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VIIIL
Beitriige zur Pathologie des Diabetes mellitus.

Von Rud. Leubuscher:

Der mitzutheilende Fall, den ich in wmeiner Klinik in.Jena
beobachtet habe, bietet sowohl wegen der Moglichkeit der fortlau-
fenden Versuchsreihe durch viele Monate hindurch bei gutem Ge-
sundheitszustand, als auch durch die Sectionsberichte manche
interessante Anhaltspunkte.

Anna Stein, ein 19jibriges Mddchen aus der Gegend von Gerstungen wurde
am 16. Mai 1858 in meine Anstalt aufgenommen. Ich habe iiberbaupt innerhalh
3 Jahren 4 Fille von Diabetes zn beobachten Gelegenheit gehabt, und die klini-
schen Biicher ergeben aus den 3 vorhergehenden Jahren 3 andere Diabetische,
welche alle dem weiblichen Geschlecht angehérten, wihrend andere Aerzte noch
immer die Meinung festhalten, der Diabetes sei eine vorzugsweise ménnliche Krank-
heit. Unsere jetzige Kranke, ein wenig entwickeltes Midchen mit noch kindlichen
Formen und geringer geistiger Begabung, will schon seit einer Reihe von Jahren
das Gefiihl von Miidigkeit und grossen Durst gehabt haben, ohne sich gerade auf
eine vorangegangene grossere Krankheit besinnen zu kénnen. Sie hatte die Géinse
gehiitet und sich dabei wokl ofteren Erkiltungen ausgesetzt.

Die Untersuchung bei der Aufnahme ergiebt eine sehr trockene, pergament-
artige Haut, schmalen Thorax, in der rechten Subclaviculargegend geddmpften Per-
cussionsschall, in beiden Lungenspitzen verschirftes Athmen, Leberdimpfung schon
an der Sten Rippe beginnend, aber nur bis zum unteren Rande der falschen Rip-
pen reichend, der linke Lappen fiillt die Reg. epigastric. ans. Grosse Mattigkeit
und Schlafsucht, starker Durst und Hunger bei regelméséigem, normal beschaf-
fenem Stuhlgang.

Die Menge des hellgelben, neutral reagirenden Harns betrug durchschnittlich
zwischen 7000—8000 Ccm. in 24 Stunden, sein spec, Gew. 1,030—1,035—39—A44;
die Menge des Zuckers betrug durchschnittlich 2 pCt., stieg aber auch bis 10 pCt.
pro die, sogar bis 12 und 14 pCt.; die Menge des Kochsalzes durehschnittlich von
0,18—0,41 pCt., die des Harnstoffs von 0,4—1,6 pCt.

Hr. Dr. Passauer hat auf meine Aufforderung die Kranke
einer Versuchsreihe unterworfen, um den Einfluss verschiedener
Nahrungsmittel aut Zucker, Harnstoff und Kochsalzausscheidung zu
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bestimmen. Diese Untersuchungen sind mit den nbthigen Vor-
sichtsmaassregeln (Untersuchung des Harns zu verschiedenen Tages-
zeiten, Absperrung der Kranken, Abwigung der dargereichten Nah-
rungsmenge und Getrinke) angestellt worden und zum Theil schon
in seiner Inauguraldissertation ( Berlin) mitgetheilt. Spiter sind
durch einen anderen meiner Zuhbrer, Hrn. Koch, verschiedene
Arzeneien in ihrer Wirkung auf die Ausscheidungsmenge des Zuckers,
Harnstoffs und Kochsalzes studirt worden. .

Ich beschrinke mich hier darauf, die Resultate simmtlicher
Untersuchungsreihen kurz zusammenfassend vorzufiihren:

1) Die Temperatur der Haut stand wihrend der ganzen Zeit
ihres Aufenthaltes unter der Norm, gewdhnlich nur 35° C. und
stieg selbst unter dem Einflusse einer acuten Affection, an welcher
die Kranke schliesslich zu Grunde ging, nichi iiber 36°C. Die
verschiedene Art der Nahrung schien auf die Schwankungen der
Korpertemperatur weniger Einfluss auszuiiben, als die jedesmalige
Zimmertemperatur.

