHoii (PYHKLUOHANLHOM CUCTEMON, He TONMbKO o6GecrneynBaeT, OMpefenseT,
perynupyeT 3Tu CBSA3U, He TONIbKO YNpaBfsieT MMM, & O4HOBPEMEHHO OTpaXKaeT UX. O6GbLEKTUBHO
OHa OoTpaXKaeT MX B BUAe (U3MONOTMYECKOr0 AeCTBUS, (hOPMUPYIOLLErocs B pesynbTaTe 3TUX
cBs3eil. CyGbEKTUBHO OHA OTPaXKaeT UX B BUAE NCUXOOTMYECKOro AeiiCTBUS, (hopMUpYHoLLerocs
nofj BAusiHWEM cBs3ell. MNcuxuka npeAcTaBasieT coGoii Takyl creunanbHyo QYHKLUOHANbHYO
CUCTEMY, KOTOpasi a) ABASIeTCS CUCTEMOI CTOWKMX nosfeit aHepruv (Mupa BocnoMuHaHuii, 6) cuc-
TeMOI aKTyaslbHbIX NMPOLIECCOB MOAJepPXKaHUsl CBAA3ei, B) CMCTEMOM NpPOLLECCOB BHYTPEHHel pas-
paboTKM MMMYNLCOB, BO3HUKLIMX B pe3y/nbTaTe MPOLECCOB NOAAepXaHWUsS CBA3eid, r) cucTemoii
OLEHKU, OTHOCSLLelics K camoMy cy6beKTy. B Mupe BOCMOMUHaHUiA B XOAe HEMpPepbIBHOIO
TEUEHUS] KM3HU MOCTPOUTCS BHYTPEHHSs (06bEKTUBHAs, CY6bLEeKTUBHAs) MOfeNb BHELUHEro
MUpa, a TaKXe MOfeNlb UHAMBUAA OT CaMOro Ce6si: Cxema Tefla U CXema «si». B CyLHOCTY 3TK JBe
Mofenu BMecTe MpeAcTaBnsloT co6oii Takke MoAenb BHYyTpeHHero uyesnoBeka. COBOKYMHOCTb
K€ MOJENN BHELLHEro Mupa 1 Modesv YesioBeKa iBIS0TCA MOAebIo MUpa, MOfeNbio GbiTus. JTa
cucTemMa Mogeneid o6ecrneyrBaeT BO3MOXHOCTb A1 B3BELUMBAKOLLEr0 KOHTPO/S MPOLLECCOB Nof-
LepXXaHus cBsi3ell ¢ BHELUHUM MUPOM W C COGCTBEHHBIM BHYTPEHHUM MUPOM. B OTHOLLEHUW CBO-
ero MexaHuM3Ma NcMxmKa UMeeT KMBGepHeTUUECKUiA XxapaKTep.

111. JIn4HOCTb YenoBeKa SIBAsSIETCA eAMHULE onpefeneHHON YCTPOEHHOCTU MCUXMUYec-
KWUX CBOWCTB U BEreTaTMBHO-COMATUYeCKMUX 0COGEHHOCTel. K HopMmasibHOMY pasBuTUiO U ¢op-
MUPOBAHUIO NIMYHOCTM HEOBXOAMMbI C OfHOW CTOPOHbI WMHTaKTHble GMOMOrMyecKue (aHaToMu-
yeckue, (DM3MOMOTUYECKUE) YC/IOBUS, @ C APYrOii — C Havana pasBUTUS XU3HU WHAMBUAA He-
NpepbIBHO «MHTAKTHbIE» AeUCTBUS cpefbl. Heo6X04MMO, UTobbl B HaYane UHAUBUAYANLHON XU3-
HW IMYHOCTb MACcCMBHO, U MO3Xe BO BCe MOBbILIAOLLEHCS Mepe akKTMBHO y4yacTBOBana B npoLec-
cax yfOBNeTBOPeHUsI NoTpe6HOCTel U NpeTeH3nii. HaxoAalyocs Ha onpegeseHHOM 3Tane XKXU3HU
JINYHOCTb MHAWBWUAOB, B Pa3/iMyHOM BO3pacTe, aBTOP Ha3blBAaeT aKTyaslbHON IMUHOCTbIO.

1V. PaccTpoiicTBa IMYHOCTU [eTCKOr0 BO3pacTa, BO3HMKAIOLME MEPBUYHO MO MCUXOTeH-
HbIM MPUUYMHAM, MOTYT NPOSABASATLCA B HECKO/bKUX dopmax: 1. OHU MOryT 6biTb PaccTpoii-
CTBaMM COMATMYECKOro XapaKTepa, Hamnpas/eHHbIM Ha OpraHbl Tena; 2. pacCTpoicTBaMu (yHK-



UMM YMCTBEHHOTO (MHTENNEKTYaNbHOro) XxapakTepa; 3. pacCTpoicTBaMU MCUXMKHK; 4. paccTpoii-
CTBaMy MOBeAEeHUS UHAUBMAA.

V. YKa3aHHble pacCTPoiicTBa MMYHOCTU MOTYT 6bITb BbI3BaHbl /106bIM MEPBUYHBIM NCUXO-
reHHbIM Nopa)keHveM. [epBUYHbIE MCUXOreHHble MOPAXEHUSA B CYLLHOCTM NPeACcTaBAsAoT co6oi
OTBfIeYEeHHee MPUYMHBLI 3a60/1eBaHUSI, KOTOpPble MOFYT WCXOAMTbL @) U3 BHELIHero mupa, 6) u3
Mupa BOCMOMMWUHAHWIA, B) UN OHU MOTYT 6bITb CMeLLUAHHOro Tuna. ABTOpP MoApo6HO o6eyxaaeT
3TU MaToreHHble NPUUUHBL.

V1. 4ns ycnewHoro neveHUs nepBUYHBIX NCUXOTEHHbIX PACCTPOMCTB JIMYHOCTU AEeTCKOro
BO3pacTa Heo6X04UMO MOCTaBUThL «MOJHbIV ANArHO3». 3HAUUTENIbHOTO pe3y/ibTaTa ledeHUst MOoX-
HO 406GUTbLCA TONbLKO KOMMIEKCHOIM Tepanwveil. ABTOp M3naraeT AMarHoCTUYecKue MeTofbl, 06-
03HAUeHHble MM KaK «MOJHbIA AUarHo3», a TakXXe MeTodbl KIMHWYECKOr0 NleYeHus.

ONPEAENEHWMNE PABHOBECNA AMUHOKKMCNOTbl METOAOM XPOMATOIPA®UNUN
HA BYMATE B UE/NbHOW KPOBWU

M. WATHANT, M. N. XEPMEJIO, n T. MUNJIAPEC XABAHA

ABTOpPbI MOAMMULMPOBA/IN MeTO[ OnpejeneHNs paBHOBECUA aMWUHOKUC/OT XxpomaTorpa-
thveii Ha 6ymare. OHM NPOBOAAT aHanu3 B LeNIbHOM KPOBW, 3aCyLLUEHHON Ha (punbTpoBanbHOW
bymare. bnarogapsa atoli MmognduKaumm TexHUKa ctana 6osee NPoOCTOi W, cnefoBaTenibHO, 3TOT
cnoco6 cTtan NpUroAHbIM ANA NPOBeAEHNS CepUiiHbIX 06CNef0BaHMIA.

Mpw o6cnegoBaHnn 200 geTein 6e3 BbIGopa 6blIM NONYYeHbl CpefjHUe BeNMUMHbI B0,92+ 0,3,
npuyemMm HopmasbHble BeIMYMHbI 0Kasanucb B npegenax sennynd ot 0,62 go 1,22.

Mpu cpaBHEHUMN HOBOW TEXHUKMW C NepBOHaYasbHbIM METOAOM OKasanocb, Y4TO ABa MeToja
NpefocTaBNAOT COBEPLUEHHO OfMHAKOBble pe3yfbTaTbl.

B rpynne 80 feTeli ¢ XpOHMYECKON 3HUedanonaTmeli B 29% cnyyaeB 6bl10 BbISIB/IEHO
apylieHne paBHOBecUs aMUHOKUCOT.

N3YYEHWE MNATOMEHHOIo 3HAYEHMNA OTAE/IbHbIX 3HTEPOBUPYCOB T1PU
PA3NMTNYHBIX MHOPEKLUMNOHHbLIX SABOJIEBAHUNAX AOETCKOIO BO3PACTA

N. TOT, M. XAPWWAHbBW, ®. NEXEN, K. TEMJIEP, A. OPOC, n T. TOT

B komuTate Xaipgy-buxap aBTopbl B nepuog oT 1969 go 1971 rr. n3yyanu BcTpevaemocTb
1 naToreHHoe 3HavyeHue BupycoB TunoB Coxsackie BuEcho y geteid o1 0 go 14 neTHero Bo3pacTa.
OHM yCTaHOBWU/IN, YTO

a) 60sblle BCero BMPYCOB BbIfeNAOT feTn 2- o 3-NeTHero sospacta B Mecslbl WIOHb-
aBrycT;

6) n3 maTepuana nccnefoBaHus 60/IbHbIX CEPO3HBIM MEHUHIUTOM OHM Yallle BCEro u3onun-
poBanu Bupycbl Tuna Echo 6, 9 n 30;

B) U3 MaTepuana uccnefoBaHuns 60nbHbIX, CTpagaBLlnX angina herpetica yalle Bcero 6b1u
n3onuposaHbl Bupycbl Tuna CoxsacKie B3 n B4;

r) u3 martepuana nccnefoBaHusA feTeil ¢ cMMNTOMaMW rpunna u 6pPoHXMTa Yalle BCero
6b11 n30n1MpoBaHbl BUpYCcbl Tuna Coxsacicie B2;

f) 13 maTepuana mccnefoBaHUsA 60MbHbLIX TPUMMOM W racTPOIHTEPUTOM uYallle BCEro
6b11 M30nMpoBaHbl BUpYCbl TUNa Echo 6 u 14 n Tuna Coxsacicie B2.

ABTOpbI o6pallaloT BHUMaHWe Ha BaXHOCTb NPOBefeHUs 1abopaTopHOro nccnefosaHuns
BUPYCOB W Ha HEOOXOAMMOCTb TLLATe/bHOM OLEeHKW pe3y/ibTaToB NabopaTOpHOro U3onnpoBaHus
LIMPOKO pacrnpocTpaHeHHbIX 3HTEPOBUPYCOB.

OVHAMWYECKOE U3MEHEHWE MMMYHOJ/IOTMUYECKUX YCNIOBUA B TPYAHOM
BO3PACTE

E. KAM3EP u t. MOO-CABAAOLL

ABTOpPbI NPOBOAWAW aHaNn3bl Y CBOGOAHBLIX OT UH(EKLMIA HOBOPOXAEHHbIX, POAVBLUMXCS
B pasfiMyHble CPOKK GepeMeHHOCTU (OT 24 o 33 Hefenb, oT 34 [0 36 Hefenb 1 oT 37 J0 42 Hefenb
nocne 3ayaTus), U OHU A0 OAHOMETHEro Bo3pacTa AeTel Cneannn 3a M3MeHeHUSMU 06LLEro co-
fepXaHusa 6en1KOB M Tpex rMaBHbIX TUMOB UMMYyHornobynuHos (1gG, IgA, IgM), a Takxe 3a
cofiepXXaHneM UMPKYIMPYOLWNX MPOTUBOTEN.



B auHamuke BenMyYMH 06LLEro KonnyecTsa 6e/1KOB aBTOPbl HALLIN XapaKTepHble pasHuLbI
MeXAay AeTbMU, POAMBLUMMUCA paHblue 36 Hefenb 1 No3Xe 37 HefeNb nocne 3ayaTusa. AT pasnun-
UMS BbIPABHUBAIOTCA TO/IbKO K KOHLLYY MepPBOr O rofa Xu3Hu.

Mpn KONMYECTBEHHOM OMpeAeneHnn UMMYHornobynmHa IgO BenMUuMHbI y AeTeld, poamB-
LUMXCSA paHblle BCero rocne 3avyaTus, nokasann [JOCTOBepPHble OTK/NOHEHWSA OT TaKOBbIX Y [0-
HOLLEHHbIX HOBOPOXAEHHbIX.

B oTHOWweHUN nMmmyHornobynuHos IgA u IgM HaumHasa ¢ 3-ro 4o 6-ro mecsiLa BO BCex
Tpex rpynnax 6bl/10 BbISABNEHO AOCTOBEPHOE KOJINYECTBEHHOE OTKJ/IOHEHMWe. TeMHbl pasBuTUS B
npegenax OTAeNbHbIX rPynn oKasajucb OANHAKOBbLIMU.

Mpn aHanM3e HMMYHOrpamMmoB feTeli, POAMBLUMXCA paHblue 37 Hefenb Moc/e 3ayaTus,
4MCNo NPOTUBOTEN, BbISAB/SIEMbIX HA NEPBbIA JeHb XMW3HWU, BbIN0 AOCTOBEPHO HUXE, YeM Y [OHO-
LeHHbIX AeTeli. MpeanonoXnTeNbHO 3TUM 06BACHAETCA MOBbILEHHAA YYBCTBUTENbHOCTb MpPeX-
[leBpeMEeHHO POAMBLUUXCA HOBOPOXXAEHHbIX B OTHOLUEHUM KULLEYHbIX WHMEKLMNIA.

K/IYBOUYKOBAA ®UbTPAUNA ¥ AETEN C CAXAPHbIM AWABETOM

n. MAOAYW, N. MUTYLLIOBWNY n M. BOKOP

Y 13 peTeii ¢ caxapHbIM AnabeToM (C faBHOCTb 3aboneBaHust oT 0 go 5 neT) ny 13 3g0po-
BbIX [eTell aBTOPbl OMPeAensnn HHYNMHOBbIA KAWPEHC W HAaLWAW, YTO CPeAHUe BeNUYMHBbI KNu-
peHca y feTeil fmabeTwyeckol rpynnbl [OCTOBEPHO MNPEBbIWAOT BeNYMHbI KOHTPO/bHOM
rpynnbl. Pe3ynbTaTbl aBTOpbl MPUBOAAT B CBA3b C MabeTUUeCKO MMUKpOaHrnonaTuei.

PATOUNTO3 ¥ HEAOHOWEHHbBIX HOBOPOXAEHHbLIX

B. UBACKO-KPABLYK, . MPOKOMOBUL, BENIOCTOK, MOJbLUA

ABTOpamMu Gblfia M3yveHa aKTUBHOCTb (DaroumuTo3a NeliKOLMTOB Y HeJOHOLUEHHbIX U HOp-
Ma/ibHbIX HOBOPOX/[EHHbIX. Y MPeXAeBPeMeHHO POXAEHHbIX AeTeil (harouuTapHass aKTUBHOCTb
6blla CTAaTUCTUYUECKU LOCTOBEPHO 60/iee cna6oii, Yem y HOpMasbHbIX KOHTpOseii. ABTOpbI Mof-
YEpKMBAKT K/MHWYECKOE 3HauYeHue 3Toro (hakTa U OHM MPUNUCLIBAIOT €N1aGoCcTb harouuTosa
0COGEHHOCTSIM MeTabo/M3Ma y HeLOHOLLUEHHbIX HOBOPOXAEHHbIX.

PEHTTEHOANATHOCTUMKA HEMEPEHOCUMOCTW MOJIOYHOIO CAXAPA

b. BA3KE3 n M. AMAZIOP T'ABAHHA, KYBA

Y 100 peTeit, cTpafaBLUNX XPOHMYECKUM MOHOCOM My 10 feTeli ¢ HOpMasbHbIM NULLEBA-
peHVeM aBTOpbl NPOBOAMAN MOCNe Harpy3ky NakTo3ol UCCnefoBaHME MOYM U Kana MeToAoM
XpomaTorpadguu. .3aTem, nocne BBefieHUA cynbaTa 6apus ¢ cofepXaHWeM /aKTo3bl aBTopbl
NpoBOANIN PEHTIeHOBCKOE WCC/efoBaHMe MULLEBAPUTENILHOIO annapata.*B uensax KoHTpons
OHV MOBTOPWAWN PEHTTeHOBCKOE MCC/efoBaHWe KOHTPacTHOW maccoii 6e3 monoyHor o caxapa. Ha
OCHOBE pe3ynbTaTOB MCCef0BaBLUUXCA AeTeli MOXHO pacnpefennTb Ha YeTbipe rpynnbl. ABTOpbI
Habnogann y HUX cnegytoime oCo6eHHOCTK:

a) Y fieTeil ¢ OTCYTCTBMEM >Kanob, yKasblBalOLLMX HA HENEPEHOCUMOCTb MOMIOYHOMO caxa-
pa, pe3ynbTaTbl PeHTreHOBCKOr0o WCCMeA0BaHWUA WM Harpysku NakTo3ol oKa3anucb OTpuLaTeNb-
HbIMU.

6) Y peTeil C KAUHUYECKUMW MNPU3HAKaMW HernepeHOCMMOCTWU N1aKT03bl PEeHTreHOBCKMe
faHHble OblN MOMOXKUTENbHBIMU, HECMOTPS Ha TO, YTO Yy HECKONbKWUX AeTeil 3TOW rpynnbl pe-
3ynbTaTbl NPo6bl C HArpy3KON MONOYHLIM caxapoM OKasanucb B nNpefenax HOpPMbl.

B) MeXay NonoXunTenbHbIMU pe3ynbTaTaMy PeHTIeHOBCKWUX MCCef0BaHWUi, BeNMUYNHaMK
pH Kana, KAMHWYECKMMMW CMMMNTOMamy HerepeHOCMMOCTM MOJIOYHOFO caxapa IT peakuueli Ha
NnLeHne opraHnM3ma NnakTo3sbl 6blna BbisiB/IeHa CBA3b.

r) XapakTepHbIMU MpU3HaKaMy MOMOXUTENbHOro pesyfnbTaTa PeHTreHOBCKOro wuccre-
[0BaHWS OblNV NOBbILLEHVE MEPUCTANTBTUKUN N pa3XKMXXeHe KOHTPaCTHOM MacChbl B TOHKOW KULLKe.



Ha6nofanucb Takxe rasoo6pasoBaHue B TO/ICTON KULLKe U HabyxaHue MeTieil KWLLIOK, 0fHaKo
3TU CUMNTOMbI He BblM TUNUYHBLIMK 4151 3a60/1eBaHNS.

) Mpn cy6KNAMHUYECKUX U OIUTOCMMNTOMHBIX (hopMax HefocTaTKa B NlakTase GoO/bLuOe
3HaueHve MMeeT COo6/I0feHMe KOMMYeCcTBa /1aKTo3bl B 80 r/M2.

X) y [eTeil, MOKa3aBLIMX K/WHUYECKUE CUMMNTOMbI 3a60/eBaHUs, pe3ynbTaTbl PeHTre-
HOBCKOFO MCC/ej0BaHNs MPaAKTUYECKU BCErfa 6biiv NofoXUTeNbHbIMU.

Ha ocHOBe MpOCTOTbl NPOBeAEHUSI U HAaAEXHOCTW PEeHTIeHOBCKOr0 WCCNeA0BaHMs 3TOT
MeToZ SIBASIETCS NPUTOAHLIM 4151 NPUMEHEHUSI B K/IMHUYECKOW NpaKTUKe.
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Electroencephalographic Studies
in Perimenarchial Girls
By

Judit Orley, I. Tomka, P. Csaki and Marta Nagy

Institute for Neurosurgery; Computer Centre

and Section of Biometry, Hungarian Academy of Sciences, Budapest

(Received August 27, 1972)

EEG examinations were made in 88 healthy girls between 10 and 14
years in pre- or postmenarche, further in two groups of neurologically healthy
girls of similar age, both including 25 cases, suffering from juvenile metro-
pathy or intermittent amenorrhoea. The findings were compared with the
gynaecological diagnosis and the results were analyzed statistically.

Seventy per cent of the cases showed EEG changes before the men-
arche and this proportion improved to 50% after the menarche. The greatest
number of normal records was obtained during menstruation.

Particularly many paroxystic signs could be observed in the patients
suffering from metropathy. This fact calls attention to the increase of the
general convulsive disposition on the basis of hormonal disturbances. In the
cases of juvenile metropathy, the EEG approached the physiological con-
dition during ovulation, but the difference was not significant statistically.
In intermittent amenorrhoea, the EEG curve was normal during men-
struation, and always pathological during ovulation; this difference was sig-

nificant statistically.

Brain activity recorded by electro-
encephalography seems to change in
an irregular manner 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 theta waves, whereas by
10 years alpha waves predominate.
At the onset of adolescence this con-
tinuous maturation 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 menstruation disor-
ders.

Material and Methods

The physiologic material included 88
girls, aged between 10 and 14 years. They
formed two groups:

Group A contained 45 healthy girls not
yet menstruating but already showing sig-
nificant pubertal features;

Group B was composed of 43 healthy
girls with normal menstruation.

1 Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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As for the pathologic group, having
selected two opposite extremes of juvenile
menstruation trouble, we have examined
25 girls suffering from juvenile metropathy,
and 26 who had raromenorrhoea. The upper
age limit of these patients was 14 years.
All of them were completely free from
diseases of the nervous system.

Routine observations were made on
each girl concerning the following data.

1. Stage of maturation, as judged from
secondary sex character, rated from 1to 3
for axillary and pubic hair, as well as for
breast development (19, and 11 respec-
tively).

2. Development of hymen and uterus,
rated from 1 to 3 [15].

3. Demonstration of pathogens by cul-
ture, for Trichomonas vaginalis on Szeness’s
transport medium [18], for yeast-like fungi
on Sabouraud-medium, for pyogens on
blood agar, for Enterobacteriaceae on
eosinmethylene blue plates. Detection of
Enterobius vermicularis was done by
Makara’s method [12].

4. Cytohormonologic examination was
done by staining according to Shorr.

5. Basal temperature curve.

Brain activity was recorded by an 8-
channel EEG. The examining neurologist
had no information about the patient.
In the physiologic groups A and B, only
one encephalogram was made of each girl,
whereas three were made of those who suf-
fered from menstruation troubles: one
during menses, one at the time of supposed
ovulation (14—15th day of cycle), and one
immediately beforemenstruation (26 —27th
day of cycle), possibly in conformity with
the phases of a normal cycle. In this way
219 encephalograms from 138 girls were
evaluated in such a manner that, besides
the classical and normal electric signs, the
following variants were taken into con-
sideration as demonstrative marks of more
refined phenomena.

1. Lability of frequency and of ampli-
tude (Fig. la).

2. Slowing of basic activity (Fig. 2).

3. Increased reaction to hyperventila-
tion (Fig. 3).

4. Paroxysmal
(Fig. 4).

6. Accidental focal signs.

None of these signs can be regarded as
doubtlessly pathologic, whether they appear
pathologic, separately or in combination,
except when the deviations are accom-
panied by adequate neurologic signs. As
such, clinical symptoms did not occur
in the material examined and this is why
we have judged the electrical activity as
“normal” (Fig. 1) or “variation”.

Results
Group A Premenarche, 45 cases

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

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

Development of the sex organs was
recorded in order to determine wheth-
er they might have an influence on
the EEG. In this respect a statistical
analysis was made comparing the
data of sexual development with the
EEG but no statistical significance
could be detected.

Regular rhythmic electrical activity
was observed in 13 cases only. Nine
girls showed a lability of frequency
and one (who began to menstruate
ten months later) showed a 5—7 c/s
theta dominance.

Next, we established exact data
of the menarche in the girls studied.
It occurred at various intervals after
the examination, from one day to
14 months, but mostly between

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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8 and 12 months. In comparing retro-
spectively the time factor of each
girl’s menarche with the EEG varia-
tions, no significant interrelation was
found, although it was clear that only
about one third of the records showed
rhythmic regular basic activity, the
others seemed to be immature.

Table |

Interrelation of EEG and of menarche

EEG curves
Time
normal tion Total
0— 6 months 5 14 19
6—14 months 3 11 14
8 25 33

Group B 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, but no
significant association between menar-
chial age and EEG type could be
demonstrated. At the time 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, rhythmic 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.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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Table 1l

Interrelation of EEG and phases of the cycle

Phase |

EEG
(sub mensem)
normal 22
variation 17

39

The following diseases could
demonstrated in group B:
enterobiasis 9
vaginal candidiasis 7
trichomoniasis 3
obesity 5

The data obtained were grouped
according to the different phases of
the menstrual cycle, taking into
account the day ofthe cycle on which
the EEG examination was carried
out. In this group, a relatively higher
frequency of rhythmic, regular curves
was observed for 1—5 days during
the menstrual flow, whereas the
distribution in the other three phases
seemed to be equal. Statistically, this
was not significant.

In two records, a moderate increase
of low frequency has been observed;
in 8 records, the amplitude was very
low.

Group G = Juenile metropathy, 25 cases

Appearance of irregular abundant
bleedings outside the cycle soon com-
pels the patient to visit the doctor.
Thus ten girls were seen at the pae-
diatric gynaecology clinic during the
Airst six months following menarche

Phase 11

(ovulation)

Phase 111
Total

(premenstrual)
0 1 23
1 20
2 2 43

and the others were in their first
menarchial year. When hormonal
treatment 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 administered to four
girlsinthe ovulation period, progester-
on once sub mensem, and two times
in premenstruum. Lynoestrenol was
prescribed to three girls in the pre-
menstrual period.

Independently of the time since
the menstrual onset, two-thirds of
the curves showed an alteration in
the slow wave pattern of group C.
A biphasic flat basal temperature
curve was observed in half of the
girls, while the other half had mono-
phasic curves. A comparison of these
two types revealed that the basal
temperature had no influence on the
EEG.

Fourteen girls were treated exclu-
sively with vitamin E during the whole
period of investigation, and ten girls
received alternately hormone substi-
tution and vitamin 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-

Acta Paediatrica Academiae Sdentiarum Hungaricae 14, 1973



J. Orley et al.: EEO in perimenarche 75

strual cycles. Alterations of different
types have been detected in 36 girls
who obtained vitamin E, in 10 girls
who were treated with hormones,
and in 2 girls without treatment. The
differences were not significant statis-
tically.

The EEG-s showing a marked slow-
ing of the background activity 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.
When considering the EEG 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 remarkably
more EEG curves with paroxysmal
tendencies. This suggests the possi-
bility that the metropathic 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 at the onset

of menstruation. The examined EEG-s
leave the impression that the hormon-
al activity of the patients suffering
from menstruation troubles of this
type approaches physiological condi-
tions at the time of ovulation; it is in
this period that electrical activity is
most balanced, while it has a dis-
tinctly altered aspect during menses.
The small number 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 mostly in their
second or third menarchial year and
the absence or an irregular delay
of menstruation lasted'since 6—12
months. The majority of the patients
(19 cases) were treated with vitamin E ;
no other drugs were employed.

About two-thirds ofthe 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 |11

Juvenile metropathy
Interrelation of EEG and phases of the cycle

Phase | Phase 11 Phase 111
EEG . Total
(sub menses) (ovulation) (premenstruum)
normal 2 10
variation 8 15
10 7 8 25
X2= 2.85 P< 01

[2]
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Table IV

Raromenorrhoea
Interrelations of EEG and phases of the cycle

Phase |
EEG

(sub mensem)
normal 5
variation 2
7

*2= 9.13
[21

increase of low frequency activity, at
least once in the course of the cycle.
Among the 8 girls menstruating since
less than one year, there was only one
whose EEG was regular, rhythmic in
all three examinations. Furthermore,
we have not observed interrelations
with the basal temperature; in the
case of both biphasic and monophasic
curves, the alteration of the slow wave
EEG pattern showed a proportion of
about 2/3.

As for the treatment consisting
exclusively of vitamin E, 27 of the
treated and 10 of the untreated
patients showed some alteration of
the EEG pattern. The difference was
not significant statistically.

As in the metropathic patients, in
girls whose EEG curves showed
various electrical patterns during the
various phases of the cycle, there was
a pronounced lability of frequency
and amplitude in 30% of the cases

during  menstruation, in  100%
during the ovulation period, and
in 75% during the premenstrual

phase. This difference was significant
statistically (P < 0.05). Taking into

Phase 11

(ovulation)

Phase I11
Total
(premenstrual)

0 2 7

8 6 16

8 8 23
P < 0.05

consideration the EEG records of all
girls, the difference in distribution
persisted. Thus, the EEG was the
most regular during menstruation,
like in the cases with normal menses;
it was then that the hormonal activity
approached the physiologic state.
At the time of ovulation, however,
electric activity was always dys-
rhythmic.

Discussion

The first part of our investigation,
involving 88 healthy perimenarchial
girls with single EEG records, only
tended to reflect a poorly studied
area in the pubertal period. We could
not gather more data, but literature
isequally scarce in this field. Tanner
[19] already pointed at the discrep-
ancy appearing in the pertinent
papers and emphasized the need for
further investigations of this Kkind.
[10], Eunrris and Last [2],
Smith [17] observed in the pubertal
period asignificant sexual difference in
alpha rhythm, with a higher frequency
in girls as compared to boys. Recently,
and Eeg-Olofsson [16]

Henry

Petersen
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have carried out investigations in 743
selected children, 389 girls and 354
boys concerning the EEG develop-
ment in relation to age and sex. They
found that girls responded signifi-
cantly more intensely than boys
to hyperventilation and intermittent
photic stimulation. They stressed the
importance of maturational factors
in the differences. Although we had
no male control cases, in the girls we
observed a relative lack of faster
waves, and a lower than usual ampli-
tude of alpha activity.

In the premenarchial state, 70%
of the curves displayed a slight or
moderate 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 temperature curves, these were
independent of the EEG change.
In any case, a regular, rhythmic
electrical activity was observed by
us mostly during the 1st to 5th men-
strual days, while the ovulationperiods
and the secretion phases showed some
reduction in alpha activity. It isthere-
fore suggested that the hormonal
steady state is appearing in well pro-
nounced rhythmic 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
authors have studied the manifestation
in electric brain activity of menstrual
disturbances.
and Gibbs [1] examined daily electro-
encephalograms of 11 healthy young
women during at least one menstrual
cycle and noted day-to-day variations
in the electrical activity in all cases.
This study revealed no rigid relation
between cortical activity and the
menstrual cycle, but in the majority
of women the activity became slower
after the beginning of menstrual flow
and in some adisturbance in frequency
regulation occurred at the midmen-
strual period. HeissandLechner [9]
observed in 17 women between 20
and 30 years of age suffering from
serious dysmenorrhoea an accumula-
tion ofalpha rhythm during menstrua-
tion simultaneously with slowerpoten-
tials, as well as with a mild dys-
rhythmia andslight alterations. Faure
and Gueérin [4], further Faure et
al. [5] examined 250 adult women,
searching for a relation between the
EEG curve and the hormonal changes
occurring during the cycle. They 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, Faure andLoiSEAU [3] repeated
the examination in 40 cases with hor-
monal disturbances and confirmed
that the EEG alterations were related
to the 17-ketosteroids, 17-hydrocorti-
costeroids, 11-oxysteroids and to the
increase of pregnanediol. No studies

Dusser de Barenne
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are, however, known concerning girls
with postmenarchial bleeding dis-
orders during maturation.

The effect of sexual hormones on
the EEG is well known from animal
experiments. Malyshenko [13] in-
duced hypersynchronization in female
rats by administering oestrogens, while
progesterone caused a rapid decrease
of amplitude and a slowing of rhythm.
Hormonal anticonception opened new
possibilities in research.
and Heller-Fiohtner [8] examined
33 epileptic and 40 non-epileptic wom-
en taking the pill and confirmed the
increased disposition to convulsions
of the epileptics, having observed
seizures. Ferroni et al. [6] examined
36 non-epileptic women treated with
synthetic  oestroprogestogens and
found a small number of pathological
curves. Zaichkina [20] observed 60
women suffering from menstruation
epilepsy during several cycles, and
stated that the seizures were caused
less by the absolute or relative lack
or abundance of sexual hormones
than by disturbances in their balance
which involved changes in dience-
phalic activity. This may explain our
own pubertal and hormonologicallv
instable cases, in which we could not
demonstrate direct connections be-
tween the hormonal level and the EEG
picture, but the curve exhibited dif-
ferent alterations during the cycle.

Finally, we wish to mention the
data published by Gautray et al. [7]
who charted by computer 2 healthy
and 4 anovulatory cycles; the latter
were treated with clomifene. These
authors showed that the theta waves

G rattdenz

reached their maximum before ovula-
tion, whereas the alpha waves were
at the minimum in this phase. In the
lack of similar possibilities of evalua-
tion, we can only state that in our
cases physiological EEG records
occurred in a significant number dur-
ing menstruation in patients with
raromenorrhoea. In contrast, in the
patients with juvenile metropathy, a
pattern approaching the physiologic
type occurred at the time of ovulation.

Matsumoto et al. [14] reported
their EEG observations in patients on
prolonged combined oestrone-proges-
terone treatment. A slow spindle was
observed in all the patients with
amenorrhoea and anovulatory cycles,
regardless of the kind of drug admin-
istered, whereas it did not appear
in the controls displaying a normal
menstrual cycle. It has been concluded
that the wave patterns are in some
way related to ovulation.
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Fat Metabolism in Juvenile Diabetes Mellitus
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All lipide fractions of the blood are elevated in metabolic disturbances
of diabetic origin. The beta lipoprotein value is also significantly higher than
in children with normal metabolism. In cases of pathologically increased
fatty acids the increment of saturated fatty acids exceeds that of essential
fatty acids. The difference is most pronounced in the fraction of free fatty

acids.

A disturbance of fat metabolism is
a regular concomitant of diabetes.
Glycerophosphate, necessary for the
synthesis of fat, is provided by glyco-
lysis. If something prevents glucose
from being incorporated by the cells,
free fatty acid is not converted into
lipide and its level in the blood will
rise, a phenomenon due to that fatty
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. It is in the form of lipo-
protein that 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.

Material and Methods

The material consisted of 20 diabetic
children aged 5 to 18 years. Blood samples
were taken after a fasting of 10 hours.
In 10 cases gas chromatography was also
done. The value for total serum lipide was
determined according to Swahn [16] and
that for beta lipoprotein according to
Watson [18]. Ofthe blood lipide fractions,
triglyceride was estimated according to
Laubell [10], phospholipide according to
Babtlett [3], free fatty acid according to
Dole and Meinertz [6], cholesterol ester
according to Rappaport and Einchorn
[12].

For gas chromatography, serum lipide
was extracted by the method of Folch et
al. [7] and purified by 0.02 N hydrochloric
acid (vol. 0.2). Two thirds of the extract
were separated into the said fractions on
20 X 20 cm glass plates with thin Kieselgel
G-Merck layer after activation at 110 °C
and preliminary runs. The solvent was
petroleum ether :diethylether :acetic acid
(85 : 15 :3).

The blood lipide fractions and the re-
sidual extract were converted into methyl-
ester [1.0] All solvents were purified and
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distilled. Distribution ofthe fatty acids was
estimated at 170°C in heptane solution of
the methyl esters on a 6-foot high Hewlett
Packard 402 Gas Chrom Q 8% DEGS
column [8, 15].

Results

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

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

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

Table 11 shows only the values for
arachidonic and linoleic acid since no

Table |

Blood lipide level in diabetic children

Total lipides
Triglyceride
Free fatty acid
Phospholipide
Cholesterol ester
Beta lipoprotein

430—750 mg per
10—140 mg per
0.3-0.6 mMm/1

175—202 mg per
90—180 mg per

Normal value Diabetes

100 ml 813+76

100 ml 226+47
1.287+0.227

100 ml 236+12

100 ml 182+12

100 ml 664+37

360—640 mg per

The controls used for this study
[3, 17, 18] displayed values within
normal limits. Kramer and Balogh
[91 obtained similar results.

The correlation between the fasting
beta lipoprotein value and that of
total lipides was likewise studied.

Results, summed up in Fig. 1, were
approximated in the form of a straight
line by 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 examined cases
fell into the normal zone (marked in
Fig. 1 with dotted line). In the rest,

significant deviation was found in
the other unsaturated acids. The
quantitative decrease of acids con-
taining unsaturated bonds was most
marked in the fraction of free fatty
acids.

Discussion

In contrast to individuals with 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 total lipide values
were found to go hand in hand with a
high beta lipoprotein level.
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Table Il
Unsaturated fatty acid level in diabetic children
Linoleic acid Avrachidonic acid
normal diabetes normal diabetes
Total lipides 27.75%£5.13 195+3.7 6.24+ 1.14 4.0+0.74
Cholesterol ester 47.08+£0.99 33.9+6.0 5.3 £0.52 2.9+0.74
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+0.83
Free fatty acid 13.14+0.80 6.1£0.77 2.39+0.22 below 1%
D-lipoprotein  mg/IOOmI
Fig. 1. Beta-lipoprotein value in dependence on total lipide level
The relatively low level of essential medium-chain and long-chain fatty

fatty acids in the fractions is a note-
worthy feature. It has been pointed
out by several authors [1, 6, 13, 14]
that a quantitative increase in the
fatty acids of juvenile diabetics is
accompanied by a decrease in the
amount of unsaturated acids. The
higher the number of unsaturated
bonds in the fatty acid, the lower its
percentage value reference to the total
sum of fatty acids.
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To approach the problem of how far anaesthesia and surgery might
be responsible for the metabolic changes in newborn infants undergoing sur-
gery for congenital malformation, investigations were carried out on a total
of 37 puppies of an average age of 3 days. One group of puppies was sub-
jected to anaesthesia for 60 min, and the other to anaesthesia -f- a standard
surgical procedure also of 60 min duration. The changes in blood glucose,
plasma FFA, blood lactate, plasma amino-acid ratio and a-amino-nitrogen
level were measured.

(i) Anaesthesia largely contributed to the metabolic 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 plasma FFA of both groups of animals a definite but statisti-
cally non-significant fall was observed.

(iv) The increase in lactate level was more pronounced in the anaesthe-
tized and operated animals than in those subjected to anaesthesia alone.

(v) The increase in a-amino-nitrogen level in both groups of animals
was associated with changes in the circulating free amino acid pool, as indi-
cated by Whitehead’s plasma amino-acid ratio.

(vi) The mechanisms of the metabolic responses to anaesthesia or
anaesthesia -f- surgery are not quite clear. In all probability, they can be
accounted for by the various hormonal reactions and their interactions.

infants considerable factors may exert both quantitative-

changes in the plasma concentration
of various plasma nutrients occur
during and after surgery [12]. Actu-
ally, two factors, anaesthesia and
surgical trauma, should be considered
in explaining the metabolic responses
to surgical procedures. It appears
reasonable to assume that these two

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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Matebial and Methods

The examinations were carried out on
a total of 37 newborn puppies of an average
age of 3 days (range 1to 5 days) and weigh-
ing between 350 and 540 g. A fasting period
of ten hours preceded the experiment.
Seventeen animals were subjected to
anaesthesia lasting 60 minutes and 20 pup-
pies to anaesthesia and to a standard sur-
gical procedure.

Anaesthesia was carried out without
premedication. Halothane was given by
means of a miniature mask, with the pup-
pies expiring into the outside air. As a
standard surgical procedure, laparotomy
and resection of a 10 cm long segment of
the small intestine followed by end to end
anastomosis was performed. Anaesthesia+
surgery did not last longer than 60 minutes.

Blood glucose concentration was esti-
mated with Pbyce’s o-toluidine method
[13] after deproteinization. The plasma free
fatty acids (FFA) and lactate concentra-
tions were determined with the method
described by T.atibf.i.tand Tibbling [7]and
Baekes and Summebson [2], respectively.
The ratio of the combined plasma levels
of non-essential glycine + glutamine --
taurine -f- serine to those of essential leu-
cine -|- isoleucine + valine -f- methionine
was determined according to W hitehead
[16]. The a-amino-nitrogen concentration
was measured according to the ninhydrine
method of Bailey [1]. In both groups of
puppies blood samples were drawn imme-
diately after the induction of anaesthesia
and at the end of the experimental period
(60 min). Since it is difficult to puncture
the femoral artery in unanaesthetized ani-
mals, and preliminary examinations had
shown that the concentration of metabo-
lites in blood withdrawn before and imme-
diately after induction of anaesthesia were
practically the same, blood obtained under
the latter conditions was used for com-
parison. Statistical analysis of the results
was performed according to Student’s
i-test. For evaluation of the relative
changes, the one-sample i-test was used,

p < 0.05 being accepted as the level of
significance.

R esults

Fig. 1 shows that anaesthesia itself
produced a considerable increase
(p < 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 but not significant fall in
mean plasma FFA concentration.

It should be noted that not every
animal responded with a fall in the
plasma FFA level, in some no re-
sponse or even an increase was o0b-
served. Because of the wide scatter
of the initial values, the relative
changes in plasma FFA level were
also calculated (Table 1). 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 lactate level rose from 21.4 mg
per 100 ml to 26 mg per 100 ml
(p < 0.05). At 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). For the same reason as in
the case of FFA, the relative chan-
ges in lactate level were also calcu-
lated and evaluated statistically.

As it can be seen in Fig. 2, the mean
increase in the plasma a-amino-nitro-
gen level was similar but insignifi-
cant in both groups of puppies. How-
ever, the mean relative rise (Table 1)

Acta PaediatHca Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



A. Pintér, J. Schafer: Metabolie effects of anaesthesia 87

Table |

Relative changes in blood glucose, plasma FFA, blood lactate and amino-nitrogen levels

during anaesthesia (60 min), and anaesthesia + surgery (60 min) in puppies (mean

Number of
cases
Anaesthesia 17
Blood glucose
mg% Anaesthesia |- 20
surgery
Anaesthesia 16
FFA /(Eqg/1
Anaesthesia 19
surgery
Anaesthesia 16
Blood lactate
mg% Anaesthesia -~ 20
surgery
Anaesthesia 17
a-amino-nitrogen
mg% Anaesthesia |- 20
surgery
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 that
the mean ratio of the extinction
values of the essential amino acids
to those of the non-essential ones
included in Whitehead’s quotient
showed a definite but not 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 demonstrates the relation-

SE)
Pese p s
+ 49 = 0.001 + en
+ 64 <0.001 + 31
-32 >0.05 +23.5
—36 <0.05 + 142
+ 36.2 <0.001 + 47
+ 66 <0.001 + 36
+ 24 <0.05 + 57
+ 22 <0.05 + 39

ship between blood lactate and H+
concentration immediately after in-
duction and after 60 minutes of
anaesthesia. In both groups a highly
significant correlation developed be-
tween the two parameters during the
experimental procedures.

Discussion

As regards the changes in blood
glucose concentration, it can be con-
cluded that anaesthesia itself may
cause hyperglycaemia. The additional
response to the standard surgical pro-
cedure shows that both factors con-
tribute to the rise in blood glucose occ-
urring during the operation of ana-
esthetized newborns.
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Blood glucose mg%

Plasma FFA /iEq,/I

Blood lactate mg%

Fig. 1. Changes in blood glucose, plasma FFA and blood lactate level during anaesthesia
(60 min) and anaesthesia -f- surgery (60 min) in puppies (mean -)- SE)
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Fig. 2. Plasma amino acid ratio; extinction values indicating the combined concentration
of the essential leucine -j- isoleucine -)- valine -)- methionine and that of the non-essential

glycine serine — glutamine + taurine ;

and amino-nitrogen level in both groups of

puppies

The changes in FFA were the same
in the two groups of animals: a slight
fall was obtained at the end of the
experimental period. This and to
some extent our findings in newborn
infants fit into the concept of recip-

rocal relationship between plasma
FFA and glucose level [5, 14]. In con-
trast to the present results, in adults
a considerable increase in plasma
FFA during surgery has been reported
[3, 4, 11]. This difference in the re-
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at 0 min.of
anaesthesia
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at 60 min. of
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Fig. 3. Correlation between H+ concentration and blood 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
without the knowledge of hormonal
reactions playing an essential role in
the regulation of fat and carbohy-
drate metabolism.

It 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). Rokkanen et al. [15] regard
the increase in lactate level as a more
reliable sign of tissue hypoxia than
the 02-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 intraopera-
tive metabolic acidosis found in the
puppies must have also been caused
by an accumulation of blood lactate.

As regards the changes in White-
head’s plasma amino acid ratio, it
can be concluded that the anaesthesia
caused a definite fall comparable to
that observed in newborn infants.
The disproportionately larger increase
in the extinction value representing
the combined concentration of the
essential leucine -~ 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
hormonal reactions influencing the
distribution of amino acids between
the extracellular and intracellular
pool play an important role in the
changes of the plasma amino acid
pattern.

As in newborn infants, the increase
in a-amino-nitrogen level is in accor-
dance with the elevation in plasma
concentration of the two groups of
amino acids included in Whitehead’s
quotient. It is well-known that in
adults glucose loading decreases the
a-amino-nitrogen contents of the
plasma and the concentration of
essential amino acids, which is prob-
ably due to the effect of enhanced
insulin secretion on protein synthesis
[6, 8 9, 10]. As an explanation for
the difference it seems reasonable to
assume that the hormonal and meta-
bolic reactions associated with hyper-
glycaemia due to endogenous glucose
mobilization caused by anaesthesia
and surgery, differ substantially from
the response to exogenous glucose
loading.
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The case of a diabetic child and his mother is reported. Karyotype
examination revealed a considerable increase in the number of the hypo-
and hyperdiploid cells as compared to the controls. The mosaic aneuploidy
was detectable in both lymphocyte and fibroblast cultures. The chromosomal
deficiency appeared mostly in group F and the surplus chromosome belonged
morphologically to the group C. Besides the mosaic aneuploidya 46, XY ,C+ F —
and 46,X X,C+F— aberration was also observed where the possibility of a
translocation of one of the F chromosomes has been considered.

the animal experiments of

been drawn by Wagner 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 Turner’s syndrome [6, 8], others
of diabetes and Klinefelter’s syndrome
[11] or Down’s disease [9]. Data
obtained in our patient material
revealed that multiple 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 data suggest the possibility
that [1] a slight causal relationship
may exist between the chromosomal
anomaly and diabetes; or [2] the
mother’s prediabetic or diabetic state
may predispose to the development
of chromosomal aberrations. This lat-
ter supposition has been supported

Y amamoto et al. [13].

In the following, we shall report
the case of a child with diabetes, in
whom the karyotype examination
revealed a greater number of hypo-
and hyperdiploidy than usual. An ab-
normally high frequency of hypo-
hyperdiploidy was found in the
mother, too.

Report of a Case

The patient was a boy 16 years of
age. His paternal grandmother was
diabetic, but no diabetes was known
in the mother’s family. In the boy,
diabetes had manifested itself at the
age of 13 years while growth retarda-
tion had become obvious even before
the disease was diagnosed. At admis-
sion his height was 154 cm, and he
had been sexually mature for a year.
Besides the tempestuous course ofthe
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diabetes, the boy’s mental state was

somewhat abnormal ; he did not follow
the doctor’s instructions, he showed a
tendency to deliquency and is there-
fore kept in a semiclosed institution,

Lymphocyte
cultures

Fibroblast
cultures

Total

Lymphocyte
cultures

Fibroblast
cultures

Total

Lymphocyte cultures
from 25 normal
individuals

Fibroblast cultures
from 12 normal
individuals

Total

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Uungaricae 14, 1973

No.
of cells
exam-
ined
60
62
122
100

32

132

No.
of cells
exam-

ined

500

501

1001

Table |

Aneuploidy in a diabetic child and his mother

® 46
45> C+F-
A B CX D E F
7 117 1 3 38
11.7% 10: 16.7% 5% 63.3%
8 5 1 6 39
12.9% 6 9.7% 9.7% 63.6%
15 1 1 12 2 9 7
12.2 16: 13.1% 73% 63.4%
13 11 2 4 1 5 71
13% 9 9% 5%  11%
4 11 4 4 1 16
12.5% 0
° 11;  34.4% 50%
17 2 2 6 8 2 5 87
12.9% 200 15.1% 3.7% 65.9%
Table 11
Aneuploidy in control cases
® 46
45> C+F-
A B C-X D E F G Y
51 5 4 3 1 436
10.2% B o 87.2%
59 2 3 3 1 433
9
11-3% 1-7% 86.6%
110 2 8 7 3 2 869
10.9% 22 2 204 86.9%

Both in the child and his mother,
we have performed chromosomal ex-
aminations first in lymphocyte then in
fibroblast cultures. Results are shown
in Table I, while in Table Il the dif-

3.3%

3

4.8%

4.0%

2%

3-1%

2-4%
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ferences found at 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 number 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% ofthe 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 that in the lymphocyte culture
an increased frequency ofthe chromo-
some number of 45 {x2= 24.51; p <
0.001) as well as that 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 (@ = 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 lymphocyte
cultures and 4.8% in the fibroblasts.
The surplus chromosome belonged to
group C. A further type of cells was
found in 5.0% ofthe lymphocytes, and
in 9.7% of the fibroblasts. These cells
showed a normal chromosome number
of46, but they had a plus chromosome
in group C and one chromosome miss-
ing from the F group. The frequency
of the chromosome number under 45
was the same as in the controls.

The resemblance of the mother’s
phenotype to that of the child has
prompted us to perform a chromosome
examination in the mother. 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, hut the difference in the
lymphocyte culture was not signifi-
cant (y2— 1.10; p >m 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, but none was
found in the fibroblasts (Fig. 3). The
ratio of cells with a chromosome num-
ber under 45 corresponded to that of
the control cultures. The ratios of
hypo- and hyperdiploidy found in
the control and in the index cultures
are shown in Fig. 4.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



94

L. Barta et al. : Mosaic aneuploidy in diabetes

Fig. 1. Karyotype ofa cell with 45 chromosomes from lympho-
cyte cultureofdiabetic child

Fig. 2. Karyotype of a cell with 47 chromosomes from fibroblast
culture of the mother
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Fig. 3. Karyotype of a cell with 46 (C4-F —) chromosomes from
lymphocyte culture of the mother

YA DIABETIC cHLO E3 MOTHER O CONTROL

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

Fig. 4. Comparison of chromosome numbers from fibroblast and
lymphocyte cultures

Acta Paediatrica Academiau Scientiarum Hungaricae 14, 1973

95



S6 L. Barta et al.: Mosaic aneuploidy in diabetes

Discussion

In both the diabetic boy and his
mother besides the double aneuploidy
45 XY F-/46,XY[47,XY,C+ and

45, XX,F-146.XX/47,XX,C+ .respec-

anom-
and

another chromosome
46,XY,C+ F

tively,
aly occurred:

46, X X,C+F —, respectively. Though

the missing chromosome in cells with
45 chromosomes belonged to different
chromosome groups, a preferential
loss of an F group chromosome seemed
to be well established by the statisti-
cal tests. The extra chromosome in
the cells with 47 chromosomes and
in part of those with 46 chromosomes
looked morphologically like belong-
ing to the C group, but the possibility
of being a translocation chromosome,
especially in the cells with 46 chro-
mosomes, could not be excluded
either.

In the literature, familial accumula-
tion of numerical chromosomal anom-
alies has been reported and also
double aneuploidy occurring in the
same person has been observed in
patients with Turner’s and Down’s
syndrome. Y amamoto et al. [13] ob-
served mosaic aneuploidy in animal
experiments. They found that in the
offspring of rats with alloxan diabe-
tes, the number of hypo- and hyper-
diploid cells increased. Other authors
described an accumulation of con-
genital malformations in the offspring
of rats treated with alloxan [7]. In
these animals, both the chromosomal
anomalies and the congenital malfor-
mations could be prevented by insu-
lin treatment [5].

The cytological picture seen in our
case was similar to that observed by
Y amamoto €t al. [13]. There were no
data which would have indicated a
prediabetic state of the mother, al-
though this possibility cannot be
excluded. It is, however, certain that
considerably more intricate correla-
tions exist in human than in animal
diabetes.

The genetics of diabetes is far from
being clear. Besides recessive inheri-
tance, the possibility of dominant in-
heritance also exists. Certain obser-
vations indicate that diabetes in old
age shows rather a dominant inheri-
tance while juvenile diabetes seems to
be transmitted like a recessive trait
[10]. More recent data, however, yield
convincing evidence that in the case
of diabetes, a polygenic inheritance
may be supposed [3]. On the basis
of experiments performed in Chinese
hamsters it has been stated that in
the transmission of the disease at
least 4 or 5 genes are involved [4].

It is well-known that several dis-
eases predispose to diabetes. Besides
those mentioned in the introduction
some authors have observed that dia-
betes may develop also in association
with Prader-W irti’s syndrome in
childhood [12]. Recent examinations
have revealed a relationship between
diabetes and 16 genetic diseases. Dia-
betes may thus be considered a multi-
factorial disease [2]. The relationship
between the chromosomal anomalies
found and the occurrence of diabetes
in our case is not clear. As mentioned
above, an interrelationship seems to
exist between 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-
meability 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 may become
effective [2]. In multifactorial inheri-
tance it may be supposed that the
aneuploidy may have a role in the
manifestation 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 simulta-
neous occurrence ofdiabetes and chro-
mosomal anomalies, thus a slight
indirect connection may exist be-
tween them. Therefore, the collection
of data 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 ofplatelets was observed. A statistically significant connection was
demonstrated between platelet adhesiveness and hypoxaemia and the degree
of polyglobulia. Some cyanotic children were hyperlactacidaemic. With the
increase of the lactic acid concentration, the adhesiveness of platelets in-
creases; this connection is not significant statistically.

When studying cellular haemo-
stasis in children with congenital
heart disease, we have observed that
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 anatomic 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 procés,ses. Secondary poly-
globulia develops and thus the viscos-
ity of blood increases and its circula-

tion is slowed down. Tissular metab-
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 made on 36
cyanotic children suffering from various
cardiac malformations (28 cases of tetra-
logy of Fallot, 2 cases of pentalogy of Fal-
lot, and 6 cases of transposition of the great
vessels). The patients were of both sexes,
aged between 3 and 14 years. Arterial
oxygen saturation ranged between 40 and
90%, the packed cell volume from 48 to
90%. During and for several weeks before
the examinations the children were not
given digitalis and drugs influencing coagu-
lation or platelet function.

The examinations were carried out in
the late morning hours. Samples of venous
blood were collected from the cubital vein,
of arterial blood from the femoral vein or
the aorta during cardiac catheterization.
For the study of platelet adhesiveness,
blood was collected in a plastic tube con-
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taining 3.8% trisodium citrate. The quan-
tity of anticoagulant was corrected accord-
ing to the haematocrit value, in order to
stabilize the rate of plasma : citrate [5].

Platelet rich plasma (PRP) was obtained
by centrifugation of citrated blood at 800
r.p.m. for 5 min, platelet poor plasma
(PPP) by centrifugation of PRP at 3500
r.p.m. for 15 min. The platelet count was
adjusted with PPP to 400,000 cu.mm.

Haematocrit was determined in micro-
haematocrit tubes centrifuged at 10,000 g
for 6 min using sodium oxalate as anti-
coagulant.

Platelet adhesiveness to glass was mea-
sured according to the method of Heliem
[9]. Citrated blood was left standing at
room temperature for 40—50 min and then
passed at constant speed through a stan-
dardized glass bead column. Contact time
between blood and glass beads was 30 sec.
Platelets were counted before and after
exposure to glass and the percentage of
platelets retained in the column was cal-
culated. The mean of two determinations
was used.

Platelets were counted according to the
method of Feissly and Ludin [3].

Arterial oxygen saturation (Sa0 2) was
measured with an Atlas oxymeter.

Lactic acid concentration of blood was
determined enzymatically with the use of
UV. test (Sigma) [14].

With the exception of glass beads for
platelet adhesiveness, silicone glass instru-
ments were used (Silicone Lubricant, Dow-
Corning Corp., USA).

Evaluation of results was carried out
by means of Student’s t test and the corre-
lation coefficient. A p value of less than
0.05 was considered significant.

Results

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

2. Thepacked cell volume ofpatient
blood was between 48 and 82%. Plot-
ting the platelet adhesiveness in the
function of the haematocrit value, a
direct connection may be observed
(Fig. 2A). The stickiness of plate-
lets showed a considerable dispersion
in the individual haematocrit fields.
The correlation coefficient was r =
= 0.37 The connection between the
valueswas significant mathematically
(p < 0.05).

For the verification of the connec-
tion between haematocrit and plate-
let adhesiveness, experiments in vitro
were carried out (Fig. 2B). Ten blood
samples with raised packed ceilvolume
were repeatedly diluted with autolo-
gous PRP. After the determination
of thrombocyte adhesion we found
that 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

1 Oxygen saturation of arterialstatistically, i.e. in the relation studied

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-

the two samples (in vivo and in vitro)
had identical properties.

3. The blood lactic acid concen-
tration in the cyanotic patients was
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02 Saturation

Fig. 1. Relationship between platelet adhesion in vitro and arterial oxygen saturation in
cyanotic heart disease

Fig. 2. (A) Relationship between haematocrit value and platelet adhesion in vitro in

cyanotic congenital heart disease. (B) Effect of haematocrit on platelet adhesiveness in

vitro. Platelet adhesiveness was measured in mixtures containing a constant quantity of
PRP but varying proportions of PPP and packed red blood cells

higher than normal, between 12 and column (Fig. 3). A linear correlation
71 mg/100 ml. The degree of hyper- was observed between the two pa-
lactacidaemia influenced the number rameters, the connection was not sig-
of platelets adhering to the glass bead nificant (p > 0.05).
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20 ' 40 60 ' 80
Blood-laclote (mg/100ml)
Fig. 3. Relationship between platelet adhesion in vitro and blood lactate level in cyanotic
heart disease

Discussion

In patients with cyanotic congenital
heart disease, a comparatively asymp-
tomatic, low grade, chronic dissemi-
nated intravascular coagulation may
be found [6, 11]. This may explain
the susceptibility to thrombosis and
haemorrhage of these patients.

The platelets are primarily involved
in the development of thrombosis.
In adults it was demonstrated that
the adhesiveness and aggregation of
platelets is increased in the case of
thromboembolic signs [1, 10]. In cya-
notic cardiopathie children similar
signs may be observed [7]. This sug-
gested that the increased stickiness
of platelets represents the patho-
physiologic basis of the chronic DIC
in these patients.

In children with cyanotic congeni-
tal heart disease, the most significant
and fundamental pathologic sign is
hypoxaemia, developing as a conse-
quence of anatomic and haemody-

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

As a result of hypoxaemia, com-
pensatory polyglobulia develops. The
investigations of Hertrem [9] showed
that the change of packed cell volume
influences the adhesion of platelets on
glass surface. He explained this by the
fact that platelet adhesiveness is
stimulated by a substance which he
called factorR. 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 other 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
hyperlactacidaemia is metabolic aci-
dosis [8]. According to the observa-
tions of Laborit and Ornellas [12],
lactic acid increases significantly
the adhesiveness of platelets, even
at physiologic concentration (20 to
80 mg/100 ml).
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The fasting blood glucose concentration was measured in 44 infants
and children with cyanotic congenital heart disease. In all age groups
between 1 week and 16 years the blood sugar value was significantly lower
than in healthy children. In 6 cases the level ranged between 20 and 40
mg per 100 ml, but no signs of hypoglycaemia were observed. It is suggested
that the hypoglycaemia was due to chronic hypoxia since the lowest blood
sugar values were associated with a low oxygen content. The glucose dis-
appearance rate (Kg) was normal in cyanotic patients. The fasting insulin
and the growth hormone levels were also normal. After glucagon adminis-
tration the increment of blood sugar concentration was significantly lower
in cyanotic patients than in normal controls, which supports the assumption
that glucose release from the liver is decreased in these patients.

and 2 to 16 years, respectively. In most

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 important to be
aware ofthe conditions in which hypo-
glycaemia may arise. We have shown
earlier that in cyanotic congenital
heart disease the blood glucose level
may 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 with
cyanotic congenital heart disease were
studied. They were divided into three age
groups of 1 to 4 weeks, 1 to 24 months.

cases the diagnosis was ascertained by car-
diac catheterisation. The indexes weight for

tual
(r' ac_l_J_a Wejlg- ------- XlOO and that of

|dealwe|ght forage )

actual weight
weight for height Eldealwelghtfo?helght X

X 100j were calculated by comparison to

English standards [13]. The control group
included 49 healthy children studied after
recovery from various acute diseases. In
group | the parameters characterising
development were similar in the patients
and controls. In groups Il and 111 the cya-
notic patients were more or less malnour-
ished. In order to exclude the possible
effect of malnutrition on the blood glucose
level, in group Il a second control group
was included consisting of infants suffer-
ing from congenital heart disease without
cyanosis. The latter had some type of
heart defect with left to right shunt and the
degree of malnutrition was similar to that
in infants exhibiting cyanosis (Table 1I).
Arterial blood for oxygen estimation
was obtained during cardiac cathétérisa-
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tion. The studies were performed early in
the morning in the fasting state, in group
I, 4—6 hours; in group Il, 6—8 hours;
in group 111, 10—12 hours after the last
meal. Glucose was estimated by the ortho-
toluidine method.

Intravenous glucose tolerance test. 0.5
g/kg body weight glucose was adminis-
tered intravenously in 2—4 minutes and
venous blood was taken every 10 minutes
for one hour. The glucose disappearance

rate was expressed by the Kg value

calculated according to Duncan [5],
0.693

9=~V T’

Free fatty acids were measured in fast-
ing plasma and determined by the method
of Laurell and Tibbling [10].

Growth hormone. No special test to
provoke growth hormone secretion was
performed. The maximum levels measured
after fasting or in blood samples taken for
different purposes are given.

Insulin was measured in fasting plasma.
Growth hormone and insulin were deter-
mined by radioimmunoassay by the slightly
modified method of Herbert etal. [7]. For
the calibration curves, the International
Standard Preparations of WHO were used.
Antibodies were purchased from Wellcome
Research Laboratories.

Glucagon test. 20 ,Mg/kg glucagon was
administered intravenously and glucose
was measured at 0, 20 and 40 minutes in
capillary blood samples. In the statistical
calculations, Student’s i-test and the
/--test were used.

R esults

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 1). Glucose was also
significantly lower in group Il than
in the malnourished control infants
with non-cyanotic heart disease. In
most cases blood sugar was measured

several times and was always found
within the same range. In Table Il we
give the clinical characteristics and
the laboratory findings of the cyanot-
ic patients exhibiting glucose levels
below 50 mg per 100 ml. This was
the lowestglucose concentration found
in healthy children. The blood sugar
level was never below 20 mg per 100
ml and accordingly no cases of symp-
tomatic hypoglycaemiawere 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. L1
Although there was no linear mathe-
matical 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 mean Kg value was similar in
the cyanotic and the control groups.
The individual differences in the glu-
cose disappearance rate in the cya-
notic patients were quite considerable,
but the fasting blood sugar concentra-
tions were independent of these values.
The lowest concentration of insulin
that 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 limit of detectability in most
cases and they were certainly not
higher in the hypoglycaemic patients.

Growth hormone is considered nor-
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Table |

Clinical characteristics and laboratory findings of patients and controls in the three
groups. Mean + SD. In parentheses the number of cases studied

Weight Weight Blood sugar,
Age for gge for heg|ght mg per 100 ml Kg
Group |
cyanotio 16.7+7.0 days 97.0£4.0 90.0£3.5 48.7+15.7 -
®) ®) ®) ®
normal 13.4+4.2 days 90.0+£5.5 100.0£3.2 68.2+11.1
©) ©) ©) @
p < 0.02
Group 11
cyanotic 8.3+5.1 months 75.9%£13.9 82.1+12.3 46.2+13.9 1.82+1.05
W) " ) ) O]
normal 10.0+£5.4 months 85.1+13.0 90.0+9.2 67.9+14.1 2.26+0.9
(20) (20) (20) (20) @)
p < 0.001 n.s.
non cyanotic heart disease 10.5%£8.8 months 70.3x11.0 83.3+14.0 60.8+11.2
(14) (14) (14) (14)
Group 111
cyanotic 8.975.0 yrs 79.4%£15.6 86.0+10.3 58.0+10.3 2.12+1.14
(25) (29) (25) (29) (15)
normal 9.0£3.9 yrs 100.2+20.5 95.9+10.9 75.7+9.0 2.2+0.47
(20) (20) (20) (20) )
p < 0.001 n.s.

n. s. — not significant

Insulin,
IXU/ml

51%2.7
Q)
6.96.2

(20)

5.1%5.1
(18)

8.0+5.1
(18)
rn.s

‘e 18 sopo
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Clinical characteristics and laboratory findings in patients with blood sugar level below 50 mg per 100 ml. F = tetralogy of Fallot;

Table 11

Ftr = trilogy of Fallot; Fp = pentalogy of Fallot; Tr = transposition of great vessels; Ost = common atrioventricular canal;

(’:\laos.e Disease
I Ftr
2. Trc
3. F
4. F
5. Tr
6. Tr
7. Tr
8. F
0. Tr

10 Ost
11 F
12. —
13. Fp
14. F
15. F
16. F

Normal range

Age

14
17
19

days
days
days
days

1 mth

mth
mth
mth
mth
mth
mth
mth
yr
yr
yr
yr

Trc = truncus arterio-arteriosus

Weight H?b, 02 0* Bl. sugar,
forkeigin gper Tt S (L B
100 14.0 48 9.5 27
97 16.7 - - 47
90 16.7 54 12 50
105 125 - - 29
90 18.2 — - 45
87 13.8 - R 50
100 17.2 38 9.0 29
83 14.4 65 125 30
98 15.6 51 10.0 35
65 10.6 80 115 42
82 14.7 74 145 43
64 15.9 - - 32
80 15.2 - - 46
86 14.1 82 15.0 36
104 16.0 86 18.5 43
88 15.0 — — 45

FFA,

fiM /1

400
580
1070
1560
940
1100
1200
850
1120

400-1070

Insulin,
IxUlml

O N P W oo oW W W

3-18

15.0
4.0
6.2

10.0

335

8.0

Increase of blood
sugar after glucagon

20 min 40 min
17 3
55 35
13 -5
31 -3
31 23
52 17

42-72 -12-53

‘e 18 s3pO

aseasip Meay ul elwaedf|bodAH :
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mal 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 at 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 Il and Ill, we combined the
results of these groups in Fig. 2. The
increase of blood sugar was signifi-

Bloodsugar
g0 mg per 100 ml

60

20.

~T 6 10 12 14

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, but in
some very young infants the FFA
level was below the normal range.

16 18 20 22 24 02Vol7

Fig. 1. Relation between blood sugar and oxygen content in cyanotic patients

Bloodsugar
I'mg per 100 ml

p<0.001

p<0.05

Fig. 2. Increase of blood sugar following glucagon administration. Mean + SEM
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Discussion

In all age groups the mean blood
sugar concentration of cyanotic pa-
tients was found to be lower than in
healthy children. As defined by Corn-
brtath and Schwartz [3], after the
newborn period glucose levels below
40 mg per 100 ml are to be regarded
as hypoglycaemic. We found glucose
levels not 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.
It seems probable that hypoxic spells
are not accompanied by hypogly-
caemia: in both cases studied there
was a great increase in blood sugar
during these spells as compared to
the resting state. This is probably due
to the fact that glucose utilization is
reduced to a minimum in severe
hypoxia.

According to thewell-known homeo-
static mechanism, a reduction of the
blood glucose level results in an
increase of FFA concentration. Free
fatty acids are the source of ketone
body formation which can be utilized
by the brain in the case of a lack of
glucose [11]. For that reason our
finding that some cyanotic infants
are unable to increase their FFA level
in hypoglycaemia may be of some
importance.

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

of sugar from the blood (Kg) was
not higher in the hypoglycaemic
patients and the fasting level of insu-
lin was also in the normal range.
Hypoglycaemia is a common find-
ing in cases of decreased pituitary
function. In most 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 that glucose release from
the liver may 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 development 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
Benzing €tal. [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 material there were few patients
with such symptoms.

Malnutrition is frequently accom-
panied by hypoglycaemia [8, 9]. Al-
though most of our patients were
to some extent malnourished, analysis
of the individual cases showed that
low glucose values were also found in
patients with normal weight for age.
The degree of malnutrition in the
group of non-cyanotic heart disease
was at least as pronounced as in cya-
notic infants; their glucose concentra-
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tions, however, were within the nor-
mal range.

The low glucose level in cyanotic
patients may be due to chronic
hypoxia. This assumption is supported
by our finding that 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. It was found both in ani-
mal experiments and in observations
of humans living at high altitudes
that 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

By

I. JARAI and K. MEHES

Department of Paediatrics, University Medical School, Pécs

(Received January 7, 1973)

During the period 1969 to 1972, altogether 23 newborn infants with
different types of autosomal trisomy syndrome were observed. Intrauterine
growth of the 11 neonates with trisomy 21 (Down’s syndrome) was normal
and their gestational age near term (36.3 p 0.9 weeks). The infants with
trisomy 13 (Patau’s syndrome) were prematurely born (gestational age,
346 p 1.2 weeks) and had a moderate but significant (—16.7 p 6.3%)
retardation in birth weight, whereas birth length was within normal limits
of the corresponding gestational age. The 4 newborns with trisomy 18
(Edwards’s syndrome) were mature as to gestational age (39.8 p 1-6 weeks),
but heavily retarded in both birth weight and length (—38.2 p 4.8 and
—17.6 p 2.6%, respectively). A case of cat-eye syndrome is also presented.

The effect of chromosomal abnor-
malities on foetal developmentand birth
weight has gained increasing interest.
The results of several studies suggest
that the newborns with chromosomal
aberrations are usually small for gesta-
tional age [1]. However, the data
about 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.

Material and Methods

In the four-year period 1969 to 1972,
altogether 23 newborns with autosomal
trisomy syndromes, in whom gestational
age, birth weight, and length were reliably
known, have been observed. Out of the

23 babies, 11 displayed typical Down’s
syndrome with regular trisomy 21, and 4
neonates the symptoms of Edwards’s syn-
drome with a 47.18p karyotype. One of
the 7 newborns with clinically typical
Patau’s syndrome had a 46,XY,D-t
(Dg/Dq)p translocation trisomy, the
karyotype of the other six was 47,Dp.
In addition, one case of cat-eye syndrome
was observed.

Gestational age was calculated from
the first day of the last normal menstrual
period. For assessing intrauterine growth,
a chart of our own construction [2] was
used. In addition to the percentile position,
in each case the percentage deviation from
the mean birth weight for the relevant
gestational age was estimated and plotted
against the deviation of crown-heel length,
obtained similarly.

Results

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

Data of newborns with different types of autosomal trisomy, mean d: SE

Type of Number  Gestational Birth Birth Weight Length Placental
trisomy of age, weight, length, deviafioD,  deviation, weight,
syndrorme cases Wbk g cm per cent per cent g
Down’s n 36.3 2590 48,4 - 24 - 36 452
+ 09 + 167 + 12 + 31 + 15 + 34
Patau’s 7 34.6 1910 46.0 —15.7 - 64 404
+ 12 + 224 + 4.0 + 6.3 + 38 + 62
Edwards’s 4 39.8 1940 44.5 -38.2 -17.6 363
+ 16 + 178 + 18 + 48 + 26 + 70
Cat-eye 1 41 2640 50.0 -21.5 - 74 470

+ 0.9 weeks in Down’s syndrome,
34.6 + 1.2 weeksinPatau’s syndrome,
and 39.8 + 1.6 weeks in Edwards’s
syndrome. Only the difference in
gestational age between Patau’s and
Edwards’s syndromes proved to he
significant (p < 0.05).