2) Die ausgeschiedene Fliissigkeitsmenge des Harns entspricht
nicht der Menge des eingenommenen Getrinkes, sondern iibersteigt
dieselbe sogar mehrfach und besonders auffallend an einem Tage,
bei dem Genusse von:Unc. vj Rothwein, Une. iij Spirit. vin. recti-
ficat. und 1000 Ccm. *Wasser betrug die Menge des Harns nur
3300 Cem., also iiberhaupt weniger, als gewdhnlich. — Doeh ist
bei der Sucht der Kranken zu thuschen, im Allgemeinen diese
Thatsache weniger gesichert.

3) Bei gemischter Kost und vorwaltend amylumhaltiger Nah-
rung und reichlichem Wassergenuss ibersteigt die Menge des in
24 Stunden ausgeschiedenen Kochsalzes und Harnstoffes bedeutend
die Norm. Grosse Quaniitit Zucker.

4) Vorwaltende. Fleischnahrung erhoht die Menge des aus-
geschiedenen Harnstoffes, verringert die Zuckermenge ohne
wesenlliche Aenderung des Kochsalzgehaltes.

5) Reichlicher Genuss von Milch bei gemischter Kost bringt
keine Aenderung in den Ausscheidungsverhdltnissen des Zuckers,
Kochsalzes und Harnstoffes hervor.

6) Beim Genuss alkcholischer Getriéinke bei vorwiegender
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Proteinnahrung steigert sich die Ausscheidung des Zuckers
bedeutend, Harnstoffmenge wird verringert; Gehalt an Kochsalz
bleibt gleich. — Dr. Rosenstein (Virchow’s Archiv Bd. XIIL
S.479) hat ein #hnliches Resultat gefunden, will aber bemerkt
haben, dass die Zuckerausscheidung relativ geringer wird, je grosser
der Alkoholgehalt des Weines war. — In unserem Fall ist das
Resultat, dass die Ausscheidung des Zuckers sich steigert, um so
werthvoller, als die gleichzeitig gereichte stickstoffhaltige Nahrung
sonst den Effekt hat, die Zuckermenge zu v'erringern.

Es ist bei allen derartigen Versuchen ein grosser Uebelstand
anzufiihren, der leider aber nicht umgangen werden kann, obgleich
er zuweilen stérend in die gewonnenen Resultate eingreifen kann;
ich meine den Zwang, den man den Kranken bei der nithigen
Controle auferlegen muss, der ungebildete Personen leicht zu einer
Widersetzlichkeit, Tduschung und Umgehung der irztlichen Vor-
schriften herausfordert, im giinstigsten Falle aber auch die Kranken
in eine physische Spannung und Erregung versetzt, welche leicht
den Sioffwechsel verdndern kann.

Eine zweite Versuchsreihe wurde vorgenommen, um den Ein-
fluss verschiedener Arzneien zu priifen. Die Kranke erbielt ge-
mischte Kost, mit reichlicher Fleischnahrung, etwa § Quart gutes
Braunbier, wurde aber nicht mehr eingesperrt und deshalb war
ramentlich die Quantitit des genossenen Getrinkes nicht mehr mit
vollstindiger Sicherheit festzustellen.
~ Als Resultat liess sich feststellen:

7) Eisen, als Ferr. lactic. anfangs zu Gr. 4, spiiter 2u Gr. §
von Mitte November bis Mitte December verabreicht, ergab mittlere
Quantitit Zucker, Gleichbleihen der Harnstoff- und Kochsalzaus-
scheidung bei allgemeinem Wohlbefinden der Kranken.

8) Pepsin von Mitte December bis Anfang Januar 2mal tig-
lich zu Gr.x. Die Quantitit des ausgeschiedenen Harns war ge-
ringer, das spec. Gew. desselben hoher bis 1,044, simmtliche Be-
standtheile, sowohl Zucker, wie Harnstoff und Kochsalz sowohl
relativ, wie absolut vermehrt. Das Allgemeinbefinden war dabei
unausgesetzt gut.