In our cases of Down’s syndrome,
mean birth weight was 2580 + 167 g,
slightly lower than the normal mean
of the corresponding gestational age
[2] and the mean deviation was also
negligible (—2.4 + 3.1%). Mean birth
weight in Patau’s syndrome (1910 +
+ 224 g) was 157 + 6.3%, less than
expected. Mean weight in Edwards’s
syndrome was 1940 + 178 g, mark-
edly lower than that expected for
the respective gestational age, which
represents a deviation of —38.2 +
+ 4.8 per cent. The difference in
mean birth weight between Down’s
syndrome on the one hand andPatau’s
and Edwards’s syndromes on the
other was significant at the 5% level.

Crown-heel length showed practi-
cally no deviation from the normal
mean corresponding to the gesta-
tional age, neither in our cases with

Down’s syndrome, nor in those with
Patau’s syndrome. The mean birth
length of 445 + 1.8 cm in Edwards’s
syndrome was, however, significantly
different (p < 0.01) from the ex-
pected normal value, representing an
average deviation of —17.6 + 2.6%
which also differed significantly from
the mean deviations observed in both
trisomy 21 and 13 (—3.6 + 1.5%,

p < 0.001; and —64 + 3.8%,
p < 0.05, respectively).
In Fig. 1, the individual birth

weights of the newborn infants in
the three groups with autosomal tri-
somy are plotted against gestational
age on our intrauterine growth chart.
It can be seen that all the birth
weights of our Down cases were above
the 25th percentile and therefore this
group of infants did not fulfil the
statistical criteria of intrauterine
growth retardation. Although the
birth weights of infants in the Patau
group were all scattered in the lower
range of normal distribution, only
two of them had a birth weight lower
than the 10th percentile for the re-
spective gestational age. All the four
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GESTATIONAL AGE
Fig. 1. Intrauterine growth in 23 newborn infants with different types of autosomal

trisomy. o
syndrome (n :4);

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

Since the percentile position of
birth weight in itself does not give
information concerning the weight
deficit in relation to body length,
the percentage deviations of the two
parameters have been calculated and
plotted against each other in Fig. 2.
It can be seen that in Down’s syn-
drome neither birth weight nor crown-
heel length showed a significant devia-
tion from the normal. In Patau’s syn-
drome, except one infant, a moderate
weight deficit but a nearly normal
length was observed. In contrast, the
four infants exhibiting trisomy 18
were heavily retarded in both birth
weight and crown-heel length.

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

Down’s syndrome (n :11); 0 Patau’s syndrome (n :7);
x Cat-eye syndrome (n : 1)

A Edwards’s

jh 62 g in Patau’s syndrome, and
363 + 70 g in Edwards’s syndrome.
Since certain technical errors in weigh-
ing the placentas could not be exclud-
ed, these data are not further dealt
with.

Discussion

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

In view of the small number of
the cases, our findings may be acci-
dental. It seems, however, interesting
that our patients with Down’s anom-
aly were not significantly retarded
in intrauterine growth. A further
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Deviation from expected

Deviation from expected

crown-heel length
percent

-30 -20 -10

birth weight percent

+30
+20

o+ 10

+10 +20 +30
-10

-20

-30
.40
—50

Fie. 2. Relationship between deviation from the expected weight and length in trisomie
infants, expressed as a percentage of the mean value for birth weight and crown-heel
length, appropriate for gestational age according to the growth standard of Fekete et al.

[2]. 1. « Down’s syndrome;

2. o Patau’s syndrome; 3. A Edwards’s syndrome;

4. X Cat-eye syndrome. Mean + SE

finding to be emphasized is that in
Patau’s syndrome we observed a con-
siderably shorter gestational age and
lower birth weight than those reported
in previous surveys [1, 4, 6]. On the
other hand, the markedly decreased
growth rate of our patients with
Edwards’s syndrome corresponds to
the data of Taylor [6], Schinzel
and Schmid [5], and Lubchenco [3].

Since birth length was not system-
atically analyzed in previous stu-
dies, the present observations might
be of some interest as far as the
relationship between growth rate 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 that the former chromosomal
anomaly affects foetal growth at a
more advanced stage of pregnancy
than the latter. Alternatively, it
appears reasonable to suppose that
while in Patau’s syndrome growth
retardation is mainly the secondary
consequence of major malformations,
in trisomy 18 the chromosomal
anomaly may primarily impair foetal
growth.
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Relevant literature on the correla-

Diabetes and Mental State

By

Agota Geiger, L. Barta and Marianne Hubay
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Budapest

(Received January 9, 1973)

As a result of the psychological investigation of 68 diabetic children
and adolescents it has been concluded that emotional components, via their
effect exerted upon neurohormonal functions, together with other factors,
may play a role in the time of onset of diabetes. The considerable number of
psychogenic depressive symptoms and other neurotic reactions found in the
present material had existed also prior to the onset of illness, thus, diabetes
developed on an already neurotic ground. It is believed that the chronic
anxiety and the low frustration tolerance due to the chronic suppression of
moods are greatly enhancing the regression taking place at an autonomic
level, which, in the case of constitutional predisposition, may become a dia-
betes-precipitating factor. An attempt is made to clarify the characteristics
of family relations of the diabetic child and to draw conclusions as to the
origin of the neurotic symptoms.

Of the physiologists, it was Cannon

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 examination of 58
diabetic children and adolescents.
Originally, psychiatrists have noted
glycosuriain melancholiacs. K ooy [9]
thought that the emotional state of
the patients was responsible for the
elevated blood sugar level. Parson
[12] found the blood sugar level to
vary in different mental diseases, and
in diabetic children he observed
a considerable number of depressive
symptoms. According to him, the
most conspicuous effect of insulin in
children was the disappearance of

depression.

[5] who observed that excitement
and anger induced glycosuria in ani-
mals. The same was noted to occur in
humans; for example in sportsmen
following competitions, in soldiers in
danger situations, or in anxiety
states of patients before surgery.
According to Mirsky [11], emotio-
nalglycosuria may arise also in healthy
individuals; emotional hyperglycae-
mia is, however, rare. He supports
this view by the fact that the regulat-
ing mechanisms which are disturbed
in diabetics and upset the homeo-
static balance, automatically restore
the balance in healthy individuals.
According to the stress theory [15],
part of the diseases including dia-
betes, are the result of faulty adjust-
ment to stress leading to the derange-
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ment of the constancy of the internal
milieu.

Representatives of the psychoana-
lytic theory, headed by Airexander
[1T , believe in the principle of multi-
causality in the aetiology of psycho-
somatic diseases. Dunbar [6] consid-
ers anxiety to be aprominent factorin
diabetes. Arexander and his school [1]
found chronic anxiety and a preten-
tious attitude in their diabetic cases.
The results of the investigations car-
ried out at the Psychoanalytic Insti-
tute of Chicago seem to prove that
diabetics live in a constant, basic
conflict situation as regards food in-
take and absorption. The desire to
eat and to refuse food arises simulta-
neously. The former may manifest
itself with a considerable need for
eating or being nourished, or with an
exaggerated need for love.

Thus, they approach the problem
from the opposite angle than Mirsky
[11] , according to whom the child
born with a predisposition to dia-
betes, can never fulfil his biological
needs and his increased nutritional
requirement might be due to a psycho-
logical insatiability.

The literature on juvenile diabetes
deals mainly with the personality
traits, and the home and school en-
vironment of the affected children.
In one-third of the children examined
by B rucnh [4], diabetes became mani-
fest as a result of some important
change such as divorce or death taking
place in the family. Fischer and Do1-
ger [7] believe that in children the
emotional factor exerts a direct effect
on sugar metabolism and on the

A. Geiger et al.: Diabetes and mental state

process of diabetes. Schief [14] found
a close correlation between the emo-
tional tension of these children and
the controllability ofdiabetes. Laugh-
1in 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.

Gegesi Kiss andBARTA [8] stressed
the importance of the correlation be-
tween diabetesandenvironmental fac-
the
and the result of treatment.

Thus, the propagators ofthe 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

tors in delaying manifestations
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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
environmental 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 start to
function in the case of some danger
but also e.g. in the loss of security or
of prestige. Furthermore, the danger
is not necessarily real and conscious,
but just as real external dangers, it
produces the predominance of the
autonomic 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
autonomic preparation may become
chronic and may act as a chronic
stimulus on the insulin-producing
mechanism. This state, in the case
of an inherited susceptibility, consti-
tutional predisposition, may play a
role in the development of diabetes.

Material and Method

Complex psychological investigations
have been conducted in 68 children and ado-
lescents betwen 10 and 18 years of age (24
girls and 34 boys). Since the aim included
the study of premorbid characteristics,

children were selected whose diabetes had
become manifest after 6 years of age.

A detailed history was obtained from
both parents, and individual as well as fa-
milial group explorations comprising all
family members who lived in the same
household, were performed; Rorschach’s
test and Popper’s identification tests were
carried out with the affected children.

Results

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 12 cases
Thumb-sucking over 3 years

of age 4 cases
Nocturnal or diurnal enure-

Sis 6 cases
Encopresis 1 case

Several of these symptoms 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 majority of experts.
Barta and HODOSI [2] also presume a
basic condition of depression in which
state every further frustration may
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result in extreme reactions. The most
characteristic symptoms ofdepression,
the permanent anxiety and suppres-
sion of emotions are expressed in the
neurotic reactions listed in Table I.
The anamnestic and explorative data
indicate that of the 58 children 32
suppressed their emotions to an extent
where they become so passive as to
never turn hostile either to adults or
to other children and where they do
not even try to enforce their will in a
direct way. Nine are aggressive only
with 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. Remarks of the
parents such as *“this child was a
grown-up at 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 symptoms, 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-
tant 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
autonomic stimulation. Anxiety mobi-
lizes via nervous and hormonal path-
ways the energy needed to solve a
situation, prepares the organism for
fight and flight, but 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; at the beginning
these repressed emotions produce neu-
rotic reactions, depressive symptoms.
If 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-
strain which will at last find expres-
sion regressively at a more primitive,
autonomic level. According to our
postulate, the coincidence of such an
emotionally developed neurohormonal
regression and constitutional predis-
position may 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 time of
onset of diabetes. Particularly the
emotional loss of the mother, e.g. the
first encounter with the kindergarten
or school, or the birth 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 birth of a brother.

We are not convinced that this
experience would contradict the
disease-precipitating effect of emotio-
nal loss of an object. We believe that
not so much the emotional trauma
butrather the longer, continuous stress
situations precede the onset of the
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disease and for that 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 family and 9 are
only children; thus 24 children, almost
the half of the cases, belong to this
group. These data seem to indicate
that 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 with 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. If we
consider that 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
mark a disturbance in affective deve-
lopment. The unsatisfied emotional
need is transformed into a need to
eat and as such it can be regarded as
a regressive supplementary satisfac-
tion. This phenomenon is thus a sign
of unbalanced psychic state prior to
the onset of diabetes.

The social contacts, adjustment to
school and to contemporaries were
found to be very poor in this material.
The great majority of the children

are lonely and feel unhappy outside
their home environment. Merely 11
of them have friends and only 16 such
contemporaries 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

B. ZABORSZKY und GY. Goracz

Landesinstitut fir Kardiologie und Heim Pal-Krankenhaus, Budapest

(Eingegangen am 19. Januar 1972)

Unter 21 herzkranken Kindern mit Milzanomalie erwiesen sich bei
der Sektion 7 als asplenisch und 10 als polysplenisch. Bei<4auch heute noch
lebenden Kindern wurde anhand verschiedener Symptome — unsicherer
abdominaler Situs, im Blutbild nachweisbare Howell-Jollysche und Heinz-
sehe Korper, schwerer multipler Herzfehler, szintigraphischer Befund -
eine Milzanomalie (wahrscheinlich Polysplenie) diagnostiziert. Die meisten
asplenischen Kinder starben bereits im S&uglingsalter, nur ein Kind erreichte
das 11. Lebensjahr. Positionelle Anomalien des Herzens und der Bauch-
organe — Dextrokardie, abdominaler Situs inversus bzw. unsicherer (sym-
metrischer) abdominaler Situs — kamen bei Polysplenie haufig vor. Der
Situs im Abdomen war in samtlichen Fallen von Asplenie unsicher, in 4
Fallen liel sich Dextrokardie beobachten. Bei 5 polysplenischen Kindern
erweckte die multiple Milz den Eindruck eines Nebenbefundes und schien
keine Teilerscheinung eines Syndroms zu sein, ihre Herzverédnderungen unter-
schieden sich von den bei Asplenie oder Polysplenie haufigen Herzfehlern
und es lag bei ihnen auch keine positioneile Anomalie vor.

Material und Methodik

Zur Doppelmilz oder Polysplenie
gesellen sich haufig, zur Asplenie dage-
gen praktisch immer andere Ent-
wicklungsanomalien, die sieh mit ge-
wisser Konsequenz melden; in diesem
Sinne pflegt man das Krankheitsbild
Polysplenie- bzw. Asplenie-Syndrom
oder Ivemarksches Syndrom zu nen-
nen [1, 2, 5, 8, 10, 11, 17, 21, 25, 27,
30, 33, 35- 37, 40, 42-46].

Unsere  vorliegenden  Untersu-
chungen richteten sich auf die
Klédrung der kardialen und viszeralen
Entwicklungsanomalien bzw. posi-
tionalen Anomalien, die in Beglei-
tung der Asplenie und Polysplenie
auftraten.

Im Laufe der vergangenen 16 Jahre
standen wegen einer angeborenen Herz-
krankheit 14 polysplenische und 6 aspleni-
sche Kinder unter unserer Behandlung;
hierzu kam noch ein weiterer Fall von
Asplenie in einer Neugeborenenabteilung,
so daf wir in vorliegender Arbeit insge-
samt Uber 21 Félle berichten kénnen.

In 16 Fallen wurde die Polysplenie
bzw. Asplenie im Laufe der Sektion ent-
deckt, in 5 Fallen (Tab. I, die Falle Nr. 11—
14 und 21) konnte die Diagnose in vivo
gestellt werden, eines dieser Kinder starb
und die Sektion verifizierte die Diagnose
der Asplenie (Fall Nr. 21).

Aufdas Bestehen des Polysplenie- bzw.
Asplenie-Syndroms wurde anhand der
mittele physikalischer und Rdéntgenunter-
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Buchung beobachteten symmetrischen Le-
ber, des symmetrischen (bzw. »unsiche-
ren«) abdominalen Situs, der im Blutbild
nachweisbaren HowellJdollyschen und
Heinzschen Korper [15] und der schweren
multiplen, mit Zyanose einhergehenden
kongenitalen Herzfehler gefolgert. Der
Charakter der Herzverédnderung konnte
mittels Herzkatheterisierung und Angio-
kardiographie bzw. bei den Verstorbenen
anlaBlich der Sektion geklart werden.

In 4 der 5in vivo diagnostizierten Félle
wurden auch szintigraphische Untersuchun-
gen vorgenommen. In 3 dieser Falle hat
sich die Milz nicht dargestellt, was gegen
die Anwesenheit einer Milz von Normal-
groRe spricht. Diese Kinder kdénnen aber
ebenso asplenisch wie auch polysplenisch
sein, da ja die Untersuchung sogar bei
einer kleinen multiplen Milz kein Milzge-
webe nachweist. Die uUbrigen Symptome
— die spéater ausfuhrlich angefihrt wer-
den — sprachen in samtlichen Fallen fur
Polysplenie. In einem Fall war mittels
Szintigraphie nebst auf eine Milzanomalie
weisendem klinischem Bild Milzgewebe
nachzuweisen. Diese 4 Félle sind in der
die wichtigeren Angaben enthaltenden
Tabelle I, unter der Bezeichnung »Poly-
splenie ?« angefihrt.

Die bei unseren Patienten registrier-
ten Anomalien des Herz- und GefalRsy-
stems und ihre Verteilung sind in Tabelle 11
ersichtlich.

Besprechung

W dhrend sich mit der Asplenie eine
lange Reihe von Mitteilungen beschéf-
tigt und sich die Zahl der veroffent-
lichten Félle auf rund 200 bel4uft,
bildete die Polysplenie das Thema
wenigerer Mitteilungen und auch die
Zahl der publizierten Falle liegt nied-
riger [1, 18, 30, 31, 34, 37]. Dieser
Umstand kann damit erklart werden,
daB sich zur Asplenie — laut Lite-
raturangaben — im allgemeinen eine

schwere Herz-Entwicklungsanomalie
gesellt und der abdominale Situs von
der Norm auffallend abweicht, wéh-
rend bei Polysplenie der Situs nur
selten pathologisch ist, aullerdem
Herzfehler nicht in sdmtlichen F&l-
len, in weniger schwerer Form und
auch nicht unbedingt multipel auf-
treten [2, 7, 13, 16, 17, 18, 21, 23, 24,
29, 32, 33, 35, 38].

Die Lebensdauer der beobachteten
und verstorbenenpolysplenischenKin-
der war im allgemeinen langer als die
der asplenischen Patienten; 4 aller
Wahrscheinlichkeit nach an Polysple-
nie leidende Kinder sind auch heute
noch am Leben. Die an Asplenie-
Syndrom leidenden Kinder tberleben
das Sdauglingsalter nur selten, so daR
unser bis zum 11. Lebensjahr leben-
des Kind besonders beachtenswert ist
(Fall Nr. 17).

Die sichere in vivo Differenzierung
der beiden Syndrome ist nicht einmal
mit Hilfe der Szintigraphie madglich
[39]. Im Sé&uglingsalter bedeutet die
Gefahr der Strahlenschédigung ein
gewisses Hindernis der Untersuchung,
zumal sich aus den Ergebnissen keine
direkten therapeutischen Konsequen-
zen ziehen lassen. Die Nachweisbar-
keit der Howell—Jollyschen und
Heinzschen Korper im Blutbild ist
ebenfalls kein entscheidender Beweis,
diese Gebilde kénnen namlich sowohl
bei Asplenie, als auch bei Polysplenie
in bedeutender Anzahl vorgefunden
werden [7, 15]; ihre Zahl hdngt wahr-
scheinlich mit der GréRe des funktio-
nierenden Milzgewebes zusammen. Un-
sere Erfahrungen sprechen dafur, daB
falls die Menge des Milzgewebes gering
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Gleichzeitiges Vorkommen von Polysplénie, Asplenie und pathologischer, symmetrischer Lungenlappimg, abdominaler und Herz-Situs
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Tabelle 11

Vorkommen von Polysplenie und Entwicklungsanomalie des
kardiovaskularen Systems

1 2 3 4 5. 6. 7 8 9.
-+ + — — ektopisch
+ + + partiell - ektopisch
+ + - — - -
- — — - —
+ - + - - —
- - - - Sinus Valsalva-Ruptur —
+ + — komplett V. cava superior sinistra —
persistens
Stenosis -f- Coarctatio
aortae. D. Botalli
persistens
+ + + komplett - —
+ Coarctatio aortae -j-
D. Botalli persistens -f-
Hypoplasie der linken
Herzhalfte
— 4+ — — — AV-Block
I11. Grades
— — 4+ — Stenosis aortae sub-
valvularis
- + + - -
+ + + — Atresia valvulae tricus- —
pidalis
+ ektopisch
+ + + Atresia valvulae tricus- ektopisch
pidalis. Einmundung
der V. cava superior
sinistra persistens in
den linken Vorhof
+ + — —
+ + + komplett - -
+ + + - Truncus arteriosus comm. —
+ + + — ektopisch
1. = Zyanose
2. = Vorhofseptumdefekt
3. = Kammerseptumdefekt, gemeinsame Kammer
4. = Stenosis pulmonalis infundibularis
5. = Transposition der groBen GefaRe.
6. = V. pulmonalis-Transposition
7. = Partielle Aplasie der V. cava inferior
8. = Sonstige
9. = Rhythmusstdérungen
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a

b

Abb. 1. a. Halsorgane mit Herz, Lungen, Leber, Milz, Omentum, und Nieren. Das Herz
ist grof3, die Milz besteht aus mehreren selbstdndigen Abschnitten; b. J. K. 1jéhriger

Knabe, Fall Nr.

ist, das Blutbild der Asplenie ent-
spricht.

Nach den Literaturangaben zeigt
die Geschlechtsverteilung bei Poly-
splénie keine charakteristischen Ziige
[42]; in unserem Material fiel die Zahl
der Knaben und Madchen ebenfalls
nahezu identisch aus. In der aspleni-
schen Gruppe dominierten dagegen
die Médchen, obwohl nach den Schrift-
tumdaten die Haufigkeit dieserKrank-
heit bei den Knaben 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,

9. Ostium atrioventriculare commune

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
Fallen entwickelt sich das hepatische
Segment der unter normalen Verhalt-
nissen auf der rechten Seite verlau-
fenden V. cava inferior nicht, ein
Zustand, der hdufig “V. cava inferior-
Mangel” genannt wird [8, 9, 12, 20,
23, 47]. Bei Polysplenie redet man
deshalb Uber “beiderseitige Links-
seitigkeit” [29, 40, 41]. Symmetrische
Leber- und Darm-Rotationsstdrungen
kommen bei beiden Syndromen héu-
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Abb. 2.

a. Thorakaler und abdominaler Situs;

bedeutende HerzvergréfRerung, sym-

metrische, formlose Leber, die Lebersubstanz wird durch das Ligamentum teres hepatis
durchbohrt; b. G. G. 11jahriger Knabe, Fall Nr. 17. Nach Seitwéartsziehen der Leber ist
die Milz nicht sichtbar

fig vor, auBerdem sind die beiden
Vorhoéfe einander auffallend &hnlich
(“atrialer Isomerismus” [42, 43, 44,
45]).

Wie in Tabelle I ersichtlich, konnte
eine pathologische symmetrische Lun-
genlappung in einer bedeutenden Zahl
unserer polysplenischen Fé&lle beob-
achtet werden.

Laut Literaturangaben ist die
symmetrische Tendenz bei Asplenie
noch ausgepragter. Als charakteristi-
sche Zeichen gelten die beiderseitige

dreilappige Lunge — normalerweise
ein Charakteristikum der rechten
Lunge — und das Fehlen der unter

Normalverhdltnissen auf der linken
Seite befindlichen Milz. Angesichts
dieser Anomalien redet man bei Asple-
nie Uber “beiderseitige Rechtsseitig-
keit” [36, 41].

Die Mehrzahl unserer asplenischen
Félle wurde vor mehreren Jahren und
zum Teil in einem anderen Institut
obduziert. Das ist die wahrschein-
liche Ursache dafir, daB die erwéhnte
Lungenlappungs-Anomalie nur in 2
Sektionsprotokollen vorkommt. Die
Annahme dagegen, dall die symmetri-
sche Lungenlappung eine obligate
Teilerscheinung der Milzanomalie ist,
scheint Ubertrieben zu sein. Nach den
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pneumologischen und Sektionserfah-
rungen ist diese Erscheinung auch
ohne die Ubrigen Symptome des
Polysplenie- bzw. Asplenie-Syndroms
keine extreme Seltenheit.

Die symmetrische Leber ist ein
wichtiges Symptom, welches die Auf-
merksamkeit des Klinikers auf die
haufige Begleiterscheinung der Milz-
anomalie, namentlich auf den sym-
metrischen abdominalen Situs lenkt;
diese letzterwdhnte Anomalie durfte
indessen selbstdndig kaum Vorkom-
men [9]. Was unser Material anbe-
langt, meldete sich eine symmetrische
Leber in der polysplenischen Gruppe
in 5 Fdllen, dagegen aber bei samt-
lichen asplenischen Kindern.

Die begleitenden viszeralen Ano-
malien kénnen duBerst variabel sein.
Das Mesenterium commune ist als
extreme Variante der Darm-Rota-
tionsstdrung ebenfalls eine Manife-
station der symmetrischen Tendenz.
In zwei unserer polysplenischen und
drei der asplenischen Falle lag ein
an den embryonalen Zustand erin-
nernder rohrartiger “tubuldrer” Ma-
gen vor. In einem polysplenischen
Fall lieR sich die Atresie des Darm-
systems beobachten. In der Literatur
werden auBerdem Omentumaplasie,
mobile, rudimentdre Bauchspeichel-
driise, Gallenblasenaplasie, einseitige
Nierenaplasie, Hufeisenniere und an-
dere Anomalien des Urogenitalappa-
rats erwéhnt [1, 36, 42].

Bei unseren polysplenischen Kran-
ken waren auffallend hdaufig positio-
nale Anomalien des Herzens bzw. der
Bauchorgane vorzufinden: In 3 Fal-
len Dextrokardie mit abdominalem

Situs inversus, in 5 Féllen entsprach
das Bild einem symmetrischen abdo-
minalen Situs (die Bezeichnung Situs
solitus oder inversus eignete sich
wegen der symmetrischen Leber, des
in der Mittellinie liegenden Magens
und der Darm-Rotationsstérung
nicht) ; diese Anomalie wird auch vis-
zerale Heterotaxie [20], Situs indeter-
minatus, incertus und ambiguus [32,
41, 42] genannt.

Der abdominale Situs war in s&mtli-
chen asplenischen Fallen symmetrisch,
in 4 der 7 Félle lag auch Dextro-
kardie vor. Unsere Erfahrungen spre-
chen somit dafiir, dal die positionale
Anomalie eine hdufige Begleiterschei-
nung des Asplenie-Syndroms ist, ob-
wohl andere Verfasser dies nicht in
samtlichen Féllen beobachtet haben
[10, 42].

GewisseEntwicklungsanomalien des
kardiovaskuldren Systems lassen sich
bei diesen Syndromen haufig vor-
finden. Laut Literaturangaben st
ein gesundes Herz bei Polysplenie

im Gegensatz zur Asplenie —
keine Seltenheit [2, 7, 8, 10, 13, 21,
23, 24, 30, 32-36, 38, 42].
Unsere Patienten litten ausnahmslos
an einer Herzkrankheit, was aber, da
es sich um die Patienten einer kardio-
logischen Abteilung handelte, keines-
wegs Uberraschend war.

Einmindungsanomalien 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
haufig und manchmal auch bei Asple-
nie vor. Wie in Tabelle 11 ersichtlich,
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konnte diese Anomalie auch bei unse-
ren Patienten beobachtet werden.
Maglicherweise lag die Prozentzahl
der Regelwidrigkeit sogar hdéher, sie
wurde aber in unseren friheren Fal-
len nicht beachtet. Dasselbe bezieht
sich auch auf die bilaterale V. cava
superior.

Die aorto-kavale Juxtaposition
wurde, als ein wichtiges Symptom des
Asplenie-Syndroms, unlédngst beschrie-
ben [13]; in unserem Material war
diese Anomalie nicht zu beobachten.

Nach einigen Verfassern kommt bei
Asplenie eine totale Lungenvenen-
transposition hdufig vor [38, 42]. Wir
haben die Anomalie in zwei polysple-
nischen Féllen und in einem aspleni-
schen Fall beobachtet. Wegen der
multiplen Herzentwicklungsanomalie
(vor allem wegen des gemeinsamen
Vorhofs) ist die Verdnderung nur dann
augenfallig, wenn die Lungenvene
nicht direkt in den rechten Vorhof,
sondern in eine der Vv. cavae superio-
res oder in den Sinus coronarius min-
det, wie das auch bei unseren Patien-
ten der Fall war.

Wie darauf die in Tabelle 11 ange-
fuhrten Angaben hinweisen, waren die
beobachteten Herzverdnderungen bei
Polysplenie ziemlich variabel, wah-
rend bei Asplenie ein verhéltnismalRig
einheitliches Klinisches Bild in Er-

scheinung trat. In s&mtlichen zur
letzterwéhnten Gruppe gehdrenden
Fallen lag — mit Ausnahme von

2 Kindern — eine Transposition der
groRen Gefalle vor. Dazu gesellten sich
verschiedene Anomalien, wie Vorhof-
Septumdefekt bzw. endokardialer Kis-
sendefekt oder atriale Septumaplasie

B. Zaborszky, Oy. Goracz: Polysplenie-Asplenie

in Kombination mit pulmonaler Ste-
nose bzw. Atresie, gemeinsamer atrio-
ventrikuldrer Klappe, grofem Kam-
mer-Septumdefekt bzw. gemeinsamer
Kammer. Diese fur Asplenie charak-
teristischen Anomalien haben wir
hauptsdchlich in unseren spéteren
Féllen beobachtet, in denen wir den
Nachweis der erwdahnten Komponen-
ten bei der Sektion bewuft bestrebten.

Wie darauf auch unsere Erfahrun-
gen hinweisen, sind in einem Teil der
Polysplenie-Falle &hnliche Herzver-
&nderungen vorzufinden, wie bei As-
plenie. Der Umstand, daB einige Ver-
fasser die beiden Syndrome nicht
unterscheiden, findet seine Erklarung
offensichtlich in dieser Ahnlichkeit
[23, 43]. In einigen unserer Félle
diinkt die Polysplenie eher ein Neben-
befund zu sein, und es fehlt auch der
“Syndrom-Charakter” (Félle Nr. 4, 6,
7, 8, und 10).

Aus Tabelle Il geht ferner hervor,
daB sich zur Milzanomalie in beiden
Gruppen auch eine Rhythmusstdi’ung
gesellte. Es sei erwédhnt, daBR van
Mierop und Mitarb. [43] in zwei Fél-
len von Asplenie-Syndrom im linken
Vorhof einen sinoatrialen Knoten fan-
den, welcher wahrscheinlich als ekto-
pischer Herd funktionierte und somit
die Ursache des ektopischen Rhyth-
mus war.

Inbezug auf die frihere Beobach-
tung, dall Splenektomierte Gber eine
verminderte Abwehrfédhigkeit ver-
fligen und somit zur Sepsis neigen

[22], fihrte unser Material keinen
Beweis. Mit Ausnahme von 2
Kindern starben samtliche unserer

Patienten 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 Aufmerk-
samkeit auf die mdglichen Verdnde-

rungen zu lenken, welche

sobald

sich der Verdacht dieser Syndrome
erhebt — beobachtet und registriert
werden mussen.

10.

11.

. Aguilar,

. Bartel, J.,

Literatur

M. J., Stephens, H. B.
Crane, J. T.: Syndrome of congenita
absence of the spleen with associated
cardiovascular and gastroenteric anom-
malies. Circulation 14, 320 (1956).

. Albert, H. M., Fowler,R. L., Glass,

B. A., S. H. Yu: Cardiac anomalies
and splenic agenesis. Amer. J. Surg.
34, 94 (1968).

. Arvay, A.: Persdnliche Mitteilung.
. Barillon,A.,Humbert,J.,Rousseau,

G. Ferrane, J., Lenégre, J.: Cardio-
pathies congénitales avec symétrie
viscérale et asplénie. Presse méd. 77,
47 (1969).

lwanoff, S., Motsch, K.:
Das Alienie (Ivemark)-Syndrom. Mschr.
Kinderheilk. 114, 318 (1966).

.Brandt, H. M., Liebow, A. A.: Right

pulmonary isomerism associated with
venous, splenic and other anomalies.
Lab. Invest. 7, 469 (1958).

.Bush,J. A, Ainger, L. E.: Congenital

absence of the spleen with congenital
heart disease. Pediatrics 15, 93 (1955).

. Bussat, Ph. L., Bopp, P., Duchosal,

P. W.: Congenital heart disease with
the Ivemark syndrome and absence of
the inferior vena cava. Radiology 84,
657 (1965).

. Campbell, M., Deuchar, D. C.: Ab-

sent inferior vena cava, symmetrical
liver, splenic agenesis and situs inver-
sus and their embryology. Brit. Heart
J. 29, 268 (1967).

Chaptal, J., Cazal, P., Jean, R.,
Bonnet, H.,, Mandin, A.: Agénésie de
la rate, situs inversus et cardiopathie
complexe. Pédiatrie 15, 125 (1960).
Cserhati, E., Kelemen, J., Hittner,
l.: Lép agenesia, pancreas anulare és
duodenum atresia egyuttes el6fordu-
lasa. Gyermekgydgyaszat 13, 23 (1962).

12. Dupuis,C.,, Nuyts,J. P., Christiaens,

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

133
L.: Continuation azygos de la veine
cave inférieure. Arch. Mal. Coeur 57,
28 (1964).

Elliot,L.P.,,Cramer,G.G., Amplatz,
K.: The anomalous relationship of the
inferior vena cava and abdominal aorta
as a specific angiographic sign in
asplenia. Radiology 87, 859 (1968).
Forde, W. J., Finby, N.: Roentgeno-
graphic features of asplenia, a terato-
logic syndrome of visceral symmetry.
Amer. J. Roentgenol. 86, 523 (1961).
Gasser, C., Willi, H.: Spontane
Innenkérperbildung bei Milz-Agenesie.
Helv. paediat. Acta 7, 369 (1952).
Geipel, P.: Weitere Beitrdge zum Situs
transversus und zur Lehre von der
Transposition der groRen GefalRe des
Herzens. Arch. Kinderheilk. 35, 112
(1902).

Gilbert, E. F., Nishimura, K., We-
dum, B.: Congenital malformations of
the heart associated with splenic age-
nesis. Circulation 17, 72 (1958).
Greenburg, S. D.: Multilobulated
spleen in association with congenital
heart disease. Report of a case. Arch.
Path. 63, 333 (1957).

Gitrich, H. G.: Symmetrische Doppel-
milz bei partiellem Situs inversus der
Bauchorgane. Acta hepat. (Hamburg)
15, 43 (1968).

Hasteeiter, A. R., Rodriguez, R.,
Coronel, A.: Discordant situs of thora-
cic and abdominal viscera. Amer. J.
Cardiol. 22, 11 (1968).

Ivemark, B. I.: Implications of agene-
sis of the spleen on the pathogenesis of
cono-truneus anomalies in childhood.
Acta paediat. (Uppsala) 44, 590 (1955)
and Suppl. 104 (1955).

King, H., Shumacker, H. B.: Splenic
studies. Susceptibility to infections
after splenectomy performed in infancy.
Ann. Surg. 36, 239 (1952).

Lawrence, T. W. P., Navarro, O.:
A case of congenital malformation o
the heart with abnormalities of ab-

dominal viscera. J. Anat. Physiol. 26,
63 (1901).
Layman, T. E., Levine, M A., Am-

platz, K., Edwards, J. E.: “Asplenie
syndrome” in association with rudi-
mentary spleen. Amer. J. Cardiol. 20,
136 (1967). 3

Lancos, F., Cstros, E., Kamaras,
J., Halmai, Zs.: lvemark syndroma
az artéria carotis communis mindkét
oldali Gyermekgydgya-
szat 15, 120 (1964).

Lev, M., Libertson, R. R., Eckner,
F. A. O, Arcilla, R. A.: Pathologic
anatomy of dextrocardia and its clini-

5 Acta Paediatrica Academiae Scievtiarum Hungaricae 14, 1973



134

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Dr.

Na

B. Zaborszky, Gy. Goracz: Polysplénie-Asplenie

cal implications. Circulation 37, 979 37
(1968).
Levy, D.: Congenital malformations

of the heart and the great vessels asso-
ciated with congenital absence of the
spleen. Arch. Dis. Childh. 32, 131
(1957).

Lucas, R. W., Neotbld, H. N., Les-
ter, R. G, Edwards, J. E.: The sym-
metrical liver as a roentgen sign of
asplenia. Circulation 25, 973 (1962).
Motter, J. H.,, Nakib, A., Anderson,
R. C., Edwards, J. E.: Congenital
cardiac disease associated with poly-
splenia. A developmental complex of
bilateral “leftsidedness”. Circulation
36, 789 (1967).

Muir, C. S.: Splenic agenesis and multi-
lobulated spleen. Arch. Dis. Childh.
34, 431 (1959).

Neiman, N., Pernot, C., Vert, P,
Worms, A. M.: Le “syndréome d’lve-
mark”. Cardiopathie congénitale cya-
nogene, sévere heterotaxie thoracoab-
dominale complexe et asplénie ou poly-

splénie. Arch. Mal. Coeur 59, 876
(1966).
Neiman, N., Pierson, M., Pernot,

C., Gentin, G.: Polydystrophie carac-
térisée par l’association de malforma-
tion de la rate avec cardiopathie con-
génitale et inversion de viscéres thoraci-
ques et abdominaux (Syndréme d’lve-
mark). Pédiatrie 14, 355 (1959).
Neiman, N., Pierson, M. Pernot,
C., Gentin, G.: Congenital malforma-
tion ofthe heart associated with splenic
agenesis. Circulation 17, 72 (1958).
Ongley,P. A, Titus,J. L., Khoury,
G. H., Rahimtoola, S. H., Marshall,
H. J., Edwards, J. E.: Anomalous
connection of pulmonary veins to right
atrium associated with anomalous in-
ferior vena cava, situs inversus and
multiple spleens. Mayo Clin. Proc.
40, 609 (1965).

Polthemus, D. W., Schafer, W. B.:
Congenital absence of spleen; syndrome
with atrio-ventricular defect and situs
inversus. Pediatrics 9, 696 (1952).
Putschar, W. G. J., Manion, W. C.:
Congenital absence of spleen and associ-
ated anomalies. Amer. J. clin. Path. 26,
429 (1956).

B. Zaborszky
gyvarad tér 1

1096 Budapest, Ungarn

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

.Rothmaler, G., Peschel, H. G.: Con-
genital cardiopathy with multiple
spleens. Pediat. Grenzgeb. 7, 317
(1968).

Ruttenberg, H. D.: Corrected trans-
position of the great vessels, splenic
syndromes (asplenia, polysplenia). In:
Moss, A. J., Adams, F. H. Eds.:
Heart Disease in Infants, Children and
Adolescents. Williams and Wailkins,
Baltimore 1968.

Shah, K. D., Neit1r, C. A.,, Wagner,
H. N.Jr., Taussig, H. B.: Radioisotope
scanning of the liver and spleen in
dextrocardia and situs inversus with
laevocardia. Circulation 29, 231 (1964).
Stanger, P.,, Benassi, R. C., Korns,
M. E., Jue, K. L., Edwards, J. E.:
Diagrammatic portrayal of variations
in cardiac structure. Circulation 37,

16 (1968).
Van Mierop, L. H. S., Eisen, S,
Schiebler, G. L.: The radiographic

appearance of the tracheobronchial tree
as an indicator of visceral situs. Amer.
J. Cardiol. 26, 432 (1970).

Van Mierop, L. H. S., Gessner, |I. H.,,
Schiebler, G. L.: Asplenia and poly-
splenia syndrome. In: Bergsma, D.
Blumenthal, S. (Eds): Congenital Car-

diac Defects — Recent Advances.
Wi illiams and Wilkins, Baltimore 1972,
p. 74.

Van Mierop, L. H. S., Patterson,

P.R., Reynolds, R. W.: Two cases of
congenital asplenia with isomerism of
the cardiac atria and sinoatrial nodes.
Amer. J. Cardiol. 13, 407 (1964).

Van Mierop,L.H.S.,, Wigglesworth,
F. W.: Isomerism of the cardiac atria
in the asplenia syndrome. Lab. Invest.
11, 1303 (1962).

Vitek, B., Bucek, J.: Klinische,
elektrokardiographische und patholo-
gisch-anatomische Studie der Vorhof-
Isomerie bei Alienie-Syndrom. Z. Kreis-
laufforsch. 58, 734 (1969).
Zaborszky,B .,Milkovits, |.: Asplenia
syndroma dextrocardiaval. Gyermek-
gyégyaszat. Im Druck.

Zaborszky, B., Palik, |.: A vena cava
inferior anomalidkrél. Orv. Hetik 113,
137 (1972).

Acta Paedialrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungarice, Vol. 14 (2), pp. 135—13S (1973)

Serum Lysozyme Activity in the Small-for-Dates
Newborn

W. lwaszko-Krawczuk

Department of Obstetrics and Gynaecology, and Institute of Physiology and

Biochemistry, Medical School,

Bialystok, Poland

(Received February 21, 1973)

Serum lysozyme activity was determined in 30 small-for-dates and
32 normal newborns. In the former, a statistically significant decrease of
serum lysozyme activity was observed as compared to the activity in normal
newborns. Dilution of the serum was found to cause an increase in lysozyme
activity in both groups of newborns. The obtained results are discussed with
respect to the increased susceptibility to infections of small-for-dates.

Lysozyme, the enzyme discovered
by Freming [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 the neutrophilic gran-
ulocytes and monocytes and tissue
macrophages [2, 4, 6].

Lysozyme activity 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].

It is generally known that small-
for-dates newborns are more sus-
ceptible to infection than full-term
newborns [11, 18, 20] but 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 estimate
the serum lysozyme activity in small-
for-dates newborns in view of their
being high risk cases.

Material and Methods

A total of 30 small-for-dates and 32
normal newborns were involved in the
studies. They were all born at term,
according to the classification ofthe Expert
Committee on Maternal and Child Health.
Lysozymeactivity wasdetermined according
to the method of Smolelis and H artsell
[16] with Micrococcus lysodeicticus as the
substrate. Sera were tested undiluted and
diluted 1 to 10 in Sorensen buffer.

Blood immediately after collection was
centrifuged and the serum was stored at
—20 °C until assay. Lysozyme activity
was tested at 0 and 10 minutes and then
calculated in IU/ml/min.

Results

Results are presented in Fig. 1
Serum lysozyme activity in the small-
for-dates was in the range of 75—600
IU/mIl, mean 382 IU/ml. Serum diluted
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1 :10 showed a broad range of activ-
ity, 75—900 IU/ml, with a mean of
453 1U/ml.

In the normal newborns the follow-
ing data were obtained. In the undi-
luted sera the range was 250 to 750
IU/ml, mean 488 IU/ml, while in the
diluted sera lysozyme activity ranged
from 200 to 2400 1U/ml, with a mean
of 631 IU/ml.

Statistical evaluation of these data
is illustrated in Table I. The differ-
ences in lysozyme activity of undiluted
and diluted sera between small-for-
dates and normal newborns were sig-
nificant statistically, p < 0.001.

Discussion

Several authors [1, 19] have shown
the role of lysozyme as a factor par-

m\W. Iwaszko-Krawczuk : Serum lysozyme

ticipating in cellular and humoral
immunity.

The present findings indicated a
statistically significant decrease of
lysozyme activity in both diluted and
undiluted samples of serum in small-
for-dates newborns as compared to
normal ones. The depressed lysozyme
activity may be in connection with
the low neutrophilic granulocyte count
noted in the small-for-dates [7], in
view of the relationship between the
leukocyte count and serum lysozyme
activity [6, 8, 17].

The observed increase in lysozyme
activity in diluted sera may be inter-
preted as a result of the blocking of
the lysozyme inhibitor by dilution.
The presence of such inhibitors has
been postulated by several authors

Full-term newborns
small - for-dates norma
serum lysozyme activity 1U/ml

nondiluted
2500

2000
1500

1000
900
800
700
600
500
400
300
200
100

diluted 1:10 nondiluted diluted 140

Fig. 1. Serum lysozyme activity in small-for-dates newborns
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Table |

Statistical evaluation of data

Full-term newborns

M. V. normal
small-for-dates

e normal
small-for-dates

t

p

S. D. normal

small-for-dates

[ 10, 15]. Special attention should be
paid also to the presence of heparin
and DNA; these substances and
especially DNA occur in abundant
amounts in the leukocytes.
Lysozyme is well-known to possess
several biological activities closelycon-
nected with the mechanisms protect-
ing the organism from infections.
Thus, lysozyme stimulates phagocy-
tosis [1] and granulopoiesis [12].
In this way, the low serum lysozyme
activity in small-for-dates newborns
m ay at least partly be responsible
for their increased susceptibility to
i nfections.
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In the period 1961 to 1971, a myxovirus aetiology was revealed in 45%
of 397 investigated cases of acute laryngotracheobronchitis. The clinical
course was not specific in the different types of infection. At the same time
an increase in heterologous antibodies to some types of parainfluenza myxo-
virus was found in 28 children. There was no correlation between the sever-
ity of the clinical signs and the incidence of heterologous antibodies.

Acute obstructive laryngotracheo-
bronchitis (AOLTB) is a disease with a
number of not completely understood
factors participating in its devel-
opment and of typical symptomatol-
ogy including age, sex, season, climate,
allergy and infection. At present, vir-
uses, mainly those belonging to the
myxovirus group, are among the most
discussed aetiological factors. The
problem of viral aetiology has been
dealt with by a number of authors
and some of them have attempted 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 admitted
to the two Prague Departments with
a diagnosis of AOLTB. A complete
virological examination was carried
out in 937 children, i.e. in 25%.

Viral aetiology was demonstrated by
virus isolation and serological tests
for demonstrating increases in anti-
body titre.

Methods

All the methods used have been de-
scribed previously [6].

A viral aetiology was considered proven
when isolation of the virus was accom-
panied by an adequate serological response,
that is by an at least fourfold increase hi
homologous antibodies.

Results

Myxoviruses were demonstrated as
the aetiological agent in 85 of the
397 investigated children. At 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
without 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 the total
number of investigated children.

Clinical observations

Eighty-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
striking predominance of boys. Fig. 1
shows the age of the patients; it
confirms the well-known fact that
children in their first three years are
the most frequently affected. Most
cases occurred in autumn, winter and
early spring (Fig. 2). Changes in
weather were an important factor,
particularly temperature changes in
both directions. According to Feeyess
and Legent [2] the ratio is 15 : 85;
only 15% of the cases occur in settled
weather.

Signs

AOLTB is mostly ofa sudden onset,
but this may be different when the ill-
ness begins as a simple respiratory in-
fection with very slight respiratory ob-
struction. For this reason even mild
cases were admitted to hospital. Fig. 3
gives a classification of the cases
according to signs in correlation
with the aetiology and the presence
of antibodies.

Complications

The most common complication was
bronchopneumonia which was diag-

nosed radiologically in 11 cases; five
of these required tracheotomy.

Other findings

Leukopenia, which made Rabe [7]
to assume that 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 sedimentation rate
above 20 mm/hr; in the rest,
the sedimentation rate was nor-

mal. Twenty children had pyrexia of
more than 38°C at the beginning of
the illness, but the fever bore no cor-
relation with 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 tracheotomy
was necessary in one case during the
second attack. In no case of a recur-
rence after tracheotomy 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.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



O. BlAhova et al.: Obstructive laryngotracheobronchitis 141

Fio. 1. The influence of age

quarter of gear
Fig. 2. The influence of season

1 “n hi v
oo
MiA 2
MiA, oo oo o o
HongKong OO u} [u}
. Om o
2 MiB, O s
> RS Om oo o a
“ Om Om
_ Oo0O0O0Om o a
Mp 1 oooOm [u} u
> oom oooo o
Mp 2 ooa oooo [u)
Om Oo0aa a a
Mp3 u] ooBa ]

Fig. 3. Course of AOLTB due to myxovirus infection. I: Stridor, barking cough
I1: Stridor, barking cough, jugular retraction; Il11: Stridor, barking cough, sternal retrac-
tion; IV: Decompensation of respiration O Increase in homologous antibodies. m Increase

in homologous and heterologous antibodies
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Duration of illness before admission

Signs of respiratory obstruction
appeared at various times before
admission. On account of the sudden-
ness and severity of the illness, 40
children were admitted within a few
hours after 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 tracheotomy, the ill-
ness had started mildly 24 hours to
three days before the operation, which
again confirms the need for early
admissionto hospital. The only excep-
tion is acu te epiglottitis which always
begins acutely, but 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 patients requiring
tracheotomy, in whom the tube could
be removed in 4 —5 days. The rapid
improvement was due to antibiotics,
conditioning of the macroclimate, and
especially to corticosteroid treatment
which can be regarded as specific for
the condition at issue.

Discussion

When comparing the course and
severity of the illness with the viro-
logical findings, it becomes evident
that there is no direct relationship
between the causal agent and the
clinical picture. It is not possible to
explain why the same type of virus
sometimes causes disease of the entire
respiratory system and sometimes
obstructive changes, especially in the

O. Blahova et al.: Obstructive laryngotracheobroncliitis

larynx. Recently, an explanation has
been sought for the presence of hete-
rologous antibodies which, according
to Schumacher [8] and Chanock [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
contact of the patient with the same
or different types of myxovirus of the
same group. Accordingto Chanock [1]
and Wigand etal. [10], children suffer
from viral infections six times a year
on the average. This provides the basis
for the formation of heterologous anti-
bodies. Hente and Lief [3], Van der
and Sonderkamp [9] and
Parrott et al. [5] demonstrated ex-
perimentally that there isarise in hete-
rologous antibody titre on reinfec-
tion with the myxoviruses of para-
influenza, influenza types +\l and A2
and epidemic parotitis. As stated
above, there was an increase in hete-
rologous antibodies in 27 patients in
our series. We observed a heterolo-
gous antibody reaction not only to
various types of parainfluenza myxo-
viruses, but also an increase in anti-
body titre to myxoviruses of different
groups. Thus, in one case an increase
in M. influenzae type A2 antibody
titre was observed together with the
positive isolation ofparainfluenzatype
1, and in one child with positive culti-
vation of parainfluenza type 3, anti-
bodies to RS virus were found in addi-
tion to the homologous antibodies.
Besides an increase in the antibody

Veen
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titre to RS virus, a significant increase
in antibody titre to influenza virus
type A2 or parainfluenza virus types
1 and 3 was found in three cases.
These findings must be evaluated as
demonstrating 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 total number
of children investigated. This percent-
age is higher than the 8% reported
for common respiratory infections by
Parrott et al. [5] but lowerthan the
30% reported by Schumacher [8]
Chanock [1]found parainfluenzavirus
type 1in 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
most frequent in our series. The sta-
tisticsof McLean etal. [4]who demon-
strated type 1 parainfluenza in 244
out of 390 children, are exceptional.
Thé positive isolation result with-
out serological response, observed in
26 cases, can be explained as an
accidental finding or by assuming
that antibodies had not formed in
the given time interval. This must be
taken into consideration because in
most virological works it is claimed
that with the myxoviruses, isolation
is more important than are the sero-
logical findings. Moreover, an increase
in antibody titre (70 cases in our

MUDr. 0. Blahova
Ke Karlovu 2
Praha 2, Czechoslovakia

material) without confirmation 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. Péeley, I.

Kadas, L. Varga und M. Labady

Komitatskrankenhaus, Pécs, Ungarn
(Eingegangen am 27. Februar 1973)

AnlaRlich der Untersuchung von 105 an Mononucleosis infectiosa

leidenden Patienten (die Krankheit wurde zum Teil

mittels indirekter

Beweise bestdtigt) konnte festgestellt werden, daB im Kindesalter zur Dia-
gnostizierung der Krankheit die PAUL-BuNNELsche Reaktion nicht unbe-

dingt notwendig ist.

Im Falle einer pathologischen Leberfunktion kénnen die hetero-
philen Antikérper wesentlich h&ufiger nachgewiesen werden.

Wie

darauf die bioptischen Untersuchungen

hingewiesen haben,

betraf die fur die Mononucleosis infectiosa charakteristische lymphoretiku-
lare Hyperplasie in sémtlichen Féallen auch die Leber; die bei Erwachsenen

vereinzelt vorkommende Leberzellnekrose konnte aber bei

den Kkranken

Kindern nicht nachgewiesen werden.

Die fur die Mononucleosis infectiosa
charakteristische lymphoretikulédre In-
filtration vermag samtliche Organe
des Korpers zu ladieren und dadurch
eine Vielzahl der Symptome herbei-
zufihren. Die Diagnostik der Krank-
heit beruht auf klinischen, hdmato-
logischen und serologischen Kriterien.
Diese Trias kann bei Erwachsenen
stets vorgefunden werden und ist der-
malen charakteristisch, dall der Man-
gel der die Krankheit bestatigenden
Antikodrper diagnostische Zweifel er-
weckt. Bei Kindern kann aber die
Reaktion in Kklinisch und hamatolo-
gisch typischen Fadllen negativ aus-
fallen [5, 12, 15, 20]. Durch die lym-
phoretikuldre Infiltration wird be-
kanntlich fast ausnahmslos einepatho-
logische Verédnderung der Leberfunk-

tion [3, 7, 8 11, 13, 18, 19, 21] und
folglich ein charakteristisches morpho-
logisches Bild herbeigefiihrt [5, 8, 10,
13, 21, 22]. Das Ziel unserer Arbeit
war die Diagnostizierung der Krank-
heit aufgrund der angefiihrten Er-
scheinungen in seronegativen Féllen
sowie die Gegentberstellung der bei
den Kindern beobachteten und bei
den Erwachsenen beschriebenen Leber-
verdnderungen.

Material und Methodik

In der Periode von 1963 bis 1971 wur-
den 105 an Mononukleose leidende Patien-
ten beobachtet. Nebst den Allgemein-
symptomen — Fieber, schlechtes Allge-
meinbefinden, Hinfélligkeit, mitunter Er-
brechen, Dyspnoe und Exanthem — waren
Angina, hd&ufig in membrandser Form,
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submandibulére oder generalisierte
Lymphadenopathie und in der Mehrzahl
der Féalle Hepatosplenomegalie zu verzeich-
nen. Die Haufigkeit der angefiihrten klinis-
chen Leitsymptome veranschaulicht Abb. 1.

Bei den Patienten wurden folgende
Untersuchungen durchgefihrt: qualitati-
ves und quantitatives Blutbild, Paul-

BuNNELiiSche Reaktion am Tag der Auf-
nahme und 8—12 Tage spater; Thymol-
Turbiditatsprobe, Tiansaminase-Bestim-
mung, in der Mehrzahl der Félle Bromsul-
phophthalein-Test und Harnuntersuchung.
In 16 ungewé&hlten, mit ausdrucklicher
Hepatomegalie oder Ikterus einhergehen-
den Féallen wurde noch bevor der serologi-
sche Befund zur Verfigung stand, eine per-
kutane Leberbiopsie vorgenommen.

Ergebnisse

In Abbildung 2 sind die Ergebnisse
der PAUL-BUNNELLschen Reaktion bei
den verschiedenen Gruppen — mit
intakter und pathologischer Leber-
funktion sowie der eine Biopsie Uber-
standenen — dargestellt. Wie ersicht-
lich, fiel die Reaktion in den Féllen
mit intakter Leberfunktion nur aus-
nahmsweise positiv aus, wahrend in
der Gruppe mit pathologischer Leber-
funktion die Ergebnisse in 1/5 der
Falle positiv waren; in der Biopsie-
Gruppe dagegen liell sich ein erhdhter
Titer in 1/4 der Félle verzeichnen.

Abbildung 3 veranschaulicht das
charakteristisch histologische Bild
der Leber. In den periportalen R&u-
men ist ausgeprdgte entzindliche,
uberwiegend Ilymphoidzellige Infil-
tration ersichtlich; die Anwesenheit
von Monozyten ist nicht kenn-
zeichnend. Im scharfen Kontrast
gegenlber Virus-Hepatitis ist das
Parenychm intakt. Die einzige auffal-
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lende mikroskopische Erscheinung

ist eine ausgepragte Aktivitdt der

KuPFEERschen Zellen.

Besprechung

Die Mononucleosis infectiosa, eine
gutartige Erkrankung des Kindesal-
ters, gehdrt nicht in die Gruppe der
seltenen Krankheiten. Auf die Krite-
rienund Schwierigkeiten der Diagno-
stik haben wir bereits hingewiesen.
Ein weiteres Problem ist, dall das
klinische Bild einiger Krankheiten,
z. B. Listeriose, Toxoplasmose, Zyto-
megalie bzw. der durch gewisse Medi-
kamente oder wiederholte Transfusio-
nen herbeigefihrten Zustdnde dem
der Mononucleosis ahnlich ist [5, 12].
Die angefihrten pathologischen Zu-
stinde kommen jedoch inUngarn we-
niger h&ufig vor als die Mononucleosis.

Was die Bewertung der seronegati-
ven Fdlle im Kindesalter anbelangt,
hat sich in der Literatur Kkeine
einheitliche Auffassung ausgebildet
[3, 9, 12, 15, 20]. Anhand der Analyse
unseres Materials lieR sich feststel-
len, dall in den aufgrund indirekter
Beweise (Leberfunktion, Biopsie) als
Mononucleosis infectiosa diagnosti-
zierten Fdhen die PAUL-BUNNELLsche
Reaktion wesentlich haufiger positiv
ausfiel als bei den Patienten, bei denen
ausschlief3lich das klinische und hama-
tologische Bild typisch war.

Unter den mdglichen Erklarungen
kdonnen folgende in Frage kommen;

1 Unter den Féallen mit leichterem
Krankheitsverlauf gibt es viele, in
denen es sich nicht um Mononucleosis,
infectiosa handelt.
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Zahl der Falle 105
VergroBerte Lymphknoten J 94
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] Splenomegalie 1

J Hepatomegalie 6

Hepoto-Splenomegalie 93
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Abb. 1. Klinische Hauptsymptome

Abb. 2. Haufigkeit der PAUL-BuNNELischen Reaktion

3. Charakteristische histologische Verdnderungen der Leber. Lymphoidzellige

Infiltration im erweiterten periportalen Raum. Aktivierte KuFFFEKsche Zellen, normales

Parenchym. Hamatoxylin—Eosin-Fiiibung. 80X
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2. Die Empfindlichkeit der Paul-
BuNNELLschen Reaktion ist unzulang-
lich.

3. Die Positivitdit der Paul-Bitn-
NELLschen Reaktion istim Kindesalter
tatsdchlich keine obligate Begleiter-
scheinung der Krankheit: wie darauf
die Leberfunktionsproben und der
histologische Befund hinweisen, erhalt
man eine positive Reaktion nur in
Fallen — und auch dann nicht unbe-
dingt —,in denen die Leberinvolution
progrediert und ausgepréagter wird.

Die Hepatomegalie, die pathologi-
sche Leberfunktion gehdren unter die
vielseitig untersuchten und vieldis-
kutierten Probleme der Krankheit.
Die mit lIkterus einhergehenden Félle
vermdgen diagnostische Schwierigkei-
ten zu verursachen, bei Virushepati-
tis wird das periphere Blutbild ndm-
lich ebenfalls durch mononukleéres
Ubergewicht charakterisiert [4].Einige
Verfasser beobachteten sogar bis ins
Koma ubergehende Verschlechterun-
gen der Leberfunktion [1, 2, 14, 17];
auch in der péadiatrischen Literatur
sind solche Félle bekannt [9]. Demnach
ist es verstandlich, dall sich mit der
Histologie der die Mononucleosis in-
fectiosa begleitenden Hepatitis eine
Reihe der Verfasser befal3te. Laut der
in der Einleitung zitierten, sich aus-
schlief8lich auf erwachsenes Kranken-
material beziehenden bioptischen An-
gaben steht im Hintergrund der sich
zur Grundkrankheit gesellenden Le-
berfunktionsstérung ein organischer
ProzelRR entziindlichen Typs, welcher
jedoch — von verschwindend gerin-
gen Ausnahmsfdllen abgesehen
gegenuber Virushepatitis morpho-
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logisch mit Sicherheit differenziert
werden kann. Die von Wepler und
Wildhirt [22] als Begleit- oder inter-
kurrente Reaktion genannte Mono-
nukleose-Hepatitis kommt — unter
Berucksichtigung sé&mtlicher Unter-
suchungsverfahren — in 90% der
Falle vor [16].

Im Laufe der Aufarbeitung unseres
Materials ergab sich, daR eine oder
mehrere der Leberfunktionsproben in
etwa 50% der Fé&lle pathologische
Ergebnisse ergaben. Diese Werte ha-
ben sich jedoch parallel mit der Bes-
serung der Grundkrankheit rasch nor-
malisiert: wéhrend die Normalisie-
rung der Serum-Bilirubin-, Trans-
aminase- und Bromsulphophthalein-
Werte innerhalb von 2 Wochen fest-
zustellen war, beanspruchte die Nor-
malisierung der Thymol-Probe 6—12
Wochen. Die VergréRerung von Leber
und Milz hat sich in 14—21 Tagen
zurickentwickelt, in manchen Fal-
len waren die erwéhnten Organe aber
sogar nach mehreren Monaten pal-
pierbar.

Da uns keine sich auf das S&ug-
lings- und Kindesalter beziehenden
bioptischen Angaben zur Verfugung
standen, haben wir unsere Ergebnisse
mit den bei Erwachsenen gewonne-
nen Resultaten verglichen. Abgese-
hen davon, dal wir in den ikterischen
Fallen keine Parenchymschédigung
beobachteten, die bei Erwachsenen,
zwar nicht als charakteristisches
Symptom, manchmal aber vorkommt,
stimmten die histologischen Befunde
mit den Literaturangaben Uberein.

Angesichts der Literaturangaben
und unserer Erfahrungen hielten wir
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die Verordnung einer leberschonenden
Didt bzw. Lebensweise nicht als er-
forderlich; nach 2—4 Wochen durf-
ten die Patienten unter ihre gewdhn-
lichen Lebensverhéltnisse zuriickkeh-
ren. Nach Abklingen der akuten Peri-
ode der Krankheit meldeten sichin un-
serem Material keine posthepatischen
bzw. digestiven Beschwerden; diese
Symptome lassen sich nach Virushepa-
titis—zwar in erster Linie bei Erwach-
senen — nicht selten beobachten.

Aus dem Gesagten folgt, dal wir
die bei Mononucleosis infectiosa regi-
strierbaren Lebersymptome im Ein-
klang mit den Literaturangaben auch
im Kindesalter fur gutartige, mit der
Grundkrankheit heilende Begleiter-
scheinungen betrachten.
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Recensiones

L. S. Geisler, H.-D. Rost: Hyperkapnie.
Pathophysiologie, Klinik und Therapie der
GO~Retention. Georg Thieme Verlag, Stutt-

gart, 1972. VIIlI +159 Seiten, mit 62
Abbildungen und 40 Tabellen. Preis:
DM 39,-

Das Buch enthéalt einleitend die Defi-
nition der Hyperkapnie und eine Tabelle
der Schweregrade mit den Verschiebungen
des arteriellen pH. Lehrreiche Abbildun-
gen tragen zum Verstdndnis der Physio-
logie des C02-Haushaltes bei. Bei der Be-
sprechung der &tiologischen Faktoren wer-
den die verschiedenen Ursachen tabella-
risch geschildert und anhand eigener Kasu-
istik demonstriert. Das respiratory distress
Syndrom der Neugeborenen mit den cha-
rakteristischen Zeichen der Tachypnoe,
Zyanose und paradoxen Thoraxbewegung
wird hier erwdhnt und auf die gemischte
respiratorisch-metabolische Azidose mit
einem Laktatspiegel Uber 4 mMol hinge-
wiesen. Hiernach wird die Pathophysio-
logie der CO,-Retention eingehend behan-
delt.

In dem Abschnitt Uber die Diagnose
der Hyperkapnie wird zur Bestimmung der
CO2 und O2 Druckwerte das hyperami-
sierte Ohrkapillarblut empfohlen, mit der
Ausnahme von jenen Féllen, wo ein Schock
oder die Stérung der Mikrozirkulation vor-
liegt. Ausfuhrlich erlautern die Autoren
die Rolle des C02 bei der zentralen Atem-
regulation, und besonders wertvoll ist die

Besprechung der pharmakologischen Beein-
fluBbarkeit der zentralen C 02-Sensibilitat;
die einzelnen atemdepressiven- und stimu-
lierenden Pharmaka werden auch ange-
fuhrt.

Ein Kapitel befalRt sich mit dem Verhal-
ten der einzelnen Organe und Organsy-
steme, mit deren Leistungsfahigkeit und
mit der Symptomatik der experimentellen
Hyperkapnie. Hier, wie auch im Abschnitt
Uber die Herztatigkeit und den Kreislauf,
werden eigene Untersuchungen und Beob-
achtungen angegeben.

Sehr wertvollsind die Angaben hinsicht-
lich des veranderten Blutbildes und Elek-
trolythaushaltes wéahrend Hyperkapnie,
ferner die sich mit den speziellen klinischen
Hypoventilationssyndromen  befassenden
Abschnitte. Die die Charakteristika des
Pickwick-Syndroms darstellenden Abbil-
dungen und die eigenen Erfahrungen und
Tabellen inbezug auf die priméare alveoléare
Hypoventilation missen besonders hervor-
gehoben werden.

Der Therapie ist ein ausfuhrlicher Teil
gewidmet, ergédnzt mit genauen Angaben
Uber die empfohlenen oder kontraindizier-
ten MaBnahmen.

Das Buch dirfte sowohl fir die theore-
tische als auch die praktische Arbeit des
Klinikers auBerst nutzlich sein.

L. Barta
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R. Frey, W. Hugin, O. Mayrhofer:
Lehrbuch der Anaesthesiologie, Reanimation
und Intensivtherapie. 3., korrigierte und er-
weiterte Auflage. 1072 Seiten mit 409 Ab-
bildungen. Springer Verlag, Berlin —Hei-
delberg—New York 1972. Preis: DM 148,—

Die Anésthesiologie ist als eines der
jungsten Fachgebiete der Medizin in seiner
Bedeutung, Anerkennung und Einordnung
noch lebhaft diskutiert. Uber den Andésthe-
sisten selbst und seine Aufgaben bestehen
zum Teil eigenartige Auffassungen, an
denen die in den verschiedenen Lé&ndern
sehr unterschiedliche historische Entwick-
lung des Faches schuld sein duarfte. Die
Ldésung dieser Probleme ist der Zweck
des vorliegenden Buches.

Das Lehrbuch gliedert sich in sechs
Hauptteile: im ersten werden die Stellung
der Anésthesiologie und die Aufgaben des
Anaésthesisten, ferner die wichtigsten ge-
schichtlichen und chronologischen Daten
der Anésthesie besprochen.

Der zweite Teil enthélt die Grundlagen
der Anéasthesie: Anatomie des Respirations-
traktes, Grundlagen der Atmungs-, Herz-,
Kreislauf- und Nervenphysiologie, Wasser-
und Elektrolythaushalt, Sdure-Basen-Haus-
halt, Pharmakologie der Narkose (Resorp-
tion, Verteilung im Blut und in den Gewe-
ben), Wirkung und Elimination der Narko-
tika. Im speziellen Teil werden die Inhala-
tionsnarkotika, zentralen Analgetika, Neu-
roleptika, injizierbaren Narkotika, Neuro-
leptika, Lokalanésthetika und Muskel-
relaxantien besprochen.

Der dritte Teil wird der Praxis der
Andésthesie gewidmet: Voruntersuchungen,
Pramedikation, Lungenfunktionsdiagno-
stik, intravendse Narkose, Inhalationsnar-
kose, Klinik der Muskelrelaxantien, Lokal-
anésthesie, extradurale Anésthesie, Spinal-
anésthesie, Atmung und Beatmung, Kom -
plikationen und Gefahren der Andasthesie usw.

Der vierte Teil falt die Fragen der
W iederbelebung zusammen: Definition, Be-
deutung und Methoden, Organisation,
Grenzsituation der Anésthesie und Wieder-
belebung.

Recensiones

Im funften Teil wird die Intensivthe-
rapie erdrtert: Definition, Funktion, Be-
deutung, allgemeine Praxis (Infusions-
Inhalations- und Sauerstofftherapie, Tra-
cheotomie, Bronchoskopie, postoperative
Behandlung usw.).

Der Titel des sechsten Teiles ist: An-
asthesist: das Verhaltnis Patient-Anésthe-
sist, Ausbildung, Anésthesist und das
Recht, Fragen der Organisation.

Der Nachtrag befal3t sich mit der Mor-
phin-Narkose, mit biotechnischen MeRver-
fahren, Augenkomplikationen, usw.

An der Zusammenstellung dieses um-
fangreichen Werkes waren 77 Autoren
beteiligt. Das Buch ist nicht nur ein Lehr-
buch fur den angehenden Facharzt fur
Anésthesie, sondern es gehdrt in die Hand
jedes chirurgisch tatigen Arztes, der sich
in diesem Nachschlagwerk uber die Pro-
w«ne der Anasthesie orientieren will.

M. PASZTOK.

P. Kartson: Kurzes Lehrbuch der Bio-
chemie fir Mediziner undNaturwissenschajt-
ler. 8, vollig neubearbeitete Auflage. Georg
Thieme Verlag, Stuttgart 1972. X 11 -f- 405
Seiten mit 82 Abbildungen in 105 Einzel-
darstellungen und 21 Tabellen. Preis:
DM 29,80.

Die achte Auflage eines Werkes dirfte
bereits ein Beweis daflr sein, daB es seinen
Zielsetzungen entspricht. Das vorliegende
Buch bietet wahrhaftig einen vélligen Uber-
blick der Biochemie nicht nur fiir Medizin-
studenten, sondern auch fur den aus-
Ubenden Arzt.

Das erste Kapitel, Organische Chemie
und Biochemie, gibt die Grundlagen und
Grundbegriffe an. Vor der Besprechung
des Proteinstoffwechsels weiden die Amino-
sauren, Peptide, Enzyme und Koenzyme
und die Proteinbiosynthese erdrtert. Die
Abbildungen sind Ubersichtlich und klar;
einen sehr guten Uberblick bietende Tabelle
inbezug auf die Einteilung der Enzyme
(S. 79) sei besonders hervorgehoben. Ein-
gehend werden Fette und Fettstoffwechsel,
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Phosphatiden, Cerebrosiden, Gangliosiden
behandelt. Ein Kapitel ist dem Vitamin D,
der Steroidhormone, deren Inaktivierung
und Biosynthese gewidmet. Weitere Kapi-
tel berichten Uber die Mono- und Poly-
sacchariden. Unter dem Titel Topochemie
und Zelle werden Fragen wie Zellkern und
Chromosomenstruktur, Struktur des endo-
plasmatischen Retikulums, Mitochondri-
um, Hyaloplasma und biologische Mem-
bran erlautert. Anhand der Besprechung
der Hormone findet man eine ausgezeich-
nete Gruppierung dieser (S. 314) und dann
eine Abbildung, welche die beim Menstrua-
tionszyklus sich ereignenden biologischen
Vorgéange darstellt (S. 332). Die im Kapitel
Mineralstoffwechsel angefihrten Angaben
sind bei der klinischen Arbeit wohl unent-
behrlich. Die letzten Kapitel befassen sich
mit Erndhrung und Vitaminen und den
speziellen Funktionen einiger Organe. Die
Abschnitte wie die Biochemie der Muskeln
und des Nervensystems, Entwicklung, Dif-
ferenzierung und maligne Entartung sollen
den Arzt dazu verhelfen, sich Uber die
biochemischen Geschehnisse bei der prakti-
schen Heilarbeit bewuBt zu werden. Ein
Anhang faBt alle Abkirzungen des bio-
chemischen Schrifttums zusammen.

Der logische Aufbau und die entspre-
chenden Proportionen der Kapitel gestal-
ten die Arbeit zu einem Vergnugen fur den
Leser. Das Buch soll jeden mit der Ent-
wicklung der Medizin Schritt haltenden
Arzt warm empfohlen weiden.

L. Barta

G. Bohme: Untersuchungsmethoden der
Stimme und Sprache. Johann Ambrosius
Barth, Leipzig 1972. 203 Seiten mit 53
Abbildungen. Preis: M 27,50.

Die Erkennung der Bedeutung der Sto-
rungen der Stimme und Sprache brachte
es mit sich, daBR in einer zunehmenden
Anzahl von Instituten spezielle Fachleute
zur Versorgung dieser Patienten angestellt
werden. Die Arbeit bietet vor allem dem
Phoniater eine unentbehrliche Hilfe, ge-

wisse Abschnitte sprechen aber auch den
Logopéden, den Pé&diater und den Kinder-
psychiater an.

In der Monographie werden die ver-
schiedenen Untersuchungsmethoden im
Rahmen eines leicht verstédndlichen Sy-
stems zusammengefallt. Besonders erwéh-
nenswert sind die klaren, anschaulichen
Tabellen Uber die Entwicklung des Kindes,
die Sprachentwicklung, die pra-, peri- und
postnatalen Schadigungsmadglichkeiten. Die
Kenntnis dieser Angaben ist allen sich mit
Kindern beschéaftigenden Fachleuten un-
entbehrlich. In der Folge findet sich die
Beschreibung der Motorik- und der Fein-
motorikuntersuchung, der Untersuchung
der akustischen Agnosie sowie der Diffe-
rentialdiagnostik des Stotterns und Pol-
terns; das letzterwdhnte Kapitel wird
ebenfalls durch anschauliche Tabellen be-
reichert.

Den speziellen phoniatrischen Unter-
suchungsmethoden, — die wichtigsten
Instrumente, ihr Gebrauch und die Bewer-
tung der Ergebnisse inbegriffen —ist ein
separates, zahlreiche Photographien und
Abbildungen enthaltendes Kapitel gewid-
met. Am Ende der Arbeit findet sich ein
ausfuhrliches Literaturverzeichnis. Das
Buch darf auf das Interesse vieler Fach-
leute rechnen.

G. Palotas

Zeidler, U., Kottke, S., Hundesha-
oen, H.: Hirnszintigraphie. Springer Ver-
lag, Berlin—Heidelberg- New York 1972.
240 Seiten mit 136 Abbildungen. Preis:
DM 148,—

Die Monographie bietet einen ausge-
zeichneten Uberblick der gegenwdrtigen
klinischen Modoglichkeiten der Hirnszinti-
graphie. Die Anwendung neuer und stets
geeigneterer radioaktiven Isotopen sowie
die befriedigende Untersuchungstechnik
trugen zur Popularisierung der Methode
bei. Hinsichtlich Wert und Nutzen der
Szintigraphie steht heute bereits eine lange
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Reihe der beweiskraftigen klinischen Er-
fahrungen zur Verfugung. Die Hirnszinti-
graphie als neues diagnostisches Verfahren
ist nicht nur auf dem Gebiet der Neuro-
logie und Neurochirurgie, sondern auch
im Bereich der internistischen Medizin,
der Padiatrie, der Ophthalmologie und der
Otologie unentbehrlich geworden.

Die Grundlage der Arbeit bildet das
nahezu 5000 Fé&lle umfassende Kranken-
gut der Autoren, es werden aber auch die
Arbeiten anderer Verfasser haufig zitiert.

Da die Monographie in erster Linie
den Kliniker anspricht, ist es verstandlich,
dafl? der sich mit der Untersuchungsmetho-
dik und den verschiedenen Radioisotopen
befassende Teil kirzer und der die Klini-
schen Beziehungen erlauternde Abschnitt
langer ist. Das umfangreichste Kapitel ist
der Diagnostizierung der hinsichtlich Loka-
lisation und Histologie verschiedenen Ge-
hirntumoren mittels Radioisotopen gewid-
met. Die szintigraphischen Untersuchungs-
methoden der zerebralen vaskuldren, mit
Blutung einhergehenden und entzundli-
chen Krankheitsbilder finden ebenfalls
eine ausfihrliche Besprechung.

Mit der Hirnszintigraphie des Kindes-
alters befallt sich ein separates Kapitel.
Wir Padiater wissen es besonders zu
schéatzen, dall die Hirnszintigraphie nebst
Einhaltung der erforderlichen SchutzmalR-
nahmen auch bei Kindern schmerzlos und
notigenfalls sogar ambulant durchgefiuhrt
werden kann. Als besonders wertvoll darf
die gemeinsame Bewertung der drei Unter-
suchungen — EEG, SEG (Sonoenzephalo-
graphie) und Hirnszintigraphie — betrach-
tet werden, da man auf diese Weise eine
diagnostische Sicherheit gewinnt, wodurch
sich sogar die préoperative Durchfihrung
von Kontrastmethoden (PEG, Karotis-
Angiographie) erubrigt.

Der leicht verstandliche Stil, die vielen
anschaulichen Abbildungen sowie die mu-
sterhafte Ausstattung steigern den Wert
der Arbeit. Die Monographie darf nicht
nur den sich mit Hirnszintigraphie beschéaf-
tigenden Fachérzten sondern auch sédmt-
lichen Klinikern aufrichtig empfohlen wer-

den, die inbezug auf einzelne Details der
Himszintigraphie eine rasche und zuver-
laRliche Information gewinnen wollen.

J. Szénasy

P. WxIiENiIG: Morbus Hirschsprung. Neuere
Probleme der Diagnose. Inkontinenzbehand-
lung im Kindesalter. Springer Verlag, Wien,

New York 1972, Ill -(- 123 Seiten. Preis:
DM 63,—
Die Osterreichische Gesellschaft fur

Kinderchirurgie veranstaltete ihr Erstes
Kinderchirurgisches Symposium am 20.
und 21. 1. 1971 zu Obergurgl. Die beiden
Hauptthemen des Symposions waren die
neuesten diagnostischen Probleme der
Hirschsprungschen Krankheit, mit der
sich 9 Vortrage befaliten und die Behand-
lung der Inkontinenz im Kindesalter, die
im Rahmen von 6 Vortradgen erlautert
wurde.

In der Einleitung des ersten Teiles wird
betont, daR die Hirschsprungsche Krank-
heit allgemein als ein wohl definiertes und
typisches Krankheitsbild gilt, bei der die
Diagnose klinisch und réntgenologisch ge-
stellt und durch eine die volle Dicke der
Rektalwand erfassenden Probeexzision aus
dem Rektum bestétigt wird. Die sich trotz-
dem ziemlich h&dufig ergebenden diagnosti-
schen Schwierigkeiten und die Verfeine-
rung der histologischen Untersuchungs-
methoden boten den Grund dazu, die dia-
gnostischen Fragen neu zu diskutieren.

In der Folge werden die réntgenologi-
schen Schwierigkeiten der Diagnostik im
Neugeborenen- und Sauglingsalter bzw. in
Fallen mit einem langen engen Darmab-
schnitt, bei klinisch fur Hirschsprungsche
Krankheit gehaltenen, réontgenologisch je-
doch nicht nachweisbaren Formen oder im
Falle ultrakurzer enger Darmabschnitte
hervorgehoben. In jedem Verdachtsfall soll
eine Abdomenubersichtsaufnahme im Hén-
gen vorgenommen werden, auf der die
erweiterten Darmschlingen und die dem
engen Darmabschnitt entsprechende Luft-
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leere im kleinen Becken als wichtige dia-
gnostische Zeichen in Erscheinung treten.
Die Durchfihrung eines Dickdarm-Kon-
trasteinlaufes hat nur von der 2—3. Lebens-
woche an einen Sinn. Auch die funktio-
nellen Untersuchungen — die Druckmes-
sung — konnen zur Diagnose verhelfen,
dieses zuverléaRliche Verfahren beansprucht
aber eine gewisse Gewandtheit und eine
entsprechende Ausristung.

Die zur histologischen Diagnose erfor-
derliche Rektumbiopsie sté3t im Neuge-
borenenalter ebenfalls auf Schwierigkeiten,
aulRerdem ist sie eine einmalige Methode,
die nicht wiederholt werden soll und eignet
sich somit nicht zu Reihenuntersuchungen,
sondern nur zur Bestdtigung eines ernsten
Verdachts. Demgegenuber verfugen die
histochemischen Untersuchungen — Be-
stimmung der Azetylcholinesterase-Aktivi-
tat des mittels Saugbiopsie gewonnenen
Darmgewebes — Uuber verschiedene Vor-
teile : sie kdnnen auch bei Neugeborenen,
notigenfalls auch wiederholt, vorgenom-
men werden, ihre Beurteilung ist einfacher.
Das Verfahren eignet sich ferner auch zum
Nachweis des ultrakurzen ganglionfieien
Abschnitts und besitzt einen differential-
diagnostischen Wert. AbschlieBRend wer-
den therapeutische Methoden bzw. die
gebrauchlichen Anastomosen beschrieben.

Im zweiten Teil finden die auf dem
Gebiet der Inkontinenzbehandlung erziel-
ten Ergebnisse eine Besprechung. Durch
die Zunahme der operierten Myelomeningo-
zelen und Analatresien erhdht sich die
Bedeutung des Problems. Da die Konti-
nenz eine aus verschiedenen Faktoren auf-
gebaute Fahigkeit ist, kann die Inkonti-
nenz mit einer einzigen MalRnahme nicht
korrigiert werden. Um einen Erfolg errei-
chen zu kénnen, muf ein jeder Faktor und
der dazugehdrende Mechanismus separat
geldst werden. Das Ergebnis der myokine-
tischen Sphinkterplastik hdngt nebst zahl-
reichen Faktoren auch von der Intelligenz
des Patienten ab. In gewissen Féllen ver-
spricht auch die Gracilis-Plastik bzw. ihre
Modifikation gute Ergebnisse, da der trans-
plantierte M. gracilis im Kindesalter die

Rolle der Sphinktermuskulatur zu Uuber-
nehmen vermag, was selbstverstandlich
nur eine relative Kontinenz bedeutet, weil
die Voraussetzungen fur die véllige Konti-
nenz meist fehlen.

Im Zusammenhang mit der Inkonti-
nenz der mit Myelomeningozele operierten
Patienten stellte die Sitzung fest, daR, eine
totale Kontinenz nur in wenigen Fallen
erreicht werden kann, es aber zahlreiche
Methoden gibt, die das Leben des Kindes
befriedigender gestalten; auf diesem Gebiet
sind aber noch eine Reihe von Aufgaben
zu losen.

Das zweitdtige Symposion hat in zwei
wichtigen Fragen der Kinderchirurgie die
gegenwartigen diagnostischen und thera-
peutischen Mdglichkeiten geklart.

K. Schmidt

H. Bartels, K. Riegel, J. Wenner, H.
Wulf; Perinatale Atmung. Springer Verlag,
Berlin—Heidelberg—New York 1972. 101
Seiten mit 50 Abbildungen, Preis: DM 22, —

Die Zielsetzung der Arbeit ist der auf
modernen Konzeptionen beruhende Uber-
blick der dramatischen Anderung des
Lebens: der Umstellung der Atmung aus
dem intrauterinen Leben in das extraute-
rine Leben. Die Verfasser erreichten ihr
Ziel, indem sie das Material in gedrunge-
nem Stil erlauterten, der Text aber trotz-
dem leicht verstéandlich und uberblickbar
ist. Selbstverstéandlich wird nur auf die
Besprechung der Atmungsphysiologie der
im Titel erwéhnten Periode eingegangen,
die Arbeit enthé&lt aber soz. alles, was in
diesem Themenkreis wichtig ist — Kklas-
sisch gewordene Nomogramme, demonstra-
tive Abbildungen und die Ergebnisse ori-
ginaler Untersuchungen darstellendeTabel-
len — und kann somit féormlich als ein
zeitgemafRes Quellenwerk betrachtet wer-

den. Fur diejenige, die sich fur weitere
Einzelheiten interessieren, steht das aus-
fuhrliche Literaturverzeichnis zur Verfi-
gung-
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Der erste, sich auf 21 Seiten er-
streckende Abschnittenthélt die wichtigeren
Angaben der Physiologie der Atmungsfunk-
tion mit nur kurzen Hinweisen auf die
fotalen und perinatalen Verhaltnisse. Im
néchsten Abschnitt sind die sich wahrend
der Schwangerschaft abspielenden Ande-
rungen der mitterlichen Atmungsfunktion
sowie die spezialen Prozesse des plazenta-
ren Gasaustausches beschrieben. Hiernach
folgen die sich auf die Atmungsfunktion
des Fotus beziehenden Angaben, sowie die
Erlauterung der riesigen Atmungsfunk-
tionsverdnderungen, welche sich nach der
ersten Einatmung des Neugeborenen ab-
spielen. Besonders wertvoll ist die Darle-
gung der in dieser Periode noch wenig
bekannten, neuestens aber berihmt gewor-
denen GesetzmaRigkeiten der Sauerstoff-
Transportfunktion des Blutes. Den perina-
talen Charakteristika der Atmungsregula-
tion und des Saure-Basen-Gleichgewichts
ist ein separates Kapitel gewidmet.

Im né&chstfolgenden Kapitel sind die
vom Standpunkt der klinischen Praxis aus
wichtigen Fragen der Sauerstoff- und
Alkalitherapie sowie der Behandlung der
Atelektasie und der Atemdepression zusam-
mengefalt.

Das Werk dirfte in erster Linie den
sich  mit Neonatologie beschéftigenden
Gynékologen wund Padiatern empfohlen
werden, es kann aber auch auf das Inter-
esse samtlicher Fachleute rechnen, die im
Laufe ihrer Arbeit mit der Atmungsfunk-
tion verbundene Fragen zu lésen haben.

D. Boda

M. Heinz, S. Hoyme: Gyndkologie des
Kindes- und Jugendalters. Georg Thieme
Verlag, Leipzig 1972. 264 Seiten mit 47 Ab-
bildungen und 18 Tabellen. Preis: M 45.—

Die Verfasser des Buches sind der Lei-
ter und der Facharzt der kindergynékolo-
gischen Abteilung des 1968 gegrundeten
Berliner Krankenhauses Oskar Ziethen.
Das Ziel der Arbeit ist die Aufmerksamkeit
der Gynékologen und der sich mit Kin-

dern befassenden Arzte auf die Notwendig-
keit der je fruheren Diagnostizierung der
gynakologischen Anomalien und Krank-
heiten zu lenken. Es wird betont, daR die
Kindergynéakologie nur einen Teil der
sdmtliche Altersgruppen umfassenden Gy-
néakologie bildet und keineswegs als ein
selbstdndiges Fach zu betrachten ist, die
aber wegen der eigenartigen anatomischen,
topographischen und funktionellen Ver-
héaltnisse dieses Alters und der sich daraus
ergebenden therapeutischen Konsequen-
zen im Rahmen der allgemeinen Gynéko-
logie eine besondere Stellung einnimmt.
Im allgemeinen Teil der Arbeit werden
nebst der Anatomie und Physiologie der
weiblichen Genitalien die dem Kindesalter
entsprechenden Untersuchungsverfahren

und Methoden sowie die organisatorischen,
instrumentellen und Personalfragen des
zu diesem Zweck aufgebauten Zentrums,
die erforderlichen Laboratorien inbegrif-
fen, erdrtert. Hierzu gesellt sich die Be-
sprechung der sich auf die Zusammenar-
beit mit den verschiedenen Fachzweigen

— Padiatrie, Chirurgie, Urologie, Anéas-
thesiologie, Ro&ntgenologie, Psychiatrie
usw. — beziehenden Probleme.

Der zweite Teil des Buches gliedert
sich in Kapitel, die sich mit folgenden
Fragen befassen: Entwicklungsanomalien
der weiblichen Genitalien, Infektionen und
Entzindungen, Tumoren und Verletzun-
gen, urologische, gerichtsmedizinische, me-
dizinische, hygienische Probleme sowie
Schwangerschaft und Entbindung der
Jugendlichen.

Die mit der Fursorge und der Prophy-
laxe verbundenen Fragen finden eine
ausfuhrliche Besprechung. Das Werk hat
jedem Arzt etwas wichtiges zu sagen, ob
er als Gyndakologe oder Padiater kinder-
gynéakologische Probleme zu lésen hat.

Das Literaturverzeichnis ist ausfuhr-
lich und zeitgem&R. Die im Anhang be-
findlichen handlichen, die Differential-
diagnostik der wichtigsten kindergyné-
kologischen Symptome veranschaulichen-
den Tabellen ergédnzen die Arbeit.

K. Varga
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R. Gabeke: Diagnostische vnd therapeu-
tische Techniken in der Padiatrie. Springer-
Verlag, Berlin—Heidelberg—New York
1972. X1 + 184 Seiten mit 250 Abbildun-
gen in 368 Einzeldarstellungen.

Diese Arbeit, die aus einer Serie von
Bildern mit verbindendem Text und Er-
klarungen besteht, enthalt alle Techniken
und MaRBnahmen, die der Kinderarzt und
die Kinderschwester in der téglichen
Praxis brauchen. Die dargestellten Techni-
ken, die wohl oft selbstverstandlich er-
scheinen, bieten jedoch in dieser systema-
tischen Zusammenstellung die Médglich-
keit fur die Wahl der entsprechendsten
Methode. Der Student wird mit solchen
Arbeitsgdngen vertraut, die er bei seiner
Ausbildung meist nur als Ausdruck ken-
nen gelernt hat.

Bei der Einteilung der Themen wurde
das tagliche Leben vor Augen gehalten.
In dem Kapitel Wiegen und Messen wer-
den diese Vorgange, von der L&ngen- und
Gewichtsmessung bis zur Shellong-Probe,
angegeben, wobei die so wichtigen Ent-
wicklungstabellen und Diagramme nicht
fehlen. Im Kapitel Tasten und Bewegen
findet man in der alltdglichen Praxis un-
entbehrliche MaBnahmen, — ebenso wie
in den zwanzig Kapiteln, die die tech-
nischen Anleitungen fir samtliche diagno-
stische und therapeutische Verrichtungen
erlautern.

Mit Hilfe des vorzuglichen Bildmate-
rials werden die einzelnen Vorgdnge so
plastisch demonstriert, dall sie aus den
Zeichnungen sozusagen erlernbar sind.

Das Buch wird Padiatern, Kinder-
schwestern und Medizinstudenten eine
sehr wertvolle Hilfe leisten.

K. Schmidt

B. Leiber, G. Obbrich, unter Mitarbeit
von G. Scheibe: Die klinischen Syndrome.
5., erweiterte und Uberarbeitete Auflage,
in zwei Banden. Urban und Schwarzenberg,
Minchen—Berlin—Wien 1972/73. Preis: DM
180,— Erster Band: Syndrome. XXXII
-\- 975 Seiten mit 922 Abbildungen. Zwei-

ter Band: Symptomenregistcr VI -j- 699
Seiten.

Das bekannte Syndrombuch hat
seine 5. Auflage erlebt und je mehr der
Umfang des Werkes wéachst, desto aus-
gezeichneter wird es. Die schon friher
begonnenen tabellarischen Ubersichten
sind jetzt zu einem zuverldssigen Flhrer
im Dschungel der Zahlen, Angaben und
Namen herangewachsen. Um nur einige
zu erwéhnen, auf Ss. 231 —233 findet man
unter dem Begriff Dysgonosomale Syn-
drome eine logische Aufzdhlung aller be-
kannten Anomalien der Geschlechtschro-
mosomen von XO bis XXXXXXYY;
auf Ss. 658 —659 eine differentialdiagno-
stische Ubersicht der okulozerebralen Syn-
drome; auf Ss. 875—878 eine imposante
Zusammenstellung der Symptome und
des Erbganges von 75 (!) mit Schwerhorig-
keit einhergehenden Krankheiten usw.,
usw., um von den ausgezeichneten tabel-
larischen Zusammenstellungen der kon-
genitalen Poikilodermie, der mit Hyper-
bilirubindmie einhergehenden Zustédnde
oder der unaufzédhlbaren Kierferbogen-
syndrome mit oder ohne Bulbusbeteiligung
und der myopathischen Syndrome gar
nicht zu sprechen. Man findet im Buche
auch die meisten in den letzten Jahren
beschriebenen Krankheitsbilder, so das
Mengel—-Konigsmark—M cKusicksche Syn-
drom, die Escher—Hirtsche Taubheit, die
Goeminnesche Torticollis und viele andere.
Fast jedes Syndrom ist mit sehr charak-
teristischen Photographien, die aus der
ganzen Welt gesammelt wurden, und mit
didaktischen Skizzen illustriert. Die ein-
zige Bemerkung des Rezensenten ist, dalR
die Holzelsehe Alaktasie, die Durandsche
primére Lactoseintoleranz und die sekun-
dére Form der letzteren irgendwie ver-
wechselt wurden.

Passend zu dem Werk und gleichzeitig
etwas erschreckend ist das Register des
Buches, das den ganzen zweiten Band ein-
nimmt: es ist computerisiert und enthalt
etwa 55,000 Symptom-Syndromverknilp-
fungen. Mit einem Wort, das Werk ist
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zu einem wahrlich unentbehrlichen Hand-
buch der Differentialdiagnostik ange-
wachsen und es ist kaum vorstellbar, daR
einer sich wagt, einen nicht alltdgigen
Fall zu diagnostizieren ohne dieses Buch
konsultiert zu haben.

P. V. VEGHELYI

K. H. Lohfeld: Mein Kind ist bewegungs-
behindert. Psychologisch-padagogischer
Ratgeber fiur Eltern und Betreuer spa-
stischer Kinder. Verlag Volk und Gesund-
heit, Berlin 1972. Preis: M 5.90

Die Arbeit wurde von dem Leiter der
Psychologischen Abteilung der Erfurter
Kinderklinik mit dem Ziel verfallt, den
sich mit cerebralparetisch behinderten
Kindern befassenden Personen, vor allem
Eltern, Padagogen und Betreuer einen
Ratgeber zu uUberreichen.

Der Autor befallt sich mit der Eltern-
Kind Beziehung, der Familiensituation
und dem Verhéltnis des behinderten Kin-
des zu den gesunden Geschwistern, den
Dingen und Menschen der Umwelt und
zu sich selbst. Eingehend wird die geistige
Entwicklung, das Gefuhls- und Waillens-
leben der CP-Kinder besprochen. Im Rah-
men der Erziehung und Bildung der spa-
stischen Kinder wird auch auf padago-
gische Sonderfragen wie sexuelle Erzie-
hung, Belohnung und Strafe, Rolle des
Humors hingewiesen. AnschlieBRend wer-
den die Probleme der Lernens, Kinder-
gartens, der Schule und eines Berufes und
schlieBlich die Verbindung zwischen Fa-
milie, Heim und Krankenhaus behandelt.

G. Vahga

E. Ockel: Die Belastbarkeit des Kindes
im padagogischen Prozel. Verlag Volk und
Gesundheit, Berlin 1972. 128 Seiten mit
35 Abbildungen und 6 Tabellen. Preis:
M 9.70

Die Autorin faBt ihre an der Berliner
Zentralstelle fur Hygiene des Kindes-
und Jugendalters im Rahmen des Themas
»Gesundheitsschutz im Kindes- und Ju-

Recensiones

gendalter« ermittelten Forschungsergeb-
nisse zusammen. Das Ziel war, die Wirkung
der so viel diskutierten Beanspruchung
und Uberforderung der Schulkinder mit
Hilfe mdglichst objektiver Verfahren fest-
zustellen.

Als Methode diente die Messung der
die Belastung des Organismus anzeigen-
den physiologischen Reaktionen: Puls-
frequenz und Blutdruckschwankungen in

Tages-, Wochen- und Monatsverteilung
bei Schilern verschiedenen Alters und
Schultyps.

Die Resultate wurden mit den Anga-
ben des Schrifttums verglichen, und es
wurde festgestellt, dal die Anpassungs-
fahigkeit der Schiler an den Unterricht
besonders vom biologischen Tagesrhyth-
mus, von der Art der Unterrichtsstunde,
deren Dauer, ferner vom Wechsel der
Tatigkeitsarten im Unterricht und vom
Zeitpunkt des Unterrichtsbeginns ab-
héangig ist.

Im zweiten Teil der Arbeit werden
jene Untersuchungen besprochen, die an-
hand Messungen in der Schulumgebung
und der Wiederholung unter Laborbe-
dingungen durchgefuhrt wurden. Diese
erfolgten bei 200 Schilern der 3. Klasse:
die Kinder erhielten eine mathematische
Aufgabe, bei deren L6sung Herzfunktion,
Pulsfrequenz, Blutdruck und Atemfunk-
tion registriert wurden.

Interessant ist der Vergleich der Er-
gebnisse der Schiler mit guter Leistungs-
fahigkeit und jener der Leistungsschwa-
chen; die ersteren paBten sich schnell an,
und die sich nach 25—30 Minuten mel-
dende Ermudung bewirkte Kkeine Lei-
stungsverminderung, sondern einen An-
stieg des Tatigkeitsaufwandes des Orga-
nismus. Bei den schwacheren, sich schwerer
anpassenden Schillern waren nach diesem
Zeitpunkt keine Reserven vorhanden.

Auler einigen Bedenken hinsichtlich
der Laborsituation oder des Verhaltnisses
von guten und schwachen Schilern, ent-
halt die Arbeit viele nutzliche praktische
Folgerungen.

P. Popper
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ACTA PAEDIATRICA
TOM XIV-BbIM. 2

PE3IOME

N3YUYEHWE U3MEHEHW KPVBbIX 33 B MEPVNOJA K HACTYMJIEHNIO MEPBbIX
MECAYHbIX

n. 3PNEN, N. TOMKA, M. YAKWN »n M. HAb

Y 88 300poBbIX AgeBoyek B Bo3pacTe oT 10 fo 14 neT 6bIavM npoBefeHbl I3[ -uccnefoBaHms
B Mepunof 4o 1 Nocse NepBoro HacTYMN/IeHUA MeCAYHbIX, a TaKXe B [ABYX rpynnax HeBposo-
rMyeckn 3[0POBbLIX [eBOYEK MofobHoro Bospacta. B obemx rpynnax 6bu10 no 25 AeBOYEK,
cTpajanlumnx MeTponaTueld WAM MEPUOLUNYECKON ameHOppeeit MOAPOCTKOB. JaHHble KPUBbIX
33l 6bINM conocTasfieHbl C TMHEKO/IOTMYECKUMU [laHHbIMWU W pe3ynbTaTbl ObIIN CTATUCTUYEC-
KW OLleHEHbI.

B 70% cny4yaeB [0 HacTyn/eHUA MNepBbIX MECAYHbLIX Ha KpuBbIX B3I 6bIIN BbISABAEHbI
n3MeHeHUA. locne HacTyMNIeHUA MepBbIX MeCAYHbIX 3TO COOTHOLLEHUe noka3sano 50%-oe ynyuy-
LweHne. Bonblue BCEro HOPManbHbIX KPUBbLIX 6bI/I0 NONYYEHO BO BPeMSA MeHCTpyauuu.

OCc06eHHO MHOMO MapoKCcM3ManbHbIX IBNeHWI Habnganncb y 60/bHbIX, CTpajaloLmx MeT-
ponatueli. 3TOT (hakT obpaljaeT BHMMaHWe Ha TO, YTO OCHOBbIBAKOLLEECH HA FOPMOHaNbHbIX
paccTpolicTBax 06Liee napoKcu3manbHoe NpeapacnofnioxeHne nosbillaeTcsa. B cnyyasax meTpo-
natum MoApocTKOB KpuBble O3l oKasanucb 6/IM3KUMU K KPUBbLIM, MOSyYeHHbIM B (h)U3M0/10-
rMYyecKOM COCTOSHUU BO BPEMSA OBYNALMMW, OAHAKO, pasHMLUa He 6blnia CTaTUCTUYECKN JOCTOBEp-
HOW. Y p[eBOYeK C Mepuofuyeckoi ameHoppeeli KpuBble O3 6blM BO BPEMS MeCAYHbIX
HOpMa/nbHbIMK, OAHAKO BO BPeEMS OBY/SALUMM OHM BCerfja OKasaiucCb MaTosorMyeckumu. 3Ta
pasHuua 6blna CTaTUCTUYECKU [OCTOBEPHONA.

N3YHYHEHUWE XWMPOBOIro OBMEHA TP CAXAPHOM JOWABETE [OETCKOIO
BO3PACTA
N.BAPTA, N. CAMOLWL®ANBBU, n M. B. TUXW

Mo JaHHbLIM UcCMefoBaHWUE aBTOPOB, NPU AMa6eTUUECKOM pacCTPOiicTBe 06MeHa BeLLecTB
BCerga o6HapyXuBaeTcs MOBbIleHVWe Bcex (pakuyuii 1MNouaoB KpoBU. Bblfio ycTaHOB/IEHO
TaKXe, UTO Be/MYMHbI GeTa-NMNONPOTEMHOB TaKXe [AOCTOBEPHO Bbille, YeM Yy [AeTeil ¢ HoOp-
MasbHbIM 06MeHOM BeLecTB. [pW NaToNOrMYeCKOM MOBbLILLEHWN COAEPXXaHWUSA XUPHbIX KUCNOT
B KPOBU MOBbILUEHNE 3CCEHLMANbHBIX XWUPHbIX KUC/OT MeHbLle MOBbILIEHUSI YPOBHS HaChl-
LEHHbIX XXWPHbIX KUCNOT. 3TO OTHOCUTE/IbHOE MOHUXeHWe HauGonee BbIPAXEHO B (hpak-
Lnn CBOGOAHBIX XUPHbIX KUCMOT.

BIMAHMNE HAPKO3A N XWPYPITMYECKMX BMELWUATE/ILCTB HA OBMEH

BEWECTB HOBOPOXAEHHbLIX: W3MEHEHWA BEAWYUMH CAXAPA KPOBWU,

CBOBOAHbIX XXWUPHbIX KNC/IOT, CBOBOAHbIX AMWHOKWCNOT U MOJIOYHON
KNCNOTbl Y HOBOPOXAEHHbBIX COBAK

A. MUHTEP n W. LWE®EP
,£l,n;| YACHEHNA BONpoca O BANAHUK HapKo3a W XUpyprmyeckoro smewlatesnibCcTea, MNpPoBO-

AVMOTrO B LeNsiX MpeojosieHUss aHoMasvii pasBuTUSE Ha OGMeH BeLLecTB HOBOPOXAEHHbIX,
aBTOpbl NPOBOAWMN OMbITbl Ha 37 HOBOPOXAEHHbIX (TPEXAHEBHbIX) cobakax. Y 4acTu XU-



BOTHbLIX OHW MPOBOAWUAN 60-MUHYTHbIA HapKo3, a y APYroi rpynnbl Hapko3 U 60-MUHYTHYIO
CTaHAapTHYl onepauuio. o 1 nocne NpoBejeHWs BMeLIaTeNbCTBA ONPeAesUINCL BeIMYUHbI
caxapa KpOoBM, CBOGOAHbIX XXUPHbIX KUCNOT NAa3Mbl, KO3IMPULMEHTbI aMUHOKUCIOTbI Naa3Mbl 1
ypoOBeHb  anb(a-amMMHOa30Ta U  MOMIOYHOM KMCNOTbI B KpoBu. COrnacHo pesynbTaTtam:

Hapko3 6bl1 B 3HauMTe/IbHOW Mepe OTBECTBEHHbIM 3a M3MeHeHUs 06MeHa BELLECTB, BbI3-
BaHHbIe XMPYPruyecKnM BMeLlaTeNbcTBOM. Onepauusi o6ycnaBnuBana fanbHelillee yBenuue-
HMe MOBbILWEHWS YPOBHSI caxapa KpPOBU, BbI3BAHHOTO HAapKo30oM. B o6eux rpynnax Ha6nwoga-
JI0Cb BbIPAXEHHOE, HO He [JOCTOBEPHOE MOHVMKEHUE YPOBHSI CBOGOAHbLIX XWPHbIX KUCOT.
MoBbILLIEHWE YPOBHS MOMIOYHOW KMCNOThI 6b1710 60/1ee BbIPaXXEHHbIM B rpynmne XUBOTHbIX, Y KOTO-
pbIX NPOBOAUNMCL HAPKO3 1 ONepaL s, YeM y XXMBOTHbIX, MONYUYMUBLUMX TO/IbKO HapKo3. B 06enx
rpynnax noBbillueHWe YPOBHS anb(a-aMUH0a30Ta 6bl0 CONPSXKEHO C U3MEHEHVEeM YPOBHS CBO-
604HbIX aMUHOKUCIOT. MexaHU3M M3MeHeHWii 06MeHa BeLLecTB, BbI3BaHHbIX HAPKO30M UK Hap-
KO30M U onepavlueii, He COBCEM siCeH. B 3TUX M3MeHEeHUsX, No Bceli BEPOATHOCTU, UrpaloT pPosb
pasnnyHble FOPMOHA/bHbIE W3MEHEHUS.

MO3AVMYHAA AHEBMJiOMANA Y AOWABETUYECKOIro PEBEHKA W EIO
MATEPW

N. BAPTA, A. PETEN-MEPEW, u M. PY3NUYKA

ABTOpbI coobwaT 0 AnabeTnyeckoMm pebeHKe M ero mMaTepu. B cBA3M c uccrnegoBaHuem
KapnoTUKOB 6bl/I0 0OTMEYEHO, YTO Y HUX MO0 CPaBHEHUIO C KOHTPOISAMM, YMCO TUMO- U TUNEPAUn-
NOUAHBLIX KNETOK 3HAUYMTEeNbHO MOBbIWeEHO. Mo3anyHass aHeBnIouAuMs 6blna BbIsIB/IEHA Kak
B KyNbTypax MMM§oumnToB, TaK UB KynbTypax unbpobnactos. HefoctaTok XpomMocom Habnoja-
nocb no 6onbLueld yacTy B rpynne F, a n3nuwek xpomocom — B rpynne C. Hapsagy ¢ BblleyKa-
3aHHOI MO3aM4yHOW aHeBNAOMAME/ aBTOPbl OTMETUAN elle U fpYyroe OTK/IOHEHWe: KapuoTunbl
46, XV, C+ F nnn 46XX,C + F, B KOTOPbIX NPeAnofoXNTEe/IbHO MMeeT MeCTO TpaHcnoKaumsa
xpomocom F.

AATCE3NA TPOMBOLUMTOB Y UMAHOTUYECKWUX AOETEW C BPOXAEHHbIM
MOPOKOM CEPALUA

B. rongwMmaT n 3. KYH

Y UMaHOTUYeCKMX feTeli C BPOXAEHHbLIM MOPOKOM CepALa aBTOPbl HALUAW MOBbIWEHUE
aaresum TpoM6oLMTOB. Mexay aare3veid TPOMGOLMUTOB U CTEMEHbIO TUMNOKCEMUM U TUMOT 06y NNUK
6blna BbIsiBIEHA CTaTUCTUYECKU [OCTOBEpPHAas CBA3b. Y OTAefbHbIX LMAHOTUYeCKUX feTeil Hab6-
Nofanock MOBbIEHWE YPOBHS  MOJIOYHOM KWCNOTbl B KPOBW. [lapanfiefiHO MOBbILIEHUIO
YPOBHSA MOJIOYHO KUCNOTbI BO3POC/Ia TaKXe aaresns TPoOM60LMTOB, OAHAKO 3Ta KOppensauus
He 6blna [OCTOBEPHOIA.

FTMNOTNUKEMNA Y LNAHOTUYECKUX [AETEM C BPOX/JEHHbIM MOPOKOM
CEPALA

. TA4Y, 3. KYH n K. BEPEH/[

Y 44 unaHOTUYECKUX TPYAHbIX OeTe U AeTell cTapliMX BO3PaCTHbIX FPYMNMn C BPOXAEH-
HbIM MOPOKOM cepfua aBTopamu 6Obl/iM M3MepPeHbl BefIMYMHbI COAepXaHua caxapa B KpPOBU
npu ronojaHun. Bo Bcex BO3pacTHbIX rpynnax (0T l-HefenbHOro Ao 16-neTHero Bo3pacTa)
BE/IMUYUHBI COLEPXaHMWS caxapa B KPOBM Oblin 60/1ee HU3KMMMU, YeM Y 340POBbIX eTeil. B 6 cny-
yasax BefIMUYMHbI oKasanucb B npegenax ot 20 o 40 Mr%, HO OHM He MPUYUHANU CUMMTOMOB.
ABTOpbI MonaratwT, YTO NPUYMHOA TUMNOFIMKEMUN SIBASIETCS XPOHMYECKash TMMNOKCUS, TaK Kak
caMble HU3KWE BEMYMHBLI COAEpPXaHWs caxapa B KPOBWM COMPOBOXAa/NCb C HU3KOW caTypa-
LMeil KUCMopoaoM. Y LUMaHOTUYECKMX [AeTeil CKOpPOCTb WCYE3HOBEHUS T[J/IHOKO3bl Ha Kr Beca



Tena 6blna Hopmaanoﬁ. Mpwn ronojaHum BeNUYUHbI WHCY/IMHA W TOPMOHa poCcTa TaKxXe 6bl-
N HopMasibHbIMW. T1ocne BBeAEeHWA THOKO3bl MOBbILLEHMWE COAepXXaHUsa caxapa B KpoBuU 6bl-
Nno 'y umaHoTu4deCckKux ,que|7| MEHbLLUUM, YeEM Yy HOpPMalbHbIX KOHTpOﬂeVI. 3T0 06CTOATENLCTBO
Mo3BO/ISAET 3aK/NOUYNTb, YTO B MeYeHU 3TUX B0NTbHbIX CUHTE3 IIH0KO03bl ABNAETCA MOHMKEHHbIM.

BHYTPUNYTPOBHOE PA3BUTUE MPN CUMHAPOME ABTOCOMAJIbHOW TPUCOMINU
N. aHu n k. MEXELL

B ueTbipexneTHWA nepuog oT 1969 go 1972 roga aBTopbl HabAwAanu 23 HOBOPOXAEHHbIX
C OAHOW M3 hopM aBTOCOManbHOW Tpucommn. PocT 11 pgeTeid ¢ 6onesHbtio [JayHa 6bin
HOpMasibHbIM, CPOK 6GepeMeHHOCTM 6bin ux MmaTepeli 36,3 + 0,9 Hegenb. [eTu ¢ CMHAPOMOM
Mato (13-Tpucomms) yxxe 3HauuTenbHO oTcTaBanu B Bece (—15,7 £6,3% ), OHM poaunuUCb
paHblue (k34,6 £ 1,2 Hefene); UX PocT B A/ZIMHE COOTBETCTBOBA/ CpOKam 6epeMeHHOCTU. YeTBepo
HOBOPOX/JEHHbIX C CUHAPOMOM 3ayapjica PpoAWINCL K HOpManbHOMY Ccpoky (K 39,8 + 16
Hefiene), HO OHM CWU/IbHO OTCcTaBaiu B Bece U AnuvHe (—38,2 + 48 n —17,6 £ 2,6%). Coo6-
LLaeTesa Takxxe HabsnofjleHne CUHAPOMA Kowlaybero riasa.

OVWABET U MCUXONOMMYECKWNIN CTATYC
A. TEWTEP, N. BAPTA u M. XYBAU

Ha oCHOBe MCMX0/0rM4Yeckoro o6cneoBaHust 58 feTeil M MOAPOCTKOB, CTpajaloLlinx aua-
6eTOM, aBTOpPbl MPULLAM K BbIBOAY, YTO 3MOLMOHANbHbIA (DaKTOp, NMyTeM BAUSHUS Ha Held-
pO-ropMOHaNbHYH (PYHKLUIO — BMECTe C ApYyruMiu hakTopamMm —, NpeanonoXxnTenbHo urpa-
eT ponb B aTWonoruu Auabeta. B 60NbLHUYHOM MaTepuasie aBTOPOB 3HAUUTENbHOE UUC/IO
NCUXOreHHbIX CUMNTOMOB [eMNpPeccuy U MpoUMX HEeBPOTMUECKUX peakuuii CyLiecTBOBaNM Yxe
[0 NosiBNeHust Ava6eTa W, CnefoBaTeNbHO, AUaGeT BO3HUK YXKe Ha PoHe HeBpo3a. [0 MHeHUto
aBTOpPOB, BO3HMKalOLLasi BCMeACTBME XPOHMUYECKOro UyBCTBa CTpaxa M MojaBieHUs agdekTa
NOHVXKEHHas (OyCTPaLMOHHAs BbIHOCAMBOCTL B 3HAUMTENbHOW Mepe CMNOCOGCTBYET perpeccy
Ha BEreTaTMBHbLIA YPOBEHb, YTO B C/ly4ae KOHCTUTYLMOHANLHOIO NMPeApacnonoXeHUs MOXeT
cTaTb CMOCO6CTBYIOLIUM (haKTOPOM pasBUTUS fuabeTa.

CNHAPOM MOANCTIJIEHUA W ACTITEHNA
B. BABOPCKW u I'. FOPALL

ABTOpamMu 6bIIM U3yYeHbl Yy 14 feTeid ¢ NnonucnaeHnein ny 7 feTeil ¢ acnneHneldt Kapananb-
Hble 1 BUCLiepasibHble aHOManuM pasBUTUSA, MO3ULNOHANbHbIE aHOManun. [,0N1b4aToCcTb Nerkux
Oblna 4YacTO HO He BO BCEX C/lyyasX CMMMeTpU4YHOl. C TOUKM 3peHUs AmarHosa U3 BUCLe-
pasibHbIX WU3MeHeHWIi Hanbonee BaXXHOW aHOManMeil aBTOPbl CUMTAT CUMMETPUYHYIO MEeYeHb.
Mo3numnoHanbHble aHOManuMy cepfua W GPHOLWHBLIX OpraHoB (4EKCTPOKapAus, GPHOLLHON situs
in versus wunu situs symmetricus) 6blIM NPU NOAUCINEHUN YACTbIMU SBJIEHUSIMU, HO NpU
acnjieHnn OHWM B KaKol-nnbo ¢opme Habnwoganucb Bo Bcex cny4vasx. Bce 60nbHble cTpaganu
60ne3Hbl0 cepaua (MccnefoBaHUA MPOBOAMANCE Y GOMbHBIX KapAMOMOrMYecKOro OTAeNeHus).
Y 60MbLUNHCTBA G0MbHBIX NOMMUCIIEHNEN Habnogannce U3MeHeHUs cepAua, Nofo6Hble TaKOBbIM
y 60/IbHbIX acn/ieHuen, Npexae BCEro aHOManuMuM B 06/1acTV KOHyca, aHOMaann aTpPUOBEHTPU-
KYNSpHbIX KNanaHoB W apTepuanbHOro CTBO/MA, U OHWU, KakK MpaBu/0 OblIM MHOXECTBEHHbIMMU.
Y nATM 60MbHbIX MHOXECTBEHHAs Ceflie3eHKa Kasasnacb CKOpee MOG0YHbIM SBMIEHWEM, YeM 4Yac-
TUYHbIM SIBMIEHWEM CUHLPOMA.



AKTMBHOCTb CbIBOPOTOYHOIO NMN3OUMNMMA Y HEJOHOLWEHHbLIX
HOBOPOXAEHHbIX

B. MBACKO-KPABLYK

AKTUBHOCTb CbIBOPOTOYHOro nm3oumma 6bina onpegeneHa y 30 HeAOHOWEHHbIX Uy 34
HOPManbHbIX, BO BPpeMA POAMBLUMXCS feTeii. B nepBoi rpynne akTMHOCTb (hepMeHTa Mokasana
CTATUCTUYECKMN 3HauUTe/IbHOe MOHWXeHMue. Pa3BefeHWe CbIBOPOTKW MPUBENO B 06enx rpynnax
K MOBbILEHNIO aKTUBHOCTU (hepMeHTa. PesynbTaTbl 06CYXJalTcA aBTOPOM C 0CO6bIM BHUMa-
HMEM Ha [MOBbILWEHHY0 YYBCTBUTENIbLHOCTb HEOHOLIEHHbLIX HOBOPOX/AEHHbIX K WHMEKUUSAM.

CNyyAn OBCTPYKUMOHHOIO JNAPNMHIOTPAXEOBPOHXWMTA, BbI3BAHHbIE
MH®EKLUWMENA MUKCOBUPYCAMU

O. BIAXOBA, . MEPTEHOBA u U. LENMEHKOBA

ABTOpbI B 11-neTHuiA nepuog oT 1961 roga Ao kKoHua 1971 ropa B 397 cnyyasx napuHrorpa-
Xe0bpOoHXMUTa MUCKann BUPYCHYI WHMeKuuto. B 45% cnydaes UM yAanocb BblpacTUTb BUPYCbI
KnunHnyeckoe TeuveHue 3a60neBaHMA He OblN0 TUNUYHBLIM. B TO XXe Bpemsa y 28 geTeil onpe-
[envunn nosbllleHne TUTPa FeTeposiorMyHbIX NPOTUBOTEN OAHOIO W3 TWUMOB MaparpunnosHbIX
BUPYCOB. MeXAY CTeneHblo TSAXECTU KAMHWUYECKUX CUMMNTOMOB W BCTPeYaeMOCTbIO FeTeposo-
FTMYHbIX MPOTUBOTEN HEe YfanoCb BbIABUTbL CBA3N.

MH®EKLUMOHHbIN MOHOHYKJ/IEO3 B [HOETCKOM BO3PACTE; AWAMHOCTW-
YECKWME TMMPOBJIEMbI B CBA3W C YYACTUEM T[MEYEHW/

V. MENEH, N. KAOALW, 1. BAPTAn M. TABAAN

Mpu o6cnegoBaHmm 105 feTeil, cTpajallinx WHGEKLMOHHBIM MOHOHYK/1E030M, aBTOpbI
BepudunLMpoBanu 3a6oneBaHve 0TYACTU KOCBEHHbIMU [0KAa3aTeNbCTBaMW W YCTAHOBWU, UTO
B [eTCKOM Bo3pacTe peakusi no [llaynto—BpyHHeno He sIBAsSieTCA HEMpeMeHHO Heo6Xxonu-
MOM AN MOCTAHOBKM fuarHosa. OHWM MofaralT, UTO MeXAy NaToNornyeckKuM M3MeHEeHUem
(YHKLUM MeYeHU W MNpUCYTCTBMEM FeTepodu/bHbIX NPOTUBOTEN CyLLecTBYeT onpedeseHHas
CBSI3b: B C/lydae NaTofiorvyeckoi yHKUWUM MeYeHU reTepoduibHble MPOTUBOTE/NA BbISIB/SEMbI
ropasfo uatle.

M3yyeHnem MaTepuana GUOMNCMIA aBTOpbl AOKas3anu, 4To TUNUYHAA ANS UHEHEKLMOHHOTO
MOHOHYK/1e03a NUM(OPeTUKYNsipHas runepnaasMsa BO BCEX WCC/eAOBAaBLUMXCS aBTopamu
cnyyasx nmnopaxana U rneveHb. Y f[eTel ¢ WH(EKLMOHHbIM MOHOHYK/IE030M He yAanochb
BbISIBUTb HEKPO3a MEeUYEHOUHbIX K/IeTOK, MHOT4a BCTPEYAEMOro y B3pOC/bIX.
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Child hood bereavement:
Somatic and behavioural symptoms
of psychogenic origin

By

Agota K. Geiger

First Department of Paediatrics, Semmelweis University Medical School,

Budapest

(Received March 7, 1973)

In the background of the symptoms of childhood bereavement
manifesting themselves in somatic complaints and behaviour disorders,
mechanisms analogous to the psychodynamics of adult mourning are
functioning which differ only in certain traits. The most specific difference
is the belief of children in the reversibility of death. Depression, imaginary
reunion and identification with the dead parent are features of mourning
observed and reported by several authors. Of the results of the psychological
investigation of the present material comprising 22 children, identification
through disease and obesity can be emphasized as phenomena not described
so far in relevant literature. Naturally, the choice of symptoms is multi-
causal depending on age, degree of personality development and on the
family conditions before and after bereavement as well as on all possible
influences upon the child. Actually, the multitude of environmental factors
renders impossible their full consideration for drawing general conclusions.
In order to study the general validity of the discussed phenomena, further
observations, narrowed down to age groups and symptoms, are required.

It is a frequent observation that
following bereavement children pro-
duce somatic symptoms without an
organic basis. The well-known effect
of emotions exerted upon the vegeta-
tive nervous system makesthe 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 mourn-
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
of age admitted to our department or
treated at its outpatient clinic psycholog-
ical tests were performed within a 1l-year
period following the death of one parent.
Of the 8 girls and 14 boys 5 had lost the
mother and 17 the father. Eighteen chil-
dren were referred to the clinic on account
of various somatic complaints and 4
because of manifesting behaviour disorders.

In the older children the examination
comprised history, exploration, drawing
and dream analysis as well as projective
tests (Rorschach, Szondi), while in the
younger age group mainly play techniques
were applied.

Acta Paedialrica Academiae Scientiarum HunQaricae 14, 1973
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Results

Investigation of this rather hetero-
geneous group of children revealed the
following, particularly characteristic
psychogenic phenomena.

Depression, being the most general
symptom, could be observed in all the
22 cases. Childhood depression is a
rare condition; some authors believe
to have traced only a predisposition
to future depression in children.

Abraham [1] describes on the basis
of psychoanalysis of adults a “‘primary
parathymia” occurring in childhood
which he believed to be the prototype
of psychotic depressive episodes in
adulthood. K1lein [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.

Examination of the younger chil-
dren did not always show the char-
acteristic symptoms of adult depres-
sion such as loss of appetite, sleep
disturbances, psychomotor retarda-
tion. Some of the children faced and
accepted death with seeming indif-
ference. Grown-ups often complain
about the heartless attitude of chil-
dren, that they run about, play as if
nothing had happened. At the same
time analysis of dream and play con-
tent as well as projective tests
frequently indicate a deep depression
in the background. In the drawings

A. Geiger: Childhood Bereavement

and dreams, loneliness, anxiety, long-
ing for death are reflected and in the
projective tests typical depressive
symptoms are recognizable. In older
children, sleep disturbance and dys-
thymia become more frequent.

The psychodynamic features of this
depression correspond to adult 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 parent has only gone away and
can return 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
attitude.

The little girl was telephoning to
her father at his office, as she had
done before, asking him to come home,
when the little boy reminded her
“you must telephone to the ceme-
tery”.

This belief in the reversibility of
death in younger age is the 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 states de-
finitely that his parent did not 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 that they
denied death and believed in resur-
rection.

As a result of the magic world con-
cept, children attribute a magic power

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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also to their own thoughts. Thus, as
also stated by Mahler [7], in the ex-
perience of a child, the parent died
because of the ragefits and death wish
the child had felt toward him. These
the child lives through as a proof of
his omnipotent 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
motivated 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 traits of the deceased parent.

The form of appearance in the
examined cases was hysterical (as-
sumption of symptoms) or acting out
(suicide, obesity, manifest aggression).
Most frequently, however, it remain-
ed at 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-
tration 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. At the same
time 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
away”’.

A 4-year-old boy produced the
symptoms 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 started one
week after his father’s death. Clinical
investigations yielded negative re-
sults. Beside other clinical evidence a
sentence said by the boy with an in-
different face was extremely inform-
ative of the nature of the symptoms.
While he was playing he was asked
whether 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 meant naturally
the same thing), he was also bound to
die just like his father. The ambivalent
emotions of longing for his father,
identification with his death and the
fear of death are well reflected in his
answer.

Identification with the personality
traits of the deceased parent had 3

1 Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973
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forms of appearance in the present
material.

The strong feeling of guilt aroused
by the bad relationship and death
wish towards the aggressive, domi-
neering parent resulted inthe identifi-
cation with the aggressor in all 4 boys
referred to us on account ofbehaviour-
al disorders. The wish to assume the
role of the father also contributed to
this 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 with a bad parent for then
they would have to consider bad also
themselves. For that reason they
changed the personality traits of the
parent to the opposite.

The mother of a 7-year-old girl had
expected to improve her unhappy
marriage by the birth 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 brutal father, who was kind only
to her in the family. While her father
was alive, the mother did not dare to
hit her, but constantly declared that
she was similar to her father in every
respect. Thus, the girl had developed
ambivalent feelings already in the
father’s lifetime. She identified her-
self with an actually drunken and
brutal, and subjectively kind and
gentle father. After his death she con-
tinued to talk 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 with
the personality traits of parents, a
surprisingly frequent incidence of
obesity was found in the present
material. Six boys began to gain
weight rapidly soon following bereave-
ment, while another boy, fat until
then, lost weight suddenly. Poly-
phagia in the period following death
played most probably a substituting
role as a consequence to love depri-
vation, but the nature of identifi-
cation was obvious in every instance.

The example of a 13-year-old boy is
illuminating. His father was an alco-
holic, vagabond and unreliable in
financial matters. The father’s obesity
could be attributed, according to the
son, to excessive eating and drinking
habits. When the father died, identi-
fication become apparent in various
ways. The boy started to loaf about,
steal money from his mother’s purse,
and to eat and mainly drink exces-
sively, for the time being only tea and
milk. He gained 3 kg within 3 months
following the death of his father.

The other 12-year-old boy lost his
mother to whom he was too closely
attached. ldentification with the fat

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hutigaricae 14, 1973
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mother 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 mother’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 mother’s death and the changes
taking place afterwards.

The boy was strongly attached to
his mother, being his mother’s favour-
ite. According to the father, after the
boy was born he had suffered a great
deal from the fact that his wife
turned with all her tenderness towards
this son. For all emotional frustration
he blamed his son with whom in the
course of rivalry he developed very
bad terms. With the younger, 12-year-
old son the father was not forced into
rivalry but was seeking an emotional
alliance against the mother 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
thin as his father.

The death of the mother caused a
severe depression in the elder son but
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lon-exchange thin-layer chromatographic
screening test for phenylketonuria
and other aminoacidaemias

By

Judit Kovacs

Section of Paediatrics, Péterfy Hospital, Budapest
(Received March 9, 1973)

An ion-exchange thin-layer chromatographic method suitable for

screening of aminoacidaemias in the newborn

is described. The test is

carried out from one drop of blood dried on filter paper. By means of the
method, phenylketonuria was diagnosed in an 8-day-old infant. The diag-
nostic possibilities of the method in the identification of other aminoacido-

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 chromatography
for screening of neonatal aminoacido-
pathies have recently been discussed
[2, 3].

According to several authors [5, 8]
thin-layer chromatography opens new
perspectives in screening, while others
[1, 7] emphasize the technical and
economical disadvantages ofthe meth-
od. Between the well-known and
generally used cellulose-acetate thin-
layer chromatography and ion-ex-
change thin-layer chromatography,
there are some basic theoretical and
practical differences. The latter tech-
nigue 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 chromatog-
raphy over the classical Guthrie test
[4] consists in the fact that from a
single blood sample almost the entire
amino acid spectrum may be detected
by simple observation, thus the de-
monstration of an increase in the in-
dividual amino acids does not require
the application of microorganisms or
culture media.

Methods

In the ion-exchange thin-layer chro-
matographic procedure described by Deé-
vényi [2] examination is carried out in
three steps. During the practical trial,
however, it has become clear that this
form of the method would not be suitable
for mass-screening purposes. Thus the
following modifications have been made
(31
1) 20 to 50 /d capillary blood is dropped
on filter paper and dried. The spot is 15
to 20 mm in diameter. This sample can
easily be stored and mailed to the labora-
tory where the tests are performed.
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166 J. Kovacs: Chromatographic Screening for Phenylketonuria

2) The dried blood spot is punched
into 6 —7 small disks, which are put into
small test tubes. To each tube 0.1 ml of
a 10 : 1 mixture of 95% ethanol and con-
centrated hydrochloric acid is added.

3) The tubes are sealed and allowed to
stand overnight at room temperature.
This time is sufficient for the elution of
amino acids.

4) The eluate is transferred during con-
stant drying by means of a capillary upon
the 10 x 10 cm chromatoplate (IONEX 25
SA, Na-cycle, of Macherey, Nagel & Co,
Diuren, GFR), which is coated with a
strong cation exchange resin. Onto one
plate, 7 blood samples and a control
amino acid mixture can be transferred
simultaneously.

5) The plates are put into a 15x 25 cm
glass chamber and developed in a pH 5.23
Na+ = 0.35 N aqueous sodium citrate
buffer solution at room temperature, for
about 60 minutes.

6) The dried chromatogram is stained
with ninhydrin spray [2, 3].

On the developed chromatogram the
basic amino acids appear according to
their increasing Ry values in the order
arginine, histidine, lysine, phenylalanine,
tyrosine, leucine. Since the concentration
of these amino acids in blood is nearly
identical, the spot of the pathologically
increased amino acid will be conspicuous
(Fig- 1)e

A technical assistant may perform 10
examinations per hour. The method, the
cost of which is about double of that of
Guthrie’s test is, however, suited for the
simultaneous examination of the level of
six amino acids.

R eport of a case

B. K., a male infant, was born from
the fourth pregnancy, weighing 2.800 g.
The parents are healthy, there is no con-
sanguinity. From the first pregnancy a
healthy girl was born, which was followed
by two spontaneous miscarriages.

Blood was drawn from the infant for
the screening test on the 5th day of life.
Evaluation of the blood sample was per-
formed on the 8th day of life. The chro-
matogram demonstrated hyperphenylala-
ninaemia (Fig. 1). Owing to social reasons,
the mother failed to present the child for
control, therefore we repeated the blood
sampling in the home of the infant at the
age of 18 days. Some hours following the
positive result of the repeated chromato-
gram, the infant nraB admitted to our ward.
There a quantitative analysis (Beckman
Unichrome Amino Acid Analyser) per-
formed on the 21st day of life gave a
serum phenylalanine value 0f 42 mg/100 ml.
Dietary treatment was immediately intro-
duced with Berlophen® (GDR). Quanti-
tative control examinations performed
monthly gave serum phenylalanine values
at the beginning 2.0 to 2.5 mg/100 ml and
later, 5to 7 mg/100 ml. The infant accepts
the preparation readily, he started to
gain weight, his psychomotoric develop-
ment is according to age (Fig. 2).

Discussion

By means of the method described
above more than 3000 screening tests
have been performed since August 1st,
1972. From mature newborns the blood
sample is collected on the 5th, from
premature ones on the 14th day of
life. Until 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 method’s sensitivity is similar
to that of tbe Guthrie test [2, 3]. In
addition, since the chromatography is
independent of antibiotics, less false
results are obtained than with the
microbiological test. Where premature

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



J. Kovacs: Chromatographic Screening for Phenylketonuria 167

Fig. 1. lon-exchange thin-layer chromatography of various sera. Nos. 25, 26, 27: normal.
28: phenylketonuric serum. K: control amino acid mixture

Fig. 2. B.

newborns are concerned, the screen-
ing test is not 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
demonstrate 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. Ob-
viously, the method is suitable also
for the regular biochemical control of

K. 9-week-old phenylketonurie infant, treated with Berlophen®

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, taking 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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Table

J. Kovéacs: Chromatographie Screening, for Phenylketonuria

Amino acid metabolic disorders detectable by lonex 25 SA-chromatoplate method

Diagnosis

Phenylketon-
uria

Hyperphenyl-
alaninaemia

Tyrosinosis
(several
cal types)

clini-

Hyperlysin-
aemia

Histidinaemia

Oasthouse
(Smith—
Strang)
syndrome

Branched chain
ketoaciduria

Amino_acids
_or organic acids
increased in plasma

Phenylalanine

Phenylalanine

Phenylalanine,
Tyrosine

Lysine; also
ammonia

Histidine

Not reported

Isoleucine, Va-
line, Leucine,
Alio-isoleu-
cine

Amino_acids
_or organic acids
increased in urine

Phenylalanine
0-OH-phenyl-
acetic acid,
phenylpyru-
vic acid

Lysine, N-
acetyllysine,
Homo-
arginine

Histidine, Ala-
nine, Threo-
nine

Phenylalanine,
Methionine,
Tyrosine,
Leucine and
Isoleucine,
alpha-OH-
butyric-acid

Leucine

Isoleucine
Valine

Biochemistry

Phenylalanine
hydroxylase
deficiency

Not precisely
known; phe-
nylalanine
transaminase
in some cases

Transient p-OH-
phenylpyruvic
acid oxidase
deficiency

Lysine-acylase,
Lysine-dehyd-
rogenase, or
lysine keto-
glutarate-
reductase

Histidine am-
monialyase

Unknown

Branched chain
keto acid de-
carboxylase.
Partial and
intermittent
forms

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973

Clinical features
and treatment

Usually (but not al-
ways) mental retarda-
tion. Convulsions, ec-
zema, fair hair and

complexion. Treat-
ment: low phenyl-
alanine diet

May be normal, de-
pends on type. Treat-
ment if serum phenyl-
alanine exceeds 20
mg/100 ml

General failure to

thrive, convulsions.
Temporarily responds
to low-phenylalanine
diet

Convulsions and coma
related to protein

feeding

Slurred, inarticulate
speech. Variable in-
cidence of mental re-
tardation. Low histi-
dine diet has been
attempted; results
questionable

Infantile spasms with
interim flaccidity and
unresponsiveness,
sparse hair, retarda-
tion, general wuna-
wareness

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 has become a usefid tool in the diagnosis of
kidney diseases, especially in infants and children. Advantages versus risks
should, however, be carefully considered in each case before complementing
the clinical examinations with this technique. Details of the method are
given and some 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
supplement 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 19Hg bound to chlormerodrin [3]
and the avoidance of the 2BHg-
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 19Hg which
has a half-life of 2.7 days. However,
from the point of high-quality scinti-
scans, 19MHg has a number of disad-
vantages, purely of physical character
[5]. There is a considerable loss in in-
formation when detecting the radia-

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.

Technique

A double-detector SELO Superscanner
Type DS 7/6B is used. The scan is made
with the detector lying under the plate
of the table with the patient in the re-
cumbent position. In our experience,
scintisoans obtained in this way are su-
perior to those revealed by the conven-
tional single-head scanners forcing the
patient to lie for 20 to 30 min. Few
patients are capable of maintaining this
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Fig. 1. Case No.

position for such a long period. Further-
more, dislocation of the kidneys due to the
respiratory movements may be consider-
able in the prone position.

The scans were made by a 199-hole
focussed collimator produced for the de-
tection of the 140-KeV radiation of "mTc.
Speed of the detector was adjusted to
obtain a minimum information density of
80 imp/cm.

In cases where the two kidneys differed
substantially in the uptake of the isotope,
a second scintigraphic study was in-
variably done with the equipment ad-
justed to the radiation level of the kidney
of lower activity. This was necessary
because owing to the subtraction of back-
ground activity, a significant amount of
information was lost, increasing the pro-
bability of an erroneous diagnosis. A sub-
traction of more than 20% was unneces-
sary with the coloured-dot technique [4].

The radiation load imposed on the
kidneys amounts to between 0.8 and 15
rad when employing the 19MHg-preparation
with an activity of 2 /iC per kg, while the
whole body load is about 5 mrad [6].

1. Excretion urography indicates bilateral polycystic kidney

These figures are lower than those en-
countered in urographie studies.

Kidney scans were done whenever the
additional information thus gained was
judged to be worth of exposing the patient
to the above radiation load. Three case
reports will illustrate the clinical value of
the method.

R eport of cases

Case No. 1. B. T., a 20-month-old male
baby was referred to the Department
because of hepatosplenomegaly. On ad-
mission, the liver and both kidneys were
enlarged. Excretion urography suggested
polycystic kidneys (Fig. 1). This could be
confirmed by scintigraphy (Fig. 2): on the

scan both Kkidneys were enlarged, the
distribution of activity being uneven
particularly in the right kidney, with

circumscribed defects in the upper pole
and near to the medial contour. In the left
kidney there was a defect of about 1.5 cm
diameter in the cranial pole suggesting
the presence of a cyst.
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Fig. 2. Case No. 1. Scintiscan. Both kidneys are enlarged. Unevenly distributed activity,

particularly in the right kidney. In the upper pole and near to the medial border there

are well-defined defects. In the upper pole of the left kidney there is an activity defect
indicating the presence of a cyst

& R .

Fig. 3. Case No. 1. Hepatic scan shows a well-defined activity defect 3 cm in diameter
near to the convexity of the right lobe

Since the liver was also enlaiged, a
hepatic scan was obtained (Fig. 3). In the
area corresponding to the right lobe, near
to the convex surface, there was an activity
defect with a distinct borderline, measur-
ing 3 cm in diameter. In the caudal portion

there were numerous sites of unequal
distribution of activity, indicating numer-
ous smaller cysts.

The combination was diagnosed as
Type Il polycystic kidney, according to
Potter’s classification.
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Fig. 4. Case No. 2. Excretion urography.shows a normal pattern

Fig. 5. Case No. 2. Scintiscan of left kidney shows grossly reduced activity in lower
pole

Case No. 2. K. Cs., a 6 months old male
infant was subjected to excretion urogra-
phy because of pyuria resistant to selective
antibiotic treatment. A normal urogram
was obtained (Fig. 4). Retrograde cysto-
graphy failed to reveal a reflux or any
abnormality in the lower urinary tract.
Then we decided to perform a renal scan

(Fig. 5); both kidneys were found in their
usual place, their shape and size were
normal for the patient’s age. The right
kidney exhibited a normal activity pat-
tern, while in the lower pole of the left
kidney there was a considerable decrease
of activity, indicating an impaired tubular
fimetion which was assumed to result
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Fio. 6. Case No. 3. Excretion urography. Absence of filling on left side.
Normal right kidney

Fig. 7. Case No. 3. Scintigraphy reveals normal distribution of activity on right side
and the absence of functioning renal parenchyma on left side

2 Acta Paedintric/t Academia* Seientiarum Hungancae 14, 11*71



176

A. Gorgényi et al.: Renal Scintigraphy

Fig. 8. Case No. 3. The second scan shows some secretory activity in the left kidney

from an inflammatory change in this part
of the kidney.

Case No. 3. H. E., a 12-yeer-old girl
was admitted because of tenderness in her
left abdomen. Pyuria was found, therefore
isotope renography [7, 8] and excretion
urography were performed (Fig. 6). There
was no filling in the left kidney, while
retrograde cystography showed no ab-
normality. A renal scan was therefore
obtained (Fig. 7) which revealed the ab-
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Serum immunoglobulins, particularly IgM

levels, obtained in 120

infants admitted to a referral neonatal unit were evaluated according to

history of pregnancy and delivery,

clinical symptoms and pathological

changes during the neonatal period. The following observations were made.
1. All complications during pregnancy and delivery which could be
regarded as potential risk factors in acquiring perinatal infections were

associated with a high serum

IgM concentration.

2. IgM over 30 mg/100 ml was seen in the great majority of infants
in different clinical categories of infections.

3. IgM concentration was equally increased in infants with suspected
infection and in those in whom no pathogenic bacteria were isolated.

4. Unconjugated hyperbilirubinaemia was often associated with a
raised IgM level suggesting that infection is often a causative factor in the

development of jaundice.
5. Mean

IgM concentration was the highest in

infections accom-

panied by conjugated bilirubinaemia, 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 man-
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 that 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 anti-
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-
natal infections, especially the bacter-
ial varieties with mild clinical mani-
festations. A correlative approach
was followed in analysing the relevant
clinical, microbiological and immuno-
logical data of newborns suspected of
having various infections and referred
to our neonatal unit.

Material and Methods

Studies were performed on 120 new-
born infants admitted during the period
February, 1972, to January, 1973; they
were evaluated according to history of
pregnancy and delivery, clinical symptoms
and pathological changes during the neo-
natal period.

The majority of the infants displayed
different pathological conditions, mostly a
variety of documented or suspected infec-
tions. Blood samples were taken from
those babies who had a history or ab-
normality suggesting the possibility of
neonatal infection. It should be noted that
in many instances some infection was
strongly suggested as the main aetiological
factor in the observed illness, but specific
pathogens could not be demonstrated.

Serum was obtained from clotted
venous blood taken from a cephalic vein,
or withdrawn through an umbilical venous
catheter within 24 hours after admission

Immunoglobulins G, A and M were
quantitated by means of the methods
described by Mancini et al. [8] using
specific antisera produced by Human,
Budapest. The methods have an error of
+10% and can identify levels as low as
6 mg per 100 ml. 1gG, IgA and IgM
standards supplied by Behring were used.

IgM levels in excess of 30 mg per 100 ml
were considered abnormal within the first
week of life.

Results

Serum immunoglobulins and history of
pregnancy and delivery

In Fig. 1the means £ SE and the
individual IgM levels obtained in the
newborns investigated are grouped
according to complications of preg-
nancy and delivery. It can be seen
that all complications which can be
regarded as potential risk factors in
acquiring intrauterine or perinatal
infections, were associated with 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
that in the different categories the
majority had a serum IgM level above
30 mg/100 ml, indicative of some in-
fection. Although some of the compli-
cations such as maternal infection,
prolonged delivery, infected amniotic
fluid and premature rupture of the
membranes could be causally related
to the infectious disease of the babies,
it should be emphasized that it was a
selected group of neonates which, in
itself, might 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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Fig. 1.

Individual TgM levels and means +SE
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in newborns admitted with proved or

suspected infections. Infants whose history showed more than one complication have
been included in several groups

Table |

Distribution of infants according to IgM and IgA concentrations obtained
in the different groups based on history of pregnancy and delivery

History of pregnancy Number
and delivery of cases
Maternal disease 25
Toxaemic pregnancy and /or infarcted
placenta 29
Prolonged delivery 33
Amniotic fluid cloudy or foul smel-
ling 13
Premature rupture of the membranes 38
Threatening abortion 14

that the specimens originated from
newborns selected for various reasons,
it appears justified to conclude that
the maternal, pregnancy and delivery
history may be of great value in the
diagnosis of infection in the neonate,

IgM level, mg/100 ml 1gA level, mg/100 ml

<6 530 >3 <5 520 >2
7 I 17 21 0 4
7 4 18 25 0 4
8 1 24 27 0 6
1 1 1n 10 0 3
6 4 28 38 0 0
3 4 7 12 1 1

Thus the great proportion of high IgM
levels in each group shown in Table |
supports the view that infants bom
after such complications are at high
risk for intrauterine and perinatal
infections.
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IgM and IgA values

in different infectious conditions

1gM level, mg/100 ml 19A level, mg/100 ml

182
Table |l
Distribution of newborn infants according to serum

Type of infection (l;lfugts)gg
Omphalitis 51
Septicaemia 28
Enterocolitis 24
Pyogenie skin lesions 18
Urinary infection 14
Pneumonia 15
Chronic intrauterine infection 5
Meningitis 2

Different types of infection and serum
immunoglobulin levels

The distribution of newborns ac-
cording to the serum IgM concen-
tration in the different clinical cate-
gories of infections are summarized in
Table 11. Quantities of IgM over 30
mg per 100 ml were seen in the great
majority of infants, whichever in-
fectious group including a sufficient
number of infants was analyzed. As
Table Il shows, several types of in-
fection were encountered. It should be
noted that some infants who suffered
of different clinical types of infection
(e.g. omphalitis f- enterocolitis) were
included in more than one group for
evaluation. In 5 infants chronic intra-
uterine infection was suggested by
the clinical findings (rubella, cyto-
megalovirus) but specific pathogens
could not be demonstrated. The other
types of infection could be classified
as common bacterial infections which

<5 53 >3 <5 520 >N
B 6 39 46 0 5
0 2 26 19 0 9
2 2 20 21 0 3
5 0 13 17 0 1
0 0 14 9 1 4
2 2 1 10 0 5
0 0 5 1 0 4
1 1 0 2 0 0

were thought to have been acquired
shortly before, during or soon after,
delivery.