9) Benzot als Benzo#siure, als benzoésaures Ammoniak und
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benzotsaures Natron von Miite Januar bis Mitte Februar tiglich
etwa 6—8 Gr. bleibt ohne entschiedenen Einfluss auf die Verhilt-
nisse der Ausscheidung des Kochsalzes und Harnstoffes; Zucker-
menge bleibt missig. Es hatte indess bei der Darreichung von
Benzoésiure hauptsichlich die Absicht vorgelegen, ihre Umwand-
lung in Hippursiure zu verfolgen. Da nidmlich nach den Unter-
suchungen von Kithne und Hallwachs feststeht, dass die Bil-
dung der Hippursiure durch Verbindung der Benzoésiure mit dem
Glycin der Glycocholsiure in der Leber zu Stande kommt, so wire,
obwohl Liebig und Lehmann bei Diabetikern Hippursiure ohne
Darreichung von Benzoé& aufgefunden, ibr etwaiges Nichtvorkommen
als ein Beweis von einer mangelhaften Bildung des Glycin’s in
der Leber zu betrachien gewesen. Die in dem chemischen Labo-
ratorium von Prof. Ludwig 6 Tage lang vorgenommene Unter-
suchung less allerdings weder Benzo#, noch Hippursiure ent-
decken, doch hat diess wahrscheinlich nur in der ungeniigenden
Methode gelegen; es war versiumt worden, den Harn beim Ein-
dampfen zu neutralisiren. Als spiter bei einer anderen Dia-
betischen der eindampfende Harn genau mit Kalkmilch neutra-
lisirt wurde, dann mit Salzsiure (oder Oxalsdure) behandelt, mit
Aether und Weingeist wiederholt geschiittelt und der nach dem
Selbstverdunsten bleibende Riickstand mit siedendem Wasser iiber-
gossen wurde (Hoppe’s Methode), kamen in wiederholien Ver-
suchen die deutlichsten Hippursiurekrystalle zum Vorschein, so
dass alse anzunehmen ist,‘ dass im Diabetes die Umwandlung der
Benzoésiure in Hippursiure ebenso gut von Statten geht, wie in
anderen normalen Zustinden.

DPer Gesammtzustand der Kranken war wibrend aller dieser Versuche, die bis
Ende Mirz fortgesetzt worden waren, hefviedigend; wnur voriibergehend war ihre
Gesundheit durch einen Furunkel am Gesiiss gestort worden. Der geifinete Abscess
hatte normalen Eiter und normal aussehendes Blut entleert. Nachdem die Kranke
Ende Mirz heftige Gemiithshewegungen erlitten und sich am 29sten einer starken
Erkiltung ausgesetzt hatte, wurde sie in der darauf folgenden Nacht von einem
Frostanfall befallen und brach einmal. Sie klagte iiber grosse Kopfschmerzen und
Beklemmung. FEin Senfteig linderte nur voriibergehend. Am anderen Morgen war
die Haut kiihl, 36°C., trocken, Zunge trocken, gelblich belegt, Puls klein, ge-
spannt, 132 Schlage, 36 Respirationen. Am Thorax waren dieselben Erscheinungen,
wie friiher, hinten beiderseits von der Sten Rippe an abwirts Dimpfung und unbe-
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stimmtes Athmen. Oberhalb der rechten Spin. scapulae Bronchialathmen. Husten
und Expectoration mangeln. Bauch gegen Druck empfindlich, meteoristisch. Stubl
-retardirt. ~( Saturation, Infus. Rbamni), worauf ein breiiger Stubl erfolgt. Die
Urinmenge betrdigt im Laufe des 30. Mirz (innerhalb 24 Stunden) nur 3020 Cem.,
spec. Gew. 1,020, 3,366 pCt, Zucker, 0,300 pCt. Kochsalz, 1,700 pCt. Harnstoff;
dabei grosse Menge Eiweiss (sowohl beim Kochen, wie bei Zusatz von NO® aus-
. scheidhar). — Infus, digital. Ser, j aaf Unc,iv mit Aq. laurocerasi, kalte Um-
schlage auf den Kopf.