From the data in Table IIl it is
clear that both the systemic and the
localized varieties of acute perinatal
infections may cause a significant
response in IgM concentration, in
agreement with previous observations.
Thus, a rather wide scope of acute in-
fections is associated with an augment-
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 immuno-
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, Haider [5] has reported
on serial examinations of newborns
with different types of neonatal in-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



E. Kaiser et al. : Immunoglobulin Levels in Newborns 183

Table

Different infectious conditions and serum immunoglobulin levels

Serum immunoglobulins, mg/100 ml

Number Mean postnatal

Type of infection of infants age in days, 19G 1A TgM
range mean + SR mean mean + SB
Omphalitis 51 4.5 1105.5 28.21 71.72
05 21 + 3722 + 5.93
Septicaemia 28 4.48 946.25 11.99 93.93
0.5-21 + 86.84 + 701

Enterocolitis 24 6.25 1082.66 11.83 87.41
0.5-30 + 720 + 10.71
Pyogenic skin lesions 18 4.58 1068.0 6.22 62.05
0.5-14 + 60.58 + 13.37
Urinary infection 14 18.32 1002.14 33.14 114.14
0.5- 60 + 103.39 + 18.23

Pneumonia 15 11.23 952.0 46.8 87.0
0.5- 49 + 101.83 + 15.25

Chronic intrauterine in- 5 16.8 812.0 88.62 139.2
fection 2.0- 40 + 136.68 + 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 majority
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 MJg 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
primarily responsible for the different
infections. Staphylococcus aureus hae-
molyticus, E. coli, Enterococcus, Pro-

teus, Pseudomonas were the five
most frequently cultured microbial
agents.

Fig. 2 compares the distribution of
the individual concentrations in re
lation to postnatal age of neonates in
whom no pathogenic bacteria were
isolated with that found in infants
with microbiologically established in-
fections. The distribution pattern is
practically the same in the two groups.
In the majority of newborns included
in both groups, serum IgM was de-
termined within the first week of
extrauterine life. It can be seen that
newborns who were tested after the
first week of life also showed IgM con-
centrations considerably higher than
normal. Mean levels for the groups
with and without pathogenic bacteria
were 80 + 5.8 mg per 100 ml and
80.1 £12 mg per 100 ml, respectively,
indicating that the clinical diagnosis
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Table

v

Distribution of bacteria isolated from different sites of newborns

Entero-

Type of bacteria

TR e B g NETOLN SEr SRMRRS me W
Umbilicus 13 — 2 i6 1 —
Blood culture 7 — 2 1 8 — 3 --
Urine 10 — 1 1 2 n — —
External auditory

canal 8 — — — 1 1 8 - 2 —
Pyogenic skin lesion 3 - - 3 1 7 - — -
Bronchial aspirate 5 - 1 — - 2 1 1 1
Conjunctival swab 1 - 1 1 - 2 1 - -
Faeces — 5 — — -— - - — —
Peritoneal fluid 1 — 1 2 2 - - — .
Infants in whom bacteria could be Infants  m whom bacteria could
cultured not be identified
4 6 8 10 12 14 16 18 20 6 8 10 12 14 16 18 20
Postnatal age in days Postnatal age in days

Fig. 2. Serum IgM values for infants in whom one or more bacteria could be cultured
from different sites, and for infants in whom no microorganisms were identified

of infection was mostly correct, and
one may infer that an elevated serum
IgM concentration in the neonate
signifies an immune response caused
by infection.

The individual IgM levels obtained

in infants from whom Gram positive
(Staphylococcus, Streptococcus) and
Gram negative (E. coli, Klebsiella, Pro-
teusetc.) agents were isolated are shown
in Fig. 3. It is seen that in the first
week ofextrauterine lifetheproportion
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I

2 U 6 8 10 12 14 16 18 20 2 4 6 8 O 12 14 16 18 20

Postnatal age in days Postnatal age in days

Fig. 3. Individual serum IgM concentrations of newborns from whom Gram positive
and Gram negative bacteria were recovered

Gram positive Gram negative
agents agents

p<0.05

Fig. 4. Means +SE of serum IgM levels observed in infants from whom Gram positive
and Gram negative agents were isolated

of values exceeding 50 mg/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 the main 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 determined, are
shown in Table VI. These neonates
were subdivided according to the pres-
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Table V

Presenting symptoms in 120 infants with proved
or suspected infections

Symptoms Number of infants
Jaundice 98
Enterocolitis 30
Vomiting 21
Polypnoea, dyspnoea, cyanosis, etc. 20
Dehydration 19
Skin lesions 19
Hepatomegaly 18
Hyper- or hypothermia 14
Tremor, convulsion 10
Hepatosplenomegaly 9
Abdominal distension 9
Anaemia 6
Hypoglycaemia 1
Hydroeephalus 1
Azotaemia 1

ence or absence of incompatible blood
group constellation between mother
and infant, and whether or not con-
jugated bilirubin was detected during
the course of illness. As noted in Table
V1, in each subgroup the mean IgM
exceeded 50 mg per 100 ml, supporting
the suggestion based on the history
and/or the clinical findings that peri-
natal infections were the sole, or addi-
tional causative factors in the devel-
opment of jaundice. The individual
serum bilirubin values obtained in
newborns included inthe “compatible”
and “incompatible” groups and dis-
playing an IgM level above or below
30 mg/100 ml are plotted against post-
natal age in the bilirubin diagram of
R osta and Bekefi [11] (Fig. 5).

It 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 postnatal changes under normal
conditions. The present observations
undoubtedly show that jaundice is an
early and rather regular sign of in-
fections, and may precede or develop
parallel with the immunological re-
sponse to the microbial agent. Hyper-
bilirubinaemia associated with blood
group incompatibility between mother
and newborn, but lacking clinical or
laboratory signs of isoimmunisation,
may be the consequence of some type
of acute infection. Fig. 5 shows that
in a large proportion of such infants,
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Table VI
Unconjugated bilirubinaemia
Bloor group incompatibility No blood group incompatibility
Exch N h Exch Noexchange
tra)Flefﬁg%en tr%ﬁ)s(fus%g%e Alnl f affs t ;(ncsfzg?gn transfusio% Aﬁ" S aégs
n=38 n 2 n- IP. n —50
Serum 1gG 1127.77 1085.0 1103.33 1062.5 1112.8 1103.04
mg/100 ml + 110.53 + 66.84 + 58.07 + 69.76 + 210.64 + 416.98
mean i SE and
range 480-1740 840- 1480 480 1740 760-1680 220-2400 220—2400
Serum IgA 12.88 9.33 10.85 15.14 7.68 9.13
mg/100 ml
range 0-104 0-112 0-112 0-112 0-128 0 128
Serum IgM 66.22 69.50 68.09 66.28 55.96 57.97
mg/100 ml + 17.30 + 12.37 + 17.84 + 1134 + 532 + 383
mean N SE and
range 0-144 0-140 0-144 0-116 0-168 0-168
Serum bilirubin 195 184 18.9 23.2 15.0 191
mg/100 mi + 3.03 + 52 + 411 + 079 =+ 0.76 +* 077
mean i SE and
range 16.2 263 104-25.4 10.4-26.3 19.6-28.2 3.1-24.0 3.1-28.2
Rh incompatibility: 9 infants
A -j- B incompatibility: 11 infants

high IgM levels were demonstrable. rence under such conditions in the

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
data of these infants are also shown
in Table V1. It can be seen that con-
jugated bilirubin was mostly detected
in septicaemia and urinary infection,
which is a relatively common occur-

of life. Table VI1 also
shows that coliform bacteria were
isolated from the majority of cases, in
accordance with previous data show-
ing that at this age urinary infection
caused by E. coli is often associated
with intrahepatic cholestasis. On the
basis of the present observations and
our experience in general, it may be
concluded that 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 symptom re-
quiring investigation.

first month
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Table VII

Relevant clinical, microbiological and immunological

Type of infection

Septicae- Urinary Penumo-  Uniden-
mia infec- nia tified
tion
4 6 3 2

Conclusions

The present results showed that the
knowledge of the serum IgM con-
centration may be of great value in
the diagnosis of intrauterine, or peri-
natally acquired, infections. An elevat-
ed IgM level not only supports a
tentative diagnosis, but is also a
valuable adjunct for selection of

Rh, A ond B incompatibility

bi

Se hi
mg/100 ml

Postnatal age in days

mg/100ml

Bacteria isolated

E. coli Entero- Klebsiel- No patho-
pathoge- la+ E. gens
nic coli coli isolated
6 4 1 4

clinically silént infections. This partic-
ularly refers to neonates admitted to
a referral neonatal unit, the majority
of whom are usually at high risk for
such conditions.

The high proportion of markedly
increased IgM levels in infants horn
after complicated pregnancy and de-
livery (maternal infections, prolonged
delivery, infected amniotic fluid and

No blood group incompatibility

o=tgM>30

Postnatal age in days

Fig. 5. Individual serum bilirubin values obtained in newborns included in the “com-

patible” and “incompatible” group and displaying an IgM level higher (0) or lower

(¢) than 30 mg/100 ml, plotted against postnatal age in Rosta—Békefi’s bilirubin dia-

gram. The diagram is proposed for following the dynamics of the changes of serum
bilirubin in newborn infants suffering of haemolytic disease
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dala of 15 infants with conjugated bilimbinaemia.

Time of detection of
conjugated bilirubin

first week second week beyond the
second
week
5 5 5

premature rupture of the membranes)
underlines the usefulhess of the exact
knowledge of the history of the ad-
mitted infant. What appears impor-
tant and of practical significance, is
that in addition to chronic intrauterine
infections, perinatally acquired acute
diseases caused by bacterial agents
may 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-
mitted 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
attention from the possible role of an
infection in the pathogenesis of intra-
uterine, natal and postnatal dis-
turbances. In such instances immuno-
logical investigations are particularly
useful for the interpretation and
adequate management of the dis-
turbed transition from intrauterine
to extrauterine life.

In accordance with Haider [5]
the results of the present study also
demonstrate that a wide scope of
acute infections is capable of eliciting
immunological responses in the neo-

Immunoglobulin con-
centrations mg/100 mi

Means + SE
19G IgA IgM
800 + 138 70.6 98.18 + 13.3

nate. In the every-day practice of a
referral unit it isa common occurrence
that 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 importance to follow
the immunoglobulin levels in new-
borns with suspected intrauterine or
perinatal infection.

The findings inthe microbiologically
proven infections showed that Gram
positive and Gram negative micro-
organisms equally induce immuno-
logical responses in the affected new-
born. It may be of some interest that
in the present material the proportion
of IgM values exceeding 50 mg per
100 ml was higher in infants from
whom Gram negative bacteria were
isolated. Of course, further 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 material 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-
tween jaundice and infection. It
should be emphasized that even in the
case of a jaundice associated with
blood group incompatibility it must
be tested whether or not some type of
infection is the responsible factor in
the early development of prolonged
hyperbilirubinaemia.

Conjugated bilirubinaemia in the
first few weeks of extrauterine life
may be regarded as a laboratory sign
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The immunoglobulin levels of newborn infants admitted to a referral
unit with suspected or proven infections have been evaluated according to
maturity and intrauterine growth rate. The results showed that in the
perinatal period the immunological response to infection is not dependent
on gestational age and nutritional status. The dynamics of IgM observed
in serial examinations showed essentially the same pattern in full-term,
preterm and dysmature infants. It is concluded that in these three groups
of infants, serum IgM concentration is a useful index in the diagnosis and
screening of perinatally acquired infections. Quantitative measurement of
immunoglobulins as a screening procedure is also useful in the selection of

newborns with very low 1gG values.

It is well-known that the foetus
born at term is immunologically com-
petent as far as its responses to anti-
genic stimuli are concerned [7]. Even
premature infants, whose suscepti-
bility to severe infections is one of the
major handicaps in this group of new-
borns, are capable ofresponding by an
increased synthesis of immunoglo-
bulins [10]. It is a well-established
fact that the level of serum 1gG which
crosses the placenta and reflects
maternal levels, is closely related to
gestational age [3, 6, 15, 18].

IgM and IgA on the other hand are
not transferred from mother to foetus,
and therefore high levels of these
immunoglobulins indicate foetal pro-

duction in response to intrauterine in-
fection [2, 9, 14, 17].

The immunoglobulins of foetally
malnourished infants have also been
studied by different authors showing
that in some of these abnormally low
IgG concentrations may be observed
[1, 4, 11. 16, 19]. Raised IgM levels
have also been reported to be associat-
ed with intrauterine malnutrition
which suggests that infection may be
a responsible factor in growth re-
tardation [19].

In order to study the immunological
response to acute perinatal infections
of full-term, preterm and small for
dates infants the data obtained from
the clinical material of a previous in-
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vestigation [12] have been evaluated
according to gestational age and
intrauterine growth rate. The results
are presented in this report.

Material aud Methods

Serum immunoglobulin values for 120
infants have been analyzed according to

maturity and intrauterine growth rate.
The infants were divided into three
groups: 1) full-term infants with a gesta-

tional age >37 weeks; 2) preterm infants
with a gestational age <37 weeks; 3) dys-
mature infants whose birth weight fell
below the 10th percentile of the respective
gestational age. In some instances maturity
was approximated by physical signs char-
acteristic of the different stages of intra-
uterine development, and dysmaturity by
the nutritional status of the newborn.

In addition to this matei‘ial, the serum
immunoglobulins of 30 neonates admitted
with probable infections, and in whom
two or more blood samples were collected
atintervals from 6—10 days, were evaluat-
ed separately.

Kaiser et al.: Immunoglobulin Levels in Newborns

Gestational age was estimated from the
date of the last menstrual period, and the
rate of growth in utero by our local
standard [5]. Sei'um was obtained from
clotted venous blood taken from a cephalic
vein, or withdrawn through an umbilical
venous catheter within 24 hours of admis-
sion or of appeaiance of symptoms. Im-
munoglobulins G, A and M were quanti-
tated by means of the method described
by Mancini et al. [13] using specific anti-
sera produced by Human, Budapest. 1gG,
IgA and IgM standards sxipplied by Beh-
I'ing were used.

R esults
Immunoglobulin levels in full-term,
preterm and dysmature infants ad-

mitted with suspected infections

The mean immunoglobulin con-
centrations obtained on admission in
three groups of infants are shown in
Table I. Preterm and dysmature in-

Table |

Immunoglobulin levels in full-term, preterm
and dysmature infants admitted with suspected infections

Full-term infants Preterm infants Dysmature _infants
=@ n=2 n=2
Gestational age Mean 39.45 32.24 38.86
Range 37-44 27-36 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
19G SE + 46.33 + 86.81 i 8554
Range 480-1360 80-2240 96-1720
Mean 13.18 23.46 21.96
IgA SE + 4.36 + 945 + 6.97
Range 0-110 0-186 0—56
Mean 73.05 81.57 94.08
IgM SE + 6.64 + 1021 + 764
Range 0-272 0-176 0-160
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Full term infants

Fio. 1.

Dysmature

Individual serum IgM concentrations

infants Preterm infants

in full-term, dysmature and preterm

infants

fants had a significantly lower 1gG
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 that the majority ofinfants
was infected at the time of serum
collection; IgM was significantly (p <[
0.001) lower in normally grown full-
term than in dysmature infants. The
individual IgM concentrations in the
three groups of infants are shown in
Fig. L

IgA was detected in 7 preterm, 8
full-term and 7 dysmature neonates.
Half of these infants showed a con-
siderably increased IgA level within
the first week of extrauterine life in-
dicating that infection had probably
been acquired before delivery. Elevat-
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
Aiford et al. [2].

Y eung and Hobbs [19] found a
significantly lower 1gG level in the

serum of small for dates infants on the
first day of extrauterine life, and con-
cluded that placental insufficiency
might be responsible for its depletion.
Addy [1] could not confirm these ob-
servations, while PapadATOS et al.
[16] and Jones [11] reported that in
some small for dates infants, such as
those with a birth weight below the
3rd percentile, the 1gG level was ab-
normally low. In the present series of
examinations a tendency towards
lower 1gG 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. It can
be seen that the great majority of IgG
values were between the lines repre-
senting the mean and —2SD; in 7
dysmature babies IgG was present in
quantities smaller than —2SD.

On the basis of these findings and
those reported in the literature, it
appears reasonable to assume that
initial 1gG levels below 600 mg per
100 ml can be a relevant factor in the
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Fig. 2. Infants in whom high IgM levels were associated with high IgA levels

1gG levels in dysmature infants

Fig. 3. Semilogarithmic plot of serum IgM values obtained in dysmature infants
relation to the normal mean *2 SD
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susceptibility to infections in this
category of newborns. The postnatal
decline of 1gG to very low levels may
further increase the susceptibility to
infections as it is commonly seen in
premature infants born before 33
weeks gestation.

Intrauterine infection may be a
causative factor in foetal malnutrition
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
stimulation. Placental insufficiency
owing to extensive infarction might
influence the transfer of IgG from
mother to foetus leading to dangerous
low levels after birth, and/or might
facilitate intrauterine infections, the
antigenic stimulation resulting in in-
creased foetal IgM synthesis [19]. It
would seem of interest to carry out
correlative studies on the relationship
of placental pathology and foetal
immunology to obtain more definite
information on this matter.

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 third
determination ofserum immunoglobu-
lins. The interval between two tests
varied from one to six weeks, but in
the majority of cases it was not longer
than 10 days.

The relevant clinical and microbio-
logical data 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 pattern 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 number of cases the
abnormally high level reached in a
few days of extrauterine life was fol-
lowed by a further marked 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 rate of post-
natal increase of the IgM concen-
tration in the babies with suspected or
proved infections.

In these serial examinations a
response of IgA was seen in three full-
term, in two dysmature and in three
premature infants. Among these
babies in three instances IgA was de-
tectable in a considerable quantity at
the first test performed within 7 days
after birth. In the remainder, IgA
was first detected two weeks after
admission. This is in agreement with
the observations of Ai1ford et al. [2]
who reported a lower rate of increase
of IgA than of IgM after the onset of
clinical infection.

The dynamic pattern of IgM in
infected full-term and low birth
weight neonates was examined by
Haider [8] who showed that the con-
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Age at
admission

14

1

days
day

days
days

day

4 hrs

days
days

day

days

days

days

days

day

days

day

days

days
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Relevant clinical data of full-term

Age at
first test

14 days
1 day

4 days
7 days

1 day

5 hrs
8 days
6 days

1 day

4 days

3 days

5 days

5 days

3 days

4 days

1 day
4 days

4 days

Table 11

infants with two

or more immunoglobulin determinations

History, clinical
assessment, diagnosis

Enterocolitis. Acidosis. Signs of sepsis

Asphyxia. Premature rupture of mem-
branes

Omphalitis. Meningitis

Pneumonia. Hyperbilirubinaemia. Pern-
phygoid. Exchange transfusion

Aspiration of amnionic fluid. Pneu-
monia

Meningocele
Omphalitis. Hyperbilirubinaemia

Hepatosplenomegaly. Congenital heart
defect. Suspected rubella infection?

Hepatosplenomegaly. Conjugated bili-
rubinaemia. Neonatal hepatitis?

Hyperbilirubinaemia. ABO incompati-
bility. Pemphygoid. Omphalitis

Conjunctivitis. Enterocolitis. Abdomi-

nal distension

Apnoeic spells. Hyperbilirubinaemia.
Signs of sepsis. Pneumonia. Leuko-
penia. Thrombocytopenia

Hyperbilirubinaemia. ABO incompati-
bility. Exchange transfusion

Unconjugated and conjugated bili-
rubinaemia. ABO incompatibility.
Signs of sepsis. Hepatosplenomegaly

Asphyxia. Aspiration of amnionic fluid.
Hyperbilirubinaemia. ABO incompa-
tibility. Pneumonia. Ompbhalitis

Hyperbilirubinaemia. Cyanosis. Apnoeic
spells. Omphalitis. Exchange trans-
fusion

Enterocolitis. Hyperbilirubinaemia. Om-
phalitis

Hyperbilirubinaemia. Enterocolitis. He-
patosplenomegaly
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Laboratory evidence
of infection.

Enteropathogenic E. coli isol-
ated from faeces

Streptococcus isolated from
CSF

Staphylococcus aureus hae-
molyticus isolated from cu-
taneous lesions

E. coli isolated irom urine

Staphylococcus aureus hae-
molyticus isolated from skin
lesions

Streptococcus beta haemolyti-
cus recovered from external
auditory canal. Proteus re-
covered from conjunctival
swab

Enterococcus cultured from
umbilical stump and blood

E. coli recovered from urine

E. coli recovered from urine

Staphylococcus aureus hae-
molyticus recovered from
umbilical stump, and E. coli
from bronchi

E. coli recovered from um-
bilical blood

Staphylococcus aureus hae-
molyticus isolated from um-
bilicus



E. Kaiser et al. : Immunoglobulin Levels in Newborns

Table |11

Relevant clinical data of dysmature infants with two
or more immunoglobulin determinations

197

Age at Age at History, clinical Laboratory evidence
admission first test assessment, diagnosis of infection
4 days 6 days Direct bilirubiiiaemia. Pneumonia. Om- E. coli recovered from um-
phalitis bilicus
3 days 3 days Rh and AO constellation. Hyperbili- Staphylococcus aureus hae-
rubinaemia. Pemphygoid molyticus recovered from
skin lesions, and Entero-
coccus from blood
3 days 3 days  Hyperbilirubinaemia. Rh constellation. E. coli recovered from blood
Signs of sepsis
3hours 1 day Vesicular skin eruptions. Signs of sepsis
2 days 3 days Signs of sepsis. Direct bilirubinaemia. E. con recovered from urine,
Hypoglycaemia 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- Staphylococcus aureus hae-
rubinaemia molyticus recovered from
external auditory canal, um-
bilicus and skin lesions
1 hour 6 days Toxaemia Hypoglycaemia. Petechiae. —
Hyperbilirubinaemia
2 hours 2hours Asphyxia. Omphalitis. Pemphygoid E. coli, Staphylococcus aureus
haemolyticus, and Klebsiella
recovered from urine and
Staphylococcus aureus from
skin
centration rose gradually after the The variability of the rate of increase

onset of symptoms. Haider concluded
that 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
Haider's conclusion inasmuch as full
term, preterm and small for dates
neonates were equally capable of IgM
synthesis in early extrauterine life.

in IgM concentration was also similar
in the three groups of infants.

Since maturity and nutritional
status 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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Table

Relevant clinical data of preterm infants with two
or more immunoglobulin determinations

e at Age at the History, clinical
admission first test assessment, diagnosis
4 days 4 days  Signs of sepsis. Pneumonia. Hyper-
bilirubinaemia. Hepatosplenomegaly
7 hours 8 hours  Subluxation of knee. No definite sign
of infection
2 hours 1 day Pemphygoid. Hyperbilirubinaemia
1 day 6 days  Pneumonia. Abdominal distension. Aci-
dosis. Asphyxia. Hyperbilirubinaemia
2 hours 3 hours Aspiration of amnionic fluid. Enteritis.
Omphalitis. Pemphygoid
9 hours 10 hours Hypoglycaemia. Asphyxia. Direct bili-
rubinaemia. Pneumonia. Conjunctivi-
tis
Full term infants Dysmature infants
Postnatal age in days Postnatal age in days

Laboratory evidence
of infection

Staphylococcus aureus hae-
molyticus recovered from
blood and umbilicus

Enterococcus, E. coli and
Proteus recovered from skin
lesions

Staphylococcus aureus hae-
molyticus recovered from
external auditory canal, um-
bilicus and skin lesions

Staphylococcus aureus hae-
molyticus recovered from
conjunctival swab, E. coli
from urine

Preterm infants

Postnatal age in days

Fig. 4. Serum IgM levels in full-term, dysmature and preterm infants in whom two

or more 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 Ar1fora etal. [2] and Haider [8].
Further correlative and serial in-

vestigations are, however, necessary
to determine 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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Postnatal

age in days

Fig. 5. Individual serum IgM levels obtained in serial examinations of full-term, dys-
mature and preterm infants, plotted against postnatal age. The correlation between
the two parameters is highly significant

Conclusions

Evaluation of the IgM level accord-
ing to gestational age and growth rate
clearly shows that its response to
perinatal infection does not signif-
icantly differ in the three groups of
infants. In mature, premature and
growth retarded neonates it is an
equally useful index in the diagnosis
and screening of acute, perinatally
acquired infections. It 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-
portant in the elevation of the level
of the serum immunoglobulins.

Since dysmaturity may be the con-
sequence of chronic or subacute intra-
uterine infection, and infants with a
birth weight below the 10th percentile

often display abnormally high IgM
levels, it seems reasonable to subject
dysmature neonates to screening for
intrauterine or perinatally acquired
infections. Considering that 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,
but where it was detected in a
significant quantity, a markedly ele-
vated IgM level could always be de-
monstrated. 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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inapparent or suspected

infections.

A further advantage of the quanti-
tative measurement ofserum immuno-
globulins as a screening procedure is
that newborns with very low IgG
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Uber die Liebt- und Barbituratbehaiidluiig

des neonatalen Ikterus

Von

Magda Obal Nagy, L. Thurzée und J. Mészaros

Geburtshilfliche und .Gynékologische Klinik der Medizinischen Universitat, Szeged

(Eingegangen am 10 April, 1973)

Im Laufe der ersten 8 Lebenstage wurde der Serumbilirubinspiegel
von 131, in 5 Gruppen eingeteilten Neugeborenen téglich untersucht. Die
erste Gruppe diente als Kontrolle, in den uUbrigen Gruppen kamen folgende
Behandlungen zur Anwendung: Gruppe Il: fortdauernde Lichtbehandlung;
Gruppe Ill: taglich 5 mg/kg Phénobarbital i. m. in zwei Dosen verteilt;
Gruppe IV: vom ersten Tag an Lichtbehandlung imd vom dritten Tag an
auch Barbituratverabreichung; Gruppe V: Licht- und Barbituratbehand-
lung vom ersten Tag an. Der Bilirubinspiegel wurde durch beide Behand-
lungen herabgesetzt, in den Fallen, in denen die Hyperbilirubindmie inner-
halb der physiologischen neonatalen Grenze blieb, war jedoch der Effekt
des Lichtes von geringer Intensitdt nicht signifikant. Die Barbiturat-
wirkung hat sich vom 5. Tag an fur signifikant erwiesen. Die Spitze der
Kurve wird niedriger und verschiebt sieh vom 5. auf den 3. Tag. Unter
Wirkung der Behandlung hat sich die Notwendigkeit des Blutaustausches

um nahezu 80% vermindert.

und Mitarb. [5] teilten
1958 mit, daB durch natirliches oder
kunstliches blaues Licht der Serum-
bilirubin-Spiegel des Neugeborenen
herabgesetzt wird. Uber die Wirksam-
keit der Lichtbehandlung in der
Therapie und Prophylaxe der Gelb-
sucht von Frih- und Neugeborenen
haben eine Reihe von Verfassern be-
richtet [13, 25, 17, 4, 11, 26, 18, 31J.
Laut der Untersuchungen von Lucey
und Mitarb. [15] sowie Cat1ahan und
Mitarb. [4] umwandelt sich das Bili-
rubin unter Lichtbehandlung in pola-
re, weniger toxische, diazo-negative
Derivative, welche mit der Galle und
dem Harn rasch ausgeschieden werden.

Catz und yarre [3] gelangten auf-
grund tierexperimenteller Untersu-
chungen zur Feststellung, daR durch

Cremer

Barbiturat die Bilirubin-Konjuga-
tionsfahigkeit der Leber gesteigert
wird, sodann vermochten vy afrfe und
Mitarb. [33] bei hyperbilirubindmi-
schen Neugeborenen durch Pheno-
barbitalgabe den Serumbilirubin-Spie-
gel erfolgreich herabzusetzen. Damit
begann eine Serie wvon klinischen
Untersuchungen, und es erschienen
zahlreiche Mitteilungen [1, 2, 6—3§,
10, 14, 16, 21 23, 27, 28, 30, 32, 37],
in denen Uber die erfolgreiche Herab-
setzung von Serumbilirubin bei Er-
wachsenen, Neu- und Frihgeborenen
berichtet wurde. In den letzten Jahren
wurden mit unterschiedlichen Ergeb-
nissen auch andere Induktoren, vor
allem in Kombination mit Barbiturat
erprobt [1, 10].

An unserer Neugeborenenabteilung
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wurde zuerst die PhénobarbitalVerab-
reichung, sodann auch die Lichtbe-
handlung begonnen. Es kamen auf-
grund ihres unterschiedlichen Mecha-
nismus Licht und Barbiturat geson-
dert und auch in Kombination mit-
einander zur Anwendung und so
konnte die Wirkung des Blaulichts,
des Phenobarhitals bzw. die gemein-
same Wirkung der beiden Behandlun-
gen verglichen werden, um auf folgen-
de Fragen eine Antwort zu erhalten:

1. welche der beiden Behandlungen

- lucht oder Barbiturat — erweist
sich als wirksamer:

2. 1&4Rt sich zwischen dem Beginn
der Barbituratbehandlung und der
Gestaltung des Serumbilirubin-Spie-
gels irgendwelche Korrelation nacli-
weisen;

3. kénnen durch kombinierte An-
wendung der beiden Verfahren bessere
Ergebnisse erzielt werden;

4. summiert sich die Wirkung der
beiden Verfahren, insofern minimale
Dosen verabreicht werden ?

Material tjnd Methodik.

Es wurden insgesamt 134 reife Geburts-
gewicht Uber 2600 g Neugeborene ausge-
wahlt und bei ihnen der Serumbilirubin-
Spiegel vom 1. bis zum 8. Lebenstag tag-
lich bestimmt; zur Bestimmung des Serum-
bilirubins diente die THOMSONSche Metho-
de [24].

Die Neugeborenen wurden in folgende
Gruppen eingeteilt:

I. unbehandelte Kontrollgruppe, 36
Neugeborene (15 Madchen und 21 Knaben);

I1. 23 Neugeborene (12 Méadchen und
11 Knaben), die vom 1. Lebenstag an aus-
schlieBlich eine Lichtbehandlung érhielten;

I11. 25 Neugeborene (11 Mé&dchen und
14 Knaben), die vom 1. Lebenstag an aus-
schlielich Barbituratbehandlung erhielten;

1V. 30 Neugeborene (11 Mé&dchen und
19 Knaben) die vom 1. Lebenstag an eine
Lichtbehandlung und vom 3. Lebenstag
an auch Barbituratbehandlung erhielten;

V. 20 Neugeborene (10 Mé&dchen, 10
Knaben), die vom 1. Lebenstag an eine
kombinierte Licht- und Barbituratbehand-
lung erhielten.

Die Auswahl der behandelten wund
Kontrollsduglinge fand an jenen Tagen
statt, an denen die Zahl der Entbindun-
gen es ermdglichte, dal genigend reife
Séuglinge (durchschnittliches Geburtsge-
wicht 3300 g) behandelt bzw. in die oben
angefihrten Gruppen eingeteilt werden.
Auf diese Weise konnten gleichzeitig stets
6 —8 Neugeborene untersucht und behan-
delt werden. Sauglinge, bei denen ABO
bzw. Rh-Inkompatibilitdt vorlag oder die
mutterliche Blutgruppe O und die des
Séuglings A, B bzw. AB war, wurden in
das Untersuchungsmaterial nicht aufge-
nommen; &dhnlicherweise schlossen wir
auch die an Kephalhdmatom oder hdmor-
rhagischer Diathese leidenden Neugebore-
nen von den therapeutischen Versuchen
aus.

Die Lichtbehandlung erfolgte in einem
Inkubator mit daruber montierten 3
Leuchtrohren je 40 Watt (»Tungsram-
Blue«). Die Leuchtréhre wurden 70 cm
von den Neugeborenen entfernt ange-
bracht. Die Lichtemission der Rohre war
im Wellenbereich zwischen 420 und 450
nm maximal, wahrend die Intensitat der
Beleuchtung etwa 300 Lux betrug. Die
Behandlung bestand aus Ganzkdrperbe-
strahlung, der Augenschutz wurde durch
Bauchlagerung oder Augenverband gesi-
chert. Die Bestrahlung wurde nur wahrend
den Stillperioden unterbrochen.

Die Sauglinge erhielten taglich insge-
samt 5 mg/kg Korpergewicht Phénobarbi-
tal i. m. morgens und abends in zwei
Dosen verteilt. Im Vergleich zu den in der
Literatur empfohlenen sich bis zu 15
mg/kg erstreckenden Tagesdosen Kkann
diese Dosis als niedrig betrachtet werden.

Im Laufe der halbjahrigen Behand-
lungsperiode kam es bei zwei zur Kontroll-
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Tabelle |

Tagliche Se-Bilirubinwerte und die Streuung im Mutter- und Nabelblut ferner im Blut
der Kontrollgruppe

Anzahl der Gruppen 3

und Behandlung t 1Tag 2Tag 3.Tag 4Tag 5Tag 6.Tag 7.Tag 8 Tag
Kontrollgruppe mg% 050 394 240 551 655 7,88 837 7,87 752 7,09
4. 0,25 0,25 0,22 036 046 063 0,75 0,82 0,88 0,95

Gruppe 11: Licht mg% 045 371 250 497 642 691 741 7,07 6,73 6,19
vom 1. Tag an 4. 0,19 0.20 0,18 0,36 067 080 099 101 0,89 0091
Gruppe IlI: Barbiturat mg% 053 399 253 580 653 6,69 543 4,29 329 249
vom 1. Tag an 4. 0,29 032 0,21 058 065 086 085 0,73 0.65 0,63

Gruppe IV: Licht vom mg% 051 393 223 553 689 769 715 6,55 548 4,45
1. Tag, Barbiturat vom

3. Tag an 4. 0,25 0,20 0,23 0,39 052 0,74 0,86 082 0,83 0,86
Gruppe V:Vom 1 Tag mg% 045 358 157 551 645 648 585 505 3,90 269
Licht und Barbiturat 4, 0,22 0,23 0,27 0,29 052 089 0,74 0,79 0,67 0,74

1. = Mitterlicher Se-Bilirubinwert

2. = Se-Bilirubinwert im Nabelblut

3. = Se-Bilirubinwert der Neugeborenengruppei.

4. = Streuung

105 -------—-—-—- Kontrottgruppe
- --Licht vom 1 Tag an

------------ Barbiturat vom 1 Tag an

3 U 5 6 8 Lebenstag

ABB. 1. Se-Gesamtbilirubinwerte bei verschiedenen Behandlungen (mg%)

gruppe gehdrenden Neugeborenen und bei Serumbilirubin-Mittelwertes je Gruppe und
einem behandelten Neugeborenen zum Tag, graphisch dargestellt.
Blutaustausch. Tabelle Il veranschaulicht die anhand
Der tagliche Durchschnitt der Serum- der STUDENTschen i-Zweistichprobe er-
bilirubinwerte ist in Tabelle | ersichtlich. rechneten P-Werte.
In Abbildung 1 ist die Gestaltung des
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Tabette |l

Signifikanz (< 5) der Unterschiede zwischen den tdglichen durchschnittlichen
Se-Bilirubinwerten der Kontroll- (I.) und behandelten (I11.—V.)-Gruppen

Verglichene (truppen | 1. Tag | 2 Tag .Tag 4 Tag 5. Tag 6 .Tag 7 Tag 8. Tag
Gruppe | zu II. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe | zu III. >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5 <51
Gruppe | zu IV. >5 >5 >5 >5 « >5 >5 >5 >5
Gruppe | zu V. >5 >5 >5 >5 j <5 <5 <5 <5
Gruppe Il zu Il >5 >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5
Gruppe 11 zu IV. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe Il zu V. >5 >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5 1
Gruppe 111 zu IV. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe 111 zu V. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe IV zu V. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5

Ergebnisse

Jene Neugeborenen bei denen sich
die Serumbilirubin-Konzentration
uber das Kkritische Niveau erhohte,
wurden von diesem Material heraus-
gehoben wund einer entsprechenden
Behandlung unterworfen. Aus der
Kontrollgruppe erwies sich die Her-
aushebung von zwei Neugeborenen
fur erforderlich; wegen des allgemei-
nen klinischen Zustands und des
extrem hohen Serumbilirubin-Spiegels
(23 bzw. 18 mg%) wurde bei ihnen am

3. Lebenstag ein Blutaustausch vorge-

nommen, worauf sie aus der weiteren
Beobachtung ausgeschlossen wurden.
Auf diese Weise setzte sich der Be-
stand der Gruppe | von 36 auf 34
herab.

Ahnlicherweise wurde auch ein zur
Gruppe 111 gehérendes Neugeborene
aus dem Untersuchungsmaterial aus-
geschlossen; in diesem Falle erwies

sich die Durchfuhrung der Austausch-
transfusion am 3. Lebenstag wegen
des sich trotz der Barbituratbehand-
lung Vorgefundenen Serumbilirubin-
Wertes von 21,5 mg % als erforderlich.
Der Bestand dieser Gruppe hat sich
auf diese Weise von 25 auf 24 verrin-
gert, wahrend die Gesamtzahl der be-
handelten Neugeborenen demnach an-
statt 98, 97 betrug.

1.1. Es konnte festgestellt werden,
dall sich unter den 134 zur Unter-
suchung ausgewé&hlten S&uglingen die
Austauschtransfusion in 5,5% der un-
behandelten Kontrollfédlle und nur in
1% der einer Licht und/oder Pheno-
barbitalbehandlung  unterworfenen
Félle als erforderlich erwies. Die ge-
ringe Zahl der untersuchten Neuge-
borenen berechtigt kaum zu Folgerun-
gen, die etwa 80%ige Verringerung
der notwendigen Austauschtransfusio-
nen wird auch durch unsere statisti-
sche Angaben unterstiitzt: bis 1968
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war an unserer Neugeborenenabtei-
lung der Blutaustausch wegen patho-
logischer Hyperbilirubindmie ohne
Blutgruppen-Inkompatibilitdt in 50
Féllen indiziert, seitdem, danach die
Licht- und Barbituratbehandlung eine
regelméaRige Anwendung findet  be-
trdgt die Zahl der ohne Inkompatibili-
tat hyperbilirubindmischen, einerAus-
tauschtransfusion unterworfenen Neu-
geborenen jahrlich nur etwa 10. (Die
Zahl der Neugeborenen war in den
beiden Perioden nahezu identisch.)
Vest und Mitarb. [30] vermochten
ebenfalls eine bedeutende Abnahme
der erforderlichen Austauschtrans-
fusionen zu beobachten.

2.1. Die den Gesamtbilirubin-Spie-
gel der Kontrollgruppe (Gruppe 1)
charakterisierende Kurve zeigte ohne
<lie auf Blutaustausch angewiesenen
Félle tatsachlich einen, der physiologi-
schen neonatalen Gelbsucht entspre-
chenden Verlauf: sie erhéhte sich bis
zum 5. Lebenstag bis 8,37 mg%, um
sodann allmahlich zu sinken. Bis zum
3. Lebenstag verliefdiese Kurve paral-
lel mit der Kurve der behandelten
Gruppen, vom 4. Tag an lief sie stets
hoher als die Kurve der Behandelten.

2.2. Die Serumbilirubin-Kurve der
mit Licht behandelten Gruppe Il ver-
lduft vom 4. Tag an unter der Kon-
trollkurve, der Unterschied ist aber
nicht signifikant. Der Mangel der von
einigen Verfassern und auch von uns
in anderen Untersuchungsserien be-
obachteten intensiveren Wirkung fin-
det seine Erkldarung vielleicht darin,
daB in der Kontrollgruppe keine Falle
mit extrem hoher Hyperbilirubindmie
Vorkommen, es durfte aber auch ange-

nommen werden, dafl unsere Leucht-
réhre gering an der Zahl sind und zu-
dem zu selten gewechselt werden; die
wirksame Bestrahlung ist ndmlich nur
etwa 200 Betriebsstunden lang maxi-
mal.

2.3. Der Serumbilirubin-Spiegel der
zur Gruppe Il gehdérenden Neugebo-
renen, die vom ersten Lebenstag an
tdglich 5 mg/kg Phénobarbital erhiel-
ten, erreichte bereits am 3. Tag das
Maximalniveau; von hier an begann
sich die Kurve — deren Spitze niedri-
ger als die der Kontrollkurve liegt
zuerst langsam, sodann vom 4. Tag an
steil zu sinken. Im Vergleich zu
Kurve | ist die Verringerung vom 5.
Tag an signifikant.

2.4. Die Kurve der Gruppe IV (vom
ersten Tag an mit Licht und vom drit-
ten Tag an auch mit Barbiturat be-
handelt) erreichte ihr Maximum erst
am 4. Tag, von hier an verlief die
Kurve unter der Kontrollkurve, der
Unterschied wurde aber nur am 8. Tag
signifikant. Wird somit die Pheno-
barbitalbehandlung nur am 3. Lebens-
tag begonnen, meldet sich der Effekt
ebenfalls 3 Tage spater, d. h. nicht am
5. sondern am 8. Lebenstag. Laut
Stern und Mitarb. [21] ist zur Ent-
wicklung einer entsprechenden Wir-
kung eine mindestens 96 Stunden lang
anhaltende Barbituratbehandlung er-
forderlich.

2.5. Bei den in Gruppe V eingeteil-
ten S&uglingen, bei denen die kombi-
nierte Licht- und Barbituratbehand-
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 unter der
Kontrollkurve.

3. Die bei den vier, unterschiedlich
behandelten Gruppen ermittelten Se-
rumbilirubin-Kurven wurden vergli-
chen und die Bedeutung der unter ih-
nen feststellbaren Unterschiede ma-
thematisch bewertet (Tab. I11).

3.1. Zwischen den Serumbilirubin-
Werten der Gruppe Il und 111
lichtbehandelte bzw. vom ersten Le-
benstag an mit Phénobarbital behan-
delte S&uglinge —lieR sich nur vom 6.
Tag an ein signifikanter Unterschied
erkennen.

3.2. Zwischen den Werten der Grup-
pen Il und IV entwickelte sich im
Laufe der Behandlung kein signifi-
kanter Unterschied.

3.3. Zwischen den Serumbilirubin-
Werten der Gruppen Il und V liell
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retarded neonates
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The urinary GAG excretion pattern was estimated in normally
grown, preterm, and growth retarded infants on the third, tenth, twentieth
and in some cases on the thirtieth postnatal days. The cetylpirydinium-
chloride précipitable GAGs were fractionated on cellulose-Celite column
under standardized conditions.

In this period of extrauterine life a dominancy of nonsulphated
GAGs was found in every group of infants, in contrast with children and
adults where chondroitin sulphate was excreted in excess. On the third
postnatal day the excretion rates of chondroitin sulphates, hyaluronic acid
and chondroitin—heparan sulphate fractions were closely related to
gestational age, birth weight and body length.

Postnatal growth activity seems to be an important influencing
factor on GAG excretion. The 10 and 20-day-old infants with weight in-
crease excreted significantly more hyaluronic acid and characteristically
more chondroitin —heparan sulphate and chondroitin sulphate than those
whose body weight did not change or decreased as compared with their

birth weight.

While 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 data are avail-
able concerning the different com-
ponents of GAG in the urine of neo-
nates.

In a previous study we have found
that in early extrauterine life total
GAG excretion shows a great varia-
tion, which isaffected by intrauterine
or extrauterine growth activity [10].
For evaluation of the excretion rate
and quantitative distribution of urin-
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 meta-
bolic disturbances, particularly those
affecting the extracellular matrix.
Such investigations appeared the more
interesting, since it has been reported
that the total GAG and collagen con-
tent as well as the pattern of GAG
fractions in embryonic or young skin,
bone, cartilage and aorta differs
markedly from that of the adults [4,
7,9, 17]. Orii [14, 15] found a charac-
teristic difference in non-sulphated
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urinary GAG excretion pattern be-
tween young children and adults.

In our previous studies we observed
a close correlation between intra-
uterine and extrauterine growth rate
and the total amount of GAG and
hydroxyproline excreted by the kid-
ney [10, 11]. In order to determine the
quantitative characteristics of urinary
GAG excretion in the first month of
extrauterine life, we studied the ex-
cretion pattern of the different GAG
fractions in full-term, small-for-dates
and premature newborn infants. The
results are reported in the present

paper.

Materials and Methods

Twentyfour hour urine samples were
collected from 51 newborn infants on the
3rd, 10th, 20th and in some cases on the
30th day after birth. The infants were
divided into three groups: (i) Normally
grown, near term infants; (ii) Intrauterine
growth retarded infants; (iii) Preterm
infants. The means and ranges of gesta-
tional age and body weight of the groups
were tabulated in a previous paper [11].

In this examination series, uronic acid
was determined by carbazole, and galactose
by the orcinol reaction. Otherwise, the
isolation and fractionation of GAG as well
as statistical analysis were the same as
described previously [10]. Each GAG
fraction was expressed in units of /ruk)]
uronic acid or galactose per 24 hours.

Results

Individual GAG compounds in the

urine of neonates

Mean dz SE urinary GAG obtained
in the three groups of infants on the
3rd, 10th and 20th days are shown in

Fig. 1. From the results obtained
the following conclusions have been
drawn.

a) Dermatan sulphate excretion at
this early age was very low, in every
case less than 1% of total urinary
GAG excretion.

b) The proportion of non-sulphated
or under-sulphated fractions of uri-
nary GAG compounds (hyaluronic acid,
chondroitin) was greater than that of
the chondroitin sulphates, which con-
stitute 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) Although the total amount of
GAG was different, the relative dis-
tribution of the components was
similar in the three groups of newborn
infants. This distribution pattern is
characterized by identical proportions
ofhyaluronic acid—ehondroitin- hepa-
ran sulphate (non sulphated GAGSs)
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 rate was high. The maxi-
mum appeared between the 3rd and
10th day in the normally grown in-
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Full - term
infants

oc

Preterm
infants

Growth - retarded
infants

Fig. 1. Urinary excretion of individual GAG compounds in preterm, full-term and
growth-retarded neonates on the 3rd, 10th and 20th postnatal days

fants, on the 10th day in the intra-
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) than in the
growth retarded or in the normal
newborns.

The chondroitin-heparan sulphate
fraction behaved like hyaluronic acid

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



212 L. Klujber, E. Sulyok: Urinary Glycosaminoglycan in Neonates

Fig. 2. Urinary hyaluronic acid excretion in preterm, full-term and growth retarded
neonates

Fig. 3. Urinary chondroitin and heparan sulphate excretion in preterm, full-term and
growth retarded neonates

Fig. 4. Urinary excretion of chondroitin sulphates in preterm, full-term and growth
retarded neonates
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Fig. 5. Urinary keratan sulphate excretion in preterm, full-term and growth retarded
neonates

(Fig. 3). Although the quantitative
differences observed on the 3rd, 10th
and 20th day were not significant
between the single groups, a con-
siderable increase in renal excretion
rate occurred on the 20th day.

Comparing the trends of the quan-
titative changes inurinary chondroitin
sulphates in the three groups of neo-
nates (Fig. 4), in the dysmature in-
fants the excretion rate did not
change during the period of obser-
vation, in the term infants a marked
fall was observed with postnatal age.
In premature infants the maximum
amount of chondroitin sulphates was
excreted on the 10th day, but 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. Its 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 sta-
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 dermatan
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 that only chon-
droitin sulphate showed a significant
correlation (Fig. 8). From Fig. 9,
where values for individual GAG
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Fig. . Different urinary GAG compounds in neonates, in function of gestational age
on the 3rd day of life
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JHi 7. Different urinary GAG compounds in neonates in function of logarithm gesta-
tional age on the 3rd day of life

fractions are plotted against birtli
weight, it can be seen that 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 | shows, considerable dif-
ferences were found between the two
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Fig. 8. Different urinary GAG compounds in neonates in function of body length on
3rd day of life
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birth  weight

birth  weight

Fia. 9. Different urinary GAG compounds in neonates in function of birth weight on
the 3rd day of life
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Table |

Effect of postnatal growth activity on urinary excretion of different GAG compounds

Postnatal age 10 days 20 days

Groups of infants Growing Not growing Growing Not growing
Hyaluronic acid 3.03+ 035 047+ 0.08 189. 0.21 0.37% 0.07
Chondroitin-heparan sulphate -g 205+ 019 111+ 0.13 1.86: 0.15 0.92. 0.10

N

Keratan sulphate 8 n 0.70 £ 0.03 044+ 0.08 0.70. 0.10 0.42=% 0.08
Chondroitin 4-sulphate 3 @ 150+ 0.11 113+ 0.18 141. 0.14 1.02% 0.08
Chondroitin 6-sulphate o 10G+ 0.10 055+ 0.11 0.78: 0.18 0.58+ 0.09
Dermatan sulphate 0.11 £ 0.06 0.03+ 0.004 0.06 + 0.009 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 compound than
the non-growing group did. The dif-
ference was significant statistically in
the case of hyaluronic acid (p = 0.01).
Wi ithin both groups, no significant
difference was, however, observed
between the excretion rates on the
10th and 20th postnatal days.

Discussion

The normal urinary excretion rates
of individual GAG compounds re-
ported by different authors showed a
great variation. The following reasons
may 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
molecular weight and the degree of
sulphatation are concerned [16, 20].
3. The composition and concentration

of urine might also affect the distri-
bution of GAG fractions.

It is certain that all kinds of GAG
molecules present in the extracellular
matrix are excreted with urine, and
in this respect the chondroitin sul-
phates are the most 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 may 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
attention was paid to avoid excess
cetylpyridinium chloride. The appli-
cation of Celite ensured uniform pre-
cipitation and sedimentation, and
time and temperature of precipitation
were always identical. With 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 chromatography
showed that they were constantly as
expected, yet not absolutely free of
impurities. The hyaluronic acid and
chondroitin-heparan sulphate frac-
tions contained some chondroitin sul-
phate fragments, but the degree of
impurity was always below 10%, not
higher than what can be expected
from a separation technique of this
kind.

Our knowledge concerning the mech-
anism of human GAG turnover is
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Uber den Zusammenhang zwischen
Geburtsgewicht, Plazentargewicht
und HPL-Konzentration
des mutterlichen Serums

Von

l. Gati, J.

Preisz, J. Doszpod, I.

R akoéczi

Frauenklinik der Medizinischen Universitat Pécs
(Eingegangen am 2 Mai, 1973)

Es wurden die Zusammenhéange zwischen dem Gewicht des Neu
geborenen und der Plazenta sowie der HPL-Konzentration des mutterlichen
Serums bei normaler Schwangerschaft, Toxamie und Ubertragung unter-
sucht. Es konnten bedeutende Unterschiede in der HPL-Konzentration bei
normaler und tox&mischer Schwangerschaft sowie bei normaler Gestations-
dauer und Ubertragung verzeichnet werden.

Seit Anfang 1960 ist es bekannt, dal}
die menschliche Plazenta auBer HCG
(Choriongonadotrophin)  noch ein
Proteohormon,das HPL (Human Pla-
cental Lactogen) erzeugt, das immu-
nologisch dem STH &hnlich ist und
eine laktogenische sowie somatotrop-
artige Wirkung aufweist [3, 4]. Das
Hormon ist ausschlieBlich das Pro-
dukt der Plazenta, es wird im Syncy-
tiotrophoblast erzeugt [9]. Seine Kon*
zentration wéchst im Blut bei norma-
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 AKktivitat des
HPL wurden besonders von Grum-
bach U. Mitarb. [2] untersucht.

Da die fotale Letalitat und Morbidi-
tat in gewissem MaRBe von der Funk-
tion der Plazenta abhdngen, ist ihre
Beurteilung auch durch die Bestim-
mung der HPL-Konzentration des

mutterlichen Serums madglich. Spet-
tacy und Mitarb. [9] warfen zum
ersten Mal den Gedanken auf, daR die
Plazentarfunktion durch die wieder-
holte Bestimmung des HPL beurteilt
werden konnte. Im Laufe ihrer Unter-
suchungen konnten sie aber keinen si-
gnifikanten Zusammenhang Zwischen
der HPL-Konzentration des mutterli-
chen Serums und dem Gewicht der
Plazenta nachweisen, wahrend das
Saxena und Mitarb. [6] und Sciarra
und Mitarb. [8] weitgehend gelang.

Da die diesbezuglichen Untersu-
chungen zahlenmé&Rig zu gering waren
und die Auffassungen wesentlich aus-
einandergingen, versuchten wir auf-
grund neuerer Angaben die Frage zu
klaren, ob zwischen dem Gewicht der
Plazenta und des Neugeborenen sowie
der HPL-Konzentration des mutterli-
chen Serums ein Zusammenhang be-
steht.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



Gati et al. : HPL im mdutterlichen Serum

Tabelle |

Geburtsgewicht, Plazentargewicht und HPL-Konzentration
bei normaler Schwangerschaft, in Féllen von Tox&mie und Ubertragung

222 l.
Falle der Neugeborenen
@ .
Normal 75 3500+ 362
Toxamie 15 2654 + 258
Ubertragung 10 3501+ 336
Material und Methodik
Das Untersuchungsmaterial bestand

aus 75 Mduttern, deren Neugeborene nach
normaler Schwangerschaft (38.—41. Wo-
che) mit einem Gewicht Uber 2500 g auf
die Welt kamen. Die zweite Gruppe bilde-
ten 15 Frauen mit schwerer Schwanger-
schaftstoxdmie (mit wenigstens zwei klas-
sischen Symptomen). In die dritte Gruppe
reihten wir solche Kranke ein, bei denen
Anamnese und Laboratoriumsuntersuchun-
gen (Kolpocytologie, Bestimmung von
Oestriol und Pregnandiol, Amnioskopie)
den Verdacht auf Ubertragung erweckten,
was dann auch klinisch bewiesen wurde.

Frauen mit drohendem Abort, Frih-
geburten, Diabetiker, Zwillingsschwangere,
milde (mono-symptomatische) Formen von
Toxikose sowie Patienten, die wéahrend der
Schwangerschaft eine gestagene Behand-
lung erhielten, wurden nicht in Betracht
genommen.

Das HPL-Niveau des mitterlichen Se-
rums bestimmten wir einige Tage vor der
Geburt, in manchen Féllen auch mehr-
mals.

Die Bestimmungen wurden mit der von
Mitarb. [5] beschriebenen
Radioimmun-Methode durchgefuhrt.

Die Empfindlichkeit dieser Methode
ist 0,2—0,4 ng von der minimalen Wir-
kungsstarke des Standardprédparates ab-

Saxena u.

héngend; ihr Prazisionsindex ist 0,016 —
0,060, mit 92,0 £ 5,5% Zuverlassigkeit.
Préazisitat: keine Crossreaction mit 10—

100 I E HCG (Pregnyl® Organon).

Durchschnittsgewicht Durchschnittsgewicht

Mditterliche

der Plazenta HPL-Konzentration

()
504 + 52 50+ 12
491 + 78 33+ 09
643 + 86 43+ 11

Ergebnisse

Den Zusammenhang zwischen dem
Gewicht des Neugeborenen und der
Plazenta sowie der HPL-Konzentra-
tion im matterlichen Serum bei nor-
maler Schwangerschaft, Toxdmie und
Ubertragung zeigt Tabelle I. Es ist zu
ersehen, dall bei normaler Schwanger-
schaft das Durchschnittsgewicht des
Neugeborenen 3500 g betrug, das Ge-
wicht der Plazenta 594 g, die HPL-
Konzentration des Serums 5,9 dz 1>2
/tg/ml. Bei den toxdmischen Patientin-
nen erreichte das Durchschnittsge-
wicht der Neugeborenen 2654 g, das
der Plazenta 491 g, die Serum-HPL-
Konzentration 3,3 zh 0,9 /ig/ml. Inter-
essant gestalteten sich die Ergebnisse
in den 10 Fillen der Ubertragung.
Das Durchschnittsgewicht der Neuge-
borenen war 3501 g, also wie bei den
Frauen mit normaler Schwanger-
schaft. Das durchschnittliche Plazen-
targewicht von 643 g ubertraf aber
bedeutend den bei den normalen
Schwangerschaften ermittelten Wert,
der HPL-Gehalt des Serums war 4,3 zb
+ 1,1 fig/ml. Diese Angaben demon-
strieren anschaulich, daB beiUbertra-
gung die Plazentarfunktion gestortist.
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Besprechung

Wi ie bereits erwahnt, fanden Spe -
1tacy und Mitarb. [9] keinen Zusam-
menhang zwischen dem HPL-Spiegel
des mitterlichen Blutes und der
GrolRe der Plazenta. Sciarra und
Mitarb. [8] berichteten (ber das
Gegenteil, sie bewiesen sogar die Kor-
relation zwischen dem Gewicht des
Neugeborenen und dem der Plazenta.
Saxena uUnd Mitarb. [6] bestimmten
bei normaler Schwangerschaft den
perinatalen HPL-Wert des Serums
mit 6,8 U 2,1 /ig/ml, das Gewicht der
Plazenta mit 450 + 50, und das des
Neugeborenen mit 3140 g. Sie bewie-
sen eine enge Korrelation zwischen
dem Gewicht der Plazenta und der
HPL-Konzentration, eine bedeutend
kleinere dagegen zwischen der HPL-
Konzentration und dem Gewicht des
Neugeborenen.

Nach unseren Erfahrungen unter-
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Erfahrungen mit einem morphologischen

und neurologischen Reifebestimmungsschema
flir Neugeborene mit niedrigem Geburtsgewichto

Von

W. Hoepffner, M. Rautenbach, K. Winderlich

Kinderklinik der Karl-Marx-Universitat Leipzig
(Eingegangen am 21 Mai, 1973)

Die klinische Erprobung der zwei von uns aufgestellten Schemata
zur Reifegradbestimmung untergewichtiger Neugeborener anhand mor-
phologischer und neurologischer Kriterien erfolgte an 56 Kindern verschie-
denen Gestationsalters. Davon wurden 49 Neugeborene von drei, die restli-

chen 7 nur von zwei Untersuchern imabhédngig voneinander beurteilt.

Ergebnisse :

1. Bei keinem einzelnen Kriterium Uberstieg die Zahl der Félle mit
einer Differenz von mehr als 1 Wertungspunkt zwischen den 3 Unter-

suchem 10% der Gesamtzahl.

2. Die Korrelationen der morphologischen Kriterien zum realen GA
sind ausreichend bis gut, die der neurologischen durchwegs gut.

3. Die Summe der Wertungspunkte, die Reife-Indizes, zeigen bis
zur 34. Gestationswoche die Tendenz, ein etwas zu hohes, ab der 39. Woche
ein gering zu niedriges GA zu ermitteln.

4. Nach Transponierung der morphologischen und neurologischen
Reife-Indizes in die entsprechenden Angaben des GA differieren die Werte
zwischen den drei Untersuchern in jeweils 46 Fallen um 0 2, in 2 Féllen
um 3 und nur in 1 Fall um 4 Wochen.

Einleitung

Zur Bestimmung des Reifegrades
von neu- und frihgeborenen Kindern
eignen sich am besten morphologi-
sche Reifezeichen [Ubersicht bei 4, 6].
In fruheren Arbeiten [7, 8] stellten
wir die bisherigen Untersuchungen
zur Reifegradbestimmung Neugebo-
rener zusammen und schlugen ein
standardisiertes  Untersuchungspro-
gramm vor. Hier soll Uber die ersten
Erfahrungen mit unserem standardi-
sierten Reifebestimmungsschema be-
richtet werden.

lUntersuchungen im Rahmen des For-
sehungsprojektes Perinatologie (FA-Nr.

208/006) des Ministeriums fir Gesund-
heitswesen der DDR.

Material

Das Material umfalt 24 Knaben und
32 Madchen mit einem Geburtsgewicht
unter 2601 g ohne angeborene MiBbildun-
gen, schwere perinatale Stérungen, neuro-
logische Auffalligkeiten und Diabetes mel-
litus der Mutter. Darunter sind 32 Erst-,
12 Zweit-, 5 Dritt- und 7 Viert- und
Mehrgeborene. Aufler 6 Zwillingspaaren
(4 rein weiblich, 1rein ménnlich, s. Tab. V)
sahen wir 3 erste und einen zweiten Zwil-
ling ohne die entsprechenden Partner.
Eine Aufschlusselung nach Geburtsgewicht
zeigt Tab. I.

Das auf der Basis des errechneten
Geburtstermins ermittelte Gestationsalter
(GA) ist aus Tab. Il zu entnehmen. Unter
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Tabelle |

Aufschlusselung des Materials (n = 56)
in Gewichtsklassen

Gewichtsklasse

fe>
unter 1001 0
1001-1250 2
1251-1500 4
1501-1750 5
1751-2000 13
2001-2250 21
2251-2500 n
ber 2500 0

errechnetem GA verstehen wir den Zeit-
raum vom 1. Tag der letzten Regelblutung
bis zur Geburt.

Methodik

Die Reifegradbestimmung erfolgte
durch drei Untersucher unabhéangig von-
einander am 2.-6. Lebenstag. (Aus orga-
nisatorischen Grunden konnten 7 Kinder
vom dritten Untersucher nicht beurteilt
werden.) Die standardisierten Reifebe-
stimmungsschemata (s. Anhang) basieren
auf je 8 morphologischen bzw. neurologi-
schen Kriterien. Die Summe der Reife-
punkte fiur jedes Merkmal wird als mor-
phologischer bzw. neurologischer Reife-
Index (mRI, nRIl) bezeichnet. Aus den
Indices kann man auf das »morphologi-
sche bzw. neurologische GA« schlie3en.

Zur Ermittlung des »realen GA« gingen
wir zundachst folgendermalien vor. Aus den
von den 2—3 Untersuchern ermittelten
Angaben fir morphologisches und neurolo-
gisches GA wurde der Mittelwert gebildet
und mit dem errechneten GA verglichen,
das in 51 Fé&llen bekannt war (s. Tab. II).
Eine Differenz bis plus bzw. minus 2
Wochen wurde als Bestatigung des errech-
neten GA angesehen. In 6 Fallen ergab
sich eine Differenz von plus oder minus
3—4 Wochen, in 1 Fall mit einem errech-

IV. Hoepffner et al.: Reifebestimmung

Tabelle Il

Aufschlusselung des Materials (n = 56)
nach errechnetem GA

Errechnetes GA in voll-
endeten_Wochen (bzw. n
Tagen)

Nicht bekannt
27 Wo. (189-195 Tg.)
28 Wo. (196-202 Tg.)
29 Wo. (203-209 Tg.)
30 Wo. (210-216 Tg.)
31 Wo. (217 223 Tg.)
32 Wo. (224-230 Tg.)
33 Wo. (231-237 Tg.)
34 Wo. (238-244 Tg.)
35 Wo. (245-251 Tg.)
36 Wo. (252-258 Tg.)
37 Wo. (259-265 Tg.)
38 Wo. (260-272 Tg.)
39 Wo. (273-279 Tg.)
40 Wo. (280-286 Tg.)
41 Wo. (287-293 Tg.)
42 Wo. (294-300 Tg.)
43 Wo. (301-307 Tg.)

OCwWw N © Ul O D B O N b O O = o

— O

neten GA von 27 Wochen eine Differenz
von plus 7 Wochen. Hier wurden die
Schwangerschaftsanamnesen Uberprift, die
in 3 Féallen durch exakte Regelangaben
und Kklinische Befunderhebung wé&hrend
der Schwangerschaft als sicher angesehen
werden missen. Die anderen 4 abweichen-
den Falle konnten hdher bzw. niedriger
eingestuft werden. Wir entschlossen uns
grundséatzlich zu Schritten von 4 Wochen
(bzw. ein mehrfaches von 4), weil diese
Etappen der Periodik der Regelblutungen
entsprechen. Das »reale GA« weicht somit
in 4 Fallen von der in Tab. Il dargestellten
Verteilung des errechneten GA ab (Abb. 1).
Die 5 Féalle ohne bekannte Regelanamnese
sind nicht aufgefuhrt. Hier nahmen wir
den Mittelwert unserer Befunde der Reife-
diagnostik als reales GA.
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—allzahl

Abb.

1. Abweichung des ermittelten GA vom errechneten bzw. korrigierten (= realen)

GA in Wochen nach oben (+ ) bzw. unten (—). N&heres siehe Text

Die Bearbeitung der Ergebnisse er-
folgte mit dem Rechenautomaten R 300
nach Ubertragung auf Lochkarten unter
Mithilfe von Herrn Winiecki im Institut
fur Sozialhygiene des Bereichs Medizin der
Karl-Marx-Universitat Leipzig.

E rgebnisse und Diskussion

Tabelle 111 zeigt die maximale
Punktdifferenz zwischen den drei
Untersuchten bei der Bewertung der
einzelnen Reifemerkmale bei 49 Féllen.
Differenzen von mehr als 1 Punkt
uberschritten in keinem Fall 10% der
Gesamtzahl. Die einzige uns bekannte
vergleichbare Untersuchung stammt
VON £ ar« o . Mitarb. [1]. Die dort be-
nutzten 12 morphologischen Reife-
zeichen wurden tberprift. Die Ergeb-
nisse entsprechen bei etwa gleichem
methodischen Vorgehen weitgehend
den unseren. Bei den Kriterien Haut-

durchsichtigkeit und Ohrform wurde
dort jedoch in Uber 10% der 42 Félle
eine Differenz zwischen zwei Unter-
suchern von mehr als 1 Punkt ge-
funden.

In unserem Bericht sind von unter-
schiedlicher Beurteilung alle Kriterien
auller Brustdrusendurchmesser,Brust-
warzenform, Fingerndgellange und
Nackenstellreflex betroffen. Die ge-
ringsten Differenzen zeigt der Brust-
drisendurchmesser. Das liegt daran,
dall im Gegensatz zu einigen Angaben
in der Literatur [2, 5] der Durch-
messer des Drisenkdrpers erst ab der
39. Woche 5 mm (Uberschreitet. Die
neurologischen Kriterien haben eine
geringe Tendenz zu grdReren Diffe-
renzen als die morphologischen. Das
wird verstdndlich, wenn man die
starke Abhéngigkeit der Reflexant-
worten von unterschiedlichen Ver-
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Tabelle Il

Maximale Punktdifferenz zwischen den drei Untersuchern bei der Bewertung
der einzelnen Reifemerkmale (n = 49)

Pimktdifferenz 0 112 1 112 2
Brustdriusendurchmesser 41 1 7
Brustwarzenform 22 18 9
Hautdurchsichtigkeit 8 13 24 2 2
Lanugobehaarung 10 22 16 1
Festigkeit der Ohrmuschel 12 16 18 3
Ohrform 14 13 21 1
Fingernégellange 25 12 12
Falten der FuBsohle 12 12 22 2 1
Summe 144 107 129 9 3
Haltung in Ruckenlage 12 28 8 1
Recoil 13 15 18 3
Schulterzug 7 20 20
N aokenstellreflex 13 12 24
Kopfbalance 9 16 19 3 2
Haltung in Bauchschwebe 17 21 9 2
Moro-Reflex 18 7 20 3
Gekreuzter Extensoren-Reflex 8 23 16 1 1
Summe 97 142 134 15 4

Tabelle IV

Maximale Differenz zwischen den 3 Untersuchern bei der Bestimmung des morpholo’
gischen und neurologischen Reife-Index und des daraus abgeleiteten GA (n = 49)
a) in Punkten, b) in Wochen

a) Pimktdifferenz 0 12—2 21/2—4 4172 6 >6
Morphologischer Reife-Index 0 30 15 3 |
Neurologischer Reife-Index 0 21 20 8 0

b) Wochendifferenz 0 1 2 3 4
mRI1, ausgedrickt als GA 10 29 7 2 I
nR1, ausgedriickt als GA 14 22 10 2 I
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Tabelle V

Angaben Uber die 5 Zwillingspaare

Morphologisches
Errechnetes GA GA

38
38
30
36
33
33
00
00
37
37

Tg.

206

252
252
231
231

00

00
260
260

Untersucher

1

36
36
36
37
35
36
33
33
30

2

30
37
36
35
33
33
33
34
35

3

36
36
30
30
35
35
34
33

229

Neurologisches
GA

35
35
30
36
34
34
34
35
36

Untersucher

2

35
35
37
36
34
35
35
35
30

3

30
30
37
30
35
37
34
35

Name Sdﬁg;ht Gewicht Léange uﬁofgr{g
G 1 w. 2020 g 40 cm 33 ¢m
G. 1 w. 2200 4 40 cm 34 cm
M 1 m. 1930 9 43 cm 29 cm
M. 11 m. 1650 5 41 cm 29,5 cm
B. 1 w. 1960 g 42 cm 32 cm
B. 11 w. 1900 g 40 cm 32 cm
F. 1 w. 2080 9 44,55cm 30,5 cm
F. 1 w. 1450 g 42 cm 27 cm
K. 1 w. 1650 g 43 cm 33 c¢cm
K. 1 w. 2450 9 47 cm 33 cm

haltenszustdnden eines Neugeborenen
beriicksichtigt, die sich selbst wahrend
eines Untersuchungsganges d&ndern
kénnen. Insgesamt ist jedoch eine
ausreichende Genauigkeit und Repro-
duzierbarkeit der Befunde durch ver-
schiedene Untersucher gegeben.

Bei Betrachtung der Summen der
Reifepunkte (der Reife-Indizes) kann
das noch deutlicher gemacht werden.
Tab. IVa. zeigt zwar, daB die Differen-
zen zwischen den Untersuchern in den
Reife-Indizes z. T. erheblich sind, daf3
aber nach Transponierung in »Wochen
Gestationsalter« (Tab. 1Vb) sowohl
mit dem morphologischen als auch
mit dem neurologischen Reifebestim-
mungsschema drei verschiedene Un-
tersucher in 46 Fallen nur eine Diffe-
renz von 0—2 Wochen aufweisen und
lediglich in 3 Fallen eine Differenz von
3 4 Wochen. Aus Tab. V ist zu er-
sehen, daB sich auch bei Zwillingen mit
extremen Unterschieden im Geburts-

35 35 — 35 30 —

gewicht ein praktisch identisches Ge-
stationsalter mit Hilfe unserer Sche-
mata finden laRt.

Einen entscheidenden Gesichts-
punkt unserer Auswertung stellt Abb.
1 dar. Hier ist vermerkt, um wieviel
Wochen der Durchschnitt unserer 3
Altersbestimmungen mit morphologi-
schen bzw. neurologischen Befunden
von »realen GA« nach oben (-)-) oder
unten (—) abweicht. Es findet sich die
Tendenz, die Kinder bis zur 34. Woche
hoéher, die ab der 38. Woche niedriger
einzustufen. Das betrifft sowohl den
morphologischen als auch den neuro-
logischen RI. Die Abstufungen der
Reflexantworten und korperlichen
Reifung verteilen sich offensichtlich
etwas anders auf die Gestations-
wochen als wir es nach Literaturanga-
ben und eigenen Erfahrungen friher
tabellarisch ermittelt hatten [8]. Un-
sere Fallzahlen sind in den unteren
und oberen Bereichen noch zu klein,
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Tabelle VI

Korrelationskoeffizienten der einzelnen Reifemerkmale, der beiden Reife-Indices (mRI,
nR1) und der in »Wochen GA« transponierten Reife-Indices (mRI-GA, nRI-GA) zum
realen GA, getrennt nach Untersuchern

Reifezeichen

Brustdrisendurchmesser
Brustwarzenform
Hautdurchsichtigkeit
Lanugobehaarung
Festigkeit der Ohrmuschel
Ohrform

Fingernégellange

Falten der FuBsohle

mRI

mRI-GA

Haltung in Ruckenlage
Recoil

Schulterzug
Nackenstellreflex
Kopfbalance

Haltung in Bauchschwebe
Moro-Reflex

Gekreuzter Extensoren-Reflex
nRI

nRI-GA

Untersucher
1(n=51) 2(nh=5) 3(n=44
0,52 0,45 0,54
0,61 0,61 0,69
0,52 0,53 0,47
0,64 0,61 0,53*
0,63 0,65 0,53
0,62 0,61 0,53
0,31** 0,28** 0,46*
0,48 0,57 0,46
0,78 0,82 0,68
0,80 0,82 0,76
0,71 0,57 0,66
0,65 0,54 0,55
0,71 0,50 0,64
0,60 0,61 0,64
0,55 0,60 0,64
0,79 0,73 0,66
0,67 0,69 0,69
0,67 0,60 0,56
0,73 0,72 0,76
0,81 0,78 0,78

Statische Sicherung gegen Nullhypothese: * 99,0%, ** 95%, sonst 99,9%.

um eventuell notwendige Korrekturen
vornehmen zu kénnen. Vorerst muf}
die genannte Tendenz bei der prakti-
schen Arbeit beriicksichtigt werden.
Auch Finnstroem [2, 3] fand bei sei-
nen Reifebestimmungsschemata diese
Tendenz.

Die Korrelationen der verschiede-
nen Befunde zum GA (Tab. VI) liegen
in ausreichendem bis gutem Bereich.
Eine wesentliche Ausnahme stellt das
Kriterium Fingerndgellange bei Un-

tersucher 1und 2 dar. Die Werte liegen
hierfiir auch deutlich niedriger als in
unserer fruheren Untersuchung [7].
Eine Erkl&rung kann vor Erfassung
einer groReren Fallzahl noch nicht ge-
geben werden. Die R-Werte der neuro-
logischen Kriterien liegen in einem
engeren Bereich beieinander. Vom
Korrelationskoeffizienten her gesehen
sind mR1 und nRI gleichwertig.

Fiir die Uberpriifung des errechne-
ten GA bzw. die Festlegung des realen
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GA gilt zusammenfassend im Kklini-
schen Gebrauch folgendes:

1. Das reale GA entspricht dem er-
rechneten GA, wenn morphologisches
und neurologisches GA nicht mehr
als plus oder minus 3 Wochen davon
abweichen.

2. Weichen morphologisches und
neurologisches GA um mehr als 3
Wochen vom errechneten GA ab, so
ist der um plus oder minus 4 (oder ge-
gebenenfalls ein Mehrfaches von 4)
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Anhang

MORPHOLOGISCHE REIFEKRITERIEN

Vorbemerkungen: Prifbar bereits bei Geburt oder bis zum 5. Lebenstag. Wenn ein
beidseitig vorhandenes Merkmal unterschiedlich ausgeprégt ist, wird der bessere Wert
genommen. Bei Entscheidungssehwierigkeiten kénnen auch Zwischenbewertungen, d. h.

halbe Punkte gegeben werden.

1. Form des oberen Teils der auferen Ohrmuschel, gepruft durch Inspektion

1 = flach und formlos

2 = beginnende Einrollung eines Teils des Randes

3 = unvollstandige Einrollung des ganzen Randes

4 = ausgepragte Einwartskrimmung des ganzen Randes

2. Festigkeit des oberen Teils der Ohrmuschel, gepruft durch Palpation und Faltung

zwischen Daumen und Zeigefinger
1 =
zuriickgeht

Knorpel weich, leicht faltbar, ohne dall er spontan in die Ausgangsposition
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2 = Knorpel am Rand weich, Muschel leicht faltbar, geht spontan, aber lang-
sam in die Ausgangsposition zuruck

3 = Rand des Knorpels dinn, Muschel kann gefaltet werden, springt aber sofort
wieder zurick

4 = Knoi'pel bis in die Peripherie fest und elastisch

3. Brustwarzen und Areola, beurteilt durch Lnspektion
1 gering sichtbare Brustwarze, kein Warzenhof
2 deutlich sichtbare Bw., Warzenhof angedeutet, Rand nicht Uber Haut-
niveau erhaben
3 = deutlich sichtbare Bw., Areolarand Uber Hautniveau erhaben
4. Brustdrisendurchmesser, bestimmt durch Palpation des Brustdrisengewebes zwischen
Daumen und Zeigefinger (bei unterschiedlichen Brustdrisen gilt die groBere als
MaBstab)
= weniger als 5 mm
2 = 5—10 mm

3 = mehr als 10 mm
6. Hautdurchsichtigkeit, gepruft durch Inspektion der Vorderseite des Stammes
] = viele Venen mit Verzweigungen und feinste Venen sichtbar, besonders am
Abdomen
2 = Venen und ihre Verzweigungen sind zu sehen, aber keine der feinsten Venen
3 = einige groBere BlutgefalRe sind am Abdomen sichtbar
4 = einige groRBere BlutgefdRe sind am Abdomen schwach sichtbar, oder keine

BlutgeféalRe sind sichtbar
6. Fingernagel, gepruft durch Inspektion und kratzende Bewegungen der Fingerkup-
pen auf der Haut des Untersuchers
1 = erreichen nicht die Fingerkuppen
2 = erreichen die Fingerkuppen
3 = Uberragen die Fingerkuppen
7. Hautfalten der FuBsohle, geprift durch Streckung der Sohle von der Ferse zu den
Zehen

1 = keine tiefen Falten oder nur einige blasse rote Linien sichtbar

2 = 1 oder 2 tiefe Falten quer uUber dem vorderen Drittel der Sohle sichtbar,
evtl, einige zusatzliche blasse rote Linien

3 = mehrere Falten quer Uber 2 Drittel der Sohle

4 = mehr als 2 Drittel der Sohle sind kreuz und quer von Falten durchzogen

8. Lanugobehaarung, gepruft, indem man den Ricken des Kindes in Bauchschwebelage
gegen das Licht betrachtet

1 = ausgedehnt, langhaarig und dichtstehend an Ricken und Extremitéten
2 = ausgedehnt, aber spéarlich, besonders an der unteren Ruckenpartie
3 = spérlich an Schulter und Oberarm

Summe der Bewertungspunkte (morphologischer Beifeindex)

Morphologischer Bl (Sp. 30—32), ausgedrickt als GA in Wochen (zur Festlegung des
GA wird der Wochenwert genommen, der mit der Summe am besten korreliert, z. B.
20 = 36 Wo.).

R1 8—10 = weniger als 32 Wochen
R1 11—15 = 32 und 33 Wochen

R1 16—18 = 34 und 35 Wochen

R1 19 -22 = 36 und 37 Wochen

RI1 23—26 = 38 und 39 Wochen

R1 27—28 = mehr als 39 Wochen

NEUROLOGISCHE REIFEKRTTERIEN

Vorbemerkungen: Untersuchungen am 3.—5. Lebenstag 1—2 Stunden nach der letzten
Mahlzeit am wachen und ruhigen Kind. Fehlbeurteilungen treten auf, wenn das neurolo-
gische Verhalten durch Erkrankungen der Perinatalperiode gestort ist.
1. Vorzugshaltung in Blckenlage. Testverfahren: Inspektion, Kopf in Mittellinie

1 = Uberwiegende Streckhaltung der Arme und Beine

2 = angedeutete Beugehaltung der Arme und schwécher der Beine, schlaff auf

der Unterlage

3 = Arme und Beine halb gebeugt, liegen noch Uberwiegend aufder Unterlage auf

4 = Flexorhaltung der Arme und Beine, besonders Arme liegen dem Rumpf an
2. Becoil der Arme (Beine). Testverfahren: Strecken der Arme (Beine) des Kindes,
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indem man die Unterarme (Beine) durch leichten Druck mittels Zeige- und Mittel-
finger auf die Unterlage bringt. AnschlieBendes Loslassen der Unterarme (Beine).

1 = Kkein Ruckfedern der Arme (Beine)
2 = schwaches Riuckfedern der Arme (Beine)
3 = deutliches bis gutes Ruckfedern der Arme (Beine)
4 = promptes Riuckfedern der Arme (Beine)
. Schulterzugplianomen. Testverfahren: Aufziehen des Kindes aus Rickenlage an den
Unterarmen
1 = fehlender Widerstand, Arme gestreckt, Kopf schlaff nach hinten geneigt
2 = angedeuteter Widerstand, Kopf wird inkonstant kurz gehalten

3 = deutlicher bis starker Widerstand, Kopf wird 1—2 Sekunden gehalten

. Kopfbalance. Testverfahren: wie unter 3, Kopf leicht mit Mittel- und Zeigefinger

abstitzen
1 - fehlt
2 = inkonstant oder schwach vorhanden
3 = Kopf wird bis zu 3 Sekunden balanciert

. Nackenstellreflex auf den Kdérper. Testverfahren: Kopf des Kindes aus Ruckenlage

nach beiden Seiten drehen

1 = Rumpf und Beine folgen der Drehung im Nacken (Kopf) nicht
2 = Rumpf, und noch schwécher die Beine, folgen inkonstant der Nackendrehung
3 = Rumpf und Beine folgen der Nackendrehung in einer en-bloc-Bewegung

Haltung in Bauchschwebelage. Testverfahren: Kind in Bauchlage mit beiden Han-
den am Brustkorb umfassen und hochheben

1 Kopf hangt schlaff herab, Arme und Beine in schlaffer Streckhaltung

2 = Kopf hangt noch schlaff herab, Arme und schwécher Beine in angedeuteter
Beugehaltung
Kopf wird bis zu 2 Sekunden gehalten, Arme in Flexorhaltung, Beine meist
halbflektiert

3

. Moro-Realetion. Testverfahren: Kind aus Ruckenlage anheben. Eine Hand stitzt

den Rumpf, die andere den Kopf. Kopf bei entspannter Nackenmuskulatur 2—3
cm rasch dorsalflektieren (»headdrop-Phanomenc).
1 = wunregelméfige, zum Teil asymmetrische Extension der Arme (= unvoll-
stdndige Phase 1)

2 = briske Extension der Arme (Phase 1)

3 = Phase | gefolgt von Flexion und Adduktion der Arme (Phase | = Phase II)

4 = unvollstandige Phase I, ausgepragte Flexion und Adduktion der Arme (Phase
I < Phase TI)

. Gekreuzter Extensorenreflex. Testverfahren: Kind in Ruckenlage, Kopf in Mittellinie,

Reizung der FuRsohle des in Huft- und Kniegelenk gestreckten Beines mittels Nadel-
spitze. Reaktion des gegenseitigen Beines beobachten.
1 = nur Flexion (Phase 1)

2 = Flexion, gefolgt von Extension (Phase Il) nach langer Latenz

3 = Phase | und IT in rascher Folge, fehlende oder nur angedeutete Adduktion
(= Phase 111)

4 = Phase I, Il und Il in rascher Folge, Phase | und Il z. T. unvollstandig

Summe der Wertungspunkte (neurologischer Reifeindex) :
Neurologischer R1 (Sp. 41 —43), ausgedrickt als GA in Wochen (zur Festlegung des
GA wird der Wochenwert genommen, der mit der Summe am besten korreliert, z. B.

19 = 36 Wo.).
R1 8 = weniger als 30 Wochen
Rl 9—11 = 30 und 31 Wochen
RI1 12—15= 32 und 33Wochen
R1 16—20= 34 und 35Wochen
RI1 21 —25= 36 und 37 Wochen
R1 26—28 — 38 und 39und mehr Wochen

Dr. W. H oepffner
Universitatskinderklinik
Oststrale 21

705 Leipzig, DDR
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Uber die Gestaltung der Frequenz
und der Mortalitdt der Lebendgeborenen
mit einem Geburtsgewicht von 3000=3499 ¢

Von
J. SARKANY

Heim P&l Kinderkrankenhaus, Budapest
(Eingegangen am 21 Mai, 1973)

Die im Spiegel des Mindesgewichts bei der Geburt durchgefiihrten
sich auf die Mortalitat des ersten Lebensjahrs beziehenden Untersuchungen
sprechen eindeutig dafur, daR die besten Lebensaussichten bei der Gruppe
zwischen 3000—4499 g zu erwarten sind. Diese Behauptung wird u. a.
durch die Tatsache unterstutzt, daR die Besserung der Lebensverhaltnisse
und der medizinisch-hygienischen Fursorge vor allem bei dieser Kategorie
die Verringerung der Mortalitdt zur Folge hat. Demnach ist es berechtigt,
die Haufigkeit dieser Kategorie mit besonderer Sorgfalt zu registrieren und
es zu bestreben, dalR ein je groRBerer Anteil der Neugeborenenpopulation
zu dieser Gruppe gehore. Insofern sich ndmlich die Proportion dieser Gruppe
herabsetzt, steigt die Sauglingsmortalitdat nebst identischen Lebensverhalt-
nissen und Ubereinstimmender &rztlicher Versorgung — und auch umge-
kehrt. Die Frequenz der mit einem Gewicht zwischen 3000 —3499 g auf
die Welt gekommenen Sauglinge lag in Ungarn innerhalb der erwéhn-
ten Gruppe in jedem Jahr am hdchsten, wahrend ihre Mortalitdt konsequent
groRer war, als die der Kategorie mit 3500 - 4499 g. Zwischen der Héaufig-
keit der mit einem Geburstgewicht zwischen 3000 und 3499 g geborenen
Sauglinge und der Geburts-Reihenfolge lieR sich eine eigenartige Korrelation
nachweisen. In Ungarn hat sich in den letzten 18 Jahren die H&ufigkeit
der mit 3000 —3499 g geborenen Sauglinge vermindert, und das MaR der
Verminderung zeigte einen engen Zusammenhang mit der Serienzahl der
Geburt.

Sowohl die internationale als auch
die ungarische Literatur ist der An-
sicht, daR die Gestaltung der Morbidi-
tdt bzw. Mortalitdt des Neugeborenen-
und Sduglingsalters unter dem Ein-
fluR der Gestaltung der Prozentzahl
der mit niedrigem Geburtsgewicht
(unter 2500 g) geborenen oder unreifen
(unter 1500 g) Sauglinge steht [1, 2, 4,
5]. Das sine qua non der Herab-
setzung der perinatalen Mortalitat
und der paranatalen Schadigungen ist
nach crirfora [6] die Vorbeugung
von Geburten, aus denen Neugeborene

mit niedrigem Geburtsgewicht ent-
stammen — und mit dieser seiner
Meinung sind sadmtliche Fachleute
einverstanden [1, 3, 6, 12]. In Ungarn
wird diese These in modifiziertem
Sinne interpretiert und zwar heift
es, dall die perinatale Sterblichkeit
zwischen 1960 und 1971 ausschlief3lich
deshalb anstieg, weil sich die Zahl der
mit niedrigem Geburtsgewicht auf die
Welt gekommenen Neugeborenen er-
héht hat [9, 11]. Unter der ungari-
schen 22,leigen Neugeborenensterb-
lichkeit (innerhalb der ersten 6 Tage)
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des Jahres 1960 fielen 16,5~ auf die
Kategorie der mit weniger als 2500 g
Geburtsgewicht Geborenen, wéahrend
1970dieseProportion 25,1$"zu 21,0%0
betrug. Die perinatale Sterblichkeit
hat sich nur deshalb nicht der obigen
Differenz entsprechenderhéht (anstatt
4,570 »nur« 3,0%0), weil sich die Mor-
talitdt der mit einem Geburtsgewicht
tber 2500 g Geborenen ausdricklich
(von 5,3%0 auf 4,0M0) herabgesetzt
hat. Wéhrend die Frihmortalitat (in-
nerhalb der ersten 6 Tage) Uber die An-
passungsfahigkeit der Neugeborenen
zur AuBenwelt und gewissermalien
tber das Niveau ihrer fachérztlichen
Versorgung eine Aufklarung gibt,
widerspiegeln sich in der Mortalitat
des ersten Lebensjahres die sozialen
und kulturellen Verhéltnisse der Fa-
milie, die hygienische Lage der Um-
gebung des Sduglings und der Stand
der péadiatrischen Betreuung bzw.
der Arbeit der Firsorgerin. Diese
Feststellung ist in erster Linie auf das
Absterben der zu den verschiedenen
Kategorien (zusammengestellt auf-
grund des Geburtsgewichts gehdren-

den Sé&uglinge zwischen dem 31
und 365. Tag und vor allem
auf die Spéatmortalitdit der zur

Kategorie 3000—4499 g gehdrenden
Neugeborenen giltig.

Untersucht man die in Gewichts-
gruppen (500 g Gewichtserhéhung je
Gruppe) eingeteilten Lebendgebore-
nen, so ergibt sich, da in Ungarn in
jedem Jahr die zur Gruppe 3000—
3499 g gehdrenden Sdauglinge die
groRte Prozentzahl représentieren
(rund 400%0). Wir Gberpriften die An-
gaben der letzten 18 Jahre, genauer

J. Sarlcany: Mortalitat bei 3000 3499 g Geburtsgewicht

gesagt die Mortalitdt dej ersten Le-
bensjahres bei jeder Gewichtsgruppe,
woraus sich herausstellte, dall es kein
Jahr gab, in dem die Mortalitat der
mit einem Geburtsgewicht von 3000 —
3499 g Geborenen am niedrigsten ge-
wesen waére; die besten Lebensaus-
sichten wiesen jene S&uglinge auf, de-
ren Geburtsgewicht zwischen 4000 —
4499 oder 3500 — 3999 g lag.
Das steht im Gegensatz zur all-
gemeinen Auffassung, dall némlich
die Neugeborenen, deren Geburts-
gewicht 3,0—3y2 kg betrédgt, als die
physiologischeste Kategorie zu be-
trachten sind. (S. Tabelle 1)

1954 betrug die Mortalitdat der
Gruppe, deren Geburtsgewicht zwi-
schen 3000 und 3499 g lag, 33,57
und die der Gruppe von 4000
bis 4499 g 24,5"0- In den darauffolgen-
den Jahren gestalteten sich diese In-
dexe wie folgt: 1960 229%0 bzw.
19,60, 1965 13,2” bzw. 12,2” und
1971 9,2” bzw. 6,9%0. Die Mortalitat
der beiden Gruppen — Geburtsge-
wicht 3000—3499 bzw. 4000—4499 ¢
—hat sich im Laufe von 18 Jahren in
identischer Proportion um 72%—73 %
des urspringlichen Wertes vermin-
dert; bei der Gewichtsgruppe 3500—
3999 g war das Ausmal derVerminde-
rung noch ausgepragter. Bei den nied-
rigeren Gewichtsgruppen liel sich
eine wesentlich geringere Reduktion
der  Mortalitatsziffern  erkennen:
2500—2999 g: 64,9%, 2000- 2499 g:
54,5%, 1500-1999 g: 38,3%, im Ge-
gensatz zur mehr als 70%-igen Verrin-
gerung bei der Gewichtsgruppe von
4500—4999 g. Aus diesen Angaben ist
es deutlich zu entnehmen, daR die
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Tabelle |

Mortalitdt im ersten Lebensjahr nach Geburtsgewicht
(Auf 1000 Neugeborene mit identischem Geburtsgewicht gerechnet)
Ungarn: 1954 —1971

WNIBIIUBIOS ORI WAPROY BOIIIEIPAR L BIOY

‘y1 seorsehunp

€L6T

Jahr —1000 1000-1499  1500-1999 2000 2499 2500 2999  3000—3499 3500 3999 4000-4499 4500 - 4999 2%86% Z%rg
1954 921,0 786,5 455,4 138,3 51,6 33,5 31,1 24,5 53,4 315,9 41,5
1955 859,6 484,8 142,6 55,0 33,1 30,3 29,2 56,9 318,4 36,7
1956 865,9 445,68 143,7 52,5 30,8 29,3 24,8 41,9 311,1 34,7
1957 985,0 832,5 449.4 150,1 51,8 32,6 32,5 28,9 81,1’ 320,0 36,9
1958 929,1 793,4 409,4 146,0 50,0 30,7 29,3 27,3 74,5 297,9 34,8
1959 963,9 760,4 398,7 125,1 43,6 24,8 23,9 25,2 64,5 285,1 29,4
1960 1000,0 757,6 322,5 107,7 36,8 22,9 19,7 19,6 38,3 257,3 25,5
1961 971,7 730,1 317,7 94,5 33,8 18,4 17,3 17,1 29,3 2422 22,1
1962 971,5 721,5 330,1 99,4 35,2 20,8 18,5 17,1 41,8 253,1 24,1
1963 1000,0 696,5 303,5 89,5 28,7 16,3 15,6 15,9 43,5 240,1 19,6
1964 1000,0 696,6 263,6 86,4 26,1 15,6 13,5 11,5 30,0 227,8 17,8
1965 997,4 661,9 277,8 72,6 23,1 13,2 12 2 12,2 21,1 232,5 15,6
1966 974,3 733,7 2445 78,9 21,7 11,8 10,2 11,3 27,4 239,6 14,0
1967 981,6 764,3 2443 64,8 21,3 10,6 8,8 9,4 18,8 234,0 12,9
1968 978,0 643,2 243,3 64,9 18,7 10,5 8,8 11,1 10,3 227,6 12,3
1969 962,5 680,9 251,9 69,0 19,9 9,6 8,5 7,3 21,6 227,6 11,9
1970 953,0 656,2 269,2 66,8 20,1 8,7 6,9 5,6 12,7 229,8 11,1
1971 961,0 647,2 281,2 62,9 18,1 9,2 7.1 6,9 15,2 228,9 9,6
1971 Index
1954 = 100 104,7 82,3 61,7 45,5 35,1 27,5 22,8 28,2 28,5 72,5 23,1
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Tabelle Il

Anzahl der Neugeborenen mit 3000 —3499 g Geburtsgewicht auf 1000 Lebendgeborenen
gerechnet, der Serienzahl nach

Ungarn: 1969 —1971
Jahr 1 2 3 4 5 6 Dyrch
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 3771 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 3914
1967 405,5 388,8 372,7 348,8 3442 336,9 390,8
1968 405,9 385,3 369,7 359,1 3454 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 3334 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

Wirksamkeit der die Herabsetzung
der Mortalitat bestrebenden Anstren-
gungen desto geringer ist, je niedriger
das Geburtsgewicht.

Uberblickt man die Dynamik der ge-
wichtsspezifischen Mortalitatsziffern,
so ergibt sich daraus unweigerlich die
Folgerung, dal wir unsere Aufmerk-
samkeit in groBerem Male der Steige-
rung der Frequenz der Neugeborenen
mit einem Geburtsgewicht zwischen
3000 und 4499 g zuwenden mussen,
zumal bei dieser Gruppe die post-
natale und postneonatale Mortalitat
und auch die Zahl der kongenitalen
Entwicklungsanomalien am nied-
rigsten liegen. Diese S&uglinge zeigen
nicht nur die gréfite Resistenz gegen-

tiber den verschiedenen Infektionen,
Erndhrungsfeldern und anderen Um-
weltsschéden, sie weisen laut longitu-
dinaler Untersuchungen — ceteris
paribus — spdter die besten Schuler-
gebnisse auf, so daR von ihnen auf
ihrem zukiinftigen Arbeitsgebiet —
sowohl in physikalischer, als auch in
intellektueller Beziehung—die besten
Leistungen zu erwarten sind [15].

Im Rahmen dieser Kategorie ver-
dient ihrer eigenartigen Ziige zufolge,
die unter den Lebendgeborenen in
groRter Prozentzahl vorkommende
Gewichtsgruppe 3000—3499 eine be-
sondere Aufmerksamkeit. In Ungarn
hat sich die Frequenz dieser Gruppe
in den vergangenen 15 Jahren auf
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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 machte 1971 nur mehr
371,9%, aus.

Eine sich in jedem Jahr in kon-
sequenter und pregnanter Form mel-
dende Erscheinung ist, daR sich die
Proportion der mit 3000—3499 g
Geborenen mit der Erhdéhung der
Geburts-Serienzahl vermindert. Auf
das Mal dieser Reduktion ist es
charakteristisch, daf der Index
sechstgeborenen Kinder, trotz der
im Verlauf der 12 Jahre eingetrof-
fenen Verminderung, 1959 (globaler
Index: 402,2%,) niedriger (374,3%,)
als der 1971 registrierte Durchschnitt
(380,6%,) war. (S. Tabelle I1)

Ein charakteristischer Zug der Ge-
staltung der Parameter 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 betrégt die Verminderung in
der Durchschnittspopulation 5,4 % des
urspringlichen Wertes; ausschlielRlich
auf die Erstgeborenen gerechnet
macht die Prozentzahl indessen ledig-
lich 3,1 % aus. Parallel mit der sich er-
héhenden 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 abh&ngende Dyna-
mik der das Mal der Verminderung
charakterisierenden Prozentzahlen er-
innert an den &hnlichen Zusammen-
hang des Indexes der mit niedrigem

239

Gewicht Geborenen
mit umgekehrten
allgemeine Anstieg
der Sdauglinge mit einem Gewicht
bei der Geburt unter 2500, 2000
und 1500 g ergab sich ndmlich daraus,
daR die Werte bei den Erstgeborenen
am hochsten lagen jedoch mit der Ge-
burts-Serienzahl steil anstiegen.

Diese Feststellung stitzt sich auf
die Tatsache, daB sich in Ungarn die
Proportion der Sduglinge 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 Dritt-
geborenen um 70,9% erhdhte, wéh-
rend sich die der Erstgeborenen um
5,9% verminderte. Die Frequenz je-
ner Sé&uglinge, deren Gewicht bei
der Geburt weniger als 1500 g
betrug, hat sich im Verlauf derselben
Zeit um 40,5% erh6ht, die der Erstge-
borenen um 12,4%, die der Zweitge-
borenen um 34,6 % und die der dritten
Kinder um 102,9%.

Aus den Angaben der Tabelle Il
14t sich noch eine weitere Folgerung
ziehen. Der Wert 382—383%, des In-
dexes der Gewichtsgruppe 3000—3499
g kann bei den Viertgeborenen 1959
1960, bei den Drittgeborenen 1962 —
1963 und bei den Zweitgeborenen 1970
registriert werden. Der Wert von
386)% war bei den Drittgeborenen
1959- 1960, bei den Zweitgeborenen
1966—1968 vorzufinden, wéahrend bei
den Erstgeborenen mit solchen Wer-
ten voraussichtlich nur nach 6—8
Jahren zu rechnen ist. Die Indexzahl
von 400% trifft man bei den Zweitge-
borenen in den Jahren 1961 1962

— wenn auch
Vorzeichen. Der

der Frequenz
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und bei den Erstgeborenen im Jahre

1971 an.

In Ungarn hangt die Gestaltung des
Indexes von 2 Faktoren ab:

a) parallel mit der Geburts-Serien-
zahl zeigt der Index eine Verminde-
rung gréferen AusmaRes;

b) der chronologischen Reihenfolge
nach ist die Verminderung von kleine-
rem AusmafR, aber zweifelsohne ein-
deutig.

Diese Zahlen scheinen den Eindruck
zu erwecken, als ob um 1970 die
Zweitgeborenen (den Index der Ge-
wichtsgruppe 3000—3499 als Grund-
lage genommen) den Drittgeborenen
des Jahrgangs 1962 1963 und den
Viertgeborenen des Jahrgangs 1959—
1960, und in analoger Weise die
Zweitgeborenen von 1966 den Dritt-
geborenen des Jahrgangs 1959—1960
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Anomalous left coronary artery or left
ventricular endocardial fibroelastosis?

B. ZABORSZKY and J. KAMARAS

National Institute of Cardiology, Budapest
(Received June 9, 1973)

Nine cases of primary endocardial fibroelastosis and seven of ano-
malous left coronary artery originating from the pulmonary artery are
presented. The clinical features are compared with special emphasis on the

ECG findings.

The clinical picture of primary
endocardial fibroelastosis (EFE) and
that of anomalous left coronary
artery originating from the pulmonary
artery, or Bland White—Garland
(BWG) syndrome [3], is similar; both

belong to the group of primary
myocardial diseases [4, 6, 11, 12,
15, 16].

Nine cases of EFE 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 EFE cases were com-
pared with those obtained in 7 cases
of anomalous left coronary artery.
Four of the latter, all with poor inter-
coronary anastomoses (“infantile
type”; 10) died in infancy. The
diagnosis was proven at autopsy. In
the 3 living cases the anomaly was re-
cognised at 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 pulmonary 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 development, car-
diac enlargement and had frequent
respiratory infections. (Episodes of
pallor, tachypnoea, tachycardia and
perspiration, especially after 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
EFE, but only in 3 cases of coronary
anomaly, usually terminally.

Gallop rhythm at the apex was

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



€/6T ‘T 9eolrebunH WNJIenualds selwapedy eoleIpsed ey

Case
No.

o

© o ~N o

10.
11.
12.
13.
14.
15

Abbreviations: EFE: endocardial fibroelastosis; BWG: Bland White —Garland syndrome; inf.: infantile type; adult: adult type; +> H'+ »
-—j—= moderate to extreme enlargement; ejection: ejection murmur parasternally in 2nd —3rd left interspace; pansystolic: apical pan-

w
£

» wHARXMZ O
emamEI S P> 0>

K NTQ

Respirators

Diagnosis infection
EFE -
EFE frequent
EFE frequent
EFE frequent
EFE frequent
EFE frequent
EFE -
EFE frequent
EFE -
BWG inf. frequent
BWG inf. frequent
BWG inf. -
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present in all but 2 children with EFE,
on the other hand it never occurred in
the BWG syndrome.

Atrial tachycardia appeared in 2
cases of fibroelastosis, but never in the
cases of BWG syndrome.

standard leads | and Il and the left
precordial leads.

In infants with infantile type BWG

syndrome (Fig. 2), the ECG values dif-

fered in many respects. Absence of
atrial overload, deep Q wave in

Fig. 1. ECG in endocardial fibroelastosis

In children with adult type BWG
syndrome, a faint systolic-diastolic
murmur was audible in 2 cases only.
Mild apical pansystolic murmur as a
sign of mitral incompetence was pre-
sent in one case each of EFE and BWG.

SGOT values were variable, some-
times slightly elevated in both EFE
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 EFE (Fig. 1) besides
atrial overload, deep Q waves in
standard lead 111, 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 standard and left
precordial leads were present in all
cases.

In children with well-developed
intercoronary anastomoses, oxymetry
revealed a left-to-right shunt at the
level of the pulmonary artery. In
these cases the ECG (Fig. 3) was fairly
similar to that in the infantile type
group, but the changes were less pro-
nounced. Most typically pathologic Q
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Fig. 2. ECG in BWG infantile type syndrome

Fig. 3. ECG in adult type BWG syndrome

waves were present in lead aVL, even
in a child with the largest inter-
coronary anastomoses.

The importance of vectorcardio-
graphy and use of corrected ortho-
gonal leads in the BWG syndrome

has recently been emphasized by
several authors [8, 10, 13].

Pig. 4 presents the scalar Prank
leads of a child with infantile type
BWG syndrome. The loss of electric
activity of the anterior and lateral
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Fig. 4. Scalar Frank ECG leads in a case of infantile type BWG syndrome, with hori-
zontal plane VCG loop (constructed)

Fig. 5. Scalar Frank leads in a case of adult type BWG syndrome, with horizontal
plane VCG loop (constructed)

Table Il

Scalar Frank orthogonal ECG leads

RMSV Spatial
QRS LBV n’a%mm
ms Rot ORS-T
magn.  az. el. magn.  az. el. angle
1 100 cw 31 273 7° 29 265° 7° 158°
2. 0 ccw 32 317° -37° 15 105 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 inmV; 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 Frank 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
maximum special vectors, their volt-
age and direction, measured according
to Ellison and Restieaux [8]. In both
types of BWG, the QRS was prolong-
ed and there was an increase in left

maximum spatial vector. Similarly,
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Uber die Rolle der Hamangiosen
in der Entstehung der
Atmungsorganerkrankungen im Kindesalter

Von

Simko

Staatliches Kindersanatorium, Szabadsaghegy, Budapest
(Eingegangen am 15. Juni 1973)

Aufgrund eigener Erfahrungen werden die klinischen Symptome,

pathogenetischen

Auswirkungen,

Bedeutung sowie die diagnostischen

Schwierigkeiten und Pathogenese der sich an den verschiedenen Stellen
der Atemwege, des Lungenparenchyms und der Brusthdhle entwickelnden

H&amangiosen erléautert.
und den gleichzeitig
analysiert.

Angesichts dessen, dal man unter
Hé&mangiose (Syn. Hadmangiopathie)
im allgemeinen die Krankheiten der
BlutgefdlRe versteht, gehdren auch die
aus ihrer Vermehrung stammenden
Hé&mangiome und die sich aus ihrerEr-
weiterung ergebenden H&mangiekta-
sen in diese Gruppe. Hie angefiihrten
Krankheiten kdnnen — besonders in
der Lungensubstanz — hé&ufig neben-
einander beobachtet werden. Teils
wegen dieses letzterwdhnten Um-
stands, teils wegen der unterschiedli-
chen Lokalisation sowie der Variabili-
tdt der Umgebungsreaktionen ist das
klinische und pathologisch-anatomi-
sche Bild der Hdmangiosen &uRerst
verschieden. Durch ein und dasselbe
Hé&matom werden z. B. in der Kehle
inspiratorische Dyspnoe oder Erstik-
kung, in der Brusthdhle Neuralgie
und im hinteren Mediastinum Hor-
ne lisches Syndrom oder Diaphragma-
paralyse herbeigefiihrt.  Ahnlicher-
weise manifestiert sich auch die Um-

Die Zusammenhédnge zwischen den H&mangiosen
auftretenden

Atmungsorgankrankheiten werden

weltswirkung einmal in Blutversor-
gungsstérungen, in der Zerstérung
der elastischen Elemente sowie in der
Vermehrung der Bindegewebselemen-
te, ein anderesmal in Stauung im klei-
nen Kreislauf und Herzinsuffizienz.
Dadurch wird eine Vielfalt der Symp-
tome herbeigefihrt, obwohl es auch
Falle gibt, in denen sogar Jahrzehnte
lang vollkommene Symptomfreiheit
besteht. Wegen des abwechslungs-
reichen Kklinischen Bildes ist verstédnd-
licherweise auch die Diagnose &duBerst
problematisch. Die pathologisch-ana-
tomische Klarung des Prozesses stof3t
hdufig auf Schwierigkeiten: Die An-
giome und Angiektasien werden ndm-
lich wegen der Senkung des Blutes
andmisch, flach und farblos, so daR
der Pathologe sie leicht aus den Augen
verliert. (Die histologische Aufarbei-
tung der Operationsresekate ver-
spricht naturgemal mehr Erfolg.) Da
der diagnostischen Schwierigkeiten
zufolge ein bedeutender Teil der An-
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giosen verborgen bleibt, ist ihre zah-
lenméaRige Ermessung fast unmaoglich.
Im Einklang mit anderen Verfassern
kédnnte man hdchstens behaupten, dal}
in den Atemorganen Angiosen nur sel-
ten vorkommen. Vielleicht liegt die
Ursache des Umstands, dall die Lehr-
bicher den Angiosen der Atmungs-
organe nur kurze Kapitel widmen, ge-
rade in dem seltenen Vorkommen.
Dies veranlaBBte uns zur Erlduterung
unserer, bei der Behandlung des eige-
nen grolRen Krankenguts ermittelten
pathologischen und diagnostischen
Gesichtspunkte, unter Beriicksichti-
gung der Literaturangaben.

E aLLT)AK,STELLUNG KN UND

Besprechung

Fall Nr. 1. L. Sz. begann im Alter von
3y2Monaten zu husten, wonach das Atmen
stridorés wurde; nach 1 Monat wegen in-
spiratorischer Dyspnoe stationdre Auf-
nahme. Aufnahmebefund: Zeitweise heisere
Stimme beim Weinen, Uber den Lungen
scharfer Klopfschall, zelliges Atmen mit
bronchitisartigen Rasselgerduschen. Zwei-
seitige thorakale Réntgenaufnahme: keine
pathologische Veranderung. Bronchologi-
sche Untersuchung: sich beim Atmen nicht
einziehende Epiglottis mit gutem Tonus,
sich einwandfrei bewegende Stimmbéander,
intaktes subglottisches Gebiet. Broncho-
skopie: keine pathologischen Veranderun-
gen in der Trachea und dem Bronchial-
system. Nach dem bronchologischen Ein-
griff steigerten sich Stridor und Inspira-
tionsdyspnoe und es entwickelte sich,
wahrscheinlich der Schleimhautanschwel-
lung zufolge, eine medikamentds nicht be-
kampfbare Zyanose, weshalb sich nach
einigen Stunden die Durchfihrung einer
Tracheotomie fur ratsam erwies. Unmittel-
bar vor der Operation zeigte die Laryngo-
skopie eine Einengung der Kehle durch

J. Simk6: Hémangiosen in den Atmungsorganen

ein sich auf der hinteren Kehlenwand vor-
wolbendes Gebilde. Postoperativ hdrten
Stridor und Inspirationsdyspnoe auf, und
es kam zur Besserung der Herzfunktion
und des Kreislaufs.

Hiernach wurde durch das Stoma
Kontrastmittel auf die Schleimhaut der
Kehle getragen und eine Réntgenaufnahme
verfertigt (Abb. 1), auf der sich die Vor-
wolbung der hinteren Kehlenwand und
die Einengung des Kehlenlumens deutlich
erkennen lassen. Nach einigen Tagen wurde
das tumorartige Gebilde entfernt. Histolo-
gischer Befund: Das unter dem oberflach-
lichen mehrkernigen Zylinderepithel be-
findliche Bindegewebe ist nebst Schleim-
drusenquerschnitten, mit herdférmigen,
angeschwollenen Endothelzellen ausge-
kleidet und enthalt blutgefillte Kapillaren.
Ahnliche Kapillarknoten kommen auch in
der Exzisionslinie vor. Histologische Dia-
gnose: Haemangioma capillare laryngis.

Laut Literaturangaben kommen
unter den H&mangiosen der Kehle
H&mangiome am h&ufigsten vor, ob-
wohl auch diese Prozesse selten sind.
Bei Madchen meldet sich die Krank-
heit haufiger, als bei Jungen. Unter
den 69 von Thomas [11] aus der Lite-
ratur gesammelten Féllen waren nur
24 histologisch verifiziert. In einigen
Féllen bleibt der pathologische Prozel}
jahrelang verborgen, obwohl
[1] die Ansicht vertritt, dalR er sich in
90% der Félle bereits in den ersten 6
Lebensmonaten klinisch manifestiert:
Manchmal sind bereits die ersten
Atemziige stridorés. Hé&mangiome
wurden tberall in der Kehle beobach-
tet; ihr erstes Symptom ist das strido-
rose Atmen. Insofern sich das Haman-
giom in der N&dhe der Glottis entwik-
kelt, ist das Weinen (und spéter die
Sprache) heiser. Inspirationsdyspnoe
meldet sich nur bei fortgeschrittenen,

Arey
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Abb. 1. Fall Nr. 1. Kapillares Hamangioma auf der hinteren Kehlwand. Die Vorwél-

bung erklart die Stenosa der oberen Atemwege.

(Aufnahme der Laryngologischen-

und Rontgenabteilung des Heim Pal-Krankenhauses)

raumeinengenden Prozessen. Die aus
zwei Richtungen verfertigte Rdntgen-
aufnahme weist nur bei bedeutender
Einengung des Kehlenlumens auf eine
tumorosé Verdnderung. Mehr Infor-
mation liefern die Rontgenbilder,
wenn anlédllich der Laryngoskopie
oder durch das tracheostomische Sto-
ma auf die Kehlenschleimhaut eine
dinne Kontrastmittelschicht 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 Ausmall der Vor-
wolbung feststellen lassen. Wenn man
das Blut aus dem Gebilde drickt

bei entsprechender Anésthesie ist das
durchaus mdglich - fallt 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
andmisiert und unsichtbar gemacht
wird, wéhrend sich dem Eingriff zu-
folge die Schleimhautanschwellung
und die Lumeneinengung steigern,
welche Umstande — wie das auch bei
unserem Patienten der Fall war
eine akute Lebensgefahr bedeuten (s.
Fall 1).

Das Hadmangiom der Trachea mel-
det sich entweder in Form einer deut-
lich umschriebenen Vorwdlbung oder
als ein flach ausgebreiteter Tumor.
Klinische Symptome treten nur dann
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auf, wenn die Geschwulst das Tra-
cheallumen einengt. Das erste Symp-
tom ist das stridorése Atmen, zu dem
sich chronische Bronchitis und Husten
gesellen. Die Stimme ist rein; Inspira-
tionsdyspnoe kann nur in fortgeschrit-
tenen Féllen beobachtet werden. Bei
an der hinteren Trachealwand sitzen-
den Angiomen kommt es vor, dal das
Kind beim Schlucken plétzlich zyano-
tisch wird (der Tumor dringt in den
Trachealraum ein). Auf der aus zwei
Richtungen verfertigten Rdéntgenauf-
nahme ist der Luftstreifen der Tra-
chea eingeengt. Das tracheoskopische
Bild ist dem des Kehlenhd&mangioms
&hnlich; manchmal kann auch Pulsa-
tion beobachtet werden.

Die H&mangiome der Bronchien
gehen von der Schleimhaut oder der
Wand aus. Auf ein Schleimhaut-
Ha&mangiom weisen spontane Blutung
und die mit dem BronchialverschluB
zusammenh&ngenden  konsekutiven
Krankheiten. Die Symptome sind die
der chronischen Bronchitis, besonders
Husten und gesteigerte Sekretbildung,
ferner im Falle eines Ventilverschlus-
ses obstruktives Emphysem mit cha-
rakteristischem Rdntgenbild und po-
sitivem Holzknecht—Jacobson-
schem Zeichen sowie bei Totalver-
schlufl der Lokalisation entsprechen-
de Lappen- bzw. Segmentatelektasie.
Mittels Bronchoskopie und Broncho-
graphie kdnnen Lokalisation und Aus-
mal der Verengung festgestellt wer-
den. Der mit dem totalen Bronchial-
verschluB zusammenhé&ngenden Se-
kretstauung und Bakterienretention
zufolge verbreitet sich die Entziindung
in die Tiefe (chronische Bronchitis),

Acta Pacdiatrica Academiae Scientiarum Hunyaricae
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wodurch unter Umstdnden [9]
Fibrose, Bronchusdeformation oder
sogar Bronchiektasie herbeigefuhrt
werden.

Das aus der Bronchialwand ausge-
hende Hdmangiom kommt seltener vor
als das unter dem Namen Bronchus-
Arteriom beschriebene Schleimhaut-
angiom [5, 6]. Im Vordergrund des
klinischen Bildes stehen stets die Folge-
erscheinungen wie Bronehialstriktur,
eventuell Spontanblutung und die
mechanische Schadigung des Lungen-
parenchym. Es gibt kein Symptom,
welches das Bestehen eines Bronchus-
Arterioms mit Sicherheit bestdtigen
wiirde. Auf der Ubersichts-Réntgen-
aufnahme ist nebst Peribronchitis-
&hnlicher Zeichnung bundelartige-
fleckige Lungenverschattung ersicht-
lich. Bronchoskopie und -graphie zei-
gen die Einengung des Bronchial-
lumens. Das meistversprechende dia-
gnostische Verfahren ist die selektive
Angiographie, obwohl sich in der Lite-
ratur keine Angaben hinsichtlich einer
solchen Untersuchung finden. Die
Diagnose kann aufgrund der histolo-
gischen Untersuchung des Resekats
gestellt werden.

Fall Nr. 2. 1. N. Beim 7jahrigen Kna-
ben spielte sich im linken unteren Lappen
vor der stationdren Aufnahme bereits 6mal
Pneumonie ab. Rontgenaufnahme: In der
Né&he der Herzspitze, teils daraufprojiziert,
eine bilndelartige-fleckige Verschattung,
stellenweise bohnen-linsengrofie, in gestei-
gertem MaRBe lufthaltige Gebiete. Linksseiti-
ge Bronchographie: Deformation und Er-
weiterung der Bronchien des linken, unteren
Lappens. Wegen dieser Verédnderungen und
der sich an dieser Stelle wiederholenden

Pneumonien, wird die Resektion des linken
unteren Lappens vorgenommen.
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Abb. 2. Fall Nr.

2. Aus dem resezierten Lungenlappen verfertigtes Préparat. Die

Angiektasien sind deutlich ersichtlich, keine Bindegewebeproliferation, minimale Erwei-
terung der terminalen Atemwege. SOfache VergréRRerung. (Das Praparat wurde im patho-
histologischen Laboratorium des Janos-Krankenhauses verfertigt)

Histologischer Befund des resezierten
Lungenabschnitts: In der Umgebung der
maéaRkigen Bronchialerweiterungen erwei-
terte GefalRlumina. Derartige GefaRerwei-
terungen lassen sich hie und da auch in
der Nadhe der noch kaum oder Uberhaupt
nicht erweiterten Bronchien vorfinden.
MaRige, entztundliche Infiltrationen um die
Bronchialerweiterungen. Vereinzelt sind
in der Wand der mé&Rig erweiterten Bron-
chien aufgesplitterte elastische Fasern er-
sichtlich. Keine Bindegewebeveimehrung.
Histologische Diagnose: In der Lunge
Angiektasien und maRige Bronchiektasien.

Fall Nr. 3. 1. Sz. Das 9 jahrige
Mé&dchen hustete ein wenig und entleerte
etwas Sputum. Auf der Réntgenaufnahme
war im linken unteren Lappen ein inhomo-
gener Schatten mit schwammiger Struktur
zu sehen. Der linke untere Lappen wurde
entfernt. Histologischer Befund: Stellen-

weise bedeutend erweiterte Bronchien und
Bronchiolen; in ihrer Wand ist das knor-
pelige Gerist erhalten; die nur vereinzelt
vorfindbaren Glattmuskelelemente zeigen
eine unregelmaRige Anordnung; die elast>
sehen Elemente fehlen fast vollkommen.
Keine Fibrose in der Wand der erweiterter
Bronchien oder in ihrer Umgebung. Augen
fallig sind die in der Wand der erweiterten
Bronchien und in ihrer Umgebung stellen
weise beobachtbaren, manchmal kavernd
sen GefalRerweiterungen. Lymphoide Zell-
infiltrate in der Umgebung einzelner erwei-
terten Bronchien. Bronchographie: Ausge-
sprochene Erweiterung und Deformation
der Bronchien der Segmente 6.- 10. (Abb.
2). Histologische Diagnose: Mit Angiose
kombinierte Bronchiektasie und Bronchiol-
ektasie ohne Fibrose.

Fall Nr. 4. 1. B., der 10jahrige Junge
wurde wegen wiederholter Lungenentzin-
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dung eingewiesen. Rdntgenaufnahme: Im
rechten mittleren Lappen bindelartige
fokale Verschattung. Die Bronchographie
zeigte an derselben Stelle Zusammenballen
und Deformation der Bronchien. Lappen-
resektion. Rontgenologischer und Opera-
tionsbefund: geschrumpfter rechter mittle-
rer Lappen. Histologischer Befund des
Resekats: Auf der Schnittflache sieht man
keine Erweiterung der gréReren Bronchien,

Abb. 3.

Simkd: Hamangiosen in den Atmungsorganen

auf den Schnitten kann aber die Erweite-
rung der kleineren Bronchien, Bronchiolen
und anderer terminalen Atemwegabschnit-
te beobachtet werden. In der Wand der er-
weiterten Atemwege finden sich wenige
Glattmuskelelemente, die elastischen Fa-
sern fehlen. Die Erweiterungen sind mit
einer dicken leukozytédrer Infiltration um-
geben. Das Grundgewebe der Lunge ist an
manchen Stellen fibrotisch. Stellenweise

Fall Nr. 3. Mit Angiose kombinierte Bronchiektasie und Bronchioloektasie

Tohne*'Fibrose. Die Bronchien der Segmente 6.—10. sind erweitert und deformiert
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c)
Abb. 4. Fall Nr. 4. Hamangiose, Bronchiektasie, Bronchiolektasie, Fibrose. Rdntgen-
aufnahmen: a) inhomogene bindelartige Verschattung im rechten unteren Langenfeld;
b) rechtsseitige Frontalaufnahme: Auf den Herzschatten ist ein fingerbreiter Schatten-
streifen projiziert; e) Bronchogramm: Die Bronchien des rechten mittleren Lappens
sind zusammengeballt, deformiert und erweitert
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sind die Atemwegserweiterungen mit vielen
erweiterten BlutgefaRen umgeben. Histolo-
gische Diagnose: Bronchiektasie, bronchio-
loektasie, peribronchitis, chronische infilt-
rative peribronchiolitis mit Fibrose und
H&mangiosen.

Die angefuhrten Félle sind anschau-
liche Beispiele der verschiedenen Ty-
pen der parenchymatdsen Lungen-
angiose. Im Lungenparenchym waren
stellenweise kaverndse Blutgeféler-
weiterungen verschiedenen Grades mit
kndulartiger BlutgefdRanh&ufung zu
beobachten. Die histologischen Bilder
zeigen die stufenweise Progression und
Entwicklung des Prozesses. Angiose
bestand in jedem Fall, die Glatt-
muskelelemente, die in Fall Nr. 2 ein
normales Bild zeigen, sind in Fall Nr.
3 und 4 nur sparlich, in unregelmaRi-
ger Anordnung oder fragmentiert vor-
zufinden, wdéhrend sie stellenweise
fehlen. In der Wand der erweiterten
Bronchien sind die elastischen Ele-
mente in Fall Nr. 2 fragmentiert und
sparlich an der Zahl, in Fall 3 und 4
fehlen sie vollkommen. Die Erweite-
rungen der terminalen Atemwege sind
in Fall 2 kleingradig und in Fall 3 und
4 bedeutend. Eine Fibrose 1468t sich in
Fall 2 und 3 nicht beobachten, in Fall
4 ist sie dagegen dermalien ausgepragt,
daBR sich auch eine Lappenver-
schrumpfung entwickelt hat. In unse-
ren dargestellten 3 Féllen manifestier-
te sich somit die stufenweise Ent-
wicklung der parenchymatdsen Lun-
genangiose in folgenden Erscheinungs-
formen: In Fall Nr. 2 ausschliellich
Angiose mit minimalen histologischen
Verénderungen; in Fall Nr. 3 Lun-
genangiose -j- Bronchiektasie; in Fall

I. Simkd: Hamangiosen in den Atmungsorganen

Nr. 4 Angiose -j- Bronchiektasie + Fi-
brose.

Aus der obenstehenden Analyse un-
serer Falle geht hervor, dal} die paren-
chymatdsen Lungenangiosen bedeu-
tende Gewebeumwandlungen zur Fol-
ge haben.

Aufgrund unserer Beobachtungen
schrieben wir bereits 1966 [9], dal’ in
der Entstehung von einem Teil der
kongenitalen Bronchiektasien auch
Gewebsanomalien und sogar Gefal3-
anomalien (Elastodystrophie bzw.
Dysmorphie -f- Angiosis) eine Rolle
spielen. Seitdem befassen wir uns mit
der histologischen und klinischen Ana-
lyse unserer Félle. Im Laufe der histo-
logischen Aufarbeitung der Opera-
tionspréparate stellte es sich heraus,
dall durch Bronchiektasie, auch wenn
es sich um einen chronischen ProzeR
handelt, die Entwicklung der Angiose
nicht geférdert wird, wéhrend sich zur
selten beobachteten Angiose verhalt-
nismalig hé&ufig Bronchiektasie ge-
sellt. In unseren dargestellten Fé&llen
Nr. 2—4 wies das histologische Bild
auf die stufenweise Entwicklung der
Bronchiektasie. Kallo [7] behauptete
ebenfalls, daB die drei Falle Zusam-
menhéngen und dal ihre Variationen
partielle Manifestationen derselben
Lungenkrankheit seien. UnterBerick-
sichtigung der histologischen Um-
wandlungen ergibt sich fiir die stufen-
weise Entwicklung und die Erschei-
nung der konsekutiven Verdnderun-
gen folgende Erkldrung: Durch die
parenchymatdsen Lungenangiosen
wird die Blutversorgung der Geweben
beeintrdchtigt; wenn sich also die An-
giosen in der Umgebung der termina-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



1. Simké: Hamangiosen

len Atemwege entwickeln, hat das die
Verschlechterung der BlutVersorgung
dieser Gebilde zur Folge. Damit wer-
den die empfindlichen elastischen Ele-
mente geschadigt. Wegen der Desin-
tegration und Verringerung dieser
Elemente setzt sich die Elastizitat
der Atemwege lierai), wéhrend die
atmungsbedingte konstante Belastung
—der intrabronchiale Druck und die
extrabronchiale Zugwirkung zu
ihrer Erweiterung fuhrt. Auf die Zer-
storung der Gewebe (z. B. der elasti-
schen Elemente) folgt im allgemeinen
eine Proliferation der Bindegewebs-
elemente. Ahnlicherweise wird durch
die Progression der Schleimhautent-
zindung (sekunddre chronische Bron-
chitis) in die tiefen Schichten die
Fibrosierung geférdert. Demnach ist
es versténdlich, dal’ sich zu den Angio-
sen und den Atemwegserweiterungen
auch Fibrose gesellt.

In einigen Mitteilungen findet sich
die Beschreibung seltener Krankheits-
formen, welche den oben erlduterten
parenchymatdsen Lungenangiosen so-
wohl klinisch als auch pathologisch
auffallend &hnlich sind. Golden und
Bronk [4] erwéhnten einen Fall, in
dem diffuse interstitielle Fibrose so-
wie eine bedeutende Vermehrung und
Erweiterung der Kapillaren imVorder-
grund standen. Beim Patienten von
Kallé u. Mitarb. [8] waren nebst der
hochgradigen interstitiellen Fibrose in
beiden polyzystischen Lungen Erwei-
terungen der terminalen Atemwege
sowie diffuse kaverndse Erweiterun-
gen der KapillargefaRe zu beobachten.
Fanconi [3] hat unter dem Namen
Angioretikulose tiber einen ProzeR be-

7*
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richtet, bei dem retikuldre Fibrose
und ausgedehnte Kapillarprolifera-
tion in Erscheinung traten. Obwohl
diese Falle so manche Ahnlichkeit mit
den von uns beschriebenen haben,
1&Rt sich zwischen ihnen doch ein we-
sentlicher Unterschied erkennen, na-
mentlich der diffuse Charakter der
oben angefiihrten Félle im Gegensatz
zum umschriebenen Typ unserer Félle.
Dieser Unterschied hangt wahrschein-
lich mit dem Zeitpunkt zusammen, in
dem die Wirkung des schadigenden
Faktors zur Geltung kommt: Insofern
die Lasion ihre Wirkung vor der Aus-
bildung der Lappen entfaltet, meldet
sich die Schéadigung in diffuser Form,
wéhrend bei einer spéteren Einwir-
kung die pathologische Gewebeforma-
tion auf einem kleineren, umschriebe-
nen Gebiet entsteht.

Unter diesich imLungenparenchym
entwickelnden Angiosen wird auch
das arteriovendse Aneurysma (Syn.:
arteriovendse Fistel, arteriovendse An-
giomatose, Glomangiosis) gereiht: die-
se Bezeichnung bezieht sich auf ein
tumorartiges Gebilde, welches sich
aus der Vermehrung der Kapillaren
und Prékapillaren der A. und V. pul-
monalis entwickelt und multiple Her-
de von unterschiedlicher GroRRe bildet.
Angesichts deskongenitalenUrsprungs
kénnte die Formation bereits im Kin-
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 GroRe er-
reicht hat. Uber das jiingste, von
einem arteriovendsen Aneurysma be-
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fallene Kind (ISmonatig) hat Danis
[2] berichtet. Die Beschwerden und
Symptome lassen sich in folgendem
zusammenfassen: thorakale Schmer-
zen (durch Druck und Spannung her-
vorgerufen), Hdmoptoe (wegen Zen-
tralnekrose oder Gefé&Rruptur), sich
plétzlich entwickelnde Hemiplegie
und Bewuftseinverlust (infolge Embo-
lie), Zyanose, Schwindel, Polyglobulie,
Trommelschlagerfinger (durch dieHy-
poxie bedingt, die sich in Féllen ent-
wickelt, in denen mindestens 25 % des
Bluts durch das Aneurysma stromt, d.
h. nicht im Gasaustausch teilnimmt).
Zur Zyanose gesellen sich weder
Odembildung noch Leber-, Milz- oder
Herzvergroferung, d. h. dal es sich
nicht um einen kardialen, sondern um
einen respiratorischen Prozell han-
delt. Perkussionsabweichungen wer-
den durch das arteriovendse Aneu-

rysma nur selten verursacht. Der
Auskultationsbefund der grdferen
Aneurysmen zeigt abgeschwdchtes

Zellatmen und als charakteristisches
Symptom, mit der Herzfunktion syn-
chrones Brausen. Anla3lich der Rdnt-
gendurchleuchtung laRt sich ein scharf
abgegrenzter, mitunter Kalkablage-
rung enthaltender, homogener Schat-
ten erkennen. Durch die groReren,
pulsierenden Gebilde werden positive
ValsalvAsche und MULLERsche Zei-
chen verursacht. Auf den Schichtauf-
nahmen tritt h&ufig ein dichterer
strangartiger Schatten in Erschei-
nung, der den Schatten der Angiose
mit dem Hilus verbindet. Eine bedeu-
tende diagnostische Hilfe vermag die
Angiographie zu liefern. Haufige Be-
gleitkrankheiten sind: kongenitales

in den Atmungsorganen

Vitium sowie Haut- und Schleimhaut-
hd&mangiome.

Eine eigenartige Form des arterio-
vendsen Aneurysmas, das Osler -
R endu—WEBERsche Syndrom (Tele-
angiectasia hereditaria haemorrhagi-
ca) ist nebst den obenstehenden Lun-
genverdnderungen durch ein familié-
res Vorkommen und zumeist ohne
hamatologische Verdnderungen er-
scheinende hochgradige Blutungsnei-
gung charakterisiert. Wissler [14]
berichtete tber den Fall eines 10jéhri-
gen Kindes, in dessen Familie mehrere
&hnliche Krankheiten vorkamen.

Fall Nr. 5. 1. H. Das limonatige, frih-
geborene Mé&dchen wurde wegen wieder-
holter Pneumonie und eines im Alter von
6 Monaten rontgenologisch ermittelten
kleinapfelgrolen Rundschatten in der Lun-
ge eingewiesen. Links oben abgeschwéchtes
Zellatmen, im rechten interskapuléaren
Raum Bronchialatmen (dislozierte Tra-
chea). Aufgrund des thorakalen Réntgen-
befundes (Abb. 5) erhebt sich die Ver-
dachtsdiagnose eines aus dem Rippenfell
ausgehenden Endothelioms, obwohl keine
anderen charakteristischen Symptome (z.
B. Skalenus-Lymphknoten-Metastase odei
sanguinolentes Pleuraexsudat) vorliegen.
Thorakotomie, intraoperativer Befund: An
einem, vom Gebiet des VI. una VII. Seg-
ments ausgehenden fingerdicken Stiel be-
findet sich ein kleinapfelgroRes, pilzférmi-
ges, livides, mit Pleura bedecktes tumord-
ses Gebilde. Die eine Wand der Geschwulst
druckt sich an die Thoraxwand, wéahrend
die andere die mit Pleura bedeckte Lunge
eindrickt. Die Lunge scheint sonst intakt
zu sein. Die Schnittflache des Resekats ist
dicht und homogen. In den histologischen
Schnitten erscheinen einige mit einreihigem
Pflasterepithel belegte Gé&nge (abortive
Atemwegsgebilde?), unter denen Kkeine
Lungensubstanz, sondern BlutgeféafRe von
unterschiedlichem Durchmesser sowie ver-
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sehiedene Mengen einer, aus GeféaBwand-
zellen (Endothel und Perithel) bestehenden
Gewebeart zu beobachten sind. Histologi-
sche Diagnose: Angioma cavernosum, ka-
pillare Hypertrophie.

Der letzte Fall illustriert das intra-

thorakale Angiom. Die Ausgangsstelle
des Gebildes ist entweder die Lunge

Abb.
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thorakales Druckgefuhl, Husten, Dys-
pnoe, Zyanose, Trommelschldgerfin-
ger bzw. Blutdruckerhdhung melden.
Als direkte Symptome seien abge-
schwiéchtes Zellatmen und mit der
Herzfunktion synchrones Brausen er-
wéhnt. Das Rdntgenbild zeigt einen
scharf  abgegrenzten, homogenen

5. Fall Nr. 5. Kaverndéses Hamangiom. Rontgenaufnahme: im linken Brustkorb

ein kleinapfelgroBer, homogener, intensiver Schatten mit scharfer Grenzlinie

oder die Thoraxwand, die mediastina-
len Weichteile oder das Diaphragma.
Das Angiom sitzt auf breitem Grund
oder ist gestielt und seiner Lokalisa-
tion entsprechend mit Brust- oder
Lungenfell bedeckt. Beschwerden
werden durch den Tumor nur dann
verursacht, wenn er auf die umgeben-
den Organe einen Druck ausiibt
oder ihre Funktion stort (z. B. die
Bronchuslumina einengt, die Klein-
gefdaBe komprimiert, die Lungenex-
pansion den Blutkreislauf hemmt,
usw.). In diesen Féllen kdénnen sich

Rundschatten. Auf der Haut und der
Schleimhaut lassen sich haufig Ha-
mangiome beobachten. Die wertvoll-
ste diagnostische Hilfe bietet die An-
giographie.

Die Hamangiome des vorderen Me-
diastinums bleiben lang symptomfrei;
wenn sie eine gewisse Grofe erreichen,
kdénnen sie Stridor, Inspirationsdys-
pnoe verursachen und einen Réntgen-
schatten ergeben. Wegen des die
Nerven und GeféRe betreffenden
Drucks verraten sich die Himangiome
des hinteren Mediastinums fruher; sie
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kénnen fir die Entstehung verschie-
dener pathologischer Erscheinungen
— interkostale Neuralgie,
sches Syndrom, Stimmband- und Dia-
phragmaldhmung, Heiserkeit,V. cava-
Syndrom, STOKESscher-Kragen, Hé&-
moptoe, usw. — verantwortlich sein.

Horner-

Abb.

6. Fall Nr. 6. Hamangioendotheliom.

in den Atmungsorganen

auch inspiratorische Dyspnoe vor. Die
Stimme war rein. Thoraxréntgen: Das
obere Drittel des Mittelschattens ist nach
links verbreitert; der homogene, die Ver-
breitung verursachende Schatten grenzt
sich lateralwérts von der Lunge und medial
von den GrofRgefédRen ab. Die Luftzone der
Trachea ist rechts gedruckt und eingeengt.

Rontgenbild: Paratrachéal tritt ein finger-

breiter, homogener Schatten mit scharfem Rand in Erscheinung

Angesichts seines anatomischen
Aufbaus und seiner klinischen Ahn-
lichkeit mufl auch das H&mangio-
endotheliom unter die in der Herbei-
fihrung von Atemorgankrankheiten
eine Rolle spielenden Angiosen ge-
reiht werden, obwohl es im allgemei-
nen fur eine maligne Geschwulst ge-
halten wird. Des weiteren wollen wir
einen unserer Fdlle darstellen, in dem
der Krankheit, gerade ihrer die Atem-
organe betreffenden Auswirkungen
zufolge, ein 6monatiger Saugling zum
Opfer fiel.

Fall Nr. B. A. L. Im Alter von 212
Monaten begann das Atmen stridords zu
sein. Bei der Aufnahme im 6monatigen
Alter lag nebst inspiratorischem Stridor

Schichtaufnahme: Im oberen Mediastinum
ein grinnuRgrofRer Schatten auf der linken
Seite der Trachea. Bronchoskopie: Das
obere Drittel der Trachea ist nach rechts
disloziert, wahrend sich die linke Wand in
das Lumen vorwdlbt. Trotz der spaltarti-
gen Einengung des Tracheallumens kann
der Abschnitt mit dem Bronchoskop leicht
passiert werden. Osophagographie: Die
ganze Speiserdhre ist dehnbar, mit glatten
Wanden, das Schlucken ist unbehindert, in
der Hohe der Tracheastriktur schreibt die
Speiseréhre einen Bogen nach rechts ab.
Wegen der Tracheaeinengung wird die
Operation indiziert. Das tumorosé Gebilde
ist mit der dunkelroten Umgebung und der
Trachea verwachsen. Histologischer Be-
fund: Unter den Bindegewebsbiindeln aus
winzigen Knoten bestehende, teils kaver-
nose, teils kapillare Erweiterungen bildende
endothele Zellgranulation. Histologische
Diagnose: hypertrophisches, zum Teil ka-
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verndses kapillares Angioendotheliom. Der
Saugling starb am ersten postoperativen
Tag.

Dieser Fall demonstriert das Vor-
kommen des H&mangioendothelioms
im jungen Sduglingsalter, seine Ma-
lignitat sowie seine Neigung zum ra-
schen Wachstum und seine Infiltra-
tionsbereitschaft. Das Ubereinstim-
men der Symptome und Beschwerden
mit denen anderer Atemorgankrank-
heiten und nichtdestoweniger das voll-
kommene Fehlen der charakteristi-
schen Symptome beleuchten eindeu-
tig die sich besonders im Frihstadium
ergebenden diagnostischen Schwierig-
keiten. Rdntgenuntersuchung sowie
Laryngo- und Bronchoskopie vermo-
gen eine wertvolle Hilfe zu leisten,
eine sichere Diagnose kann aber nur
mittels histologischer Untersuchung
gestellt werden. Die Koinzidenz mit
dem Hauthdmangiom wird von eini-
gen Verfassern bestétigt, von anderen
dagegen in Abrede gestellt. Traika
und Katz [12] berichteten dagegen
tber einen 14 Jahre lang symptomfrei
verlaufenden ProzefB; hiernach be-
gann der Tumor zu wachsen und ver-
ursachte Gehirn-, Milz- und Haut-
metastasen: plotzlich entwickelte sich
ein H&mangioendotheliosarkom.

Unseres Erachtens sind samtliche
oben beschriebene Erscheinungsfor-
men der Hadmangiose Entwicklungs-
anomalien. Unsere Félle sprechen da-
fir, daB sich der Tumor stets in den
mesodermalen Gewebearten (Gefélen,
elastischen und Bindegewebselemen-
ten, Glattmuskelelementen) ausbildet,
so daR die Grundlage dieser Krank-
heit hochstwahrscheinlich eine Meso-
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dermaschadigung ist. Der Zeitpunkt
der Schadigung 1&Rt sich nicht fest-
stellen, es diirfte aber angenommen
werden, dal3 die Lasion — zumindest
in Féllen, in denen mehrerlei Gewebe-
schadigungen anzutreffen sind

noch vor der Gewebedifferenzierung,
d. h. etwa in der 3.—4. Woche des
Embrionallebens eintrifft. Ursache
und Art der Schédigung sind im
Grunde genommen unbekannt, héch-
stens steht soviel fest, daR die Ent-
wicklung des Mesoderms durch die
Entwicklung der entodermalen Ge-
webe (Atemwege, Lunge) induziert
wird. In Fdllen somit, in denen die
anomale Entwicklung der Atemorgane
auf dem Gebiet der Angiose nachzu-
weisen ist, muB vermutlich mit ihrer
schadigenden Einwirkung auf die Ge-
staltung der mesodermalen Gewebe-
arten gerechnet werden. Spéater wird
durch das Mesoderm die Entwicklung
der entodermalen Gewebearten deter-
miniert. Demnach ist es versténdlich,
dal insofern die Mesodermentwicklung
eine primdre Stdorung erleidet und
sich demzufolge z. B. GefdlRe, BlutVer-
sorgung oder elastische Fasern rudi-
mentdr entwickeln, sich auch der Auf-
bau der terminalen Atemwege unbe-
friedigend gestaltet. Falls sich z. B. die
elastischen Fasern in der Wand der
Atemwege verringern oder fehlen und
die Atemwege deshalb nicht uber die
entsprechende Elastizitdt verfiigen,
kommt es anldBlich des Atmens, den
belastenden Krafteinwirkungen zu-
folge, zu ihrer Erweiterung. Unserer
Meinung nach spielt in der weiteren
Gestaltung des Prozesses die gemein-
same Wirkung mehrerer Faktoren

Acta Paediatrica Academiae Seientiarum Hungaricae 14, 1973



262

eine Rolle: Auller dem Zeitpunkt der
Einwirkung koénnten z. B. auch ihre
Lokalisation und Intensitdt sowie die
Gestaltung anderer Entwicklungsfak-
toren, der nutritive, hormonale Effekt
des mautterlichen Organismus oder
aber auch andere chemische bzw. phy-
sikalische Faktoren in Frage kommen.
Der lockere Aufbau der Lungensub-
stanz und seine reiche GefalRVersor-
gung sind wahrscheinlich disponieren-
de Faktoren in der Entwicklung der
Atmungsorganangiosen. Trotz allem
kommen Atmungsorganangiosen nur
selten vor, welcher Umstand selbst-
verstédndlich auch mit den bereits er-
wéhnten diagnostischen Schwierigkei-
ten zusammenhéngt. Die Bedeutung
dieser pathologischen Erscheinungen
darfabernichtunterschatzt werden, da
durch die konsekutiven Krankheiten
lebenswichtige Organe beeintrachtigt
bzw. funktionell geschadigt werden.
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Anfange der Entwicklung des Psychikums
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(Eingegangen am 25. Juni 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
bek&mpfen. Fir das Neugeborene
sind die sich aufdie reifen Organismen
beziehenden Regel nicht glltig, und
im Mangel eines Zieles erscheint ihr
Verhalten sinnlos. Die sich in der
Friuhphase der Entwicklung ereignen-
den Geschehnisse haben aber auf die
weitere Lebensgeschichte des Organis-
mus eine nicht zu unterschétzende
Wirkung.

Der wichtigste Meilenstein auf dem
zur Erkenntnis des ontogenetischen
Ursprungs des Verhaltens fiihrenden
Weg war die Theorie von Freud [29],
welche eine Unzahl von die person-
lichkeitsgestaltende Wirkung friher
Umweltsgeschehnisse analysierenden
Untersuchungen in Gang setzte. Fur
den Beginn der sich mit dem Effekt
der infantilen Stimulation befassen-
den experimentellen Arbeiten ist in-
direkt ebenfalls die Theorie von Freud
verantwortlich, obschon diese For-
schungen nur wenig mit dem Begriff
des infantilen »Traumas« zu tun hat-
ten.