Am 31.Mirz Kopf melir benommen ; physikalische Erscheinungen auf der Brust
dieselben, Puls sehr frequent, sehr klein, 36 miihsame Respirationen; Hauttempe-
ratur kiihl,” 35,8° C., Haut sehr trocken. Das Digitalisinfus ist etwa zum 3ten
Theil verbraucht, und wird ausgesetzt, denn es erfolgt im Laufe des Tages mehr-
mals Erbrechen, die Kranke wird somnolent. FEin Klysma bewirkt reichliche,
breiige Ausleerung, der Leib ist weicher geworden. Allgemeine Waschung mit lau-
warmem Essig, innerlich Acid. muriatie. in Haferschleim; auch hiernach bricht die
Kranke chokoladenfarbene Fliissigkeii, desshalh wieder ausgeseizt. Mehr und mehr
Collapsus, tiefere Somnolenz am 1. April. Tod in der Nacht vom 1sten zum 2fen.
Der Harn, der in den leizten 36 Stunden vor dem Tode nur unvellstindig aufge-
fangen werden konnte, zeigte wieder grosse Menge von Eiweiss, 1,020 spec. Gew.,
4,06 pCt. Zucker, 0,180 pCt. Kocbsalz, 1,200 pCt. Harnstoff. .

Die Erscheinungen, unter welchen der Tod erfolgte, deuteten vorzugsweise auf
eine Intoxication; wie in anderen dyskrasischen Zustinden lag die Annahme nahe,
dass sich unter dem begiinstigenden Einfluss einer acuten Lokalaffection (hier
Steigerung der Lungenaffection) eine dem Nervensystem besonders feindliche Meta-
morphose im Blute ins Werk gesetzt habe, Auffallend war die rasch - gesteigerte,
enorme Pulsfrequenz, welche zusammengehalten mit der verminderten Hauttempe-
ratur ouf eine gesteigerte Thatigkeit im Bereiche des sympathischen Nervensystems
resp. Lihmung des cercbrospinalen hinzudeuten schien, wenn es erlaubt ist, in
einem gegebenen Falle solche Nutzanwendung zu ziehen. Andere Beobachter
(Lomnitz, Rosenstein) haben bingegen hervorgehoben, dass bei intercurrenten,
acuten Erkrankungen von Diabetikern die Temperator des Korpers viel hohere Grade
erreicht, als bei Nichtdiabetikern, wihrend sic in gewihnlichem Zustande auch bei
diesen Beobachtern unter das Normale sank.

Der Eintritt von Erbrechen, die spitére Somnolenz deuteten ebenfalls auf eine
Intoxication in Folge eines Zersetzungsprocesses im Blute bin. Diese Annahime
fand in der Beschaffenbeit des Harns in den letzten Tagen, in der bedeutenden
Verinderong seiner Bestandtheile eine wesentliche Stiitze; relativ geringeres spec.
Gew., Eiweiss in grosser Menge, auffallende Verminderung des Zuckers und
Steigerung des Harnstoffgehaltes. Hatte sich die Zuckerbildung so ermissigt,
oder blos die Ausscheidung des Zuckers und hatte die nicht ausgeschiedene
‘Quantitit andere Umsetzungen erlitten? wie war dann die erhohte Ziffer des Harn-
stoffs zu erkliren, und konnte man die Eiweissausscheidung als das Resultat einer
Nierenerkrankung betrachten?

Die 12 Stunden nach dem Tode vorgenommene Seetion hat ups zwar bedeu-
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tende Verdnderungen und hinreichende Todesursachen nachgewiesen, zur Beantwor-
tung der aufgeworfenen Fragen aber nur in sehr beschrinktem Maasse einen Bei-
trag geliefert. Ich werde aus dem Sectionshefunde nun die wichtigsten Thatsachen
hervorheben, . ’