Die Ergebnisse der erwdhnten Ver-
suche sprechen dafiir, da durch die
sich in der Frihumgebung abspielen-
den minimalen Verdnderungen der
sich entwickelnde Organismus in be-
deutendem MaRe — auch biologische
Folgen inbegriffen — beeinfluBRt wird.
Aufgrund seiner, sich auf die friuhe
Beeinflussung der neuroendokrinen
Funktion beziehenden Untersuchun-
gen gelangte Levine [48] zur Folge-
rung, dall die _minimalen Umwelt-
&nderungen sowohl die ACTH-Regula-
tion, als auch die Steroidgenese zu
&ndern vermdogen.

Von der Hirnchemie bis zum situa-
tionsldsenden Verhalten liegt eine fast
unendlich lange Reihe der untersuch-
baren Varianten.

Man muf} es mit etwas Unruhe zur
Kenntnis nehmen, wie viele Gebiete
der organischen Funktion durch die
infantile Stimulation beeinfluBt wer-
den. Die meist bedeutenden Einwir-
kungen lassen sich auf dem Wirkungs-
bereich der emotionellen Faktoren be-
obachten. Die kognitiven Funktionen
werden per se nicht beeinflult, die
infantile Stimulation entfaltet ihre
Wirkung auf indirektem emotionellem
Weg 1761 Denenberg [20] fand, dal
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durch die gesteigerte Menge der Reiz-
wirkungen die emotionelle Reaktivi-
t4t im Neugeborenen- und S&uglings-
alter herabgesetzt wird. Der genannte
Verfasser hat es mit einer Reihe von
Untersuchungen bewiesen, dal die
Zunahme der Stimulationen im Neu-
geborenen- und S&uglingsalter und
die Verringerung der emotionellen
Reaktionsfahigkeit im Erwachsenen-
alter eine Parallelitat aufweisen. Das
bedeutet, daR es ein Optimum der
Frihstimulation gibt, welches eine
erfolgreiche Leistung im Erwachse-
nenalter zur Folge hat; dauBRerst hohe
oder duflerst niedrige Stimulationen
fihren dagegen gleichfalls zu herab-
gesetzten Leistungen.

Der gegenwdrtige Stand der Wis-
senschaft grenzt sich in bedeutendem
MaRe von jener Hypothese ab, laut
der sich in der allerfriihesten Periode
eine unabanderbare Persdnlichkeits-
struktur entwickelt. Nach den neu-
esten Anschauungen bilden sich die
neonatalen neurophysiologischen und
Verhaltensstrukturen im Laufe der
ersten Wechselwirkungen zwischen
Saugling und Umgebung aus; durch
diese Strukturen werden sodann die
Perzeptionen und das Handlungs-
muster des Sduglings auf eine Weise
beeinflult, dal es auf gewisse Situa-
tionen, mindestens initiell, seinen
allerersten Erfahrungen gemal rea-
giert. Diese inneren Strukturen kon-
nen mittels spéterer Erfahrungen
wahrscheinlich mehr oder minder
geédndert werden, da jedoch auch die
Erfahrung selbst unter dem EinfluR
der inneren Struktur steht, h&ngen
die beiden voneinander ab. Demzu-

A. Oeiger: Entwicklung des Psychikums

folge ist weder die Annahme stich-
haltig, dalR die Frihstruktur die ein-
zige Determinante der Spatergebnisse
sei, noch die Voraussetzung, dal} die
Friuhstruktur auf die spéteren Trans-
formationen einen nur verschwindend
geringen Effekt ausiiben wirde.

Die Frucht

Inbezug auf die prénatale Periode
galt friher die Hypothese, daR die
bei der Geburt vorfindbaren indivi-
duellen Unterschiede lediglich gene-
tisch determiniert sind, daf die Frucht
von den Umweltseinwirkungen ge-
schitzt ist, und dal ihr Nerven-
system zu unreif zur Registrierung
von Erfahrungen ist.

Im Spiegel der neuesten Forschun-
gen werden aber diese Anschauungen
fraglich. Die prénatale, nicht geneti-
sche Informationsibertragung wurde
tierexperimentell bewiesen [21]. Es
wurde festgestellt, dal durch fast
eine jede, beim tréchtigen Tier ange-
wandte Manipulation bei den Nach-
kémmlingen gewisse Verdnderungen
—in denen sich diese von den Kon-
trolltieren unterscheiden — herbeige-
fuhrt werden. Dies fluihrte zur An-
nahme, daB die extreme Empfindlich-
keit gegenuiber exogene Reize wesent-
lich groRer ist, als die Geborgenheit,
die die Frucht gegeniiber dieser Reize
genielt [41]. Die Anschauung, laut
der das fotale Nervensystem zur Re-
gistrierung von Erlebnissen unfédhig
sei, beruht zum Teil auf, durch die
neuesten neurophysiologischen Ergeb-
nisse zum Schwanken gebrachte Hy-
pothesen. Es wurde z. B. angenom-
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men, dal der Kortex nur einige
Monate nach der Geburt zu funktio-
nieren beginnt. Bei der Geburt ist
der Kortex grofitenteils nicht myelini-
siert, und man vermutete, daB die
marklosen Bahnen nicht funktionie-
ren. EEG-Untersuchungen fihrten
zur Erkenntnis, dall die Nervenfasern
bereits lange vor der morphologischen
Erscheinung von Myelin leitungs-
fahig sind [83, 39].

Wéhrend der Entwicklung des Ge-
hirns tben Struktur und Funktion
einen gegenseitigen EinfluR aufein-
ander aus, so daR sich das strukturelle
Substrat des spéateren Verhaltens
manchmal unter der Einwirkung der
friheren Entwicklung und Erfahrung
aushildet. Das Gehirn entwickelt sich,
indem es laufend funktioniert. Noch
bevor der grdfite Teil der Gehirnsub-
stanz existieren wirde, setzt sich die
elektrische AKktivitat im Gehirn in
Gang. Auf diese Weise vollzieht sich
das materielle Wachstum des Gehirns,
wéhrend es aus den Ubrigen Kdérper-
teilen und aus der Umgebung Impulse
erhélt.

Demnach ist es verstandlich, daR
durch die prénatalen Einwirkungen
gewisse Aspekte desVerhaltens — wie
z. B. Aktivitdtsniveau, emotionelle
Reaktionsféhigkeit, Aufmerksamkeit
bzw. Intelligenz — beeinflullt werden.
Die intrauterine Umgebung vermag
feine Anderungen in Gang zu setzen,
welche zwar keine makroskopische
Abnormalitdt verursachen, jedoch auf
die sich entwickelnden fotalen Gewe-
be, durch die im spdteren Leben das
Verhalten reguliert wird, irgendwie
einwirken [7].

In der Vermittlung der Frihwir-
kungen spielen tbrigens nicht so sehr
die neurale Aktivitat, sondern viel
eher die chemischen Effekte die Leit-
rolle. Die Umweltswirkungen werden
groRtenteils durch chemische Fakto-
ren wie Erndhrung, SauerstoffVersor-
gung und Hormone vermittelt; wahr-
scheinlich sind somit die Mechanismen
der metabolischen Adaptation am be-
deutendsten [52].

Tierexperimente

Eine lange Reihe von unter strenger
Kontrolle durchgefiihrten Tierexperi-
menten befaBte sich mit der Unter-
suchung der komplexen Interaktion
der prégraviden, pranatalen und post-
natalen Einwirkungen. Als Versuchs-
tiere kamen zumeist Ratten zur An-
wendung, da ihre kurze Trachtigkeits-
dauer die Kontrolle und Registrierung
der Wirkungen bei mehreren, nach-
einander folgenden Generationen er-
moglicht, — eine Aufgabe, die beim
Mensch Jahrhunderte in Anspruch
nehmen wurde.

Durch scheinbar geringflgige, zarte
Behandlungen konnen ebenfalls be-
deutende postnatale Wirkungen aus-
geldst werden. Ein gutes Bespiel dafir
ist die unter dem Namen »Handling«
bekannte Manipulation. Die Standard-
methode ist einfach: Das Tier wird aus
dem Ké&fig genommen, 3 Minuten lang
in der Hand gehalten und wieder in
den Ké&fig zurlckgelegt. Dieses Vor-
gehen wird taglich einmal, eine ge-
wisse Periode hindurch — z. B. wéh-
rend der Tréchtigkeit oder von der
Geburt bis zum Abstillen — wieder-
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holt. Die wesentlichste Wirkung die-
ser Methode manifestiert sich in der
Anderung der emotionellen Reaktivi-
tdt und der allgemeinen Motivitat.
Diese Tiere passen sich den Umwelts-
anforderungen besser an, ihre stref3-
bedingten Reaktionen sind addquater,
im »freien Raum« steigt ihr explorati-
ver Effekt an. Das wéhrend der Trach-
tigkeit angewandte Handling wirkt
auf das Verhalten der Nachkémmlin-
ge — auch dann, wenn diese unter der
Obhut einer anderen Mutter stehen —
auf signifikante Weise ein. Falls da-
gegen die Rattenmdutter im Laufe
ihrer ersten 20 Lebenstage behandelt
worden waren, so ist der die Nach-
kommlinge betreffende Effekt ent-
gegengesetzt: die Jungen sind emotio-
neller (sie zeigen eine weniger ada-
quate Anpassung) und weniger aktiv.

Im Laufe anderer Experimente
wurden auf Wirkung der prénatalen
Behandlung der Mutter beim Nach-
kémmling signifikante physiologische
und biochemische Anderungen nach-
gewiesen. Ader und Deitchman [1]
beobachteten z. B., daB durch das
Handling die Reife des adrenokortika-
len Tagesrhythmus in bedeutendem
MaRe akzeleriert wird. Levine [49]
hat bei den Nachkdmmlingen von
M Ottern, die als Neugeborene unter
Behandlung standen, beim Abstillen
einen signifikant niedrigeren Plasma-
kortison-Spiegel vorgefunden; auf er-
neute Reize reagierten diese Jungtiere
gleichzeitig in herabgesetzter Weise.

Durch die im infantilen Alter durch-
gefuhrte Behandlung wird somit selbst
die Generation beeinfluBt, die noch
nicht einmal empfangen worden ist.

A. Geiger: Entwicklung des Paychikums

Einige Umweltseinwirkungen, wie
z. B. das Handling bleiben bei den
Tieren flr lange Zeit bestehen. Wie
darauf die Untersuchungsergebnisse
von Denenberg und Rosenberg
[22] hingewiesen haben, werden durch
die infantile »Behandlung« die Emo-
tionalitdt und das Verhalten der zwei-
ten Generation, d. h. der Enkelkinder
signifikant beeinflult. Damit ver-
mochten diese Verfasser die nicht ge-
netische Informationsubertragung
durch mehrere Generationen zu de-
monstrieren. Dieser Grofelterneffekt
scheint auf die Nachkdmmlinge ent-
weder in der intraliterinen Umgebung,
oder durch das mutterliche Verhalten,
oder auf beide Weisen einzuwirken.

Nach Wehmer und Mitarb. [82]
werden durch die wéhrend der Tréach-
tigkeit aufgetretene konditionierte Be-
klemmung die Aktivitat der zweiten
Generation gesteigert und ihre Emo-
tionalitat herabgesetzt. Die vor und
wéhrend der Trachtigkeit bestehende
Beklemmung vermag somit das Ver-
halten der zukinftigen Generation zu
beeinflussen.

Diese frappanten Versuchsergeb-
nisse haben es bewiesen, dall 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 Extra-
polation vom Tier-zu-Mensch nur im
Besitz stichhaltiger Beweise berech-
tigt ist.

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1073



A. Geiger: Entwicklung des Psychikums 269

Untersuchungen beim Mensch

Selbst die mit der gréfiten Sorgfalt
durchgefihrten, die pranatalen Ein-
wirkungen aufarbeitenden Studien
sind unkontrollierbar.

Der Umstand, ob durch Einwirkun-
gen wéhrend der Schwangerschaft das
spatere Verhalten beeinfluBt wird,
h&ngt von der Interaktion mehrerer
Faktoren ab. Solche Faktoren sind
der Genotyp, die Erfahrungen der
Vorfahren, intrauterine Effekte, Er-
lebnisse der Mutter von der Geburt
bis zur Graviditat sowie andere mut-
terliche und fotale Erlebnisse wéhrend
der Schwangerschaft und der Entbin-
dung. S&mtliche dieser Faktoren tben
einen EinfluR auf das Verhalten der
Mutter 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 wéhrend der Schwanger-
schaft einen wesentlichen Teil der
mitterlichen Erlebnisse, welche ihrer-
seits auch auf die Frucht einwirken.

Unter die, die Frucht betreffenden
Umweltswirkungen kénnen ferner fol-
gende gereiht werden: Erndhrung,
Sauerstoffversorgung der Mutter, Arz-
nei-- Nikotin- und Alkoholwirkung-,
Zahl der vorangegangenen kinstli-
chen Aborte und zahlreiche andere
Faktoren.

Nach den neuesten Angaben steht
die mentale Entwicklung des Kindes
unter der Einwirkung der Geburts-
jahreszeit. Nach Pasamanick und
Knobloch [58] ist die Prozentzahl
der eine mentale Retardation aufwei-

senden Félle in der Gruppe der im
ersten Vierteljahr (Januar, Februar,
Mérz) Geborenen hoher. Hare und
Price [35] stellten fest, daB eine be-
deutende Prozentzahl der an Schizo-
phrenie leidenden Patienten ebenfalls
in diesen Monaten auf die Welt kam.

Im intrauterinen Leben lben die
aus den LebensdulRerungen der Mutter

- Bewegung, Herzschlag- und Atem-
rhythmus — stammenden mechani-
schen Reize eine langfristige; auch die
postnatale Entwicklung betreffende
Wirkung aus. Als ein Beispiel dafur
erwdhnte Sontag [75] die sich im
Schwinginkubator relaxierter und bes-
ser entwickelnden Friihgeborenen, da
ihnen die in der Gebadrmutter gewohn-
ten Stimulationen auch weiterhin zum
Teil werden.

Die tonbedingten Reaktionen der
Frucht im letzten Trimester der
Schwangerschaft sind deutlich doku-
mentiert worden. Durch plétzliche
scharfe Téne, wie z. B. der Ton einer
Klingel verursachen die unmittelbare
Beschleunigung des fotalen Herz-
schlages, worauf rege Korperbewe-
gung folgt. Es wird angenommen, dal}
ein langhaltender starker L&rm wah-
rend der Schwangerschaft — gerade-
so wie ein negativer Gefiihlszustand
der Mutter  zur chronischen Hyper-
aktivitdt des Nachkdmmlings fiithren
kann [75]. Annehmbare Beziehungen
zwischen einer ldrmigen Umgebung
wéhrend der Graviditdt und dem
hyperaktiven kindlichem Kolik-Syn-
drom sind durch mehrere klinische
Untersuchungen nachgewiesen wor-
den.

Zwischen den den psychologischen
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Zustand der schwangeren M ltter wi-
derspiegelnden Testergebnissen und
dem Verlauf von Graviditdt und Ent-
bindung haben mehrere Verfasser ge-
wisse Zusammenhéange vorgefunden.
Laut Davids und DeVault [19] so-
wie Davids et al. [18] kommen bei
den Frauen, die die Schwangerschaft
emotionell akzeptieren bzw. im Falle
positiver weiblicher Identifikation
normale, komplikationsfrei verlaufen-
de Entbindungen signifikant hdufiger
vor, als im entgegengesetzten Fall.
Velkey [81] erkannte zwischen dem
psychischen Zustand der schwangeren
M {tter und dem Geburtsgewicht der
Frucht einen Zusammenhang. K lats-
kin und E RON [43] stellten im Laufe
der Untersuchung des emotionellen
Zustands der Mitter und ihrer Adap-
tation zur Mutterschaft fest, dal sich
64% der Frauen, die wdéhrend der
Schwangerschaft eine positive weibli-
che Identifikation aufgewiesen haben,
den mutterlichen Aufgaben einwand-
frei anpassen und weder an somati-
schen, noch an neurotischen Be-
schwerden leiden.

Aufgrund der mitterlichen Attitide
wdahrend der Schwangerschaft 4Rt
sich das Verhalten der Neugeborenen
mit groBer Wahrscheinlichkeit hervor-
sagen [23], zu diesem Zweck eignet
sich aber auch die Beobachtung der
Frucht. In den Fels Longitudinal
Studies [75] wurde die Aktivitat der
Frucht mittels objektiven Malknah-
men gemessen: Zwischen dem fdtalen
Herzschlag und der im Alter von 20
Jahren beobachteten Ruhefrequenz
konnten bewertbare Korrelationen
festgestellt werden. Die fotale kardia-

A. Geiger: Entwicklung des Psychikums

le Labilitdt war in einer groBen Pro-
zentzahl der Félle auch bei den betref-
fenden Erwachsenen vorzufinden und
auch umgekehrt. Diese Ergebnisse
haben wichtige Implikationen auf
das Verhalten, da zwischen der kardia-
len Reaktivitdt und der Persdnlich-
keitscharakteristika ein enger Zusam-
menhang besteht.

Nach allgemeiner Erfahrung wird
durch die fotale Aktivitat auch das
Neugeborene charakterisiert und auch
das ist bekannt, dal die individuellen
Verschiedenheiten h&ufig fortdauern.
Einen Beweis hierfir lieferten die von
Thomas und Mitarb. [78] bei Kindern
bis zum 14. Lebensjahr durchgefihr-
ten longitudinalen Untersuchungen:
70% der im Neugeborenenalter in die
Kategorie der »schwierigen Kinder«
gereihten Jugendlichen produzierten
schwere Verhaltensanomalien, im Ge-
gensatz zur Kategorie der »leichten
Kinder« in der die beziigliche Prozent -
zahl nur 18% ausmachte.

Einwirkung
DER SENSORISCHEN STIMULATION

Mit der Einwirkung der sensori-
schen Stimulationen auf die chemi-
sche Zusammensetzung des Gehirns
sowie auf das Wachstum von Gehirn
und Kdorper haben sich in den letzten
Jahrzehnten umfangreiche Studien
befaRt. Timiras und Mitarb. [80]
stellten fest, dal die Reizung der
Nervenzellen infantiler Ratten die
Vermehrung der Nervenzellen zur
Folge hat. Unter Umstadnden verflgt
die Stimulation auch dber einen lang-
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fristigen, verhaltendeterminierenden
Effekt welcher durch die endokrinen
Prozesse zur Geltung kommt. Laut
der Hypothese von Petre-Quadens
und Mitarb. [59] kann die unzurei-
chende Stimulation der zerebralen
feedback Mechanismen im Laufe des
intrauterinen Lebens, zu Intellekt-
Schadigungen fuhren. Durch Stimula-
tion in utero kdnnen sogar einige
Punktionen des autonomen Nerven-
systems ausgebildet oder »einge-
stimmt« werden. Mittels EEG-Unter-
suchungen waren inbezug auf die
fotale autonome Reaktivitdt grofe
individuelle Unterschiede nachzu-
weisen: Die »nervenlabilen« Mitter
haben die meistaktiven Frichte, so-
wohl was die kardialen Reaktionen,
als auch was die Koérperbewegungen
anbelangt. Diese Korrelationen kon-
nen zwar auch genetisch determiniert
sein, sie dirften aber auch durch die
autonome Reaktivitdt und die Per-
sonlichkeitscharakteristika den Um-
weltwirkungen entstammen.

Angesichts der sensorischen Préfe-
renzen der Neugeborenen wurde an-
genommen, dall die sensorischen Be-
dirfnisse oder die »Adaptationsebe-
nen« im intrauterinen Leben begrin-
det werden. Demnach melden sich
schlechte Laune-Reaktionen bzw.
Weinen im Falle, wenn die aktuellen
Erfahrungen des Neugeborenen nicht
dem Erwarten entsprechen: Weinen
und Aktivitdt lassen sich bei Neuge-
borenen z. B. durch rhythmische Sti-
mulationen etwa durch Wiegen
mit einer dem mutterlichen Herz-
schlag é&hnlichen Frequenz — be-
schwichtigen [59].

Das Kind kommt jedenfalls mit
Eigenschaften auf die Welt, die, die
Produkte der Interaktion von Geno-
typ und pranataler Umgebung sind,
und seine Entwicklung h&ngt davon
ab, inwiefern die Betreuungsweise
mit seinen speziellen Charakteristika
ubereinstimmt. Den individuellen Ver-
schiedenheiten zufolge kann es aber
Vorkommen, dall dieselben Methoden
unterschiedliche Konsequenzen ha-
ben und dies ist sehr wichtig, weil die
langfristige Prognose von der Inter-
aktion der Erziehungseinwirkungen
und der angeborenen Eigenschaften
abhdngt. Eine die individuellen Cha-
rakteristika des Kindes berucksichti-
gende Erziehung kann laut Barrett
[7] sogar die Wirkung der mit leichten
GehirnVerletzungen einhergegangenen
Geburtsschaddigungen neutralisieren;
ungunstige postnatale Umgebungs-
effekte haben dagegen hé&ufig eine
Verschlimmerung zur Folge.

Das Neugeborene

Uber das Verhalten-Repertoire des
Neugeborenen im ersten Lebensmonat
sind extreme Anschauungen laut ge-
worden. Nach der einen Beschreibung
scheint es, als ob die Reaktionen des
Neugeborenen vollig undifferenziert
wéren, nach der anderen werden ihm
uberméRige F&higkeiten beigemessen.
Heute stehen uns jedoch bereits geni-
gend zuverldRliche Kenntnisse zur
Verfugung, die es nicht mehr gestatten
das neugeborene Kind als Tabula rasa
Zu betrachten.

In ihren, sich mit dem Organismus
des Neugeborenen befassenden Stu-
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dien lieferten Fantz [25] und Lipsitt
[51] mehrere Beweise dafir, daB bei
der Geburt oder kurz danach samtli-
che sensorische Systeme funktionie-
ren. Das Neugeborene kann das Licht
not ersten Lebenstag an anstarren
und auch kurz folgen und nach eini-
gen Wochen sieht es bereits das Mu-
ster. Es kann Geriiche unterscheiden
und im Alter von 3—4 Wochen ant-
wortet es unterschiedlich auf die ver-
schiedenen Tdne. Auf seine Diskrimi-
nationsfahigkeit weisen die durch ge-
&dnderte Reize ausgeldsten gednderten
Reaktionen hin. Die auf die Reize er-
teilten Antworten informieren auch
uber die vorteilhaften Empfindungen
des Kindes. Gewisse starke Tdne und
plotzliche Positionsdénderungen bewe-
gen es zum Weinen, wdahrend leise
Tone und sanftes Wiegen beruhigend
auswirken.

Mit Hilfe dieser verschiedenen Re-
aktionen kann das Kind bereits in den
ersten Wochen seines Lebens einen
nicht zu unterschétzenden EinfluB auf
seine Umgebung ausiben, indem es
einige sensorische Wirkungen ver-
groBert andere dagegen auf Null
herabsetzt. Diese frihe Reiz-Diskri-
mination ist somit als der erste Schritt
in Richtung der sozialen Interaktion
zu betrachten.

Spontanverhalten

Spontanverhalten, wie Erschrecken,
Gesichtszuckungen, rhythmische
Mundbewegungen, Reflex-L&cheln
und Erektionen kdnnen bei jedem
gesunden Neugeborenen beobachtet
werden. Laut w orfe [86, 87] sind die
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Spontanverhalten mit keiner bekann-
ten &ulleren oder inneren Reizung zu-
sammenhé&ngende, motorische Sche-
mas, welche annehmbar die Potential-
entleerung der neuralen Energie dar-
stellen. Dies ist auch deshalb wahr-
scheinlich, weil sie eine, dem afferen-
ten Input entgegengesetzte Richtung
dufweisen. Die meisten Spontanver-
halten entstehen ndmlich im reguléren
Schlaf, wenn die duRere Reizschwelle
hoch und das afferente Feedback der
motorischen Aktivitdt minimal sind.
Je né&her das Aufwachen, desto eher
verringert sich ihre Haufigkeit.

Inbezug auf die spédtere Gestaltung
des Spontanverhaltens stehen uns nur
spérliche Daten zur Verfugung. Inte-
ressant ist jedenfalls, da ein jedes
Verhalten motorische Modelle enthélt,
welche den spéteren Verhalten mor-
phologisch &hnlich sind. Verhaltens-
modelle, welche zuerst nur eine phy-
siologische regulierende Funktion be-
sitzen, werden im Laufe der Entwick-
lung vielleicht mit neueren oder
Plusfunktionen erweitert [46]. So um -
wandelt sich das Reflex-L&cheln etwa
in ein soziales Lé&cheln, das Er-
schrecken in Schreckreaktionen, wéh-
rend die Erektion in das sexuelle Ver-
halten eingebaut wird.

Sensorisches Verhalten

Die Geburt bedeutet dem Kind eine
wesentliche Umweltsénderung, der
sich sein entwickelndes Nervensystem
nur langsam, stufenweise anpassen
kann.

Zu Beginn dominiert die Wirkung
der interozeptiven und propriozepti-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 14, 1973



A . Geiger: Entwicklung des Psychikums 273

ven Reize, gegen die von der AuBen-
welt einstromenden Reize wird das
Neugeborene durch eine hohe Reiz-
schwelle beschiitzt. Obschon das Neu-
geborene fast Tag und Nacht schlaft,
kénnen 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 Sdauglings, das mit
Orientationsbewegungen beginnt, wor-
auf das Anpacken der Brustwarze
und Saugen folgen. Ein anderes Bei-
spiel ist die mit Arm- und FulRbewe-
gungen begleitete Bewegung der Hand
und der Finger wé&hrend des Saugens.
In dieser Periode ist die Dominanz des
inneren Wahrnehmens noch dermaRen
hochgradig, daB duflere Reize, selbst
wenn sie die Erndhrung betreffen, nur
dann wirksam sind, wenn sich dazu
auch innere Bedirfnisse gesellen [77].
Nur ein hungriges Neugeborene er-
kennt die dulReren Signale der Ernéh-
rung. Wenn aber das hungerbedingte
Weinen das Kind zu sehr in Anspruch
genommen hat, achtet es nicht einmal
auf die in den Mund genommene
Brustwarze, d. h. auf das duBere be-
friedigende Mittel seiner inneren Be-
darfnisse. Dazu ist eine dulRere Hilfe,
eine fir langei’e Zeit anhaltende Sti-
mulation erforderlich. Verspirt der
Sdugling aber Brustwarze und Milch
gleichfalls im Mund, vollzieht sich
damit die Reizung der inneren und
auch der duBReren sensorischen Rezep-
toren. Diese Reizsummation ergibt
bereits eine wesentlich zuverlé&Rlichere
Reaktion: das Kind beginnt zu saugen
und zu schlucken.

Spitz [77] sah die Bedeutung der
Funktion der Mundéffnung darin,
daR sie als Enterozeptor und auch als
Exterozeptor gleichfalls funktioniert;
ihrer Hypothese nach beginnt jede
Wahrnehmung bei der Mundéffnung.

Das Sehen

Das visuelle Verhalten ist nacli der
Geburt durchPupillenerweiterung und
visuelles Verfolgen charakterisiert;
diese beiden Erscheinungen, welche
wahrscheinlich  subkortikalen Ur-
sprungs sind, kénnen auch bei ohne
Neokortex geborenen Kindern be-
obachtet werden [42].

Bei der Aufarbeitung der die Wir-
kung der das Neugeborene betreffen-
den visuellen Reize stiitzte sich Spitz
[77] auf die perzeptionspsychologi-
schen Untersuchungen von Senden
[72]. Der letzterwdhnte Verfasser
untersuchte blind geborene Personen,
bei denen die im Alter zwischen 9 und
43 Jahren durchgefuhrte Operation
die Blindheit behob. Nach der Opera-
tion erhielten die Patienten die Seh-
fahigkeit, richtig sehen konnten sie
aber noch lange nicht. Die optischen
Reize verursachten bei ihnen kaum
ertragliche Schmerzen. Ihr erstes Seh-
erlebnis war die Wahrnehmung von
unterschiedlich intensiven Lichts-
strahlen, spater sahen sie ein sich all-
mahlich ausbreitendes Lichtfeld, in
dem sich alles kreuz und quer beweg-
te; sie konnten die Objekte nicht er-
kennen, nur die unter ihnen bestehen-
den Unterschiede wahrnehmen. Spitz
[77] zog daraus die Folgerung, daf
wahrscheinlich auch das Neugeborene
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zuerst nur das Licht sieht. Seine
Wahrnehmung beginnt diffus und es
versplrt die seine hohe Reizschwelle
durchbrechenden starken Reize
schmerzhaft. Ein Bemerken im allge-
meinen Sinn erscheint nur spdter, als
Ergebnis des Lernprozesses.

Obwohl die Wahrnehmung des Neu-
geborenen nichtin jeder Beziehung mit
der der Erwachsenen zu vergleichen
ist, stimmt diese Auffassung mit der
anerkannten Anschauung tberein, daf}
ndmlich das Neugeborene nur ein
Lichtsehen besitzt, da »zum r&umli-
chen Sehen die koordinierte Mitbe-
wegung beider Augenund die vereini-
gende Tatigkeit des Kortex nétig
sind« [61].

Desto (lberraschender wirkten die
Versuchsergebnisse von Fantz [25],
laut denen die Kinder bereits in den
ersten zwei Lebenswochen zur Unter-
scheidung von zwei Mustern féhig
sind. Die untersuchten Neugeborenen
bevorzugten das Muster gegenuber
das flache Objekt, die schematische
Zeichnung eines Gesichts gegeniiber
Kreise usw., indem sie das eine signi-
fikant langer anstarrten, als das ande-
re. Fantz gelangte daraus zur Folge-
rung, daB die Formwahrnehmung
eine angeborene Eigenschaft des Men-
schen ist. Demnach existiert die visuel-
le Identifizierung bereits im neonata-
len Alter. Da die optische ldentifizie-
rung auch eine neokortikale Vermitt-
lung voraussetzt, konnte die Selektion
nur auf einem anderen Weg Zustande-
kommen. Den Umstand, daBR in die-
sem Alter noch keine Perzeption mdg-
lich ist, haben unter anderem auch die
Erfahrungen von Conel [16] bewie-
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sen, der im Laufe der histologischen
Analyse der Entwicklung von Nerven-
zellen zur Feststellung gelangte, dal
die Entwicklung des Neokortex im
ersten Lebensmonat nur langsam von-
statten geht, im Laufe des zweiten
und dritten Monats sich aber eine be-
deutende Entwicklung in Gang setzt.
Und tatsdchlich erkennt der zwei-
monatige Saugling bereits visuelle
Muster.

Diese scheinbaren Widerspriiche
finden ihre Erkldarung vielleicht in der
Auffassung von Sackett [71], laut
der die eigenartige Anordnung der bi-
polaren Retinazellen die Unterschei-
dung von Konturen wahrscheinlich
zulaBt. Sollte das zutreffen, so durfte
eine Muster-Diskrimination auch ohne
eine Muster-Perzeption maglich sein.

Das Héren

Die Horfahigkeit kann bereits beim
Neugeborenen und sogar auch bei der
intrauterinen Frucht am Ende der
Schwangerschaft nachgewiesen wer-
den. Die von Hetzer und Ttjdor-
Hart [37] verschiedenen Ténen aus-
gesetzten Neugeborenen reagierten in
den ersten zwei Wochen &uRerst
unterschiedlich auf laute und leise
Tone. Die lauten Tone l6sten Stirn-
runzeln,  Gesichtszuckungen  und
schlechte Laune-Reaktionen aus, wéh-
rend auf Wirkung der leisen Toéne die
Kinder sanft aufblickten, ihre Arm-
chen streckten und freudige Laute
ausgaben. Von der dritten Woche an
[6sten menschliche Stimmen spezifi-
sche Reaktionen aus: Die S&uglinge
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 Rahmen der Untersuchung der
frihen sozialen Reaktionen von S&ug-
lingen hat Wolff [89] im Zusammen-
hang mit dem Weinen von im Fami-
lienkreis erzogenen Kindern mehrere
E xperimente durchgefihrt.D iese fiihr-
ten zur Feststellung, dal zur Behe-
bung des Weinens —zumindest perio-
disch - Tdéne unterschiedlichen Ur-
sprungs wirksam sind. In der ersten
Lebenswoche ist der Klang einer
Klapper 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, wéhrend in
der dritten Woche weibliche Stimmen
wirksamer sind, als mannliche. Einige
Wochen spdter l&4Bt sich das Baby
dagegen spezifisch durch die mitter-
liche Stimme beruhigen.

Gleichgewichtswahrnehmung

Eines der sich am friihesten ent-
wickelnden und bereits bei der Geburt
funktionierenden Systeme ist das ve-
stibulare System. Minkowski [53]
fand bei 3—4monatigen Friichten be-
reits  labyrinthbedingte Reflexe.
Humphrey [40] beschrieb den vesti-
buldren Kern als ein Gebilde, welches
»in der 21. Woche der Gestation be-
reits unzweifelhaft funktioniert«. Laut
Langworthy [47] beginnt die Myéli-
nisation des vestibuldren Systems
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nach dem vierten Gestationsmonat,
weshalb sich dieser ProzeR bei der
Geburt in einem ziemlich fortge-
schrittenem Zustand befindet. Das ist
ein starker Kontrast gegeniber die
Entwicklung der visuellen Bahnen,
deren Myeélinisation sich nur im Zeit-
punkt der Geburt in Gang setzt. In-
bezug auf die vestibuldre Kontrolle
der Augenbewegungen finden sicli in
der Literatur entsprechend unter-
stitzte Beweise [8, 84]. Bartels [8]
hat es unter anderem nachgewiesen,
daBR diese Kontrolle bereits bei den
Neugeborenen funktioniert. Da das
vestibuldre System schon bei der Ge-
burt vollentwickelt ist, spielt es als
Vermittler der Frihstimulationen eine
wichtige Rolle.

Anhand der Untersuchungsergeb-
nisse von Korner und Thomas [46]
durfte mit groBer Wahrscheinlichkeit
angenommen werden, dafl sich durch
Stimulation des vestibuldren Systems
auf das visuelle System eine Wirkung
ausiiben 1aRt. Weinende Neugebore-
ne, die man aus dem Bett nimmt und
an die Schulter hebt, unterlassen
nicht nur das Weinen, sondern gelan-
gen auch in einem spontanen Wach-
zustand und erhalten dadurch unver-
meidlich mehr visuelle Erlebnisse, als
ob man sie weinend im Bett liegen
lassen wirde. Das Aufheben des Kin-
des bedeutet nicht nur eine vestibu-
lare Stimulation, sondern auch einen
der senkrechten Position zufolge ent-
stehenden koérperlichen Kontakt, mit-
samt allen seinen Reizen, den Warme-,
Geruch- und taktilokindsthetischen
Erlebnissen. All dies wirkt stimulie-
rend auf das Kind ein, nach der Be-
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obachtung der Verfasser werden aber
die Wachsamkeit und der optische
Bereitschaftszustand in erster Linie
durch das vestibulare System gefor-
dert. Die Untersuchungsergebnisse
sprachen dafir, dal das wirksamste
Mittel zur Férderung der neurophysio-
logischen Entwicklung des Neugebo-
renen die vestibuldre Stimulation ist.

Interessant sind die von Fre edman
[28] bei Frilhgeborenen durchgefihr-
ten Experimente. Davon ausgehend,
dall durch den Inkubator, d. h. durch
die reizarme Umgebung die Entwick-
lung der Sdauglinge nachteilig beein-
fluRt wird, kam bei den Kindern des
Versuchsmaterials eine, die Inkubato-
ren bewegende Schwingkonstruktion
zur Anwendung. Der Rhythmus die-
ser, den Frihgeborenen eine vestibu-
lare Stimulation bedeutenden Bewe-
gungen war den natiirhchen Bewegun-
gen der 8monatigen Frucht &hnlich:
Tdaglich zweimal, je eine halbe Stunde
lang kamen mindtlich 12 Schwingun-
gen mit einem Winkel von 12° zur An-
wendung. Nach der erforderlichen
Adaptationszeit befanden sich die
meisten Neugeborenen im relaxierten
Zustand und zeigten eine signifikant
erhohte Korpergewichtszunahme, als
die Kontrollgruppe. Stellte man das
Schaukeln ein, verschwanden auch die
Unterschiede.

AnléBRlich der Untersuchung der
Einwirkung der vestibuldren Stimu-
lation auf das Weinen, gelangte
Ambrose [5] zur Feststellung, daB
das Weinen der Sauglinge, besonders
aber der Neugeborenen am wirksam-
sten mittels Wiegen zu stillen ist.
Gordon und Foss fanden sogar, daR
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durch Wiegen der nicht weinenden
Sduglinge die Haufigkeit des Weinens
herabgesetzt werden kann [31].

Die Hautwahrnehmung

Die neonatalen Funktionen der
Hautwahrnehmung sind nur wenig
bekannt. Aufgrund der Experimente
von Montagu [54] ist es aber wahr-
scheinlich, daB in der auf das Fort-
leben gerichteten Akklimatisation die-
ser Faktor eine wichtige Rolle spielt.
Reyniers [68] und Hammett [34]
gelangten anhand von bei S&ugern
durchgefihrten Versuchsserien zur
Folgerung, daR die Haut auf die psy-
chologische und physiologische Ent-
wicklung eine bedeutende Wirkung
entfaltet: Dadurch namlich, daB das
M uttertier die Genitalien der Jungen
beleckt, d. h. stimuliert, werden der
Urogenital-, Gastrointestinal- und
Atemapparat aktiviert. Im Mangel
dieses Akts gingen die germ-free R at-
ten ein, da sie weder Urinieren, noch
ihre Gedarme entleeren konnten. W ur-
de der mutterliche Reiz mit einem
feuchten Wattebausch ersetzt, blieben
die Tiere am Leben.

Laut Prescott [65] fuhrt der
Mangel an entsprechenden Stimula-
tionen des somatosensorischen Sy-
stems zu seiner Schadigung und da-
durch zu Nervensystemverdnderun-
gen bzw. pathologischen Verhaltens-
reaktionen. Im Laufe der sich mit der
Mutter ausbildenden kdérperlichen
Verbindungen (Betreuung, Umar-
mung, Streicheln) entwickelt sich die
entsprechende, zur gesunden Ent-
wicklung erforderliche Stimulation.
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Das Lernen

Nach vielen Angaben entwickelt
sich der Erndhrungsreflex Mitte des
ersten Monats. Die ersten bedingten
Reflexe sind zwischen dem 7. und 9.
Lebenstag wahrnehmbar. Laut den
Versuchsergebnissen von Kasatkin
[42a] ist das Neugeborene bereits von
den ersten Lebenstagen an zum Er-
lernen bedingter Reflexe fahig. Zu
denselben Ergebnissen gelangten auch
Lipsitt [51] sowie Brackbill und
Fitzgerald [12].

Aus der Arbeit von Bruner und
Bruner [14] ist zu entnehmen, dal}
bei der Geburt vollentwickelte, orga-
nisierte, kontinuierliche Haltungen
existieren und sogar die koordinierte
Durchfihrung einiger von ihnen még-
lich ist; — diese sind in erster Linie
die unter der Regulation des autono-
men Nervensystems stehenden und
zur Lebenserhaltung nétigen Verhal-
ten, wie z. B. das kontinuierliche At-
men wahrend des Trinkens, ohne dal}
das eine das andere stdren wirde.

Das Charakteristikum des Reflex-
lernens ist eine Bewegungsreihe, die
durch einen gewissen Reiz in Gang
gesetzt wird. Ein Objekt im Mund
setzt die Saugebewegung in Gang,
wenn das Objekt die Handflache sti-
muliert, greift die Hand reflexartig zu.
Auller den durch die spezifischen Sti-
mulationen ausgelésten Reaktionen
produziert das Neugeborene Kopf-
und Extremitdtenbewegungen, wel-
che nicht durch spezifische Reize her-
beigefiihrt worden sind. Wéhrend die-
ser nicht gesteuerten Bewegungen
kann es Vorkommen, dall die Hand-

flache des Babys zuféllig ein Objekt
bertihrt, welcher Umstand seinerseits
den Greifreflex ausldst. Auf diese
Weise gelangen die Objekte zuerst
entweder zuféllig, oder durch Mitwir-
kung der Erwachsenen in die Hand,
in den Mund bzw. in das visuelle oder
auditive Feld des Kindes.
Papousek [55—57] sowie Sique-
tand und Lipsitt [74] haben auf ver-
schiedenen Ton- und Geruchreizen be-
ruhende konditionierte Reflexketten
bei Neugeborenen und Sauglingen
ausgearbeitet. Die Probanden erlern-
ten ihren Kopf auf Glockenton nach
rechts und auf Pfeifenton nach links
zu drehen. Sie drehten sich hdaufiger
auf die Seite, von wo sie siBe Milch
erhielten, als auf die andere, von wo
ihnen ungezuckerte Milch gereicht
wurde. Siqueland [73] hat bei 3—4-
wdochigen Neugeborenen mit Hilfe ei-
nes verstarkten Feedbacks eine Kopf-
drehreaktion ausgearbeitet. Die Saug-
linge lernten den angenehmen Reiz,
ohne auslésende Stimulation, durch
Kopfdrehen selbst zustandezubringen.
Zwischen Reflexlernen und operantem
Lernen besteht ein groBer Unter-
schied. Beim Reflex wird das Eintref-
fen des Geschehnisses durch die Reak-
tion des Kindes nicht beeinfluf3t, d. h.
daR 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
Stimme der Mutter ausgeldst wird,
entsteht das Erlebnis, Essen im Mund
zu haben nicht, der Reiz auf den das
Kind anspricht, meldet nur das vor-
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aussichtliche Ereignis. Hat es aber
einmal den Griff gelernt und schittelt
die Klapper, so bringt es das Ereignis
selbst zustande. Durch das opérante
Lernen wirkt das Neugeborene auf
seine Umgebung ein und d&ndert sie
sogar.

Ein vollig neues Forschungsgebiet
ist die Untersuchung der bei Neuge-
borenen beobachtbaren Aufmerksam-
keitsprozesse. Wolff [87] stellte im
Laufe der Untersuchung der motori-
schen Aktivitat fest, dal sich die all-
gemeine Aktivitdt der Neugeborenen
infolge eines Tons, einer Beriihrung
oder dem Nachfolgen eines sich bewe-
genden Gegenstands zufolge vermin-
dert. Um diese Anderungen genauer
messen zu kénnen, haben dndere For-
scher eine registrierende Anlage ange-
wandt. Haith [33] fand, daR durch
einen sich bewegenden intermittieren-
den Reiz das mit nicht Erndhrungs-
zweck veriibte Saugen abgestellt wird.
Auf Wirkung eines Tons kann die
Saugbewegung zum Stillstand ge-
bracht bzw. ihr Auftreten verhindert
werden.

Die erste soziale Verbindung:
Die Mutter Kind Interaktion

Die mdtterliche Attitlide

Die geeignete mitterliche Betreu-
ung der Neugeborenen ist das Thema
so mancher wissenschaftlicher Arbei-
ten spekulativer Art, mit unsicherer
Definitionen wie z. B. zértliche, liebe-
volle Filrsorge, emotionelle Wérme
oder herzliche Attitide. Gleichzeitig
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sind nur wenige kontrollierte For-
schungen durchgefiihrt worden, wel-
che die Klarung der Charakteristika
dieser Verhaltensweise zum Ziel hat-
ten. Die Folgen des Fehlens oder der
Abwesenheit der Mutter sind wohlbe-
kannt. Spitz [77] und Bowlby [11]
waren die beiden Forscher, die die
Aufmerksamkeit am wirksamsten auf
dieses Problem lenkten. Spitz be-
schrieb die beiden charakteristischen
Syndrome der im Institut erzogenen
Kinder, namentlich die anaklitische
Depression und den Hospitalismus,
welche schwere Entwicklungsretarda-
tion, Krankheiten und manchmal so-
gar Frihtod zur Folge haben. Uber
ahnliche Erfahrungen hat auch Bowl-
by berichtet. Die sich auf das visuelle
Gebiet beziehende retardierte Ent-
wicklung von Zdéglingen wurden von
Fantz [25] demonstriert. Laut Amb-
rose [3] fangen die im Familienkreis
lebenden Kinder einige Wochen fri-
her zu lacheln an, als die im Institut
erzogenen. Provence und Lipton
[67] beobachteten, daR die letzter-
wdahnten Kinder das Gesicht von
einer Maske bzw. die verschiedenen
Gesichte voneinander spéter zu unter-
scheiden lernen, daR sie einen sozialen
Kontakt nur selten aufzubauen ver-
suchen, daR das Repertoire ihrer Aus-
drucksbewegungen geringer ist und
dal sie sich im Alter von 12 Monaten
noch immer nicht an eine gewisse
Person binden.

Diese Forscher zogen ihre Schlisse
anhand der Beobachtung groRerer
Kinder. In der Beziehung der Kinder
unter 6 Monaten miRbilligte Ausubel
[6] die Anschauung der »iberméfigen
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Hétschelei« (plentiful fondling). Laut
Ausubel gibt es ndmlich kein Beweis
dafur, dal im Alter unter 6 Monaten
die mutterliche Deprivation weiter-
dauernde Folgen hétte. In dieser in-
fantilen Frihperiode ist die intensive
mutterliche Flrsorge uberflissig, weil
die sich aufdie Entwicklung beziehen-
den Daten bei den minimalen Stimu-
lationsmengen ausgesetzten und den
individuell betreuten S&uglingen adé-
quat ausfallen.

Das Entgegengesetzte scheinen die
klinischen Untersuchungen von Po-
well und Mitarb. [63] zu beweisen:
Bei emotionell deprivierten Kindern
konnte die Abnormalitdt der Funktion
der adrenokortikalen und des Wachs-
tumshormons nachgewiesen werden.
Bei 14tdgigen, von der Mutter getrenn-
ten Ratten fanden Hofer und Wei-
ner [38] eine 40%ige Verminderung
des Herz- und Atemrhythmus. Bei
den 21tagigen separierten Tieren
konnte dieses Symptom bereits kaum
beobachtet werden. Dieser Versuch
beweist somit die Bedeutung der sich
in der frihesten Periode vollzogenen
Deprivation.

Thompson [79] betonte ebenfalls
die Wirkung der Friherlebnisse:
»Durch die Erlebnisentziehung im
frihen Kindesalter wird die normale
Entwicklung ausgesprochen retar-
diert«.

Es wurde viel darliber diskutiert,
welcher Faktor eigentlich fur die retar-
dierte Entwicklung verantwortlich
ist: der Mangel der Mutterliebe oder
der Mangel der sensorischen Stimula-
tion? Das Problem ist vielleicht weni-
ger polarisiert, wenn man die Frage so

formuliert: Welche sensorischen Er-
lebnisse bietet die liebevolle mitterli-
che Betreuung?

1. Sie sichert die Befriedigung der
Bedurfnisse;

2. sie vermittelt und moduliert die
Aulenweltreize:

3. sie ist die Schopferin der emotio-
nellen Atmosphére.

Unter den Bedirfnissen (Ernéh-
rung, entsprechende Temperatur, Si-
cherung der Kleidung, Sauberkeit
usw.) ist die Erndhrung von zentraler
Bedeutung. Zahlreiche Anhénger der
analytischen Schule [9, 44, 69, 77] be-
trachten die Erndhrungsbeziehung
fur den wichtigsten Faktor der mut-
terlichen Interaktion.

Laut Klein [44] ist »das Verhéltnis
des S&uglings mit seinen ersten ge-
fihlsmaBRigen Objekten, der Mutter
und der Nahrung von Beginn mitein-
ander verknupft. Deshalb ist die beste
Annéherung zum Verstdndnis der
Kleinkinder dits Studium der grund-
legenden Charakteristika der Nah-
rung«. Nach Erikson [24] entwickelt
sich das zu der Welt gerichtete »grund-
legende Vertrauen« im Laufe der Er-
ndhrungsbeziehung, auf oraler Ebene.
Bowlby [11] vertrat dagegen die An-
sicht, daB anderen Beziehungsformen,
wie z. B. dem Ldacheln, Weinen usw.
dieselbe Bedeutung zukommt. Es
unterliegt keinem Zweifel, dall in der
ersten Lebenswoche die Interaktionen
zwischen Mutter und Kind groften-
teils mit der Erndhrung Zusammen-
hangen. Brody [13] schrieb, daR
samtliche, den S&ugling betreffende
Handlungen der Mutter — wenn ihr
Stil auch noch so unterschiedlich sein
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sollte — eng mit dem Erndhrungsstil
verwandt sind.

Das Erndhrungsproblem macht der
Mutter viel zu schaffen und auch die
Ansichten in dieser Frage sind unter-
schiedlich. Die meistumstrittene Frage
ist, ob die Nahrungszufuhrinbestimm-
ten Zeitpunkten oder dem Wunsch
des S&uglings gemaR stattfinden soll-
te. Beide Extreme scheinen geféhrlich
zu sein. Die zu steife, dem Glocken-
schlag angepalte Erndhrung bertick-
sichtigt weder die individuellen Be-
dirfnisse des Kindes, noch den Um-
stand, daR sich die Anpassungsfahig-
keit des S&uglings nur langsam, stu-
fenweise entwickelt. Durch die ent-
gegengesetzte Extreme wird aber das
Kind nicht dazu vorbereitet, daB es
die Befriedigung seiner Bedurfnisse
zeitlich verschiebe, d. h. daR durch
diese Methode die Entwicklung der
Frustrationstoleranz nicht geférdert
wird. Die Stellungsnahme von Pikler
[61], namentlich die regelmaRige, aber
nicht allzu steife Erndhrungsweise
&Rt die elastische Anpassung an die
Bedurfnisse des Kindes und gleich-
zeitig auch die entsprechende Er-
ziehung zu.

Levy [50] wies darauf hin, daR das
Aktivitdtsniveau des Neugeborenen
im Zeitpunkt des Stillens in hohem
MaBe vom Verhalten der Mutter und
auf diese Weise von der Interaktion
beider Partner abhéngig ist. Davon
ausgehend untersuchte Ainsworth
und Betl [2] die Frage, im welchem
Ausmal die Mutter es ihrem S&ugling
erlaubt, seinen individuellen Bedurf-
nissen entsprechend zu handeln und
zwar studierten sie dieses Problem
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im Falle beider Erndhrungsweisen (bei
in bestimmten Zeitpunkten bzw. un-
regelmélRig stattgefundener Erndh-
rung). Ob die Mutter es ihrem S4ug-
ling erlaubt, langsamer zu trinken,
etwa ein Nickerchen zu machen, in-
wiefern sie sich dem Tempo des Babys
bei der Futterung mit dem Lo6ffel an-
palit und inwiefern sie es im allgemei-
nen zulaRt, dal das Kind in seiner
Erndhrung aktiv teilnehme. Unter
den neun beobachteten charakteristi-
schen Erndhrungsweisen fanden sich
zwei, die flr die Entwicklung des Kin-
des am vorteilhaftesten schienen:

Die eine ist die den Bedurfnissen
des Sauglings angepalte Ern&dhrungs-
weise, d. h., dall das Kind jeweils zu
Essen bekommt, sobald es weinend
seinen Hunger kundgibt. Die Anhén-
ger der zweiten Methode lieRen die
Séduglinge nach einer bestimmten Zeit-
einteilung futtern, aber flexibel eher
die RegelmaRBigkeit, als die steife
Kontrolle bestrebend; hierbei wurden
auch die Bedirfnisse des Kindes be-
achtet. Es war ein harmonischer Pro-
zeBB, mit liebevollen Reaktionen. Bei
beiden Gruppen kam eme gewisse
Form der RegelmaRigkeit zur Geltung.

Die Mutter, die die von der Aul3en-
welt kommenden Reize vermittelt und
moduliert, erfillt eine doppelte Funk-
tion. Einerseits bietet sie durch Siche-
rung einer geschiitzten Umgebung,
einen Schutz gegeniber die die Reiz-
schwelle durchdringenden Reize, an-
derseits ist sie auch selbst eine Reiz-
quelle, indem sie das Kind mit den zur
Entwicklung notigen Reizen versorgt.
Die Wechselwirkungen zwischen Or-
ganismus und Umgebung vollziehen
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sich stets durch die sensorischen Sy-
steme. Im neonatalen Alter sind wegen
ihres Entwicklungsgrades die auditi-
ven, taktilen und vestibuldren Reize
wirksam. Durch den engen korperli-
chen Kontakt (Aufheben, Umarmen,
Streicheln, Betreuen), welcher zwi-
schen Mutter und Kind entsteht, si
chert die Mutter die erforderliche
Stimulationsmenge. Laut der auf tier-
experimentellen Ergebnissen beru-
henden Hypothese von Prescott
[65, 66] kann eine unzureichende
Menge sensorischer Stimulationen im
frihesten Lebensalter zu autistischem,
depressivem bzw. aggressivem Ver-
halten fihren. Wenn das stimmt, so
durfte dem diesbezuglichen Verhalten
der Mutter in der Entwicklung der
spéteren Soziabilitat eine entscheiden-
de Rolle beigemessen werden. AuBer
dem stimulierenden Effekt bietet die
Mutter dem Kind auch zur visuellen
und manuellen Exploration der Um-
gebung eine Mdglichkeit. Auf die Be-
deutung dieser Mdglichkeiten inbezug
auf die sensorische Entwicklung hat
zuerst Piaget [60] hingewiesen, wéh-
rend White und Held [85] den expe-
rimentellen Beweis der These lieferten.

Die affektive Atmosphdre, die die
Mutter in der Umgebung des Kindes
herbeischafft, ist die Funktion ihres
Gemitszustandes. In diesem eigen-
artigen affektiven Klima melden sich
affektive Signale, welche das Kind
auffalt und auch zyklische Aktion-
Reaktionen, die es dem Kind ermdgli-
chen, die bedeutenden Reize allméh-
lich in sinnvolle Signale umzuéndern.
Dieses Verhéltnis hat Spitz »Dialog«
genannt [77].

Aus dem Gesagten geht hervor, dal
jene Faktoren, durch die die Retarda-
tion des ohne der Mutter aufwachsen-
den Kindes verursacht wird, aus dem
Mangel des Reizinputs, aus dem Man-
gel der explorativen Madaglichkeiten
und aus dem Mangel der Mutterliebe
entstammen.

Die ReaktionenDes Neugeborenen

Orientation

Durch die auf die sozialen Reize ge-
gebenen Reaktionen vermag das Neu-
geborene seine Umgebung zu beein-
flussen und dadurch die Entwicklung
der sozialen Interaktion zu fdrdern.
Es lohnt sich z. B. das visuelle Ver-
halten des Neugeborenen und die Art
und Weise zu beobachten, wie es die
Interaktion mit der Mutter fordert.
Wéhrend des Stillens fixiert es seinen
Blick hdufig auf das Gesicht der Mut-
ter [32, 77], und je langer es die Mut-
ter ansucht, desto mehr befaRt sie
sich mit ihm, durch Sprache, Gesang,
Streicheln und Umarmen; durch das
Feedback dieser Handlungen wird
aber wahrscheinlich die visuelle Orien-
tation gesteigert.

Wenn die Mutter den S&ugling an
ihre Brust drickt, kann sie damit
Reflexantworten in Gang setzen, die
das Kind nicht nur besser in Richtung
der Mutter orientieren, sondern ihm
auch dazu eine Mdglichkeit bieten,
daR es seinen Mund, seine Hande und
FiRe benltze und die Mutter an-
klammere. Und je eher sich die beiden
in dieser Interaktion ndher kommen,
desto kréaftiger werden die gegenein-
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ander gerichteten relevanten Reaktio-
nen. Die mutterliche Stimme kann es
bewirken, daR das Kind seinen Kopf
dreht und Toéne des Wohlbefindens
laut werden lat. Nach den Erfahrun-
gen von Wolff [89] entstehen Ant-
worten von dieser differenzierten Art
bereits im Laufe der ersten 24 Stun-
den. Leise Tone setzen mehr suchende
Bewegungen in Gang, als laute. Das
ist die Grundlage aus der sich die das
3wdchige Alter charakterisierenden,
durch die menschliche Stimme ausge-
I6sten Antworten entwickeln. Das In-
teresse des Kindes fir die Stimme der
M utter veranlalit sie noch mehr zu ihm
zu reden, was es seinerseits zur Folge
hat, dal der S&ugling den ertdnten
Lauten noch mehr Aufmerksamkeit
entgegenbringt. Im Laufe dieser ge-
meinsamen bekréftigenden Aktion
kommt es aller Wahrscheinlichkeit
nach zur Steigerung der auditiven
Interaktion zwischen Mutter und
Kind.

Durch die angeborenen, unbeding-
ten Reflexe, wie Saug-, Greif- und

Mo Koscher Reflex, wird das Kind
ebenfalls in Richtung der Mutter
orientiert.

Kopfdrehen und Saugen

Prechtl [64] befaBte sich ein-
gehend mit der Untersuchung des
Kopfdrehens, mit dessen Hilfe der
Mund des Neugeborenen mit der
Brustwarze in Berithrung kommt.
Dem Verfasser nach sind zwei Formen
dieser Bewegung zu unterscheiden:
Eine sich &ndernde Bewegung von
Seite-zu-Seite, die den Eindruck eines
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fixen Aktionsmodells erweckt und
durch mehrerlei perioralen taktilen
Stimulationen ausgeldst werden kann.
Die Bewegung ist stereotyp und wird
auf Reizung eines jeden Punktes einer
breiten Zone auf identische Weise
ausgelost.

Die andere Verhaltensform, das ge-
steuerte Kopfdrehen ist bereits auf
héherer Stufe organisiert. Insofern ein
taktiler Reiz unmittelbar die Lippen-
raénder betrifft, dreht sich der Kopf in
Richtung des Reizes. Wenn der Reiz
far langere Zeit konstant ist und sich
danach im Kreis bewegt, beschreibt
der Kopf dieselben Bewegungen. Das
beweist nicht nur, dall die Bewegung
durch den taktilen Reiz ausgeldst
wurde, sondern auch den Umstand,
dall Form und Richtung der Bewegung
durch die genaue Lokalisation der
Reize determiniert werden.

Das von Seite-zu-Seite fixierte Ak-
tionsmodell konnte bereits bei Frih-
geborenen von 28 Wochen ausgelost
werden, wahrend sich das gesteuerte
Kopfdrehen nur spater entwickelt und
sich nur bei etwa zweidrittel der reifen
Neugeborenen ausldsen 1&4Rt. Die tbri-
gen Sé&uglinge (Uberstehen zumeist
eine Phase, wéhrend der beide Modelle
zu beobachten sind. Das gesteuerte
Kopfdrehen kann am leichtesten beim
hungrigen Kind ausgeldst werden, da
diese, sich der Brustwarze né&hernde
Bewegung ein integrierter Teil der Er-
nédhrung ist. Das gesteuerte Kopf-
drehen orientiert das Kind dartber
hinaus jedoch auch unabhdngig vom
Stillen in Richtung der Mutter. Blatj-
velt und McKenna [10] haben die
Prézisitat des auf Wirkung des Reizes
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zustandekommenden Kopfdrehens
mittels Filmaufnahmen demonstriert:
Wenn sich der taktile Reiz vom Ohr
in Richtung des Mundes bewegt, dreht
das Kind seinen Kopf, um den Reiz
zu finden; wenn sich der Reiz in ent-
gegengesetzter Richtung bewegt, fol-
gen die Mundbewegungen der Rich-
tung des Reizes. Das Ergebnis ist in
beiden Fallen 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 Brust oder der
Flasche, noch bevor sein Gesicht oder
Mund damit in Berihrung kommt.
Diese antizipatorische Orientation er-
scheint laut Calnr 115] schon anlaBlich
der vierten Fiutterung und ist bei der
zwolften bereits allgemein zu beobach-
ten. Diese Untersuchungen ergaben
ferner, dalk Neugeborene, bei denen
sich diese Orientation nur langsam
entwickelt hat, beim Futtern einen
nur minimalen kdrperlichen Kontakt
mit der Mutter 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 ausgeldst. Nur vom 3-
monatigen Alter an werden diese Be-
wegungen durch das Sehen gesteuert.

Festklammern

Die Berlhrung der Handfldche des
menschlichen Neugeborenen 16st den
Greifreflex aus. Das Kind klammert
sich so stark an, dalR es hochgehoben

sein eigenes Gewicht einige Sekunden
lang aushélt. Schldgt man auf das
Bett des riicklings liegenden Sauglings,
entsteht der MoROsche oder Umklam-
merungsreflex. Die Rolle und Bedeu-
tung dieser beiden Reflexe hat Her-
mann [36] erkannt. Seine sich auf den
Umklammerungsinstinkt beziehende
Theorie beruht auf der bekannten T at-
sache, dall die Nachkdmmlinge der
anthropoiden Affen die ersten Wochen
ihres Lebens fest an den mutterlichen
Korper angeklammert verbringen.
Hermann nahm an, daf sich auf
einer niedrigeren Stufe der Entwick-
lung auch die Menschenskinder &hn-
lich verhielten, da ja das Neugeborene
gezwungen war, sich an das Fell der
auf Bdumen lebenden Mutter festzu-
klammern. Die Greif- und Klammer-
bewegungen des menschlichen Neuge-
borenen standen somit einst im Dienste
der Lebenserhaltung und haben heute
ihre biologische Bedeutung bereits
verloren.DieErscheinung, daB sich das
Kind an die Mutter klammert ist also
als eine eigenartige menschliche Si-
cherheits- und Kontaktsuche zu be-
werten.

Lacheln

Nach der Ansicht mehrerer Verfas-
ser ist das schon 1 2 Stunden nach
der Geburt beobachtbare spontane
Reflexlacheln ein Vorbote des spéte-
ren sozialen L&chelns. Die grimassen-
hafte Mundbewegung, die zumindest
morphologisch als Lé&cheln interpre-
tiert wird, beeindruckt den Beobach-
ter wahrend den ersten drei Wochen
fast Oberhaupt nicht, d. h., dall es
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keine funktionelle Konsequenz hat.
In der vierten und finften Woche,
oder aber auch friuher ist das Lacheln
noch immer kurzfristig, aber doch et-
was reifer und es scheint auch eine
soziale Wirkung auszustrahlen. Diese
beiden Wochen bilden somit einen
Ubergang zur nachstfolgenden Phase,
zum sozialen Léacheln, welches die
Eltern entziickt und am wirksamsten
ihrem Kinde zu orientiert.

Weinen

Die bisher angefiihrten infantilen
Reaktionen werden durch die Um-
gebung gerne gesehen bzw. gefdrdert,
d. h. daB ihr Erzeuger ein sozialer
Reiz ist. Beim Weinen stehen die
Dinge umgekehrt, es wird durch den
sozialen Reiz behoben. Die Umgebung
ertragt das Weinen schlecht und
kdmpft mit aller Mihe dagegen.

Es gibt mehrerlei Typen des Wei-
nens und ein jeder hat seine eigenen
Charakteristika, was Modell, Tonhohe
sowie kausale oder behebende, die
Umgebung des Sduglings betreffende
Stimulation bzw. Wirkung anbelangt.
Das Weinen veranlalit die Mutter im
allgemeinen etwas dagegen zu tun.
Das Weinen des S&uglings kann man
tatsachlich nur schwer tolerieren und
zwar laut Ambrose [3] hauptséchlich
deshalb, weil die Variationen hin-
sichtlich Rhythmusund Dauer duBerst
groB sind: damit will gesagt werden,
daR man sich nur schwer daran ge-
wohnen Kkann. Eine jede Mutter
weil} es, dal’ jedes Kind aufseine indi-
viduelle Weise weint. Tonspektro-
gramme haben es nachgewiesen, daf}

A. Geiger: Entwicklung des Psychikums

vom Standpunkt der ldentifizierung
des Neugeborenen aus, die »Weinen-
abdricke« geradeso individuell sind,
wie die Fingerabdricke [89]. Die
Mutter lernt rasch das Weinen ihres
Séuglings zu erkennen. Etwa die
Halfte der von FormBY [26] beobach-
teten 23 Mitter lernte die Stimme
ihres Kindes innerhalb von 48 Stun-
den kennen und verwechselte sie da-
nach nicht mehr.

Das Hungerweinen beginnt stufen-
weise und wird allm@hlich rhythmisch,
wéhrend das schmerzbedingte Weinen
plétzlich beginnt und von arrhythmi-
schen Charakter ist. Ein dritter, von
W olfe [89] beschriebener Typ ist dem
Trompetengeschmetter dhnlich und
wird im allgemeinen als ein Zeichen
des Zornes betrachtet. Besonders un-
angenehm und schmerzlich anzuhdéren
ist das Weinen der hirnbeschéadigten
Kinder. Das im allgemeinen rhythmi-
sche Weinen des Neugeborenen hat
auBer dem Hunger noch manche ande-
re Ursachen. Ein j&h auftretendes
Weinen wird wahrscheinlich durch
einen d&uleren Stimulus ausgeldst,
wéhrend innere Verédnderungen oder
Abkuhlen das Baby zum mit Quenge-
lei beginnenden, sich langsam auf-
bauenden Weinen veranlassen. Der
&ulere, das rhythmische Weinen in
Gang setzende Reiz besteht aus plotz-
lichen Gerduschen, bzw. krassen An-
derungen der Beleuchtung oder der
Korperlage. Hierher gehdrt auch die
Nacktheit: So manche Kinder begin-
nen zwischen der 2. und 4. Lebens-
woche zu weinen, sobald sie entbl6Rt
werden und bleiben, sobald man sie
anzieht oder mit einem Lacken be-
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deckt, sofort wieder still. Frierende
oder hungernde Neugeborene bringen
ihren Kummer haufig mit rhythmi-
schem Weinen zum Ausdruck, wel-
ches sich langsam aufbaut und mittels
Futtern oder Zudecken zu beheben
ist. Zuweilen weinen auch warm ge-
haltene und satte Sauglinge auf diese
rhythmische Art; die Ursache dieser
Klagetdne ist unbekannt, verschiede-
ne Tone, besonders menschliche Stim-
men oder taktile Reize (Lutscher)
oder Wiegen sind aber wirksame
Trostmittel.

Popper und Mitarb. [62] haben
mittels Weinen-ldentifizierung und
analysierende Beschreibung (Noten-
schrift) nachgewiesen, daf die indivi-
duellen, das Lebensalter charakteri-
sierenden Zeichen des Weinens bereits
im frihen Sduglingsalter erscheinen.

Das breitere soziale Milieu

In der Neonatalperiode ist die Do-
minanz der Mutter—Kind-Verbin-
dung dermafen ausgepragt, daB die
Rolle des Vaters verschwindend ge-
ring zu sein scheint. Die Bedeutung
des Vaters ist indessen vor allem an-
gesichts seiner die Mutter betreffen-
den Wirkung und der Ausbildung der
emotionellen Atmosphére der Familie
keineswegs zu unterschédtzen. Einer-
seits bietet seine Persdnlichkeit jene
Sicherheit, in der das Mutter—Kind
Duo ungestdrt funktionieren kann,
anderseits (bt der in der Pflege aktiv
teilnehmende Vater auf das Kind auch
eine direkte Wirkung aus.

GrofBelter und Geschwister sind
ebenfalls Teile der komplexen Milieu-

Wirkungen und da das Neugeborene
die ersten Lebenstage in der Sauglings-
abteilung verbringt, ist es auch den
dortigen Einwirkungen ausgesetzt.

Wenn man den Kreis noch mehr er-
weitert, so ist auch die Behauptung
stichhaltig, da das Neugeborene vom
Moment seiner Geburt an mit seiner
gesamten sozialen Umgebung in Be-
rGhrung kommt, mit dem Grund-
modell deren Kultur, den hygieni-
schen Vorschriften, den Betreuungs-
gewohnheiten und den gesellschaftli-
chen Erwartungen.

Im oben Gesagten widerspiegeln
sich die Aufgaben des modernen
Kinderarztes, die sich in folgendem
zusammenfassen lassen: Uberwachung
des Gesundheitszustandes der Kinder,
Unterstlitzung und Leitung des Pfle-
geverhaltens der Eltern, was auch da-
zu beitragt, dal sich ihre Beklem-
mungen vermindern; Regelung der
intuitiven mdtterlichen Stellungnah-
me und der Einfiuhrung der Gewdh-
nungsmethoden sowie Ubermittlung
der gesellschaftlichen Erwartungen.
Man koénnte sagen, daR der Arzt jener
Filter ist, durch den die familidren
und gesellschaftlichen Einwirkungen
das Neugeborene bzw. den Saugling
erreichen.

Die Loésung all dieser Aufgaben er-
fordert vom Arzt auch psychologische
Kenntnisse und hochgradige Flexibi-
litdt. Es ist ndmlich viel leichter eine
extreme Stellung einzunehmen. Die
M utter beansprucht eine unzweideuti-
ge Fihrung und erwartet fast, dal der
Arzt bereits in vornherein passende
Ratschlage fur eine jede voraussicht-
liche Lage erteile. Das krampfhafte
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Festhalten an den Regeln dient aber
keineswegs den Interessen des Kindes,
da es die spontanen emotionellen Re-
aktionen der Mutter zum Stillstand
bringt und ein unbiegsames Verhalten
zur Folge hat. Auf diesem Gebiet
wére die Berucksichtigung des Prin-
zips der Stufenfolge von Wichtigkeit:
Man sollte vom Neugeborenen nicht
zu viel RegelmaRigkeiten und »Diszi-
plin« erwarten —die Geburt allein be-
lastet es ohnehin mit einer Reihe
nicht leicht zu l6senden Anpassungs-
aufgaben sondern eher dahin-
streben, dal} es einer graduellen Ange-
wohnung zufolge die Welt als freund-
lich empfinde.

In unserer Kultur wird das Neuge-
borene unmittelbar nach seiner Ge-
burt von der Mutter getrennt, um sie
nur anldflich der Fitterung wieder-
zusehen. Gegesi Kiss [30] meinte da-
mit im Zusammenhang, daR sich dieve-
getative emotionelle Verbindung zwi-
schen Mutter und Kind wegen dieser
Trennung nicht kontinuierlich aus-
bildet, d. h., daB in diesem Bereich
Verletzungen entstehen. Aufdie Wich-
tigkeit des engen kdrpernahen Mut-
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Serum transferrin, serum iron and total iron
[binding capacity: the role of transferrin

It has long been known that trans-

in nonspecific immune defence

By
S. Csorba, Judith Jezerniczky, Eva Dvoracsek

Department of Paediatrics, University Medical School, Debrecen
(Received July 3, 1973)

Serum transferrin, serum-iron and total iron-binding capacity were
measured in several hundred serum samples from healthy neonates, infants
and children, further from premature infants of 1500 to 200 g birth weight
and from patients with different infections. Transferrin was estimated by
an immunological procedure, and the ratios of saturated and unsaturated
fractions were calculated. Transferrin saturation with iron was high in the
first days of extrauterine life but in infants it decreased below the ratio
1/3 typical of adult age. This is believed to be due to an increase in the
synthesis of transferrin from the second month onward together with a
marked decline of the serum iron level. It is not until 1 to 2 years of age
that the saturated/unsaturated transferrin ratio reaches the adult figure
of 1/3 : 2/3

Saturation of transferrin in premature infants was found largely the
same as in full-term infants, owing to a proportional reduction in the serum
transferrin and iron levels. In the second half of the first trimenon the trans-
ferrin level in the prematures tended to attain that of full-term infants,
with the free iron binding capacity remained higher owing to the initially
lower serum iron value. The differences disappeared by the end of the
second year.

In protracted infections the serum transferrin and iron concentra-
tions were significantly lower than in age matched normal controls. The
serum transferrin level decreased more than that of iron, therefore it is
primarily the free iron-binding capacity which decreases within the range
of total iron binding capacity.

The part played by transferrin in nonspecific immunity as well as its
possible mechanisms are interpreted in the light of the literature.

carriers of specific immunity, the

ferrin, which shares the migratory
character of the Rx-globulins, is pri-
marily involved in the intermediary
metabolism of iron [21, 23, 28]. There
is also increasing evidence that this
iron binding globulin belongs to the
nonspecific immune defence system
[7, 10, 14, 15, 19, 22, 24, 26]. This fact
is especially important in the neonatal
period and infancy, when the primary

immunoglobulins, have not yet attain-
ed adequate serum levels. The results
yielded by earlier indirect methods
showed a wide divergence between
adults, full-term and premature neo-
nates [24, 29, 30, 31]. It was therefore
deemed of interest to determine the
normal values in relation to age and
biological maturity by the aid of im-
munological methods and to study
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the possible relationships between cer-
tain infections, and the serum trans-
ferrin (ST), serum iron (SI) and total
iron binding capacity (TIBC).

M aterial and Method

The normal ranges were established on
the basis of several hundred sei'um samples

3000
2000-

1000 :

antigen

Fig. 1.
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used in fourfold dilution. For the evaluation
of the precipitation rings, a calibration
graph was plotted, wusing the WHO
standard serum No. 67/97 (Fig. 1). Its
standard concentration was taken as 10
units, in conformity with the procedures
for the measurement of immunoglobulins.
The abscissa represents the logarithms of
the antigen concentrations in WHO units,
the ordinate those of the precipitation

s transferrin

concentration

(WHO units)

Calibration graph for ST estimation. On the abscissa, logarithms of antigen

concentration in WHO-units; on the ordinate, those of the precipitation areas in sg.mm

obtained from full-term and premature neo-
nates, infants and children without any
evidence of actual disease, further from a
healthy population of creches and day-
nurseries. In this manner the individual
figures represent the mean values for a
minimum of 20 to 30 children in every age
group. In addition, a group of infants and
children was studied who had some pro-
tracted recurrent infection such as otitis,
sinusitis, pyuria, pneumonia or skin in-
fection.

Estimation of ST was carried out by
Mancini’s technique with some modifi-
cations as follows.

Anti-human transferrin serum L2 K
raised in rabbits (Human, Budapest) was

areas in sq. mm. It is seen from the graph
that the correlation of the antigen con-
centration with the precipitation area is
linear only when the values are plotted on a
logarithmic basis. The values can also be ex-
pressed in termso fmg per 100 ml with re-
ference to the standard concentrations used.

The SI concentrations and TIBC were
determined and the saturated/unsaturated
transferrin ratio was calculated with the
understanding that 1 g of transferrin
binds 1.26 mg iron or, in other terms, that
TIBC (/ig/100 ml) : 1.25 = transferrin
mg/100 ml [17].

TIBC wasstudied bythe method ofScar-
LATA and Moore [27]. SI was estimated by
the Beckman—Spinco micromethod.
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Fig. 2. Mean values and standard deviations of ST, ST and TIBC in healthy children
between 0 and 14 years of age. Full columns represent the saturated, the empty columns

the unsaturated fraction of transferrin.

Results

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 saturated fraction
was none the less prevalent, presum-
ably in consequence of liberation of
iron resulting from the breakdown of
erythrocytes. An increase in the Sl
level after a transitory decline is in-
deed obvious. After the first month
the saturated/unsaturated transferrin
ratio is greatly modified parallel with
an increase in TIBC. After the second
or third month, transferrin saturation
failed to attain the figure of 1/3regard-
ed astypical. This must have been due
to the fact that after the first month
transferrin synthesisis increased as re-
flected by its high serum level, while
the SI concentration decreases grad-

Interrupted line: ST. Continuous line: TTBC

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 Sl concentrations regarded as
physiological, in other words the nor-
mal ratio of saturated/unsaturated
transferrin (1/3 : 2/3), are gradually
attained [23].

Fig. 3 compares the values of full-
term infants with those of prematures
of 1500 to 2000 g birth weight. It can
be seen that in the first month 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 prematures. How-
ever, in the second half of the first
trimenon the ST level of the pre-
matures tend to attain those of the
full-term infants while their initially
reduced SI concentration declines
still further. As a result, though at
this time the TIBC of prematures
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Fia. 3. ST, Sl and TIBC in premature and full-term infants. The columns at the left

represent the values for the full-term infants, those at the right the values for the pre-

matures. Division of the columns marks the saturation of transferrin. Lower part:

saturated. Upper part: unsaturated. The S| and TIBC values also correspond to full-

term infants and prematures. The mean of both parameters is higher in the full-term
group. The hatched areas represent the scatter
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Fig. 4. ST, SI and TIBC in healthy infants 0 to 2 years of age. Left side: the same
parameters of an age-matched similar population with protracted infections. (Signs as

in Fig. 2)
equals that of full-term infants, their In Fig. 4 the values for patients
free iron binding capacity is still with protracted recurrent bacterial
higher. This difference disappeared infections are confronted with those
by the end of the first year. for a corresponding age-matched nor-
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mal group. In the group with chronic
infections, the values for both trans-
ferrin and iron are significantly lower
than in the normal control group. The
fall in the ST level being more marked
than in the Sl level, the unsaturated/
saturated transferrin ratio shifts to-

ward the saturated fraction in the
presence of a reduced TIBC.
Discussion
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 that transferrin had antigenic
properties and that 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 bind-
ing capacity, they require no iron-free
samples, the results are independent
of the iron saturation, and the pres-
ence in serum of C02due to contact
with 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 quantitative
changesin the ST level and iron metab-
olism itself in certain abnormal condi-
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tions. On the evidence of our findings,
the values for transferrin as well as
for TIBC of the newborn are low in
comparison to those of the adult. The
iron supplies received from the mother
during intrauterine life and the iron
originating from the postnatal break-
down of erythrocytes saturate this
capacity almost to the full. However,
in the second month of life transferrin
synthesis gradually increases parallel
with a decrease in the Sl level, thus
resulting in an increase of free iron
binding capacity. This shift ensues in
prematures and in full-term infants
alike but between the second and
third months it is more expressed in
prematures because in these the re-
duction in SI concentration is more
marked than in full-term infants
despite the largely identical ST levels.
It has to be mentioned that in Fig. 3
only the values for a single group of
prematures have been confronted
with those of full-term infants. Within
the premature population we find
similar differences related to the stage
of biological maturity as we do
between the premature and the full-
term group. Thisisin agreement with
the observations of Weipp1 [31].
According to earlier knowledge,
transferrin, despite its small molecular
weight (88,000) fails to pass the
placental barrier [16] but it is de-
monstrable in the foetal serum at a
gestational age of a few months [8]
and by the time of birth it has attain-
ed fairly high concentrations. This in-
dicates that it either belongs to the
protein fractions which are formed in
the young foetus or, else, that, con-
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trary to general belief, it is capable of
transplacental passage. The possibility
of transferrin synthesis early in intra-
uterine life is indicated by the fact
that its serum level in the foetus as
well as in the newborn is unrelated to
that of the mother [8]. Moreover, in
the neonatal period and in infancy, in
contrast to the protein fractions ofun-
questionably maternal origin (e.g.
IgG), there is a continuous increase m
its level without any remarkable
transient decline.

The correlations between ST, TIBC
and SI thus account for the unre-
sponsiveness to iron medication of the
trimenon anaemia prevalent in pre-
matures, particularly in the first
period. The present findings make it
even questionable whether it is pos-
sible to prevent an iron-deficiency
anaemia between the 3rd and 4th
months of life by early iron treatment.
In fact, in the first month of life, the
transferrin is highly saturated, so that
no significant uptake of iron is pos-
sible before the transferrin level has
increased parallel with the decrease in
the concentration of SI, making thus
some free iron binding capacity avail-
able. Since it is only after this change
that iron stores can be formed, any
substantive iron medication is useless
before the manifestation of iron-
deficiency anaemia.

Attention must be drawn to the role
of iron in the resistance to infections.
It has long been known that infective
processes are associated with dis-
turbances of iron metabolism [15], as
reflected by the simultaneous de-
crease in the Si-level and in TIBC.

S. Csorba et al. : Transferrin and immune defence

The reduction in SI was at first attrib-
uted to a failure of transferrin syn-
thesis following upon the infection.
On the other hand, the fact that Sl is
normalized earlier than ST seems to
suggest that infective hyposideraemia
is unrelated with the reduction in
TIBC. While the hyposideraemia ac-
companying an infective process may
be due to increased iron demands by
the RES, 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
transitory hypercatabolism while the
rate of synthesis remains normal [19].

Recent studies have thrown more
light on the biological function of
transferrin. There is convincing evi-
dence that it increases the resistance
to Gram-negative bacteria, in the
first place to E. coli. It has been
shown by Bullen et al. [7] that lacto-
ferrin and transferrin of human milk,
when they are unsaturated with iron,
are strongly bactericidal and bacterio-
static to E. coli 0 11/B4, while their
saturation with iron abolishes this
activity. Further studies then reveal-
ed that the iron binding proteins of
human milk are closely involved in the
resistance to E. coli enteritis. To con-
firm this, it has been shown that, on
saturation with iron of ST, the
bactericidal and bacteriostatic effects
on E. coli of normal rabbit serum are
lost [5]. Intake of iron increases the
susceptibility of guinea pigs to E. coli
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O 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
immunity 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 that
transferrin-beta2-globulin or trans-
ferrin-1lgG 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 anti-
serum on Pasteurella septica that the
specific antibody interferes directly
with the biochemical processes of the
bacterial body thus blocking the
accumulation of RNS and arresting
bacterial growth within a short time.
This activity too is blocked on satu-
ration of transferrin with 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. Lukacs et Maria Jambori

Hopital Pédiatrique Apathy Istvan, Budapest, Hongrie

(Regu le 11 juilet 1973)

Du 1ler avril 1966 au 3léme décembre 1972, 890 nouveaux-nés ont
été traités. Pendant ce temps, 46 cas de septicémie du nouveau-né ont été
observés, dont 35 sont décédés. La symptomatologie, la bactériologie ainsi
que I’évolution de la maladie sont discutées en détail. Comme un fait carac-

téristique,

la progression marquée des bactéries Gram-négatives

— en

premier lieu celle du Pyocyaneus — est soulignée. La grande importance
de la thérapie complexe et de la prophylaxie est également mise en relief.

On pourrait dire que nous assistons
actuellement a 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 étre observée
dans un grand nombre de nos cas sous
une forme tout a fait analogue — nous
a été donnée dans le Manuel de Pédia-
trie de BOKAY et Fi1esch (1925). Selon
cette description, I’'infection peut se
produire pendant la vie intra-utérine,
de maniére transplacentaire ou héma-
togéne, par le liquide amniotique; par
ailleurs, P'infection peut se produire
pendant I’accouchement, véhiculée
par les sécrétions des voies génitales;
par voie extra-utérine: selon la porte
d’entrée, a travers I’'ombilic, la peau,
les voies respiratoires, I'oreille, le tube
digestif, ainsi qu’a travers les organes
génito-urinaires. En nous basant sur
les données de la littérature [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 mentionnées ci-
dessus. La grande importance des
facteurs de prédisposition a été sou-
lignée déja par BOKAY et ses collabo-
rateurs.

La différence décisive apparait dans
la bactériologie de la maladie. Selon la
description de Bokay, 0On pourrait
établir I'ordre de fréquence suivant
pour les agents pathogenes.

Tableau No. |
Bokay-Flesch (1925)

Staphylocoques

Streptocoques

Diplocoques pneumoniae (Fraenkel—
Weichselbaum)

Entérocoques (Escherich)

E. coli
Pyocyaniques
nosa)
Paratyphus
Proteus
Méningocoques
Gonocoques
Bacillus influenzae

W

o0

(pseudomonas aerugi-

e
PO 0o~
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En classant les septicémies du
nouveau-né par «époques» celle-ci
pourrait étre considérée comme la

«premiere époque ».

Ilhne époque de la maladie: Avec
I'amélioration des conditions hygié-
niques, avec l’apparition et l'usage ré-
pandu des antibiotiques, la septicémie
du noveau-né n’est plus observée de-
puis longtemps qu’exceptionnelle-
ment. Certaines de ses formes, par
exemple la septicémie due aux gono-
coques, a pour ainsi dire disparu. Les
septicémies tardives qui étaient liées a
la furonculose —alors qu’il y avait de
80 & 100 furoncles & ouvrir et a isoler
chaque matin chez le nouveau-né —
sont actuellement presque inconnues
des jeunes pédiatres.

Illeme époque de la maladie est ca-
ractérisée par une poussée de souches
staphylococciques résistantes  aux
antibiotiques. Les pemphigus se mul-
tiplient et les pemphigus du nouveau-
né — qui paraissent d’abord comple-
tement innocents et inoffensifs, pro-
voquent souvent un peu plus tard de
sérieux phlegmons, ou bien une ostéo-
myélite, une septicémie, ou encore une
pneumonie due au staphylocoque par-
fois fatale. Nous ne voudrions pas
nous étendre sur le probléme des rela-
tions des staphylocoques et autres
bactéries avec les virus («cloud baby»).
A I’époque, nous étions presque im-
puissants contre les souches de staphy-
locoques, spécialement contre celles
que I’on trouvait dans les hopitaux.
A I’occasion d’une épidémie, nous
avons essayé d’empécher de nou-
veaux cas par desexamens bactériolo-
giques trés minutieux et par la désin-
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fection (grand nettoyage, peinture des
pieces ou locaux ou les malades
étaient hospitalisés), mesures qui se-
lon notre avis seraient aussi actuelle-
ment tres utiles.

IVéme époque: L apparition des dé-
rivés de pénicilline semisynthétiques
a entrainé un changement tres favo-
rable dans le traitement des malades,

- parce que ces médicaments étaient
tres efficaces dans le traitement des
maladies dues au staphylocoque, —
cas qui étaient considérés auparavant
comme sans espoir. Grace a ces médi-
caments ainsi qu’aux soins plus systé-
matiques des nouveau-nés de la part
des pédiatres par l'augmentation de
I’effectif des infirmiéres et par I'amé-
lioration des conditions d’hygiene
(stérilisation, poudre de talc a I’hexa-
chlorophéne a 1%, etc.), on a réussi a
réduire considérablement le nombre
des infections dues au staphylocoque.

Verne époque: Cette amélioration
n’a pas été de longue durée. Confor-
mément aux données de la littérature
[3, 8, 11, 13, 14] ainsi gxie d’aprés nos
propres observations [1, 10, 18, 19],
cette grave maladie est apparue de
nouveau, avec une mortalité de 22 a
90%, — alors que la mortalité attei-
gnait avant I’eére antibiotique 90—
100%.

L 'apparition des bactéries Gram-
négatives a constitué une différence
d’importance décisive, et c’est ainsi
que nous sommes arrivés a I’époque
actuelle de la septicémie du nouveau-
né. Il est a noter que I’apparition des
bactéries Gram-négatives a provoqué
des changements trés importants 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 Gruck et al. [8], Keuth
[13], Jouy et al. [11], ainsi que de nos
malades, est représentée dans le
Tableau No. Il. A premiere vue il est
évident que lerapport duPyocyanique
par Escherichia coli s’augmente in-
exorablement. Les rapports entre TE.
coli et le Pyocyanique sont indiqués
dans I’ordre chronologique: d’abord
3 par 1, puis 2 par 1, 1par 1, 1par 4,
et dans la cinquiéme colonne 1 par 3.

Nous devons souligner — ce qui
correspond aussi aux constatations
d’autres auteurs (Keuth [13] et
autres) — que la mise en évidence des
bactéries, c’est a dire I'hémoculture
positive n’est pas une «condition sine
gua non» pour le diagnostic de la
septicémie du nouveau-né.

Nous ne saurions suffisamment in-
sister sur I'importance des facteurs
prédisposants ainsi que sur celle des
soins donnés aux femmes pendant la
grossesse :

1. Ces états prédisposants sont chez
la mere: I'infection (surtout des voies
urinaires), la présence d’une maladie
(p. e. du diabéte), une grossesse
gémellaire, — dans un de nos cas
combinée avec un feetus papyraceus,
- la rupture prématurée des mem-
branes; P’infection du liquide amnio-
tique; les anomalies dans la présenta-
tion du feetus; les complications lors
de I’accouchement (accouchementpro-
longé ou accéléré; expression, inter-
ventions chirurgicales); la toxémie
gravidique.

2. Chez le nouveau-né: prématurité,
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poids trop élevé, traumatisme obsté-
trical (des fractures, des hémorragies
intracraniennes ou meéningées, as-
phyxies) .

Les facteurs prédisposants peuvent
étre associés. Dans notre matériel,
dans 6 cas sur 46 aucun facteur pre-
disposant n’a p( é&tre observé. En
d’autres termes: ces nouveau-nés -
dénommeés «enfants a risques» par la
récente littérature — doivent étre
considérés comme des enfants ex-
posés potentiellement aux dangers, et
des que la suspicion existe, ils doivent
étre traités comme atteints de septi-
cémie. Nous avons assuré dans notre
département une protection efficace
a tous les nouveau-nés qui ont dd
subir une intervention chirurgicale
majeure. Néanmoins, pendant les
deux derniéres années, nous avons re-
noncé a cette protection — excepté
pour les malades qui furent opérés
pour atrésie de I’'esophage.

On peut aussi classer les cas de
septicémie du nouveau-né en cas pri-
maires ou secondaires. D ’aprés cette
classification, nous avons eu 20 cas de
septicémie d’apparition primaire et
également 26 cas d’apparition secon-
daire, c’est-a-dire des septicémies ap-
paraissant aprés une intervention
chirurgicale, on pourrait dire aussi
des septicémies iatrogéniques.

D "aprés les données de la littérature
généralement acceptées, on constate
une plus grande fréquence de septi-
cémies du nouveau-né chez les gargons
que chez les filles. Dans notre mate-
riel, nous avons eu 29 gargons et 17
filles parmi 890 nouveau-nés pendant
le méme temps.
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Répartition selon le poids de naissance:

2000 a 2500 a
2500 gr 3000 gr
16 16
décédés 12 11

La léthalité est plus élevée chez les
nouveau-nés avec un faible poids de
naissance, les prématurés ainsi que
dans le cas de poids de naissance trop
élevé.

Il est peut-étre tres difficile de dé-
finir les symptémes ou bien les signes
les plus importants de la maladie.
Dans notre matériel composé d’un
nombre relativement restreint de ma-
lades, nous avons pu observer une
compléte absence de symptomes et
des symptémes d’insuffisance circula-
toire et respiratoire trés graves.

On pourrait presque dire que la
septicémie du nouveau-né n’a pas de
symptomes caractéristiques. Dans
notre matériel, le symptdme que nous
avons pu le plus souvent rencon-
trer était I’hémorragie. L’hémorragie
intra-cranienne — accompagnée ou
non d’une hémorragie rétinienne -
était plutdt un symptébme primaire,
mais elle peut étre aussi secondaire.
(Le nombre de nos cas s’élevait a 24.)
Il est & noter que la différentiation
clinique des hémorragies intra-cranien-
nes et méningées (6 cas) est «in vivo»
pour ainsi dire presque impossible.
L’hématémeése grave et le melaena —
bien que les malades aient manifesté
aprés un traitement adéquat (Vit. C et
K, acide E-aminocapronique, trans-
fusions Ca etc.), une rémission et
méme une guérison, n’étaient que des
symptdmes partiels de la septicémie.

3000 a plus de total
4000 gr 4000 gr
n 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 systéme nerveux central est
d’une importance primordiale. Les
symptdémes méningés se rencontrent
trés rarement chez les nouveau-nés,
pas méme dans le cas d’inflammation
purulente des méninges. Par contre,
nous avons pu observer trés fréquem-
ment dans notre matériel — soit iso-
lément, soit simultanément — une
léthargie, une atonie, une adynamie,
I’absence des réflexes archaiques, des

convulsions de quelques secondes,
ainsi que des @démes papillaires.
Nos observations correspondaient

aussi aux données de la littérature. La
fievre n’a été observée que rarement,
tandis qu’une hypothermie fut 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 pulmo-
naires anormales dans 35 cas,
- une altération de la peau ou de
I’ombilic dans 10 cas,
- un ictére grave (septique)
dans 15 cas.
Chez 3 de nos malades, nous avons
observé des altérations inflamma-
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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,
I’altération a pu étre démontrée par
I’examen radiologique aussi.

Une rhinorrhée purulente fut con-
statée dans 6 cas; des troubles du
tractus gastrointestinal (vomisse-
ments, météorisme, troubles du tran-
sit) furent observés dans 24 cas; une
hépatosplénomégalie dans 34 cas.
Nous ne voulons pas nous étendre sur
le probléme de la péritonite, resp. per-
foration intestinale [2, 5, 7, 24].

Les résultats des examens hémato-
logiques (dosage des protéines, électro-
phorese, fonction hépatique, etc.) ne
nous ont pas apporté beaucoup d’in-
formation.

Les hémocultures ont été rarement
positives (a cause du traitement anti-
biotique préalable!).

Altérations

ANATOMO -PATHOLOGIQUES

Sérieuses altérations inflammatoires
hémorragiques et nécrotiques dans les
poumons: dans 27 cas.

Autres altérations inflammatoires:

dans les méninges [1, 21]: dans
18 cas,

dans la plévre: dans 18 cas,

dans le péritoine: dans 18 cas, et

au niveau de I'ombilic: dans 3 cas.

Graves hémorragies dans la cavité

crénienne: dans 24 cas,

méninges: dans 6 cas,

dans les surrénales: dans 6 cas,

dans le tractus gastro-intestinale:
dans 18 cas.

(Chez un malade, nous avons ob-
servé aussi un pyogaster.)

Nous avons observé une otite
moyenne purulente bilatérale chez 2
malades et nous avons considéré cette
altération comme une complication
secondaire.

Une sérieuse dégénérescence du
myocarde fut observée: dans 2
cas,

Une altération dégénérative rénale:
dans 18 cas,

Un rein septique: dans 24 cas, et

Une altération hépatique (nécrose
ou grave dégénérescence): dans
30 cas.

D’autres altérations ou malforma-
tions de développement ont été ob-
servées dans 27 cas.

Traitement

Le traitement n’est pas facile et il
reste souvent malgré tous nos effort
inefficace. Il doit étre:

1. étiologique,
2. symptomatique,
3. adjuvant.

1 Le traitement étiologique se base

sur l’administration d’antibiotiques,
respectivement de leurs combinaisons.
Nous ne disposons pas d’assez de
temps pour attendre les résultats de la
culture ou de I’examen de résistance;
mais naturellement, nous pratiquons
ces examens. Le nouveau-né doit re-
cevoir le plus tdt 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 intra musculaire. Les différents
auteurs utilisent des combinaisons
différentes. Sans entrer dans les dé-
tails nous voudrions noter que dans
nos cas nous avons administré des
combinaisons d’oxacilline et de coli-
mycine, ou de ceporine et de methi-
cilline, dans d’autres cas, c’était les
combinaisons de methicilline et d’am-
picilline qui semblaient étre les plus
utiles pour le traitement de nos
malades (Gluck et al. [8] emploient
aussi I’acide naladixique dans ses
combinaisons). En général, nous don-
nons 2 a 4 antibiotiques a la fois. La
thérapeutique antibiotique est de
longue durée, d’aprés K euth [13] au
moins de 4 a 6 semaines. Lorsque les
symptomes ont régressé, nous ad-
ministrons les antibiotiques au moins
pendant encore 5a 6 jours [9, 16, 18,
22, 23, 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
discuter ces cas un peu plus longue-
ment. Nous avons eu 5 cas guéris de
septicémie de ce genre, parmi lesquels
3 nouveau-nés et 2 nourrissons. Un
des nouveau-nés souffrait d’hypomag-
nésémie transitoire (19), I’autre d’une
perforation gastrique, et le troisiéme
d’atrésie de I’esophage; 3 patients
présentaient des nécroses périanales
et inguinales trés étendues et profon-
des; les bactéries ont été obtenus par
culture aussi bien localement que chez
un malade souffrant d’atrésie de
I’;esophage, a partir de la secrétion
des bronches dés le premier jour de la

Septicémie du nouveau-né

vie. Comme traitement, nous avons
donné la combinaison de carbenicil-
line -~ gentamycine, complétée par
un antibiotique actif sur les bactéries
Gram-positives aussi, — dans nos cas
Moxacilline.

2. Lathérapeutique symptomatique
comporte:

a) la régularisation de I'équilibre
acido-basique,
le rétablissement du métabo-
lisme des liquides et des électro-
lytes (Figure No. 1.[27]),

b)

¢) la protection de la circulation,
d) I’équilibre de la respiration.
e) le maintien de la température

normale,

f) le maintien du passage,

g) l'alimentation du malade: par
voie intraveineuse (albumen
Aminosol, Lipofundin) pendant
plusieurs jours ou bien — si pos-
sible — par voie digestive.

h) le traitement de I’anémie, de
Mypoprotéinémie et des hé-

morragies — mesures qui ren-
trent déja dans la troisieme
forme de la thérapeutique.

3. Thérapeutique adjuvante: sou-
tien immunitaire, administration ré-
itérée de fortes doses de Gamma-Globu-
line, des transfusions, des transfusions
de plasma, des exsanguino-transfu-
sions. Nous avons pratiqué cette derni-
ére intervention chez 2de nos malades.
Nous avons obtenu de trés bons ré-
sultats par lI’administration de Gam-
ma-Globuline hyperimmune au Sta-
phylocoque et cela pas seulement chez
des nouveau-nés. Tableau No. 2 [12]
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ml/2Ah mi/lh

poids de naissance

Fig. 1. Le rétablissement des liquides par Younp-

V.

mois

années

Fig. 2. L’tat immunologique du nouveau-né

A cause de I’'état immunologique du
nouveau-né, il serait nécessaire d’ad-
ministrer des Gamma-Globulines avec
une tres haute teneur en IgM, étant
donné que c’est 'lgM qui assure une
protection efficace contre les infections
Gram-négatives.

Prophylaxie

La thérapeutique est donc exces-
sivement co(teuse, elle nous fait
miroiter peu de résultats, c’est pour

cela que la léthalité de la maladie es,
trés grande. En conséquence, il lau
drait exclure tous les facteurs sus
ceptibles de prédisposer aux infec
tions. Deux points sont a fixer:

1. Il faut assurer un accouchement
si possible atraumatique,

2. Il faut ensuite assurer la stérilité
maximale, ainsi qu’une hygiene trés
soigneuse dans tous les départements
de nouveau-nés.

Pour résumer, la symptomatologie
de la maladie est souvent non-
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caractéristique et que les trois séri-

euses

res

maladies du nouveau-né: le
piratory distress syndrome, les hé-

morragies intra-craniennes, en parti-

1.
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The effect of infusion of Aminosol-glucose

on the acid-base balance
of low-birth-weight infants

By
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In seven low-birth-weight infants receiving in the early neonatal
period 3.3% Aminosol-glucose solution for 16—28 hours, acid-base status
and acid balance have been investigated.

1. During infusion of the nutritive mixture, metabolic acidosis
developed. It was particularly pronounced in premature infants with a
gestational age below 30 weeks and weighing less than 1500 g.

2. The metabolic acidosis was due to the marked positive net acid
balance observed in every infant.

3. In response to Aminosol-glucose administration, a nearly three-
fold rise in N11+ excretion occurred during the first 4 hours of infusion,
while urinary titratable acidity remained at the preinfusion level. There-
after a further increase in NH,+ excretion was accompanied by a marked
elevation in titratable acidity. o

It is concluded that a short-term intravenous infusion of an amino
acid mixture exerts adverse effects on the acid-base balance of low-birth-
weight infants. Very small premature infants, in whom immaturity and
perinatal complication often interfere with adaptation to extrauterine life,

are particularly endangered.

Solutions of synthetic amino acid
mixtures 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 time [6, 7, 12, 14,
15, 20]. Recently, some biochemical
alterations have been reported to
occur in premature infants receiving
amino-acid-glucose solutions intra-
venously as a source of nitrogen and
calories [5, 8, 10, 11, 13, 19]. It has
been recognized that the infusion of
such nutritive mixtures causes bio-
chemical complications such as hyper-
ammonaemia, hyperosmolarity, amino

acid imbalance, acidosis etc., which
may outweigh the beneficial effects of
parenteral nutrition. Quite recently,
Chan et al. [3, 4] have offered quanti-
tative information concerning net
acid production and excretion in four
1 to 2-week-old premature infants
maintained on intravenous nutrition;
both casein hydrolysate and synthetic
amino acid mixture were found to in-
duce acidosis.

Perinatal acidosis is well-known as
the most important biochemical dis-
order exerting various deleterious ef-
fects on adaptation to extrauterine
life. This is particularly true for pre-
mature infants weighing less than
1500 g, in whom a moderate or severe
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acidaemia resulting from different
conditions (oxygen deficiency, diar-
rhoea, infection, immature renal func-
tion) is frequently encountered during
the early and late neonatal period. It
is these newborn infants who often
require parenteral feeding, and in
whom a load of nonvolatile acids im-
posed by the infusion of an amino acid
mixture may cause a shift of the pH
towards low values.

It was therefore thought of interest
and of practical importance to exam-
ine the acidifying effect of an amino
acid-monosaccharide mixture in such
small premature infants requiring
intravenous nutrition in the early
neonatal period. The present paper
reports on observations made in
such infants.

Material and Methods

Seven low-birth-weight infants after
unsuccessful attempts at early oral feeding
have been studied. Table | summarizes
their clinical data. Besides the acid-base
parameters in their blood, acid input and
excretion before, during and after a 16 —28-
hour period of 3.3% Aminosol-glucose
(Vitrum, Stockholm) infusion was examin-
ed. During the 12-hour control period and
after the Aminosol-glucose administration,
a 10% glucose solution was infused. Two
infants, who were acidotic on admission,
received 2.5—4 mEq per kg of sodium
bicarbonate.

Urine was fractionally collected under
toluene, and the urine portions separately
frozen until analyzed. Arterial blood
samples were taken for determination of
the acid-base status by the equilibration
method of Astrup et al. [2]. Urinary
titratable acid was measured by the
method of Gyéry etal. [9], ammonium ex-
cretion by the technique of McCullough
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[16], and bicarbonate by determining the
carbon dioxide content of the urine using
a micromethod [17].

Net acid excretion wrs obtained from
the sum of urinary titratable acid (TA)
plus ammonium (NHjt) minus bicarbonate
(11('Oy). Endogenous acid production was
approximated at 2 mEq per kg per day, a
value assumed by Albert and Winters
[1]. Recent quantitative data on endogen-
ous acid production in premature infants
[3] have confirmed this theoretical value.
Exogenous acid input was calculated from
the volume of Aminosol-glucose infused,
using the values for 14 mEq/l titratable
acidity given by Wretlind [21].

Results

Outcome. Three of the seven pre-
mature infants died at the postnatal
age of 72 to 86 hours. Two of them
had severe apnoeic attacks before
death. Intraventricular and pulmo-
nary haemorrhage were the main
pathological findings at 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 determined before and during
Aminosol-glucose infusion are shown
in Fig. 1 A preinfusion blood pH
lower than 7.20 occurred only in two
premature infants, who therefore had
received glucose-bicarbonate treat-
ment before intravenous nutrition
was started. In the remainder, a
normal acid-base status was observed
prior to Aminosol-glucose adminis-
tration.

Fig. 1shows that during the protein
hydrolysate infusion pH and base ex-
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Table |
Clinical data of the premature infants examined

&3 . .
= ol ol
History of pregnanc < @ ©g Birth indi =g £
an?él delﬁ)ve?y,_ Y b £ &< Weligh_t g#éc%mg Flng{ngs &f%f “
Clinical diagnosis < §’ =2 percentile at death autopsy BEZR  ©
o S o0 S o
g £ EEt e 2g
g & 332 32E 38
U] (i3] a S° a<
1 Premature rupture  3fi 1850 26 <10 Survived 167 28
of membranes,
Dysmaturity,
Vomiting
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 Q@ 75 Survived 99 28
Caesarian sec-
tion, Asphyxia
5 Threatening abor- 28 1350 20 50- 75 Survived — 127 28
tion, Spontaneous
delivery
6  Aspiration syn- - 1440 24 - Died at  Intra- 105 16
drome, Sponta- an age ventricu-
neous delivery of 72 lar -}
hours Pulrno-
nary hae-
morrhage
7 Spontaneous de- 34 1340 22 <10 Died at  Haemor- 109 16
livery, Asphyxia, an age rhagic
Aspiration of 76 pneu-
syndrome hours monia
pH BE
U'-'inosol infusion Aminosol infusion

Fig. 1. individual and mean values for pH and base excess before and during Aminosol-
glucose infusion
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cess gradually decreased, leading to a
moderate or severe metabolic acidosis.
This acidifying effect was particularly
pronounced in premature infants with
a gestational age below 30 weeks and
weighing less than 1500 g. After four
hours of infusion, only two of the
seven infants showed a fall in base ex-
cess exceeding —2 mEqg/1. During the
further course of infusion, however, a
decrease in base excess had become
evident in the majority of infants. By
16 hours it dropped to a mean of -10
and by 28 hours to 14. When blood pH
had decreased below 7.20, bicarbonate
treatment was prescribed. In two in-
fants who developed irregular breath-
ing and became depressed by 16
hours of parenteral nutrition, Amino-
sol was discontinued and thereafter a
glucose-bicarbonate mixture was in-
fused.

Net acid balance. Using the theo-
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endogenous acid production, acid-
balance was already found positive
during the 12-hour control period
with only glucose-water administra-
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 Il presents the data 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
mixture, the balance was found to
have increased in every infant.

In Fig. 2 it can be seen that during
intravenous nutrition mean urinary
total acid excretion and its two com-
ponents TA and NH#4 increased con-
siderably, reflecting the large amount
of acids infused and produced. After

retical factor of 2 mEqg/kg/day for the protein hydrolysate infusion, net
Table 11
Balance data before, during
Before infusion During
No TA NH + NH4x 100 NAE NAI Balance TA NH+ NH, X100
JUE/kg/min  AE/kg/min NAE ITE/kg/min /xE/kg/min jU.E/kg/imin jUE/kg/min A E/kg/min NAE
1 0.0110 0.013 83.17 0.016 1.388 1.372 0.261 0.574 71.92
2 0.0020 0.012 93.18 0.013 1.388 1.375 0.084 0.302 87.94
3 — — - — — — 0.602 0.887 63.48
4 0.0002 0.001 100.74 0.001 1.388 1.387 0.208 0.296 65.51
5 0.0023 0.014 94.59 0.015 1.388 1.371 0.273 0.182 41.50
6 0.0009 0.014 95.77 0.014 1.388 1.373 0.212 0.075 27.83
7 0.0140 0.073 104.28 0.070 1.388 1.318 0.403 0.253 39.36
M ean 0.0050 0.021 96.28 0.021 1.388 1.366 0.292 0.367 56.79
Range 0.0002- 0.001 - 83.17- 0.001- 1.318- 0.084- 0.075- 27.83-
0.0140 0.073 106.74 0.016 1.387 0.602 0.887 87.94
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before during after
infusion

before during
infusion

after before during after

infusion

Fig. 2. Mean urinary titratable acidity. .YH+ and net acid excretion rate before, during
and after infusion

acid excretion was still very high. In
some of the infants, however, in ad-
dition to the intravenous glucose in-
fusion, small feeds (2—5 ml cow’s milk
formula) in two or three-hour inter-
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

and after Aminosol infusion

the increased oxidation of amino acids
retained during intravenous nutrition.

Concerning the relative contribution
of urinary NTI® and TA to total acid
excretion (Table I1), in the fasting
state hydrogen ions were mostly ex-
creted in the form of NH4. During
and after Aminosol-glucose infusion,
great individual variations were ob-
served in the hydrogen ion excretion

infusion After infusion
NAE NAI Balance TA NH,+ NH4X100 NAE NAI Balance

JXE/kg/min  /xE/kg/min  jU.E/kg/imin  jUEKgMin  /xE/kg/min NAE IXE/kg/min  jaE/kg/min  jttE/kg/min
0.789 3.018 2.219 0.254 0.737 75.82 0.972 1.388 0.416
0.344 2.754 2.410 0.089 0.203 71.69 0.283 1.388 1.105
1.397 3.064 1.667 0.698 0.756 56.19 1.346 1.388 0.042
0.452 2.355 1.904 0.375 0.182 33.18 0.548 1.388 0.840
0.439 2.473 2.034 0.219 0.083 27.94 0.296 1.388 1.082
0.268 2.488 2.220 — — — - — . -
0.642 2.421 1.779 - - - — -
0.620 2,653 2.033 0.327 0.392 52.96 0.689 1.388 0.697
0.268 2.355- 1.667 0.089 - 0.083- 27.94- 0.283 0.042-
1.397 3.064 2.410 0.698 0.756 75.82 1.346 1.105
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pattern. The proportion of NTI£ in the
total urinary acids decreased to a
variable extent in all infants; in four
prematures it still exceeded 60 % ofthe
total, in three, however, TA was found
to be the largest single component.
The dynamics of these responses are

before 0-4 hrs

infusion during

Fig.

4-16 hrs
infusion
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both components were achieved dur-
ing the first 12-hour-collection period
after Aminosol-glucose infusion.

The fractional balance values (Fig.
4) showed that the largest amount of
acid was retained during the first
four hours, when the response in net

16-28hrs  0-12hrs 12-24 hrs

after infusion

3. Fractional urinary excretion of titratable acidity, N11+ and net acid excretion

before, during and after Aminosol-glucose infusion

shown by the mean fractional TA,
XH2 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 NH” excretion rate, while urinary
TA remained at the preinfusion level.
Thereafter, however, a further rise in

excretion was accompanied by a
marked elevation in TA, indicating
that the 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 administration. Parallel to the
increasing net acid excretion rate the
positive balance decreased, showing
an abrupt fall after intravenous
nutrition had been discontinued.

Discussion

Recent reports on the biochemical
effects of parenteral nutrition clearly
show that during the intravenous in-
fusion of protein hydrolysate or of a
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synthetic amino acid mixture, various
metabolic complications may ensue
[5, 8, 10, 11, 13, 19]. Small premature
infants requiring early intravenous
nutrition after birth are particularly
liable to serious metabolic conse-
quences such as hyperammonaemia,

before 0-4 tirs

infusion during

4-16hrs
infusion

ministration of amino acids may
rapidly lead to dangerous and toxic
levels of different plasma constituents

Acidaemia. The mechanism of acid
aemia induced by protein hydroly
sates and synthetic amino acid mix
tures has been studied by Chan et al

16-28hrs 0-12 hrs

after

12-24 hrs
infusion

Fig. 4. Fractional acid balance values before, during and after Aminosol-glucose in-
fusion

markedly increased urea-N level, hy-
perosmolarity, acidaemia and a highly
unphysiological plasma free amino
acid pattern. Therefore, when sub-
jecting small premature infants to
parenteral nutrition, it should be
realized that in addition to the un-
desirable properties of amino acid
mixtures, the biochemical and physio-
logical immaturity of the newborn in-
fants also contributes to the dis-
tortions in blood biochemistry. Elimi-
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 atten-
tion to the marked acidifying effect
of such nutritive mixtures. These
authors using the net acid balance
technique provided quantitative in-
formation on endogenous acid pro-
duction in 1 to 2 week-old infants
maintained on parenteral nutrition
for 2 to 19 days. The present obser-
vations performed on small premature
infants have been aimed at providing
data on the acid-base disorder caused
by short-term Aminosol-glucose in-
fusion within the first three days of
extrauterine life. Besides following
the parameters ofthe acid-base status,
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balance data before, during and after
infusion were also obtained.

The above data show that during
the first four hours of Aminosol-
glucose infusion only in two infants
did the fall in BE exceed 2 mEqg/l.
Thereafter, however, most of the in-
fants developed a marked metabolic
acidosis. It appears important that
individual differences were observed
in the severity and rate of develop-
ment of acidaemia. They partly re-
flected the difference in the Aminosol-
glucose infusion rate, and partly the
difference in the capacity to increase
the excretion rate of non-volatile and
non-metabolizable acids.

Urinary H excretion pattern. Con-
cerning the components of net acid
excretion, both titratable acidity and
NH + excretion increased during intra-
venous nutrition. Thus, in the early
neonatal period small premature in-
fants were capable of responding to
an amino acid load by a sizable in-
crease in H +excretion. The magnitude
and pattern of acid excretion, how-
ever, showed individual variations
pointing to differences in the response
of renal acidification. The proportion
of NHj' of the total net acid excretion
decreased, which was particularly
marked in infants weighing less than
1500 g and suffering from perinatal
complications. In these casestitratable
acidity constituted the major com-
ponent of total urinary acids. Con-
trary to these findings, Chan [3]
observed a low excretion rate of
titratable acidity in four 1to 2-week
old premature infants fed parenterally
with amino acid mixtures, as com-

Jhtbecz, J. Mestydn: Effect of Aminosol-glucose on acid-base balance

pared with the data for a 10-year old
child. In the present study, however,
intravenous alimentation lasted only
28 hours, and therefore the conditions
are not comparable with those applied
by Chan [3], and aprolonged admin-
istration of an amino acid mixture
must lead to a different H + excretion
pattern, than a comparatively acute
amino acid load. Furthermore, post-
natal age, immaturity and perinatal
complications may also modify the
response of renal acidifying mecha-
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 data, the largest amount 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 buf-
fers were involved. This discrepancy
between the acid-base status of the
blood, and net acid balance observed
during the early period of Aminosol-
glucose administration, raises the
question of the possible participation
of intracellular buffers in compensat-
ing an excessive gain of acids. This
possibility has already been mention-
ed by Chan [3] who also observed a
balance exceeding the changes in base
excess.

In the marked acidogenic effect, in
addition to the exogenous infusion,
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the endogenous production of acids
must also have had a role. They
have been quantitated by Chan [3]
who estimated the urinary excretion
of sulphate. These investigations have
shown that 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 pro-
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 that the
participation of amino acid oxidation
in total heat production increases sub-
stantially in response to Aminosol-
glucose.

Conclusions

The present examinations have
clearly shown that even a short-term
intravenous infusion of an amino acid
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The metabolic pattem of premature infants

receiving Aminosol-glucose infusion
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Total energy metabolism and the contribution to heat production
of fat, carbohydrate and protein oxidation have been investigated in three
premature infants subjected to Aminosol-glucose infusion for 28 hours.
In 15 low-birth-weight infants receiving the same mixture of nutrients
only the changge in blood metabolites were followed.

1. Amino acid oxidation, the rate of which was low in the fasting
state, gradually increased during Aminosol-glucose infusion, to become an
important component of energy metabolism. The changes in nitrogen
balance pointed to a marked metabolic stimulation during Aminosol-
glucose infusion, leading to an enhanced deamination of amino acids.

2. Only one of the three premature infants showed an increase in
total heat production, although amino acid oxidation and urea formation
considerably increased during intravenous nutrition. This suggests that the
“specific dynamic action” does not primarily reflect the energy cost of
protein catabolism.

3. The changes in the utilization pattern of substrates was also
reflected by the alterations in blood metabolites. It is concluded that intra-
venous nutrition with an amino acid mixture may cause marked distortions

in the metabolic pattern and biochemical composition of the blood.

In a previous study [10] it has been
shown that in premature infants the
infusion of a fibrin-hydrolysate-mono-
saccharide solution (Aminosol-glucose)
for a few hours markedly changed the
fasting metabolic pattern: the oxi-
dation rate of glucose and amino
acids increased, and the rate of lipid
oxidation decreased. This shift in
substrate utilization was reflected by
alterations in the plasma levels of the
main nutrients and metabolites.

On the basis of these findings it
appeared reasonable to assume that a
prolonged administration of an amino
acid mixture may cause a further in-

crease in amino acid catabolism lead-
ing to a highly unphysiological metab-
olic state. The increased urea for-
mation and elevated urea level, as
well as the enhanced endogenous acid
production are well-known biochemi-
cal consequences potentially deleteri-
ous to premature infants.

Thus, a study was performed in pre-
mature infants to determine the
participation of amino acid oxidation
as the source of energy during the
intravenous administration of Amino-
sol-glucose for 28 hours. It was
thought that some quantitative in-
formation regarding protein catabo-
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Table |

Pertinent clinical data of three premature infants in whom energy metab-
olism and substrate utilization has been studied

Birth Gestational ~ Postnatal
No. weight, , age,
weeks horns
1 900 27 35
2 1850 36 26
3 1880 ? 15

lism would provide a basis for further
studies exploring the changes in
energetics of parenteral nutrition, and
may aid in defining the energetic
efficiency of parenteral nutrition in
newborns.

Material and Methods

Energy metabolism and the distribution
pattern of substrate utilization have been
examined in three premature infants,
whose pertinent clinical data including
volume and duration of Aminosol-glucose
infusion are shown in Table I.

Aminosol-glucose was given by an in-
fusion pump into a scalp vein. An umbilical
venous catheter was inserted, through
which blood samples were withdrawn be-
fore and during the infusion. The infusion
was started after a 12-hour control period.
During Aminosol-glucose administration,
urine was separately collected from 0 to 4,
from 4 to 16 and from 16 to 28 hours.
Collection of urine was continued after the
Aminosol-glucose infusion had been stop-

ped. Infant No. 1 received 6% glucose
with bicarbonate intravenously during this
period.

Oxygen consumption and CO02 pro-
duction were measured using the Kipp dia-
ferometer, which allowed a continuous

Rate of

A’Pi”-o ol of l[;iri(§t0r1ra1¥1r,y
Intusion, B
ml/kg/min anl] ceitvery
0.10 Spontaneous delivery. Hypo-
thermia
0.10 Spontaneous delivery. Prema
ure rupture of membranes
Dysmaturity. Vomiting
0.10 Spontaneous delivery. Pre

mature rupture of mem
branes

measurement of respiratory gas exchange
and of the respiratory quotient. Readings
were made every minute, except when re-
ference was made to room air. The studies
were performed within the zone of thermo-
neutrality (34—36°C). The infants were
placed in an incubator under a perspex
hood through which room air was drawn
at a rate of 1.6 to 4.0 1/min. Before the in-
fusion of Aminosol-glucose into a cephalic
venous vein, oxygen consumption of the
sleeping or resting infant had been followed
through a 120-minute control period.
During the first 4 hours of intravenous
nutrition, gas exchange was measured con-
tinuously, thereafter throughout every
second hour of the observation period.
Energy metabolism was expressed as
kcal/kg/hr which represented the average of
the readings of the different periods during
which respiratory metabolism was follow-
ed. The caloric value for oxygen used for
calculation ofheatproduction corresponded
to the average RQ of the respective ob-
servation period. The relative quantity of
calories (fat and carbohydrate) produced
was estimated from the non-protein RQ.
This quantity was calculated from oxygen
consumption and CO02 production after
subtraction of oxygen and carbon dioxide
related to protein metabolism, as deter-
mined by the excretion of urinary nitrogen
minus a-amino nitrogen. The Kjeldahl
technique and the method of Clayton and
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Steele [2] were used for determination of
the total and a-amino nitrogen content of
the urine.

In 15 infants in whom parenteral feed-
ing was necessary, only the changes in
blood metabolites were followed during
Aminosol-glucose infusion. Birth weight in
this group of infants ranged from 900 to
1880 g, and gestational age from 26 to 36
weeks. The rate of Aminosol-glucose in-
fusion varied between 0.038 0.12 ml/kg/
min, and the postnatal age at which
parenteral nutrition was started, between
15 and 48 hours. Five of these infants died
between 2 and 9 days of age. The main
post-mortem findings were intraventricular
haemorrhage,pulmonaiy haemorrhage, and
aspiration pneumonia.

Blood samples were drawn from the
umbilical venous catheter before and at
the 4th, 16th, 28th hour during the
Aminosol-glucose infusion for determi-
nation of various plasma metabolites. The
blood was placed in tubes containing
heparin. Glucose and lactate concen-
tration in 0.2 ml of whole blood each was
determined by the o-toluidine method de-
scribed by Pbyce [9], and that described
by Htjckabee [6], respectively. The re-
mainder of the blood sample was centri-
fuged for analysis of FFA [3, 8], a-amino
nitrogen [11] and urea content [1], as well
as for determination of the ratio of the
concentration of non-essential glycine +
serine + glutamine -(- taurine to that of
the essential leucine 4- isoleucine + valine
« methionine, using paper chromato-
graphy [12]. For statistical analysis the
means and standard errors were calculat-
ed; when it seemed necessary, significance
was estimated by Student’s t test.

Results

Participation of the main nutrients in
total heat production

Total energy metabolism and the
participation of fat, carbohydrate and
protein oxidation in the calories pro-

Rubecz : Effect of Aminosol-glucose on metabolism 3?1

duced by the three premature infants,
and expressed as calories per kg body
weight per day isdemonstrated in Fig.
1. It is seen that in two infants, prior
to intravenous nutrition, heat pro-
duction was dominated by fat utili-
zation, in the third baby (No. 1),
carbohydrate was also a major 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 after the ad-
ministration 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 the smallest
energy-component, or in two infants
it did not contribute at all to the
calories produced during the later
period of intravenous nutrition. It
was of interest that the amount of
oxidized protein which was very small
in the fasting state, gradually in-
creased during the infusion of Amino-
sol-glucose, and became an important
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 alimentation was
dominated 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 of time, in-
fant No. 1received 5% glucose solution
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Fig. 1. Participation of calories in total heat production produced by fat, carbohydrate
and protein in three premature infants receiving Aminosol-glucose for 28 hours
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Fig. 2. Relative distribution of calories produced by fat, carbohydrate and protein
in three premature infants receiving Aminosol-glucose

intravenously. It is obvious from Fig. ofretained aminoacids continued after
2, that the contribution of amino acid Aminosol-glucose administration had
oxidation to the total metabolism was been stop]ted. This was particularly
still greater than in the preinfusion distinct in infant No. 1. The relative
period, suggesting that the catabolism contribution of the three main nu-
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Fig. 3. Nitrogen balance of three premature infants before, during and after Aininosol-
infusion

trients to the total heat production is
demonstrated in Fig. 2. It can be seen
that the proportion of amino acid
oxidation increased, and in two in-
fants had reached its maximum (32
and 60%) during the second and
third period of Aminosol-glueose in-
fusion.

Nitrogen balance

Fig. 3 shows the nitrogen balance
of the three premature infants in
different periods. The positive balance
declined during intravenous Amino-

sol-glucose alimentation, in accord-
ance witii the gradually increasing
amino acid oxidation. Rate and

magnitude 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 data of infant

No. 1. In the other two infants the
balance showed a transient negativity,
since after the first 12-hour collection
period oral feeding was started which
led again to nitrogen retention.

Response of plasma nutrients and
metabolites
The mean values + SE for blood

glucose, plasma 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 at the decreased level attained
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 plasma was
nearly doubled at 4 hours (p < 0.001)
and remained practically at this level
throughout the Aminosol-glueose ad-
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blood glucose

hour of infusion

Fig. 4. Mean (xSE) concentration of blood glucose, FFA and lactate before and during
Aminosol-glucose infusion

o<-amino nitrogen

hour of infusion

Fig. 5. a-amino nitrogen and urea content of plasma before and during Aminosol-
glucose infusion
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amino acids

amino acids

Fig. 6. Responses to Aminosol-glucose of the combined plasma concentration of the

essential leucine, isoleucine, valine and methionine, and of the non-essential glycine,

serine, glutamine, taurine. The changes in the ratio of these two groups of amino acids
are also shown

ministration. The changes in serum
urea concentration are also shown in
Fig. 6. An increase was evident at 4
hours, thereafter a further rise occur-
red with a peak of 40 mg/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 demonstrates the changes in
mean combined plasma concentration
of the non-essential glycine -f- serine
+ glutamine -f- taurine and that of
the essential leucine + isoleucine +

valine -~ methionine. However, the
rise in the plasma level of these two
groups of amino acids was not propor-
tional; the greater rise in the combined
level of essential leucine + isoleucine
4 valine -f- methionine resulted in a
marked fall in the plasma amino acid
ratio (p < 0.05).

Discussion

The present results substantiated
our previous observations on the
changes in substrate utilization in
response to a four-hour period of
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Aminosol-glucose infusion [10]. The
prolonged administration of the pro-
tein hydrolysate-monosaccharide so-
lution caused a profound change in
energy metabolism as far as the oxi-
dation of the three main nutrients is
concerned. While the energy demand
of the fasting newborn infants was
mainly covered from the metabolism
of fat, parenteral feeding with such a
mixture caused a progressive increase
in the contribution of carbohydrate
and protein utilization to the calories
produced.

Amino acid catabolism already in-
creased during the first four hours of
infusion, and its proportion amounted
to 15, 12 and 7% of the total metab-
olism which in each infant represent-
ed a threefold rise of the preinfusion
oxidation rate of amino acids. This
was in complete agreement with the
findings of our previous study per-
formed during a four-hour Aminosol-
glucose load. During the rest of the
infusion period, a further substantial
increase occurred in the participation
of amino acids as sources of energy.
The maximum percentage reached
amounted to 60, 32 and 28 % in the
infants Nos 1, 2 and 3, respectively.

The response in urinary nitrogen
excretion (total minus a-amino nitro-
gen) and blood urea level, either in
magnitude or in timing, was similar
to that of protein metabolism, point-
ing to the close connexion between
urea formation and the changes in dis-
tribution pattern of substrate utili-
zation. The changesinnitrogen balance
during intravenous nutrition also
pointed towards an increasing contri-

Rubecz : Effect of Aminosol-glucose on metabolism

bution of amino acid oxidation to the
energy expenditure of the premature
infants. The time course of the re-
sponses in these parameters of protein
metabolism suggested a marked me-
tabolic stimulation during Aminosol-
glucose infusion leading to an increas-
eddeamination 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 that during
the last fractional period (from 16 to
28 hours) an intensive stimulation of
amino acid oxidation had occurred.

According to the balance data, after
discontinuing the intravenous nutri-
tion, urinary 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
inthe presentstudy, only one respond-
ed to the nutritive solution by a
definite and lasting increase in heat
production. The absence of a regular
calorigenic effect of the amino acid
mixture does not seem to fit into the
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prevailing concept concerning the
mechanism of the “specific dynamic
action” of protein. It has been
postulated [7] that extra 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 ofa 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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W. Wenz:Abdominale Angiographie. Sprin-
ger-Vei'lag, Berlin —Heidelberg—New Y ork
1972. X -f 226 Seiten mit 183 z. T. farb.
Abbildungen in 351 Einzeldarstellungen
und 34 Zeichnungen. Preis: DM 96,—

Die Erfindung der perkutanen Angio-
graphie, die Entwicklung der Rd&ntgen-
technik und die Erkennung wenig toXi-
scher Kontrastmittel haben die routine-
méaRige Anwendung der Angiographie er-
moglicht. Im vorliegenden Buch werden
die bei fast 3000 Bauchangiographien an
der Chirurgischen Universitatsklinik Hei-
delberg gesammelten Ergebnisse und Er-
fahrungen ausgewertet und so geordnet,
dall Vorteile und Risiko beurteilt werden
kénnen. Nach einem kurzen historischen
Uberblick wird die Réntgenanatomie der
abdominalen Aorta und ihrer Aste mit den
Verzweigungen, dann die V. cava inferior
und V. portae beschrieben. Es folgt ein
ausfuhrliches Kapitel Uber die angiogra-
phische Technik. Man findet hier genaue
Hinweise fur grundlegende wie auch flr
komplizierte und spezielle Verfahren. Auch
Komplikationen werden bericksichtigt.
Unter dem Titel: Abdominales Syndrom
und Angiographie werden der akute und
der chronische Verschluf3 der A. mesente-
rica superior oder ihrer Aste erdrtert und,
was besonders wichtig ist, die Indikationen
der Angiographie bei dieser, oft mit unkla-
ren Symptomen einhergehonden Krank-
heit kritisch angefihrt. AbfluBbehinderun-

gen im Pfortadergebiet, Bauchtraumen,
Tumoren werden in den folgenden Ab-
schnitten besprochen.

Fur Kinderérzte und Kinderradiologen
ist das Kapitel Uber abdominale Angio-
graphie im Kindesalter besonders wichtig
und aufschluBreich. Es wird nachgewiesen,
daR die Methode auch bei ganz jungen
S&uglingen mit nicht mehr Risiko als bei
Erwachsenen durchgefuhrt werden kann
und daB sie nicht nur bei Verletzungen und
Tumoren, sondern auch bei GefaB- und
Organanomalien zur eindeutigen Klarung
der Diagnose beitragen durfte.

Im speziellen Teil werden Technik,
Indikationen und Ergebnisse mitgeteilt
und zwar in einer Weise, dal die Unter-
suchung auch im kleinsten Rdntgenlabor
ausgefuhrt werden kann. Anhand von
schematischen Darstellungen werden We-
sen der zu klarenden Krankheit, die geeig-
nete Methode gezeigt, dann in Einzelheiten
beschrieben und mit einer am Schlufl des
Buches zusammengestellten, zum Teil far-
bigen Bildsammlung illustriert.

Diese Monographie wird denen gute
Dienste leisten, die sich mit den abdomina-
len Organen und deren Krankheiten be-
schéaftigen, so dem Anfénger, wie auch dem
Erfahrenen. Die Bildsammlung ist aus-
fahrlich und sehr anschaulich, das Litera-
turverzeichnis up-to-date. Die Ausstattung
des Buches ist ein Meisterwerk der Tech-
nik.

K. Gefferth
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Kinder- und Jugendgesundheitsschutz. Her-
ausgegeben von E. Schmidt-Kolmer, R.
Nbubert.Volk u. Gesundheit, Berlin 1972.
477 Seiten mit 68 Abbildungen und 56
Tabellen. Preis: M 44,—

Das Buch ist als ein Leitfaden fur den
Kinder- und Jugendgesundheitsschutz in
der DDR bestimmt.

Im einleitenden Kapitel befassen sich
die Verfasser mit der Entwicklung des
Zentralnervensystems und der einzelnen
Funktionen, vor allem mit dem zweiten
Signalsystem und weisen auf die Rolle
seiner Entwicklung bei der Gestaltung des
Benehmens hin. Bei der Besprechung der
somatischen Entwicklung wird die Frage
der Akzeleration sowohl bei der Gestaltung
der Kdrpermale wie auch des Zeitpunktes
der Pubertdt angedeutet. Ausfihrliche
Tabellen zeigen anhand von 1956 —1960
durchgefihrten Abmessungen die anthro-
pologischen Daten der Kinder-Bevdlkerung
der DDR.

In dem folgenden Kapitel Uber die
funktionelle Entwicklung und Anpassung
an Arbeitsanforderungen finden wir Anga-
ben hinsichtlich des Kreislaufs, der Muskel-
funktion, Hé&mopoiese, ferner Uber die
Anpassung des Stoffwechsels an physikali-
sche oder geistige Arbeit. Hier werden
auch die Probleme des téglichen, wdchent-
lichen und jahrlichen biologischen Rhyth-
mus, der Ermudung, Erschopfung und die
Bedeutung der aktiven und passiven Er-
holung erwéhnt.

In dem demographischen Teil wird die
Populationsstruktur der DDR angegeben;
es werden die in hundert Jahren registrier-
ten Verdnderungen in der Zusammen-
setzung der Altersgruppen und im Ver-
héltnis Kinder-Rentner/arbeitsfahige Be-
viélkerung und dessen erwartete Gestaltung
bis zum Ende des Jahrhunderts angefiihrt.

Bei den Angaben Uber die S&duglings-
und Kindermortalitat fallt neben deren
gleichmé&Rigen Abnahme der dominierende
Anteil der Unfalle seit 1953 auf: so wurde
1967 in der Altersgruppe 1—19 Jahre bei
Jungen etwa die H&lfte, bei Madchen ein

Recensiones

Viertel der Todesfalle durch Unfall verur-
sacht.

Da auch Fragen wie Bauplanung, Funk-
tion, Lebensmittelversorgung und Hygiene
von Kinderinstitutionen besprochen wer-
den, kann das von 33 Autoren sorgféltig
zusammengestellte Buch auf das Interesse
von Padiatern, Hygienikern und auch sich
mit organisatorischen- und Planungsproble-
men beschaftigenden Fachleute rechnen.

D. BEKEFI

A. Babics: Anuria:
Therapeutic Experiences. Publishing House
of the Hungarian Academy of Sciences,
Budapest, joint edition with Pitman
Medical, London 1972. 199 pages with 58
illustrations.

F. R én’vi-Vamos,

This book —prefaced by Nils Alwall —
describes the experience of the authors in
the treatment of anuria and acute uraemia
gained at the Budapest artificial kidney
unit in the course of 15 yeai'S. According
to their fundamental concept anuria is a
syndrome and all the factors which may
induce renal failure are discussed from
the morphological and pathophysiological
angle. The book contains six well-pro-
portioned chapters.

A concise discussion of the disturbances
of salt and water balance is followed by a
description of the histopathology and
pathogenesis of the anuric syndrome.
Clinical manifestations are represented by
biochemical changes.

The book is especially lively as most
ofthe points discussed are accompanied by
case reports providing essential informa-
tion. This means a substantial help for
clinicians who, not closely familiar with
the problems at issue, are thus assisted in
finding those data which they happen to
be in need of. This is of prime importance
if we bear in mind that it is the first
medical intervention which may determine
the future of the patient in the case of
acute renal failure.
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A new branch of science, nephrology,
has developed in the last 20 years. Although
it is just a single chapter of nephrology
with which, according to its title and
subject matter, the book is concerned, it
shows in how many directions the nephrol-
ogist has to be versed.

Of course, each chapter of the work
may serve as the subject of a separate
textbook; the work at issue aims, however,
at survey and synthesis. The tendency
towards synthesis and the emphasis laid
on essential points ensure useful orienta-
tion also for specialists.

F. Balogh

Fortschritte der Hamatologie. Band 2.
Leuko- und Lymphozytopoese. Herausgeber:
E. Perlick, W. Plenert, O. Prokop.
Johann Ambrosius Barth, Leipzig 1972.
470 Seiten mit 99 Abbildungen und 22
Tabellen. Preis: M 30,—

Das Buch ist der zweite Band des als
vierbédndig geplanten h&matologischen
Werkes. Die ausgewdhlten Themen wur-
den von mehreren international bekannten
Kennern der speziellen Fachgebiete bear-
beitet und in kompetenten und aktuellen
Abschnitten zusammenfassend dargestellt.

Unter den besprochenen Themen finden
wir die Fanconi-Anamie, die thrombo-
hamorrhagischen Syndrome, die Leukamie-
formen des Kindesalters. Ein ausfuhrliches
Kapitel befaBt sich mit der Behandlung
der akuten Leukdmie und den therapeuti-
schen Ergebnissen, ein anderes mit der
normalen und pathologischen Funktion
der Milz. Wertvolle Informationen uUber-
mitteln die die biochemischen und enzyma-
tologischen Eigenschaften der normalen
und pathologischen Leukozyten behandeln-
den Abschnitte. Eingehende Kapitel sind
der Transformation der Lymphozyten, fer-
ner der Atiologie und Pathogenese der
unreifzeiligen kindlichen Leuk&mie und
schlieRlich den diagnostischen und thera-
peutischen Fragen des lymphoproliferati-
ven Syndroms gewidmet.

Der auch englisch verfaBte Teile (von
Seitz, Astaldi und Micu) und jeweils rus-
sische, englische und franzgésische Zusam-
menfassungen enthaltende wertvolle Band
kann auf das Interesse jedes Hamatologen
und besonders des sich mit der padiatri-
schen Ha&matologie befassenden Klinikers
rechnen.

0. Doémjan

Rontgendiagnostik der Skeleterkrankungen.
Teil 2. Herausgegeben von Bierling, G.,
Burgel, E., Fischedick, O., Haage, H.,
Ranniger, K., Sommer, F. und Weiss,
J.-W. Handbuch der medizinischen Radio-
logie. Band 6. Teil 2. Springer Verlag, Ber-
lin Heidelberg New York 1973. 650 Sei-
ten mit 560 Abbildungen. DM 336,—

Im vorliegenden Buch sind vier Prob-
leme der Skeletdiagnostik zusammengefalt.

Im ersten Teil des Werkes werden die
Fragen des Osteolysesyndroms behandelt:
essentielle, familidre, posttraumatische
Osteolyse, Osteolysen bei Dysraphie imd
verschiedenen Krankheiten (Syringomye-
lie, Tabes dorsalis, Zuckerkrankheit usw.),
das GorharmSyndrom.

Der zweite Teil befaBt sich mit den
entziindlichen Knochenerkrankungen: un-
spezifische, spezifische Entziindungen und
parasitare Erkrankungen der Knochen.

Der dritte Teil analysiert die PAGETsche
Knochenerkrankung.

Der vierte Teil wird der Arthrographie
gewidmet. In diesem Teil des Buches wird
das Gebiet der Gelenkbinnen- und Kapsel-
verletzungen in den entsprechenden Gelen-
ken dargestellt.

Der Bedarfan einer solchen réntgenolo-
gischen Darstellung ist besonders grof3, da
in der Chirurgie und in der Orthopéadie den
korrigierenden Operationen am Skelet und
den operativen Eingriffen in der Umge-
bung der Knochen zunehmendes Interesse
entgegengebracht wird.

E. Hajos
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E. Goetze: Grundrifl der Pathophysiologie.
2. Auflage. Gustav Fischer Verlag, Jena
1972. 493 Seiten mit 203 Abbildungen und
50 Tabellen. Preis: M 31,40

Uber die erste Auflage dieses Buches
ist im Jahrgang 1970 dieser Zeitschrift
bereits eine Rezension erschienen. Wie auch
der Verfasser betont, hat sich in den ver-
gangenen Jahren unsere Stellungnahme
hinsichtlich der Immunologie, Molekular-
biologie, Pathogenese der malignen Tumo-
ren und Funktion der inneren Sekretions-
drisen weitgehend gedndert, weshalb eine
zweite Auflage als notwendig erschien.

Es werden die feinsten Einzelheiten der
Immunologie, die radiale Immundiffusion,
der Radioimmuntest besprochen. Man fin-
det genaue Information inbezug auf die
Antikorperbildung des Neugeborenen, die
Rolle des Thymus bei der Bildung von
Antikdrper, die Autoantikdrperbildung
und deren Bedeutung in der Tumorpatho-
logie, bei der Hashimoto-Krankheit und
bei Lupus erythematodes disseminatus.

Ein Kapitel ist den malignen Tumoren
gewidmet, in dem die Theorien der Karzino-
genese erdrtert werden. Ein anderes Kapi-
tel befalt sich mit den molekularbiologi-
schen Aspekten der Karzinogenese. Aus-
gezeichnet ist das Kapitel Uber die gene-
tisch bedingten Stoffwechselstérungen und
Chromosomenaberrationen. Die pathoge-
nen Wirkungen physikalischer Faktoren
sind in einem Kapitel zusammengefalit, in
dem man wohl alles findet, was von Bedeu-
tung ist, so auch die Rolle der kiinstlichen
Hibernation in der modernen Medizin.
W eitere, entsprechend proportionierte Ab-
schnitte befassen sich mit der Erndhrung,
dem Wasser- und Elektrolythaushalt, der
Verdauung und Absorption von Nahrungs-
stoffen, mit der Leber, dem Blut, Kreis-
lauf, den Stérungen der Ventilation, mit
den Nieren und ableitenden Harnwegen
und dem Bewegungsapparat.

Neben den modernen Theorien sind mit
der 1. Auflage verglichen die praktischen
Beziehungen mehr in den Vordergrund
gerickt. Das bezieht sich auch auf den

Recensiones

Abschnitt Uber die innere Sekretion, in
dem die realising Faktoren, die Inhibitoren
und auch die einzelnen Krankheitsbilder
ausfuhrlich besprochen werden. Im Zusam-
menhang mit Diabetes werden das Insulin-
molekil und Proinsulin, ferner die fir den
diabetischen Zustand bezeichnenden Sym-
ptome und Folgen des diabetischen Stoff-
wechsels erléautert.

AbschlieRend folgen drei gedankener-
weckende Kapitel Uber die Pathophysiolo-
gie des Nervensystems, der Entwicklung
und des Alterns.

Das Werk kann nicht nur als ein gutes
Lehrbuch, sondern auch als eine fir den
mit der wissenschaftlichen Entwickhmg
Schritt haltenden praktizierenden Arzt
wertvolle Arbeit empfohlen werden.

L. BartA

W. Rick: Klinische Chemie und Mikrosko-
pie. Springer-Verlag, Berlin—Heidelberg —
New York 1972. XVI -|- 389 Seiten mit 56
Abbildungen. Preis: DM 24,80

Die Arbeit besteht aus zwei Teilen:
H&amatologie und klinische Chemie. Der
erste behandelt die Entwicklung der ge-
formten Bestandteile des Blutes, die hama-
tologischen Untersuchungsverfahren, die
pathologischen Verdnderungen des Blut-
bildes, so auch die Leuk&dmien und Ané-
mien. In dem Kapitel H&mostaseologie
werden die Probleme der Gerinnung eror-
tert. Mit zahlreichen demonstrativen Ta-
bellen und Abbildungen erhalt der Leser
wertvolle Richtlinien hinsichtlich aller Teil-
fragen dieses Gebietes.

In dem sich mit den chemischen
Untersuchungen befassenden Teil wurden
die entsprechenden Proportionen durch
eine ausgezeichnete Gruppierung gesichert.
Nach den allgemeinen Richtlinien fur die
Arbeit im klinisch-chemischen Laborato-
rium werden die photometrischen Ver-
fahren, so z. B. die Bilirubinbestimmung’,
die oralen und intravendsen Glukosebe-
stimmungen und die Normen erortert.
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AnschlieBend folgen Cholesterin-, Karba-
mid-, Kreatinin-, Harnsaure-, Eisen-, an-
organisches Phosphat-, Serumprotein-Be-
stimmungsverfahren, ferner Elektrophorese
und die photometrische Bestimmung der
Enzymaktivitaten, Flammenphotometrie,
Fluorimetrie und pH-Messungen. Beson-
ders eingehend werden die Methoden zur
Harn-, Liquor-, Stuhl-, Magensaft- und
Pankreassekretionuntersuchung bespro-
chen. AuRerst nitzlich ist der Abschnitt,
welcher die Fehler bei der Laboratoriums-
arbeit, deren Verminderung und Vermei-
dung behandelt. Wie im Laufe des ganzen
BucheSj wird auch hier die prazise Arbeit
als Grundbedingung fUr zuverlassige Er-
gebnisse hervorgehoben. AbschlieRend fin-
den wir eine ausfuhrliche Zusammenstel-
lung der Normbereiche.

Die sorgfaltig verfalRte Arbeit soll
sowohl praktizierenden als auch Labor-
facharzten empfohlen werden.

L. Bakta

Leukdmie. Herausgeber: R. GRoss, J. van
de Loo. Springer-Verlag, Berlin Heidel-
berg—New York 1972. XV -(- 700 Seiten
mit 219 Abbildungen. Preis: DM 148,—

Das Buch fallt das Material des XV.
Kongresses der Deutschen Hamatologi-
schen Gesellschaft zusammen, wo sich 19
Referate und 73 Vortrage mit dem einzi-
gen Thema — der Leukdmie — beschéftig-
ten. Die Wahl der Vortréage erfolgte in dem
Sinne, dall der Leser uber samtliche Fra-
gen der Leukdmie und auch Uber die sich
am Krankenbett ergebenden Probleme
entsprechende Information erhalte.

Die Einzelheiten der experimentellen
Leukdmie wurden recht kurzgefaflt, und
auf mehrere Teilfragen wurde verzichtet,
um die Pathologie, Zytologie, Zytogenetik,
Biochemie und Epidermiologie des Krank-
heitsbildes ausfuhrlich erlautern zu kén-
nen. Ebenso werden Differentialdiagnose,
Chemotherapie, Strahlentherapie und die
an Interesse zunehmende Immuntherapie

eingehend erdrtert und Uber die Probleme
der Prophylaxe, Komplikationen und Sub-
stitutionstherapie berichtet.

Die mit den neuesten Angaben des
Schrifttums ergénzte Arbeit, die den heuti-
gen Stand der Leuk&dmie festlegt und die
aktuelle Stellungsnahme zu deren Proble-
me widerspiegelt, wird von allen auf (iiesem
Gebiet Tatigen begrift werden.

J. Romhanyi

Steroids and Brain Edema. Edited by
H. J. Reulen, K. Schurmann. Springer
Verlag, Berlin - Heidelberg —New York
1972. 306 pages with 60 Figures. Price:
DM 38,-

The treatment of brain oedema develop-
ing in different cerebral lesions and playing
an important role in mortality, is a dif-
ficult and as yet unsolved therapeutic task.
Much has been written concerning the
efficacy of steroids on Inain oedema and
the question has been dealt with by an
International Workshop held in Main/.,
Germany, June 19 to 21, 1972. The book
at issue contains the papers with all the
discussions and the round table conference
held at the meeting.

The contributions presented by inter-
nists, neurochemists, neurologists, neuro-
pathologists, neurosurgeons, pharmacolo-
gists and physiologists have revealed
several complex details of the relation-
ships between steroids and brain oedema.
They were grouped around the following
four basic topics: I. experimental aspects of
brain oedema and therapeutic approach;
1. effects of steroids on experimental
brain oedema; Ill. mechanisms of action
of steroids on brain oedema; and 1V. effects
of steroids on brain oedema in man.

The meeting ended with Sohturmann’s
conclusion, “.. .1 think wg all feel very
strongly that our meeting has raised far
more questions than could be answered ...”

J. Szénasy
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A. WAhIin, L. Westebmabk, A. van der
V 1jet: Intensivpflege, Intensivtherapie. Be-
arbeitet und herausgegeben von G. A.
Springer-Verlag, Berlin—Hei-
delberg—New York 1972. XV + 223 Sei-
ten mit 69 Abbildungen. Breis: DM 48,—

Neuhaus.

Die Intensivpflege ist in den letzten
Jahren eine der Voraussetzungen der fort-
schrittlichen Organisation der Kranken-
pflege geworden. Die Intensivtherapie ist
jedoch eine teure Pflegeform. Das ist der
Preis, der bezahlt werden muB, damit
Schwerstkranken optimale chirurgischeund
medizinische Leistungen zugute kommen.

Im ersten Teil werden Verwaltung,
Organisation usw. kurz besprochen. Es
wird betont, daB nach einer unkomplizier-
ten Operation mit einer Uberwachungszeit
von etwa 2 bis 4 Stunden zu rechnen ist.
Auch Patienten mit Spinal- und Epidural-
anésthesie, also mit klarem Bewultsein,
bendtigen eine sorgfiltige Uberwachung.
In einer offenen Wachstation durfen keine
infizierten Patienten behandelt werden,
infizierte Kranken mussen isoliert werden.

Im zweiten Teil werden verschiedene
Themen besprochen: akute Versorgung von
Schwerkranken (Intubation, Messung des
zentralen Venendrucks, Arterienkatheter,
Herzstillstand usw.), die wichtigsten Uber-
wachungs- und Behandlungsaufgaben bei
der Intensivpflege (BewuBtseinstdérungen,
Blutzirkulation, Atmung), spezielle Pro-
bleme bei langdauernd bewuf3tlosen oder
schwerstkranken Patienten (Dekubitus,
Parotitis), besondere Gesichtspunkte bei
der kinstlichen Beatmung und Respirator-
beatmung, Gasaustausch und S&ure-Basen-
Gleichgewicht, Nahrungszufuhr usw. Der
dritte Teil enth&lt die speziellen Formen
der Intensivpflege bei Trauma mit Schock-
gefahr und Fettemboliesyndrom, akuter
Herzinsuffizienz, Vergiftungen, Wundstarr-
krampf und Verbrennungen. Abschliefend
sind 14 Beilagen vorzufinden: Entwurf
einer Arbeitsanweisung fur das Intensiv-
pflegepersonal, Inhalt des Bereitschafts-
schrankes im Isolierzimmer usw.

Den speziellen Pflegeproblemen der

Recensiones

Kinder ist ein selbstdndiges Kapitel ge-
widmet. Obwohl die besten Voraussetzun-
gen fur die Kinderintensivpflege in den
padiatrischen Kliniken gegeben sind, muR
jede Intensivstation damit rechnen, gele-
gentlich auch Kinder aufnehmen zu mis-
sen. Deshalb werden vor allem jene Unter-
schiede zwischen Erwachsenen und Kin-
dern hervorgehoben, deren Kenntnis fir
die entsprechende Kinderintensivpflege
und Therapie unumganglich ist.

Bei der Uberwachung soll stets vor
Augen gehalten werden, dalR bei Kindern
Atem- und Pulsfrequenz physiologisch
hoher sind und eine erhdhte Neigung zu
Schwankungen vorliegt; die Korpertem-
peratur andert sich ebenfalls dramatischer
in beiden Richtungen. Die stdndige Kon-
trolle dieser Werte ist deshalb unbedingt
erforderlich. Brauchbare Ratschléage inbe-
zug auf die richtige Erndhrung schwer-
kranker Sauglinge ergénzen dieses wert-
volle Kapitel.

Das ausgezeichnete Buch wurde von
den schwedischen Autoren in erster Linie
fir Nichtfachleute, also fur Medizinstu-
denten, Krankenschwestern und Verwal-
tungsangestellte geschrieben. Es wird aber
auch beider Ausbildung von Anésthesisten
und Chirurgen gute Dienste leisten.

M. PASZTOR

Becker, V.. Bauchspeicheldrise (Insel-
apparatausgenommen). In: Spezielle patho-
logische Anatomie. Herausg. Doerr, W,
Seifert, G., Ueheinger, E. Band 6.
Springer Verlag, Berlin—Heidelberg—New
York 1973. 586 Seiten mit 296 Abbildun-
gen. DM 238,-

Seit mehr als einem Jahrhundert ist
die Bauchspeicheldrise ein Kklassisches
Beobachtungsfeld der Histopathologie. Die
Dynamik der normalen und noch eher der
gestdrten Sekretion konnte ebendorf ver-
h&ltmismaRig leicht vitalmikroskopisch de-
monstriert werden. Das Wechselspiel zwi-
schen den kommunizierenden Gangsyste-
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men fur Galle und Bauchspeichel als
Muster einer bilateralen Synergide hat
zahlreiche Forscher fasziniert.

Das Buch bespricht in den einzelnen
Kapiteln die topographische Anatomie,
Entwicklungsgeschichte, Physiologie, Ent-
wicklungsfehler, zystische Pankreasfibrose,
Statistik, Kreislaufstdrungen, Begleitreak-
tionen des Pankreas bei andersartigen
Erkrankungen, Betriebsstorungen, das
Odem, die verschiedenen Erscheinungs-
formen der Pankreatitis, die Parasiten,
Geschwulste und Pankreastraumen. Der
Anhang enthalt das Leben ohne Pankreas,
den Zustand nach Pankreatektomie, die
Pankreastransplantation, die Probeexzi-
sion und die Biopsie des Pankreas.

Die akute und chronische Pankreatitis
sowie die Pankreastumoren bilden die
Schwerpunkte der Darstellung. Besonderer
Wert wird auf die Schilderung der funktio-
nellen und der gestaltlichen Beteilung der
exokrinen Bauchspeicheldriuse an Allge-
meinerkrankungen des Stoffwechsels, an
Infektionskrankheiten, Tumorleiden und
besonders an anderen Oberbauoherkran-
kimgen gelegt. Die Kenntnis der Betriebs-
stdrungen der Bauchspeicheldriise durch
unmittelbare, aber auch durch eine allge-
meine Beeinflussung erlaubt, die Sympto-
matik der Bauchspeicheldrise zu erkennen
und in die Analyse des Symptombildes
einzubeziehen. Aus der Schilderung der
anatomischen und funktionellen Reaktions-
weisen der Bauchspeicheldruse bei ihrer
Erkrankung und bei Allgemeinerkrankun-
gen entsteht eine allgemeine Pathologie
der Bauchspeicheldruse.

Die Herausgabe der Pathologie des
tubulédren Pankreas als eigenstandiges
Werk wird an der KIlarung der Zusammen-
hé&nge zwischen Organstérung und Krank-
heit des ganzen Menschen mithelfen.

Das ausgezeichnete Werk kann sowohl
Klinikern als auch Pathologen warm emp-
fohlen werden.

H. Jellinek

Therapie innerer Kranklreiten. Herausgeber:
E. Buchborn, H. Jahrmarker, H. J.
Karl, G. A. Martini, W. Muller, G.
Riecker, H. Sciiwieok, W. Siegentha-
Ler und W. Stich. Springer Verlag, Ber-
lin-Heidelberg—New York 1973. 650 Sei-
ten mit 25 Abbildungen. DM 48,—

Das Buch ist ein Nachschlagwerk fur
den praktischen Arzt, entsprechend uber-
sichtlich und straff gegliedert. Jeder Bei-
trag (96 Einzelbeitrdge) enthalt einen allge-
meinen Teil, Indikationen und Kontra-
indikationen der einzelnen MaRnahmen,
Angaben uber Sofortmafnahmen und
Dauertherapie sowie kurze Hinweise auf
weiterfuhrendes Schrifttum. Pharmaka und
therapeutische Techniken mit breiter In-
dikation werden in Spezialkapiteln aus-
fuhrlich dargestellt.

Im ersten Teil des Werkes wird die
Therapie der Organerkrankungen bespro-
chen, der zweite Teil befat sich mit den
allgemeinen Behandlungsmethoden. Ange-
gliedert ist ein Pharmakaverzeichnis, das
sowohl chemische als auch die handels-
Ublichen Bezeichnungen anfuhrt.

Das Buch wird dem Allgemein- und
Facharzt als ausgezeichnete Informations-
quelle dienen.

F. RENYI-VAMOS

H. Begehann, J. Rastetter: Atlas der
klinischen Hamatologie (Begriindet von L.
Heilmeyer und H. Begemann) 2. Uberarbei-
tete Auflage. Springer-Verlag, Berlin—
Heidelberg New York 1972. XV -f 324 Sei-
ten mit 208 Abbildungen. Preis: DM 248, —

Bei der rapiden Entwicklung der Hama-
tologie ist trotz der Verbreitung der moder-
nen histochemischen und elektronenmikro-
skopischen Verfahren noch immer die Mor-
phologie unsere bedeutendste diagnostische
Stitze, und gute hamatologische Atlasse er-
leichtern ihre Anwendimg und die Aneig-
nung der ndtigen diagnostischen Gewandt-
heit. In dieser Hinsicht ist die erste Auflage
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dieses Werkes (1955) als eine klassische Ar-
beit zu betrachten, auf deren Grundlage
Generationen von Hamatologen aufge-
wachsen sind.

In dem vorliegenden Uberarbeiteten
Band ist die Methodologie kurzer gefalit,
das Bildmaterial ist umfangreicher gewor-
den. Es werden die Technik der Knochen-
mark-, Milz-, Lymphknoten und Tumor-
punktion und die Bewertung der Préparate,
ferner neben den traditionellen Farbungs-
verfahren die neueren Methoden und cyto-
chemischen Untersuchungstechniken ange-
fuhrt. Im Bildmaterial werden nach der
Darstellung der einzelnen im Knochenmark
und Blut vorfindbaren Zellformationen
auch elektronenmikroskopische Bilder eini-
ger Typen demonstriert. Den charakteristi-
schen Krankheitsbilder entsprechend wer-
den die Blutbilder und Knochenmarkbe-
funde bei den hamolytischen Erkrankun-
gen besprochen, ferner die Morphologie der
Lymphknoten- und Milzpunktate, einige
bezeichnende Geschwulstformen und ab-
schlieBend die tropischen Blutparasiten
erortert.

Der Aufbau des Buches ist ubersicht-
lich, das Bildmaterial sorgféltig gewahlt,
die Ausfihrung musterhaft. Anhand der
Abbildungen werden die verschiedensten
Erscheinungen der hamatologischen Mor-
phologie gut demonstriert. Die Farbbilder
und Mikrofotos ergdnzen einander in nitz-
licher Weise, indem mittels ersterer die
madglichen Variationen der zu beobachten-
den Kennzeichen (Kemstruktur, Cyto-
plasma, Granulation usw.) in den einzelnen
Zelltypen und mit Hilfe der Mikrofotos die
typischen und haufig vorkommenden Er-
scheinungsformen studiert werden kénnen.

Der hamatologische Atlas wird bei der
mikroskopischen diagnostischen Arbeit,
der Erkennung der charakteristischen Zell-
typen und Identifizierung der atypischen
Zellformationen viel Hilfe leisten. Diese
wertvollen Informationen werden auch auf
dem Gebiet der padiatrischen Hamatologie
sowohl die diagnostische Routinearbeit
wie auch die Fortbildung erleichtern.

I. KORMENDY

Recensiones

Csaba, G.:Regulation of mast-cell formation.
Studia Biologica Hungarica No. 11. Publish-
ing House of the Hungarian Academy of
Sciences, Budapest 1972. 148 pages with
71 figures. Price $ 6. —

The existence of mast cells has been
known for more than a century but most of
their properties are still unclear. This book
presents a number of new data revealed by
the author’s experiments mainly concern-
ing the influences on the mast cells of
hormones of the pineal body, thyroid, etc.
The results seem to provide evidence of
ahormonal regulation ofmast cell formation
and of its degranulation and regranulation.

For mast cell formation, mainly the
thymus is responsible; its reticulum cells,
the small and medium thymocytes are syn-
thetizing the components of the mast cell
and so they themselves develop into mast
cells. Such cells also arise in the lymph
nodes and perhaps in the spleen. The
physiological regulators of this process are
the glucocorticoids, but thyroxin and mela-
tonin too have their part. The mast cell is
not only storing the granules but it is also
responsible for their synthesis and their re-
lease into the neighbouring tissues and the
circulation. So the mast cell may be con-
sidered a unicellular endocrine gland.

It will be of interest to quote the Con-
clusions of the book, a chapter summarizing
practically the whole of present knowledge
concerning mast cell formation. It contains,
among others, such paragraphs as Whatis a
mast cell ? Is there a mast cell system in the
organism ?Hormonal regulation; Inhibition
of inducers; The feedback problem; The
fate of the inducer; The problem of physio-
logical regulation; etc. The book endswith a
careful survey of the relevant literature.

The monograph will be received with
appreciation by those interested in heparin,
5-HT, histamine and, of course, anaphy-
lactoid reactions and blood coagulation.

0. Démjan
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Lapké, R. M.: Maternity Care. A Socio-
Economic Analysis. Tilburg University
Press, The Netherlands. 99 pages with 68
tablos.

This highly interesting booklet gives in-
sight into maternity care in the Nether-
lands, a country well-known for its peri-
natal mortality being among the lowest in
the world and for the fact that in the last 15
years, 60 to 74% of the deliveries have
taken place in the home. Antenatal care,
confinement and postnatal care are provid-
ed in 1/3 of domiciliary deliveries by the
midwife without medical help, in 2/3 by
the general practitioner.

The present investigation was perform-
ed by a market analytical approach, from
the angle of supply and demand, the supply
side of the market being formed by the
services concerned with maternity care, and
the demand side, i.e. the “consumers”, by
the maternity patients. The starting point
of the enquiry was the consumers’ wishes
and preferences vs. the supply side, i.e. the
total number of available beds for delivery
in general hospitals, maternity hospitals
and maternity homes, as well as of the ob-
stetricians, general practitioners and mid-
wives. Distribution of this supply over the
various districts, furthermore the costs in-
volved in domiciliary deliveries managed
by midwives, and in hospital deliveries,
by general practitioners, reimbursement to
compulsorily insured patients of low income
groups and to privately insured patients in
the higher income brackets, etc., were also
analyzed. The data were obtained from
literature data, from interviews with 400
women, and from figures furnished by the
Council for Medical Registration.

It is pointed out that in the Nether-
lands, midwives are authorized to provide
perinatal care but in abnormal pregnancies
and deliveries they are required by the law
to consult a general practitioner or an
obstetrician. The activities of the general
practitioner are not subject to restrictions
but he will obviously arrange for hospitali-
zation in case of need.

The demand side of the market, com-
prizing the number, living and working
conditions, social status and education of
the consumers are dealt with in detail. The
choice of maternity management depends
on various factors. Since it forms a market,
the type selected is greatly influenced by
the supply side, i.e. by the services offered.
Both general practitioner and midwife are
in a position to predict the expected course
of delivery. On the other hand, they seem
mncreasingly inclined to attach themselves
to hospitals rather than to conduct domi-
ciliary deliveries. This is a source of in-
creasing demands for hospital deliveries.
An inverse tendency follows from the pre-
vailing insurance system. Notably, com-
pulsory insurance covers the charges of the
midwife only, unless the services of the
general practitioner or of the specialist are
required on medical grounds or there is no
midwife in the area where the mother lives.

From the inquiry it emerges that in
Utrecht as well as in Tilbury hospital, de-
liveries are associated with a higher rate of
maternal and neonatal infections than are
domiciliary deliveries.

In health services in general, including
maternity care, the interests of the patient,
the physician and the community may clash
with each other. It is inherent in this
particular kind of market that the safe-
guard of the consumers’ interests lies in the
high ethical standards of the medical pro-
fession. Governmental regulatory powers
controlling the activities of insurance com-
panies, the hospital charges and services,
while providing financial supplies to health
services, also affect the constellation of
supply and demand.

I. Simonovits

R. Heinecker: EKG Fibel. 9. Gberarbeite-
te Auflage. Georg Thieme Verlag, Stuttgart
1973. VU! 336 Seiten mit 280 Abbil-
dungen in 486 Einzeldarstellungen.
Preis: DM 29.80

Der Umstand, daR diese in Lehrbuch-
form erschienene Arbeit jetzt ihre neunte
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Auflage erlebt und auflerdem auch spa-
nisch, japanisch und italienisch herausge-
geben wurde, spricht fur sich. Der Erfolg
des Buches ist offenbar auf die Tatsache
zurickzufiuhren, daB es sich in der Thema-
tik und Besprechungsweise an die An-
spruche des praktizierenden Arztes anpafit.

Die klinische Bewertung der 12 Ablei-
tungen wird der vektoriellen Betrachtungs-
weise gemd&fR durchgefuhrt. AuRerdem
sind die bipolaren Ableitungen nach Nehb,
die infolge der Verbreitung der Computer-
Auswertung des EKGs in Bedeutung zu-
nehmenden korrigierten orthogonalen Ab-
leitungen nach Frank, und die Besonder-
heiten des normalen Elektrokardiogramms
bei Sduglingen, Kindern und Jugendlichen
in speziellen Abschnitten dargestellt.

In der Einfihrung wird die elektro-
physiologische Basis des Entstehens der
EKG Kurve besprochen. Die didaktischen
Abbildungen erleichtern das Verfolgen des
Textes.

Im zweiten Teil werden die Verande-
rungen des Vorhofteils, des Kammerteils
und die Erregungsrickbildungsstérungen
erdrtert. Im Rahmen der Verdnderungen
des Kammerteils werden das EKG der
Kammerhypertrophien und die Schenkel-
blockbilder analysiert. Die unifaszikuldren
Blockformen — links-anterior und links-
posteriorer Hemiblock — sind im Ab-
schnitt des inkompletten Linksschenkel-
blockes zusammengefallt. Bei der Bespre-
chung der Erregungsrickbildungsstérungen
sind samtliche extrakardial verursachten
Formen, wie die Einflisse des vegetativen
Nervensystems, der Stoffwechselstérun-
gen, hormonaler Stérungen, exogener In-
toxikationen und Digitalisbehandlung, aus-
fuhrlich dargestellt. Die Besprechung der
extrakardialen Einflisse ist mit der Bedeu-
tung des Steh- und Belastungs-EKG er-
ganzt. In diesem Teil werden die EKG-
Verénderungen bei Myokardinfarkt, Peri-
karditis, traumatischer Herzschadigung,
Cor pulmonale, erworbenen und angebore-
nen Herzfehlern besprochen.

Recensiones

Der dritte Teil ist den Verdnderungen
der Reizbildungs- und Uberleitungsstérun-
gen gewidmet. Der Abschnitt Uber den
Morgagni—Adams —Stokes Anfall und die
Befunde nach Einpflanzung eines elektri-
schen Schrittmachers sind hervorzuheben.

Die Analyse der technisch tadellosen
EKG Abbildungen ist dadurch erleichtert,
daR alle Abbildungen 3 synchron registrier-
te Ableitungen darstellen. Das Buch ent-
spricht vor allem den Anspriichen des prak-
tizierenden Internisten, ist aber auch fur
Kinderarzte, besonders bei Teenagerpro-
blemen, geeignet.

J. Kamaras

R. Heinecker: EKG Quiz. Eine EKG-
Auswahl zur Selbstprifung. Georg Thieme
Verlag, Stuttgart 1973. VI -(- 241 Seiten
mit 120 Abbildungen. Preis DM 29,80

Es war eine gute ldee des Thieme Ver-
lages, — eventuell durch die Popularitat
der Fernseh Quiz-Programme stimuliert —
ein EKG-Quiz herauszugeben. Das Buch
ist eine gute Ergdnzung der EKG-Fibel
desselben Verfassers und bietet dem Leser
die Moglichkeit, seine Kenntnisse selbst
Uberprifen zu kénnen.

Das Buch enthalt 120 Beispiele. Wie
im Vorwort angedeutet, ist die Reihenfolge
der Kurven ohne Systematik. Die Anam-
nese ist kurz angegeben, z. B. »14. j. gesun-
des Madchen mit h&ufigen Anféllen von
Herzjagen«. Beschreibung, Auswertung und
EKG Diagnose bleiben die Aufgabe des
Lesers. Ein »Antwortenbeiheft« beinhaltet
die exakte L6sung der Kurven. Der Kinder-
arzt wird es bedauern, dall unter den Bei-
spielen nur vier der padiatrischen Alters-
gruppe angehdren.

Neben der nutzlichen diagnostischen
Ubung bereitet das Réatsellosen auch viel
Spaf.

J. Kamaras.
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Clinical Oncology. Edited by the Committees
on Professional Education of the Interna-
tional Union Against Cancer. XVII -+ 321
pages with 89 figures. Springer Verlag,
Berlin —Heidelberg—NewYork 1973. Price
DM 22,-

The various forms of malignant disease
dealt with in this book primarily concern
adult age. The first part opens with an out-
line of certain general aspects such as epi-
demiology (incidence, death rate, geo-
graphic distribution), and then discusses
the diverse aetiological factors in detail.
The successive chapters deal with the
pathological and diagnostic aspects and
with the basic therapy. The subsequent
chapter of particular interest offers a new
approach to the psychological implications.
The closing chapter of the first part is de-
voted to the difficult problems of pro-
gnosis.

The second part deals with malignant
disease of individual localizations, such as
skin, head, neck, thyroid, lung. Tumours of
the digestive tract form the subject of a
full chapter, in accordance with the pre-

valence of this localization. Then the
tumours of the breast, male and female
genital organs, wurinary tract, central
nervous system, bones, finally of the

haematopoieticorgansincluding leukaemia,
are discussed.

Though the tumours of childhood find
little room in this book, some relevant
figures are given. Notably, in the USA
malignant disease has advanced from the
12th to the 4th place among the causes of
death in children over the last three de-
cades: more than 4000 deaths of this origin
falling between 1 and 14 years of age have
been registered in 1967. In Great Britain
malignant disease as a cause of death is
second only to road accidents.

The organs prevalently affected by
malignant disease in children are, in the
order of frequency, skin, haemopoietic
system, retroperitoneal organs (renal tu-
mours, ganglioneuroma), skeletal system,
eyes, brain.

339

The book recommends itself by its
ample list of up-to-date references, thus
keeping abreast with the current trends of
cancer research and therapy.

Z. Erdés

F. Schmid: Paediatrische Radiologie. Sprin-
ger-Verlag, Berlin —Heidelberg —New Y ork
1973. X I1X -(- 472 Seiten mit 491 Abbildun-
gen und 86 Tabellen. Preis: DM 248.—

Das vorliegende Werk ist der erste
Band des zweibdndigen Lehrbuches; er
enthalt vor allem die Rontgenologie des
Knoehensystems. Nach der Erdrterung der
diagnostischen Grundprinzipien werden die
systemischen und polytopen Knochenpro-
zesse mit der Bemerkung besprochen, daR
zu einer entsprechenden Einordnung aller
Dysplasien keine der bisherigen Klassifika-
tionen geeignet ist. Die Skeleterkrankun-
gen werden in zwei groBe Gruppen zusam-
mengefallt : Konstitutionelle Krankhoiten
unbekannter Pathogenese (I Osteochond-
rodysplasien, 1l Dysostosen, 111 Idio-
pathische Osteolyse, TV Primére Wachs-
tumstérungen) und konstitutionelle Kno-
chenkrankheiten mit bekannter Pathoge-
nese. Die etwa Zweidrittel des Buches bil-
denden Tabellen und vorzuglichen Abbil-
dungen erleichtern den Uberblick und die
Orientation in der zur Zeit noch nicht als
endgiltig zu betrachtenden Aufteilung.

Die einzelnen Chromosomenaberratio-
nen werden vom klinischen und réntgenolo-
gischen Gesichtspunkt besprochen. In den
Kapiteln Uber das endokrine System und
die Knochenentwicklung werden die Wir-
kung des Stoffwechsels auf das Knochen-
system behandelt und die kongenitalen
Enzymmangelkrankheiten tabellarisch zu-
sammengestellt. In dem topographisch-
funktionellen Teil sind auch die metrischen
Angaben inbezug auf Wirbel, Becken und
andere Knochen nach Alter und Wirbel-
nummer angegeben.

Ein Kapitel befaBt sich mit dem Sché-
del, in dem embryonale Entwicklung, Ana-
tomie, Biologie des Schéadelwachstums,
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SchadelmaRe, Ossifikationsanomalien und
die durch Entwicklungsanomalien, Stoff-
wechselstérungen und Erkrankungen des
Zentralnervensystems herbeigefuhrten
Schéadelverdnderungen erléutert werden.
Ein &hnlich ausfuhrliches Kapitel ist dem
Zentralnervensystem gewidmet, in dessen
Rahmen die Biologie der Entwicklung, die
Grundprinzipien der Rdéntgendiagnostik,
ferner Kontrastmittel-Methoden, Entwick-
lungsstdérungen, kongenitale MiBbildungen,
infektions- und tumorbedingte Veranderun-
gen behandelt werden.

Der vorliegende Band enthéalt auBerdem
noch ein Kapitel Uber die Weichteile und
eine sich auf etwa hundert Seiten er-
streckende Zusammenfassung der Syndro-
me; im letzteren Abschnitt werden die
anamnestischen, klinischen, Labor- und
rontgenologischen Beziehungen angedeu-
tet.

Es ist dem Verfasser gelungen, das
maéachtige Material innerhalb der Grenzen
eines Lehrbuches in einer Weise zu Uber-
liefern, die hinsichtlich Inhalt und Uber-
sichtlichkeit den hdchsten Anforderungen
entsprechen durfte.

S. Szy

E. S. Cbkrtin: Functional Anatomy of the
Newborn. Yale University Press, New
Haven 1973. XIlI + 87 pages with 3
figures. Price $ 3.50

As we learn from the author, who is
professor of anatomy at Yale University
and consultant to the Neonatal Unit, the
book owes its existence to his unsuccessful
search for a suitable publication on func-
tional neonatal anatomy serving for the
classification of developmental malfor-
mations. The work embodies numerous
original sources as well as the author’s own
studies including postmortem evidence. He
gives no list of references but refers to his
atlas published in 1969. There are 69 sub-
titles covering 71 pages. The individual
parts of the body are discussed in the same
order as in the atlas which is bound to

JRecensiones

affect the classification. In the first part
are described the structures occupying the
surface of the body, this is followed by a
description of the skeletal system, the
muscles, connective tissue, lymph nodes,
thoracic duct and nerves. Then, proceeding
from the upper regions downward, the indi-
vidual parts of the body are discussed. A
special chapter is devoted to the organs of
special structure and functions in the neo-
natal period, such as the sucking pad, the
foramen ovale, the ductus arteriosus, the
umbilical artery and vein.

In the discussions of the individual
organs emphasis is laid on their special
features in the neonatal period. Their
evolution and functional differentiation
from intrauterine life to the age of adult-
hood are outlined, consideration being
given to the neonatal period. The de-
scriptions are concise but contain all basic
facts relevant to the subject. An additional
merit of the book is to provide information
of clinical nature, such as pulse rate, blood
pressure, respiration, body temperature,
etc.

Despite its brevity, the book offers
reliable information to all those engaged in
neonatal medicine, in particular to paediat-
ricians, obstetricians, surgeons and radio-
logists, but practitioners and social workers
are also likely to benefit from its study.

E.Varady

Infektionskrankheiten. Herausgegeben von
O. Gset1 und W. Mohr. Band 1V. Rickett-
siosen und Protozoenkrankheiten. Springer
Verlag, Berlin—Heidelberg—New York
1972. X111 -f 705 Seiten mit 156 Abbildun-
gen. Preis: DM 196.—

Das wohlbekannte Handbuch wurde
mit dem vorliegenden IV. Band abge-
schlossen. Ahnlich wie in den vorangehen-
den Teilen, wurden auch in diesem Werk
die zeitgemé&Ren Kenntnisse Uber diese vor-
wiegend in Tropengegenden vorkommen-
den Infektionskrankheiten von vortreffli-
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chen Autoritdten zusammengefallt. Die
einzelnen Kapitel zeigen einen gleich-
maéaRigen und harmonischen Aufbau. Nach
Definition und Geschichte folgen stets die
Schilderung des Erregers, pathologische
Anatomie, Epidemiologie und schlie8lich
das klinische Bild mit der Besprechung der
Diagnose und Therapie. Als besonderes
Verdienst soll hervorgehoben werden, daR
diese Abschnitte auller den theoretischen
und experimentellen Ergebnissen eine ganz
ausfihrliche Information Uber die neuesten
Kenntnisse, therapeutischen Mdglichkeiten
und Mittel bieten, welche die grundlegenden
Anderungen in der Prognose dieser Krank-

heiten im vergangenen Vierteljahrhundert
ermdglichten. Das muR ausdrucklich be-
tont werden, da man ja leider schon daran
gewdhnt ist, in Arbeiten solchen Umfangs
eben die neuen Angaben nicht finden zu
kénnen. Demgegeniber sieht man in diesem
Buch reichlich Literaturdaten aus 1972,
dem Erscheinungsjahr des Werkes (siehe
z. B. die Toxoplasmose). Es wird allen sich
mit Infektionskranheiten befassenden Arz-
ten und Forscher, auch dem Kinderarzt,
eine bedeutende Hilfe als Informations-
quelle leisten.

A .Székely
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Kinderbronchologie

Von Doz. Dr. WILHELM THAL, Magdeburg
1972. 341 Seiten mit 236 Abbildungen und 59 Tabellen
Leinen 75,— M e« Bestell-Nr. 793 356 1

Die bronchologischen Untersuchungsverfahren sind im vergangenen Jahr-
zehnt wesentlich verbessert worden. lhre breite Anwendung im Kindesalter
wurde erst durch die Einfuhrung der Allgemein-Narkose und die Entwick-
lung eines geeigneten Instrumentariums ermdglicht. Wéhrend kinderbron-
chologisohe Themen bisher nur in Einzeldarstellungen abgehandelt wurden,
liegt jetzt eine umfassende Darstellung der Untersuchungsmethode und
der damit erreichten Ergebnisse vor. Sie ermdglicht dem Bronchologen,
sich Uber spezielle Fragen der Untersuchungstechnik und Arbeitsorganisation
zu informieren, und gibt dem Padiater und Pneumologen Gelegenheit, sich
Uber Indikationsgebiet und Untersuchungsergebnisse zu orientieren.

Bestellungen an den Buchhandel erbeten

JOHANN AMBROSIUS BARTH LEIPZIG
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ACTA PAEDIATRICA

TOM 14

meln.3 4

PE3IOME

MCNXOITEHHbIE COMATUYECKUWE
CUMMNTOMbI N CUMITTOMBbI
MOBEAEHWA TIMPWN TPAYPE B

OETCKOM BO3PACTE

Nn. K. TENTEP

ABTOp uccnefoBan MCUXOreHHble peakunm
[leTCKOro Tpaypa Ha [eTaX, HarnpasfieHHbIX
B Cyl nefmaTpuyecKylo KJIVMHUKY M0 nosogy
NWLLEHHbIX OpPraHW4YecKoi OCHOBbI comaTu-
YecKMX CMMMTOMOB WM aHOMaNNn NoBefeHNs.
Ha ocHoBaHuK o06cnefoBaHust 22 feTeil B BO3-
pacTte oT 4 o 14 neT aBTOp NpULLEN K TOMY
pesynbTaTy, 4TO 3a CUMMNTOMamu [eTCKOro
Tpaypa CKpbIBalOTCA MeXaHU3Mbl, TOX/EeCTBEH-
Hble C NCUXOAMHAMUKON Tpaypa BO B3POC/IOM
BO3pacTe M OHM TOMILKO OT/INYAKOTCA HEKOTO-
peiM1  opmamu nposieneHus. Hawnbonee xa-
paKTepHble OTK/IOHEHUS 3TO Bepa B obpaTu-
MOCTb CMepTH.

13 onucaHHbIX psigoM aBTOPOB SABMEHWIA
fenpeccun, CoefHeHUs U UeHTUMUKaUUN B
(haHTasnMu, HY>XHO MOAYEPKHYTb OTOXAECTB-
neHne nyTeM 60ME3HU U OXMUPEHUA KaK He
urypupytowme [o cCUxX Mop B NuTepaType
cnocobbl OTOX[eCcTBNeHUA. [na ycTaHoBfe-
HUA TOro, ABASATCA NN MOSlyYeHHble pesyb-
TaTbl 06LeAeNCTBUTENIbHBIMY, aBTOp cyuTaeT
Heo6X0AMMbIM MpoBeAeHME fafbHERLWNX Hab-
NIOJEHUNA, CyXeHHbIX Ha BO3pacTHble Fpynmnbl
N Ha OTfAeflbHble CUMMTOMbI.

METO/[ WOHOOBMEHHON
TOHKOC/IOMHOW XPOMATOIPA® NN
0N CEPUAHOINO WCCMELOBAHUSA B

LENSAX BbIABAEHNA
®EHUNKETOHYPUU N MPOUYUNX
AMUHOALMAOMNATUA

0. KOBAY

Onsa cepuitHOro mccnefoBaHUs BPOXAeEH-
HbIX paccTponcTB MeTabonnmama amMmMHOKMWCAOT
aBToOpOM 6bln paspaboTaH MeTof MOHOOBMEH-
HOl TOHKOC/MOWHOW XxpomaTtorpacduu. Wccne-
[0BaHWe NPOM3BOAMTCA B Kanau KpoBMW, HaHe-
CeHHol Ha (unbTpoBanbHyl 6Gymary, nocne
BbICbIXxaHUsA. C MNOMOLLbO HOBOFO MeToda Y

BOCbMUAHEBHOro pe6eHKa YAanocb BbISBUTb
Hanuune heHUNKeTOHypuu. B pa6oTe n3nara-
I0TCS BO3MOXHOCTM MPUMEHEHWUsSI HOBOrO Me-
Toda ANsi CepuUiAHOTrO WcCNefoBaHWs NPOYUX
BMJOB amMuHoauugonaTuii.

MOYEYHAA CUMHTOIPA®UA B
rPYoHOM 1 JETCKOM BO3PACTAX

A. TEPTEHMU, T. XEPHAAN, N. MAPOLLBAPN,
M. MUNTEHW, WN. 3UTNEP

MoyeyHas CUMHTUTpadus ABAseTCcs AaNb-
HeWMM LWwarom Breped B AMArHOCTUKe Moueyd-
HbIX 601e3Heli FPYAHOro 1 AeTCKOro BO3pacToB.
[aHHble MeTof He 3aMeHsieT Pafn0I0r NYeCKNX
uccnefoBaHmit, a gononHset mx. O6cnefoBa-
Hue 60/IbHOTO 3TOM MEeTOAUKOM NpPoBOAUTCS
npu CTPOroM coGMOAEHUM NPUHLMUMA Hau-
MeHbLUEro pucka. [aeTcs onucaHue TexHW-
YecKoro npOBefeHUsI UCCNefoBaHWUA U He-
CKOJIbKO MPYMEPOB MOKa3aHWsa [A/s ero npo-
BefieHMs1.

CBA3b MEXAY KOHLEHTPALMEW
VMMYHOT/IOBY/INHOB B
CbIBOPOTKE W KAUHWYECKNMM
CUMMNTOMAMU ¥ HOBOPOXAEHHbIX
1 HAPYLWEHWA B MEPUOJ
EEPEMEHHOCTW 1 BO BPEMSA PO/OB,
MUWKPOBHBIE ®AKTOPbI,
KAVNHWYECKWE TUMbl WHOEKLUN,
BELYLW,ME CUMMTOMbI W
CbIBOPOTOUHbIMN
VMMYHOTMNOBYJ/INH TUMA IgM

E. KAWM3EP, M. BAKO, 0. LUTOPLI, . 3TBELL,
. PYBEL n 4. MEWITAH

Y 120 HOBOPOXAEHHbIX, MPUHATbLIX B OT-
feneHve ANS HOBOPOXAEHHbIX MeuckoW [Me-
[MaTPUYeCKON  KAWHWKK, aBTopamMu 6Gbina
onpefenieHa KOHLEHTpauns WUMMYHOrnobynu-
HOB B CbIBOPOTKE, MpeXfje BCEro UMMYHO-
rnobynuHa IgM. lMonyyeHHble JaHHble OblAn
cornocTaB/ieHbl C fAaHHbIMU 6epemeHHOCTU W



poaoB, a TaKXe C AgaHHbIMU KJ/IMHUYECKUX
CMMMNTOMOB U MaTO/IOTUYECKUX W3MEHEHWIA,

HabnwofaBWINXCA B MNEpuo] HOBOPOXK/EH-
Hoe™. ABTOpbI cAenanu cnegytouimne Habno-
feHns :

1. B OTHOLIEHUM MepuHaTanbHOU WHpeK-
UMM Kaxpjoe OcnoXxHeHue, Habnojaslleecs
BO BpemMs 6epeMeHHOCTM W PpofoB, creayeT
paccmaTpuBaTb KakK MoTeHUManbHbIA Gak-
TOP OMacHOCTW, eC/M 3TO CONPOBOXaeTCsA Bbl-
COKOW KOHUeHTpauuen IgM.

2. Mpun WHpEKUUAX pa3NYHON 3TUoNO-
mn y 60NbLLINHCTBA HOBOPOX/EHHbLIX Bbl-
ABMISeMa KOHLeHTpauuss WUMMYHOrnobynmHa
IgM B 30 Mr/100 mn.

3. 3HaunTesIbHOE MOBbILIEHNE KOHLEHTpa-
UMn MMMyHornobynuHe IgM 66110 BbISIB/IEHO
TakXe Yy TpYfAHbIX AeTeil, y KOTOpbIX nona-
rasiocb Hanuuune WHMEKUUWU, HO He yaanocb
BblpallBaTb NaTOreHHbIX BO3byaMTenei.

4. KocBeHHas runepbunupybnHeMmnsa yacto
NPUCOEANHAETCA K BbICOKOMY YPOBHIO VMMY-
Horno6ynmHa IgM. MOXHO nonaratb, 4TO
MHPEKLUA 4YacTo ABNAETCA MPUYUHHBLIM (hak-
TOPOM B pasBUTUMN XENTYXW.

5. MaKcuManbHY0 KOHLeHTpauuw um-
MyHOrnobynumHa IgM aBTopbl HawanM npu
TakKux MHMeKUMAX, Npu KOTOpbIX Henocpea-
CTBEHHas 6unupybuHemms conposoXxjanacb
BHYTPUMEYEHOYHbIM X0J1IECTA30M.

CBA3b MEXAY KOHLUEHTPALIMEW
VMMMYHOTIIOBY/IMHOB B
CbIBOPOTKE W KJAUHWUYECKUMMN
CUMMNTOMAMU Y
HOBOPOXAEHHbIX
1. AMMYHOT TOBY/IMHOBbIA OTBETY
JOHOWEHHBLIX N HELOHOLEHHbIX
HOBOPOXAEHHbLIX U Y
HOBOPOX/JEHHbIX C
PACCTPOMCTBAMW CO3PEBAHUA HA
MPEAMNONATAEMBIE U
JOKA3AHHBIE UH®EKL NN

E. KAM3EP, M. BAKO, 0. LUTOPL, W. 3TBELL,
WN. PYBEL u [. MEWITSAH

ABTOpbI M3yyanu y 120 HOBOPOXAEHHbIX
N3MEHEHNSA YPOBHA WMMYHOr/06y/IMHOB B
cnyyae npejnonaraeMblX M [OKa3aHHbIX WH-
(hekumnii, C y4eTOM CTeMeHW 3penocTun W BHY-
TpUyTpo6HOro passuTUA noja.

Ha ocHOBe MONy4YeHHbIX pe3ynbLTaToB B
nepuHaTanbHbIA Mepnuog MMMYHONOrNYECKNi
OTBET Ha MHMEKL N He B MOMHON Mepe 3aBUCUT
0T cpokKa 6epeMeHHOCTN U OT COCTOAHUA YNu-
TaHHOCTU.

Y [OHOLWIEHHbIX W HeOHOLIEHHbIX HOBO-
POXAEHHbIX Uy HOBOPOXAEHHbIX C PacCTPOA-
CTBOM CO3peBaHWs ANHaMMKa N3MeHeHUN KOH-

LeHTpauuu WMMyHorno6ynuHa IgM, BbIsiB-
NAEMbIX CEPUAHBLIMU UCCNEA0BAHUSIMU, B CYLL-
HOCTVU 0AMHAKOBA.

Mo MHEeHW0 aBTOPOB ONpefeneHue K3Me-
HEeHUl KOHLEHTpaLMm UMMyHorno6ynvuHa IgM
B CbIBOPOTKE B yKa3aHHbIX Tpex rpynnax Ho-
BOPOX/EHHbIX MOXHO XOPOLUO NPUMEHATL ANs
NOATBEPXAEHUS  nepuHaTaibHO  npuobpe-
TEHHbIX WH(EKLNA.

Y HOBOPOXJAEHHbIX C HU3KOW KOHLEHTpa-
uveid uMMyHorno6ynuHa 1gG pekomeHayeTcsi
NpOBECTU KO/IMUECTBEHHOE OMpejefieHne UM-
MYHOT106Y/IMHOB.

HABNKO AEHUWA B CBA3N CJIEHEHUNEM
XENTYXW HOBOPOXAEHHbLIX
CBETOTEPAMUEN-UN
BEAPBENTYPATAMMU

M. 0. HAAb, /1. TYP30 u . MECAPOLLI

Y 131 HOBOPOX[AEHHOr0o B pacnpegesneHnm
Ha nATb rpynn asTopbl OT 1-ro go 8-ro
[LHAKU3HU eXXefJHEBHO U3yYain YpoBeHb 6unun-
pybuHa B cbiBopoTKe. 'pynna | 6blna KoH-
TponbHol. HoBopoXgeHHble rpynnbl Il no-
nyyanun HenpepbiBHOe cBeToNeYyeHue. [eTu
rpynnbl 11l nonyyanu 5 mr ceHobapbuTana
Ha Kr Beca Tefla, BHYTPUMBbILLIEYHO, B pacnpe-
neneHun Ha gBe posbl. pynna IV nonyvana
C NepBOro HA XW3HW CBeTOTepanuio U Hauu-
Has c TpeTbero fHA Takxe 6apbutypaT. [leTn
rpynnbl V nosyyanun HaumMHas C MepBoro
[OHA XXWU3HW cBeToneyeHne n 6apbutypart. Oba
crnocoba /le4eHUA CHWXKAIOT YPOBEHb BUNnNpy-
6uHa, ofHaKO y AeTeli, y KOTOPbIX rmnepounmn-
pybvHemMusi He npeBbIAET PU3NOIOrNYECKNX
BE/IMYNH Mepuoga HOBOPOXAEHHOe™, nencT-
BMe CBeTa YMePeHHOW MHTEHCUBHOCTY He IBNSA-
eTCcA NOCTOBEPHbIM. 3(eKT 6apbuTypaTa Ha-
YMHaa ¢ NATOro [HA XWU3HW oKasancsa [0CTOo-
BEPHbIM. MaKCMMyM KpUBOW CHMKaeTca WU
cMelLaeTca C MATOr0 AHA Ha TPeTUin fAeHb.
BblweonncaHHasa Tepanusa npumepHo Ha 80%
yMeHbLlaeT Heo6XoAuMOoCTb B NPOBeAeHUn 06-
MEHHOr0 MepenMBaHUs KPOBW.

BblAENEHWE TMTNMKO3AMUWHITTNKA-
HOB ¥ HOBOPOXAEHHbBIX C
HOPMA/NbHBIM N 3ATTIO30ANbBIM

PA3BUTUEM

Il. KONMMNYECTBEHHOE
PACMNPEAE/NEHUNE
FMMNKO3AMUWHI TTMKAHOB

N. KNYWBEP n 3. WWYNOK

Y HeLOHOLUEHHbIX W 3pefibiX HOBOPOXEH-
HbIX M Y HOBOPOXAEHHbIX C BHYTPUYTPOGHOI
aTpodumeid Ha 3-i, 10-i, 20-i 4HWU, N B HEKO-
TOpbIX cny4dasax Takxe Ha 30-ii jeHb nocne



poXaeHNsa OblNN onpefenieHbl BEIMUYMHBI N-
Ko3amuHrnmkaHos (FAIN) B Mouve. [TAlbl,
ocaxfiaemMble UeTUANUPUANHOM, 6bln (pak-
LMOHMPOBaHbI Ha CcTof6e Uennonosuennna
npu CTaHjapTHbIX YCNOBUAX.

B NnpoTnBOMOMN0XHOCTL NepeBecy XOHAPOU-
TUHCYNbaTa, HabngaeMoMy y B3pOC/bIX U B
[leTCKOM Bo3pacTe, y 06cnefjoBaBLUNXCSA HO-
BOPOX/EHHbIX BblAeneHne HecynbpaTnpoBaH-
HbIX (hpakuuii FTACoB OKasanocb XapaKTepHO
BbICOKUM.

BbifeneHve pakunii XoHAPOUTUHCYIbda-
TOB, CynbaTHbIX (paKkyuii ruanypoHoOBOH
KUCNOTbl U XOHAPOUTUHrenapaHcynbdaTHbIX
(hpakunii Nokasano Ha TPeTWi feHb XW3HK
TECHYI0 KOppensuuto co CPoKoM GepeMeH-
HOCTMW, BECOM W ASIMHOW Tena npu poXXAeHUW.

TeMn MocnepofioBOro pasBUTUA TaKXe
OoKasan 3HauyuTe/lbHOe BIUSHWE Ha Bbljese-
Hue TAloB. Y HOBOPOX[AEHHbIX, Y KOTOPbIX
y>Xe Hadanocb npubaBneHve B Bece, Ha 10-ii
n 20-i [HW XW3HWU BblfeNeHne rmanypoHoBoi
KUCNOTbI, XOHAPOUTUHCYNb(aTa U XOHAPOU-
TUH-TenapaHcynbdaTta 6b1s10 LOCTOBEPHO 60/b-
e, YeM y HOBOPOXAEHHbIX C HEU3MEHHbIM
WUAN MOHUXEHHbIM BECOM Tena.

CBA3b MEXAY COAEP>XXAHWEM HPL B
CbIBOPOTKE MATEPW, BECOM TJ1IO4OA
MNP POXAEHNN 1 BECOM
MNNALEHTbI

W. TATW, . MPENC, N. LOCNO4uW. PAKOLN

BenuunHbl KoHueHTpauun HPL B cbiBO-
poTKe MmaTtepu OblLIM cONoCTaBfieHbl C Ben-
YMHaMKU Beca Mofja Npu PoOXAeHUU U Beca
nnaueHTbl, B cny4Yyasx HOpManbHOW 6GepeMeH-
HOCTW, TOKCEMMUM 1 NepeKallmBaHusA nnaoga. B
KOHUeHTpauun HPL 6blnn  BbIsBNEHbl CY-
LLleCTBEHHbIE pa3Nnuusa B 3aBUCMMOCTM OT
TOro, npoxoguna nn 6epeMeHHOCTb HOopMasb-
HO UMW C TOKCEMMEN, a TaKXXe B 3aBUCMMOCTU
0T HOpPMasibHOro CcpoKa OepemMeHHOCTU WK
nepeHaliMBaHna naoja.

HABAOJEHUA B CBA3UM C
MPUMEHEHVWEM CXEM Ans ONPE-
OENEHUS MOP®O/IOTMYECKON ©
HEMPOJIOTMYECKOW 3PE/IOCTMU
HOBOPOXAEHHbIX, POAVBLUNXCS
C MA/IbIM BECOM

B. TEM®HEP, M. PAYTEHEAX,
K. BYHAEPAIUX (NENMLNT)

ABTOpamMu Gbinv paspaboTaHbl ABe CXeMbl
ANs ONpefeneHns 3pesocT HOBOPOXAEHHbIX

Ha OCHOBe MOP(ONOrMYEeCKMX W Helponoru-
YecKUX KpuTepueB. OHW NPUMEHANU 3TH
cxembl Yy 56 HOBOPOXAEHHbIX, 49 KOTOpPbIX
6bl  obcnefoBaHbl TpemsA, a 7 — [ABYMA
BpayaMu, He3aBUCUMO APYr OT fpyra.

Ha ocHoBe pe3ynbTaToB:

1. [laHHble Tpex uccnefoBaTenein HA npu
0HOM KpUTEPMM He MNOoKasann OTKJIOHEHWH,
npesbillalOWMX 0fHO 04Ko (10% obuwero
yucna 04YKOB).

2. Koppensauusi Mopghosiornyeckoi cxembl
C WCTUHHBLIM CPOKOM 0epeMeHHOCTU 6blna
YOBNEeTBOPUTENbLHON, a Helponornyeckas
CXeMa MoKasasia MNpPeBOCXOAHOe coBMnajeHue.

3. Oukm Knaccuukaumm nokasanu fo
34-1i Hepenn 6epemMeHHOCTM HECKONbKo 6Gonee
BbICOKWE, a HauynHas ¢ 39-i HefeNn HeCKO/IbKO
6onee HU3KME LENUYNHBI.

4. MMpun cpaBHeHUN MOPHONOrUYECKUX W
Heiponornyecknx mnokasaTeneit 3penocTu co
CPOKOM 6epeMeHHOCTN OTKJIOHEHWe pe3yfbTa-
TOB rpex uccnefjoBaTeneil cocTaBnisino B 46
cnyyaax 0—2 Hegenu, n B OfHOM Cryyae —
4 Hepenwn.

M3MEHEHWA YACTOTbDI
XNBOPOXAEHWA C BECOM B 3000—
3499 r MNPV POXAEHUU N NX
CMEPTHOCTW/

. LWAPKAHb

Mpu aHannse cMepTHOCTU AeTell B NepBOM
rofy XX"3Hu Ha OCHOBe UX Beca Npu PoXAeHnmn
BbISIB/IAETCA, YTO HaWydllne MepcreKkTuBbI
BCerga uWMeeT rpynna fAeTeidi ¢ BecoM npu
poxgeHun ot 3000 go 4499 r. Ans aToli rpyn-
Nbl BMPOYEM XapakTepeH U TOT (haKT, 4To 3Ta
KaTteropua Bcerfja pearvpyet Hanb6o/blUM
CHVXKEHMEM CMePTHOCTU Ha Y/yylleHue Xns-
HEHHbIX YCMOBU WM Ha MNOBbILEHUEe MefUKO-
caHUTapHOro obcnyxxnesaHusa HaceneHus. Cne-
foBaTe/lbHO BecbMa 060CHOBaHHbIM ABNSAETCA
06paTUTb 0c060€ BHMMaHWe Ha YacToTy BCTpe-
YaemocTW 3TOM KaTeropum u CTPeMUTbCA K
TOMY, YTOObI OHa coCTaB/isANa N0 BO3MOXHOCTU
60NbLUYIO [OI0 NOMYNALMM HOBOPOXAEHHbIX.
Mpyv  MNOHMXXEeHUN NPOLEHTHOW [ONWM  3TOWN
rpynnbl, faxe npyv 0AUHAaKOBbIX XWU3HEHHbIX
YCNOBUAX W OfMHAKOBOM YPOBHE MeAMKO-
LMHCKOro 06CnyxxmBaHusa, Bo3pacTaeT cmepT-
HOCTb FPYAHbIX feTel u HaobopoT. YacTtoTa
poxpaeHus geteid ¢ Becom 3000—3499 r B



npegenax BbllleyKasaHHOW rpynnbl B BeHr-
pun B KaxfAom rogy okasanacb Haubonee
BbICOKOW W, cnefoBaTe/lbHO, WX CMepPTHOCTb
6blna Bcerga Bblle, YeM Yy TPYAHbIX feTei,
pogusLlimxca ¢ secom 3500—4499 r. Csoe-
06pa3Hyl0 B3aMMOCBA3b MOXHO  BbISBUTb
MeXJy 4acToTOW pOoXAeHWs [eTeil C BecoM
npu poxageHnn s 3000—3490 r 1 NopAAKOBLIM
yncnom poxgeHuii. B BeHrpun 3a nocnegHue
18 neT NoHM3MNacb YacToTa POXAeHWUS AeTeit
Becom B 3000—3499 r. CTeneHb CHMXeHUA B
3HaUYMTENbHON Mepe 3aBUCMT OT MOPSAKOBOr0
yucna poXAeHuia.

ONODEPEHLMALLMA AHOMAINN
NNEBOW KOPOHAPHOW APTEPUW OT
3HAOKAPANANBHOIO
®UNBPO3TACTO3A
NIEBOIO XXENYAOUKA

BE. 3ABOPCKN n . KAMAPALL

Ha ocHoBe 9 cny4yaeB NepBUUYHOr0 3HAO-
KapauanbHoro ¢ubpoanactosa u 7 cny4vaeB
aHOManbHOW N1eBOi KOPOHApHOW apTepum,
0TX0AsILLLEel OT/IErOYHON apTepuu, obecyxgarT-
CA KNWHWUYEeCKUe cCMMNTOMblI U KapTuHa IKI
npu aTux ABYyXx 3aboneBaHUAX

3HAYEHVME TEMAHIMO30B B
PA3BUTUN 3ABONIEBAHUN
ObIXATE/IbHbIX NMYTEN B AETCKOM
BO3PACTE

n. WNMKo

[LaeTca onucaHuwe KAUHUYECKMX CUMNTO-
MOB TreMaHrvmo3oB, pa3BMBAlOLLUXCA Ha pas-
JIMYHBIX MECTax flerevyHoii NapeHxmumbl U rpya-
Holi MonocTu, a TakXe MaTofiormyeckue noc-
NefCcTBUSA 3TOT0 PeAKoro 3aboneBaHus. O6Cyx-
[aloTCs TPYAHOCTM MOCTAHOBKU [MarHosa u
naToreHes remMaHruosoB. W3 cOGCTBEHHOrO
60/bHUYHOI0 MaTepuana aBTop COO6LLaeT He-
CKO/IbKO BbIGpaHHbIX CllyyaeB, paccMaTpuBae-
MbIX KakK pefko ny6nukykowmecs Habnwoge-
HusA. TOCPeACTBOM NOAPO6HOM KAMHUYECKON,
1 TUCTOMOrNYECKO/ paspaboTKU AaHHbIX CO6-
CTBEHHOr0 6O/IbHUYHOIO MaTepuana u ¢ yue-
TOM YCTaHOBMIEHUI ApYrux wuccnegosaTenei
aBTOp CTapaeTcsi BbIABATb CBSA3b MeXAy re-
MaHruo3aMmyv U1 OfHOBPEMEHHO MOSABNAIOLLM-
MUCS pasHO06pasHbIMY 3a60/1eBaHUSIMUN AblXa-
TefIbHbIX OPraHoB.

HAYAMNO PA3BUTNA MCUXUNKWN
A. K. TEWTEP

[JaeTcsi 6oraTblii 0630p HOBEMLLWX Pe3ynb-
TaToB, OTHOCALLUXCA K PasBUTUIO MCUXUKWU.
O6ecyxfalTcs BO3AeliCTBUS, OKasaHHble Ha
BHYTPUYTPOGHbI/A Nnoj, Kak OHW MpeacTa-
BNISIIOTCA HaM B CBETE OMbITOB HA XXWBOTHbIX U
Ha6nofeHnii Ha uenoseke. [locne 3Toro W3-
naratoTcs CMOHTAHHOE W CeH30pHOe mnoBefe-
HMe ¥ BOCNPUMMUYUBOCTb HOBOPOXAEHHbIX.
B 3aknouyeHWe [aeTcs aHanuM3 nepBbiX 06-
LLLeCTBEHHbIX CBsi3eil, Mofpo6HO wm3nararTes
Ha6nheHns, OTHoOcAWMeCs K B3auMopeii-
CTBUIO MaTepu 1 pebeHKa, OTHOLLEHWIO MaTepu
K pebeHKy, peakLUusiM HOBOPOXAEHHOrO, a
TaKXe K feicTBMIO Gonee LUMPOKON 06LLecT-
BEHHOW cpejbl.

W3YUYEHWE BEANYNH TPAHCPEPPU-
HA, XXENIE3A W EMKOCTU CBA3bIBA-
HUA XENE3A CbIBOPOTKU HOBO-
POXAEHHbIX W AETEW rPYAHOIO ”
CTAPLUErO BO3PACTOB
POJIb TPAMNC®EPPUHA B
HECMNELUN®UUYECKOM MMMYHUTETE

L. YOPBA, W. ESEPHULIKW n 3. ABOPAYEK

ABTOpamu 6blIn  ONpegeneHbl BeUYUHBI
TpaHceppuHa, Xesnesa U eMKOCTU CBAA3blBa-
HUA Xefnesa B HECKO/IbKUX cTax npobax cbl-
BOPOTKU 3[0POBbIX HOBOPOXAEHHbIX, Tpya-
HbIX feTel W [eTeld cTapwux BO3PACTHbIX
rpynn, a TakXe CbIBOPOTKN NpeXAeBpeMeHHO
pOXJeHHbIX feTeli Becom B 1500—2000 r npwu
POXAEHUM N BONbHbIX AeTeil C pasINyHbIMU
MHDEKLMOHbIMK 3a60neBaHUAMN. OHU MpPoOBO-
OUNU TakXe BblYUCNEHNE 0N HACLILLEHHOrOo
N HEHAaCbIWEHHOro TpaHcdeppuHa, W3MepeH-
HOF0  MMMYHOMIOTMYECKUM  MeTofoM. bBblno
YCTaHOBJIEHO, YTO B MepBble AHN XWN3HUN Hacbl-
LLLeHHOCTb TpaHCcepprHa >Xene3oM BbICOKa,
HO B TrpyAHOM BO3pacTe 3Ta Be/MYMHA He
[oCTUraeT CcooTHoWeHUs B 1/3, paccmaTpu-
BAemMoro xapakTepHbIM [/ B3poC/abIX. 3TO
BbITeKaeT U3 TOro (akta, YTo HauynHas C BTO-
poro mecsiLa MoBbILLIAETCA CUMHTE3 TpaHcdep-
puHa Npun 04HOBPEMEHHOM BblpaXXeHHOM MOHU-
KEHUM KOHLEHTpauumn enesa B CbIBOPOTKE.
Mocne 1—2-pgeTHero Bo3pacTa pasBUBaeTCA
XapaKTepHoe [/15 B3pOC/bIX COOTHOLLUEHNe Ha-
CbILLEHHOr0 >efe3oM Uu cBO6OAHOr0 TpaHc-
theppuHa cbiBOpPOTKM B 1/2 :2/3.



Y npexieBpeMeHHO POXAeHHbIX AeTeld
HacCbILLEHHOCTb TpaHceppuMHa MpaKTUYecKu
COOTBETCTBYET 3TOW Be/IMUYMHE Y 3penblX HOBO-
POXAEHHbIX, TaK KaK KOHLEHTpauua TpaHc-
theppuHa U xenesa B CbIBOPOTKE HELOHOCKOB
copa3mepHo Huxe. HauuHaa ¢ BTOpoli nono-
BVHbI MepBbIX TPeX MecALEeB BeIMYNHbI TPaHC-
theppuHa y HeAOHOCKOB 6/M3KU BeMYUHAM,
YCTaHOB/EHHbIM Y 3penbliX HOBOPOXAEHHbIX,
0fHaKo, TaK KaK Yy nepBbix Habnwpaercs
60nee 3Ha4YMTENbHOE MOHMXEHWE KOHLEeHTpa-
UMK xenesa, Hespenble AeTW B 3TOT MNEPUO[
061afal0T CpaBHUTENbHO 60see 6OMbLUONA eM-
KOCTblO CBA3bIBaHMA >xenesa. [0 ofHoneT-
Hero Bo3pacTa 3Ta pasHuua ypaBHMBAETCS.

Mpun 3aTSHKHbIX WH(EKLMOHHbIX 3abone-
BaHMAX KOHLEHTPaL A CbIBOPOTOYHOMO TpaHC-
theppuHa U Xenesa JOCTOBEPHO HUXE, YeM Y
340pOBbIX fieTeli 0ANMHAKOBOro Bo3pacTa. Beugy
TOro, YTO MOHWXEHWe YPOBHA TpaHcheppuHa
60/1ee BbIpPaXeHO YeM MOHWKEHWMe KOHLEeHTpa-
Luun xenesa, B npegenax HU3KON o06LLen em-
KOCTW CBSI3bIBaHUS Xe/e3a NoHMXKaeTca B nep-
BYIO 04epefb CBO6OAHAA eMKOCTb CBA3bIBAHUS
xenesa.

Kpome wHTepnpeTauun BbllleyKasaHHbIX
npo6nem aBTopaMu 06CyXAaeTcs Takxe posb
TpaHcepprHa B HecrneunmpuyeckoM UMMYHU-
TeTe, W Ha OCHOBE NUTepaTypHbIX [AaHHbIX
faeTcA TaKxe nonaraemMoe 06bACHEHWEe ero
MexaHu3ma fencTBus.

CEMNCNC HOBOPOXAEHHDBIX
O. ®. IYKAY n M. AMBOPU

B oTgeneHum gna naTonorMyeckKuMx HOBO-
POXAEeHHbIX B nepuog oT 1-ro nwoHA 1966 roga
no 31-ro gexkabps 1972 roja aBTOpbl Ne4nIn
890 HOBOPOXJEHHbIX. 3a 3TOT nepuoj OHU
Habnganu 46 cnyyaes cercuca HOBOPOXK/EH-
HbIX, U3 KOTopbIX ymepsno 35. [laeTca aHanus
cuMnTomartonorum 3abonesaHus, npu nogpooé-
HOM W3/I0XKEHUN OaKTEePUONOrMYecKUX [AaH-
HbIX W WX W3MeHeHWli. XapakTepHOo KpaliHe
3HaunTeNIbHOe MOBbILEHWE 0N rpamoTpuLa-
Te/bHbIX bOaKTepues, cCpefn KOTOPbIX MepBoe
MeCTO 3aHWMalT CUHErHoiHble nanoyku. O6-
CYXfiaeTCa KOMMeKcHass Tepanusa, U noj-
YepkuBaeTcsi 60/bLUOE 3HayeHWe mnpodunak-
TUKWN.

OENCTBUWE BJIMBAHUA AMWHO30/1b-

MO KO3bl HA KNC/TOTHO-LWE/TOYHOE

PABHOBECWVME Y HOBOPOXAEHHbLIX C
MAJIbIM BECOM

W. PYBEL, u . MEWUITbAH

ABTOpaMu 6b1/10 U3yUeHO KUCIOTHO-LL,eNou-
HOe paBHOBECWE W KWUCNOTHbIN 6anaHc y 7 Ho-
BOPOX/EHHbIX C Ma/ibIM BECOM MPY POXKAEHUM,

KOTOpble B paHHWI nepunoj HOBOPOXeHHoe™
Ha npoTsaXeHnn 16-28 yacos nosy4vanu sau-
BaHue 3,3%-0ro pacTsopa amMwnHO30/b-rnto-
Ko3bl. OHWM cfenann cnefyrouime ycTaHoBie-
HUA:

1. Bo Bpemsi BAUBaHWUA NuTaTe/IbHOro pacT-
BOpa pasBuncs metabonuyeckuii aumnpos. Oco-
6eHHO BbIpaXeHHbI aungos Habnwopanca y
HEeOHOLLEHHbIX feTeldl, POAMBLUUXCA uYepe3
MeHblle 30 Hegenb nocne 3ayaTus U C BECOM
Huxe 1500 r.

2. MeTabonunyeckunii aumaos, Habnogaemblii
y BCeX HOBOPOXAEHHbIX, MOXHO npunucaTb
nopasnTesibHO MOMTOXUTENNbHOMY KUC/0THOMY
6anaHcy.

3. B KayecTBe oTBeTa Ha fayy pacTsopa
aMWHO30/1b-T/II0K03bl B TeyeHue MepsBbiX 4 Yya-
coB BnMBaHuMA skckpeuus NH| nosbiwanach
NoYTY O FPEXKPaCcTHON BENUYNHbBI, B TO BPeMs
KakK TUTpupyemasi KWUCNOTHOCTb MOYM — [0
CpaBHEHMNIO C YPOBHEM 10 B/IMBAHUA — HE W3-
MeHunacb. lMocne aToro fanbHelllee NOBbILUe-
Hue BbifeneHna NHJ conpoBoXanocb Bblpa-
)K€HHbIM MOBbILLEHNEM TUTPUPYEMOW KUCMOT-
HOCTU. L3 3TOro aBTopbl cfienanu 3akoyeHue,
YTO KpaTKOBPEMEHHOe BHYTPWBEHHOE B/MBa-
HVe pacTBopa aMMHOKWUC/IOT OKasblBaeT Mnpo-
TUBOMOJ/IOXKHOE [eliCTBME HA KUCNOTHO-LLLeN0Y-
HblA 6anaHc HOBOPOXAEHHbIX C MasibIM BECOM.
MOBbILIEHHOM 0NAcHOCTU NOfBEPXEeHbl 0YeHb
Masble HefOHOCKW, Y KOTOPbIX He3penocTb
N nepuHaTasibHble OCMOXHEHWSA 4acTo npe-
NATCTBYIOT ajantauuyM pebeHka K BHeyTpo6-
HO XU3HWU.

OBMEH BEWECTB ¥ HEJOHOLWIEH-
HblX AETEW, MONMYUMBLUMNX BJINBA-
HWE AMWHO30/1b-INMKOKO3bl

M. MEWTbAH n N. PYBEL]

ABTOpbI M3yyanu y 3 HefOoHOLUEHHbIX fe-
Teli, MONYYMBLUMX Ha MPOTAXEHUM 28 yacoB
B/IUBaHWE aMWHO30/1b-T1I0KO3bl, 06LLMi 06MeH
3HEPTUM WM COOTHOLUEHWE OKMUCIEHUA Xupa,
yrnesoAoB 1 6enKoB B Tennonpogykumn. Y 15
HOBOPOX/EHHbIX C MalbIM BECOM, MO/y4MnB-
WKNX TOT e camblli MUTaTeNbHbIA pacTBop,
OHW CNeAnnun TONbKO 3a W3MEHEHUSIMW MeTa-
601MTOB KpPOBW. BblN0 YCTAHOBEHO, YTO

1 Moj BAWSIHMEM B/IMBaHUA amMWUHO30/1b-
rNIOKO3bl OKWUC/IEHWE aMWHOKWUCAOT, ABASA0-
lweeca B (haze ronofaHua KpaliHe HU3KUM,
NOCTENEHHO MOBbLILWASIOCL U CTano 3HaYnTe Ib-
HbIM KOMMOHEHTOM 06MeHa aHeprun. Ha ocHose
M3MEeHEHUs1 a30THOro 6anaHca BblfBUraeTcs
BO3MOXHOCTb, YTO BO BPeEMS B/IMBaHUSA aMUHO-
cofla pasBunacb 3HauuTeNnbHas Metabonumuyec-



Kas CTUMynsuusi, obycnaBnvBaBLUAs MOBbI-
LWeHHOe [e3aMUHUPOBaHUE aMWUHOKWCOT.

2. TONbKO y OA4HOFO U3 Tpex HeLOHOCKOB
noBbicuiack o06Lasi TenaonpoayKuus, XoTs
BO BpemMsi BHYTPUBEHHOrO NMUTaHus Habnoga-
NI0NCb MOpPasnTeNbHOe MOBbILLEHWE OKUCIEHNS
aMWHOKMCMOT M 06pa3oBaHNs MOYeBMHbI. Ha
OCHOBE 3TUX pe3yNbTaToB BbIABUraeTcs npef-
MOMIOXEHME, UTO B «CMELUUPUUECKOM [WHa-
MUYECKOM [AelCTBMU) OTpaKaeTcs B MepByiO

ouyepeib He NOTPEGHOCTb B 3HEPruM 6e1KOBOro
KaTabonusma.

3. M3meHeHNs MeTabonnToB KpPOBUN TaKXe

oTpaxann W3MeHeHUs B yTunusauum cy6-
CTPaTOB MNUTaTeNIbHOrO BellecTBa. ABTOpbI
NpULAK K BbIBOAY, YTO BHYTPMBEHHOE NUTa-
H/Me CMecbld aMWHOKWUCIOT MOXEeT BbI3BaTb
3HAUNTENbHbIE W3MEHEHUS B WCMO/Ib30BaHUM
NUTaTeNIbHOro BELLeCTBA W GUOXUMUYECKUX
KOMMOHEHTOB KPOBMU.
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