Der ganze Korper. ist noch ziemlich fettreich. Beim Erdffnen des Schidels
floss aus den durchschnittenen Gefdssen, besonders aus den Sin. longitudinal. eine
emulsionsartige Fliissigheit, in welcher rothe Biutcoagula befindlich waren. An
der Oberfliiche des Gehirus sind die grossen Venen besonders iiber der rechten
Hemisphiire stark gefiillt, lassen aber weissliche Fliissigkeit durchschimmern, die
kleinen Gefisse sind fast ganz von ihr erfillt. Wihrend sich links die leicht ver-
dickten Hirshdute leicht abziehen lassen, da sie durch eine kleine Menge fliissigen
Exsudates gehoben sind, adhdriren sie rechts fester, die Hirnrinde ist oberfldchlich
erweicht. Die Substanz des Hirns im Ganzen derb, Ventrikel und Riickenmarks-
hohle fast ohne Serum. Sonst ist das Gehirn gesund. Jm Herzbeutel geringe
Menge Serum, Herz klein, schlaff, doch der linke Ventrikel leicht hypertrophisch,
in den Héblen, besonders rechts, hellrothe, schaumige Blutflissigkeit, neben jener
milchige und weiche Gerinnsel mit grapulirter, kirniger Oberfliche.. In der Spitze
der rechten Lunge eine wallnussgrosse .tuberkulose Excavation mit kleinen festen
und weichen Einlagerungen in der Umgebung, der untere hintere Theil der Lunge
rechts und links schlaff hepatisirt, daneben Oedem, Rénder emphysematis,
Die Bauchdecken und das Netz ziemlich fettreich. Der linke Leberlappen reicht
bis ins linke Hypochondrium, ist 7 Zoll breit, 13 Zoll dick, 82 Zoll lang, der rechte
in der Mitte bucklig, Rand zugeschirft; er ist 7 Zoll breit, 6 Zoll lang, 3 Zoll dick.
Die ganze Leber wiegt 4 Pfund. Die Substanz ist blass, nur die grésseren Gefisse
entleeren helles, sehr fliissiges Blut. Zahlreiche, durch gelbweisse Farbe markirte,
mit Fett infiltrirte Inseln im Leberparenchym. Flissige dunkelgriine Galle. Die
Magenschleimhaut ist ebenso wie der grisste Theil des Diiondarms bis nahe an
die Ileocoecalklappe hinan stark hyperdmisch, mit capilliren Blutextravasaten dorch-
setzt und mit einem dicken Schleimiiberzug bedeckt; nach seinem Abspilen er-
scheinen die Zotten des Diinndarms schon mit blossem Auge stark geschwellt; die
" ganze Oberfliche sieht aus, als wire sie mit feinem Mehle bestreat; das Mikroskop
zeigt die Zotten von feinkdrnigem Fett dicht erfiillt. Die Mesenterialdriisen etwas
vergrossert, weisslich infiltrirt, aber nieht wesentlich verdndert, das Mikroskop zeigt
viel Fett. Milz sehr klein und welk, Die Nieren vergrossert, derb, blutarm,
das Becken etwas erweitert. .

Die genauere Untersuchung des Blutes zeigie unter dem Mikroskope eine
grosse Menge von freiem Fett und weissen Blutkérperchen. Nachdem durch
Kochen die gerinnenden Bestandtheile abgeschieden waren, wurde in dem filtrirten
Serum sowohl durch die Trommersche Probe, wie durch Gibrung eine betrichtliche
Menge Zucker nachgewiesen. Ebenso konnte Harnstoff nachgewiesen werden und
zwar in einer Portion, in welcher vorher SO* und PO° durch Baryt entfernt waren,
durch Fillong mit salpetersaurer Quecksilberoxydldsung, und in einer anderen ein-
gedampften kameén beim Zusatz von NO® die charakieristischen Krystalle des sal-
petersauren Harnstoffs zum Vorschein. Eine Portion der weissen Blutflissigkeit,
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die in einemi Reagenzglischen iber dem rothen Blutiheil stand, wurde mit Aether
geschiittelt und fast ganz aufgelost. Nach Ahdampfen des Aethers blieb Chole-
stearin, Margarin und Leucin. In dem entfirbten Blute, das neutral reagirte, war
freies Ammoniak nicht nachweisbar, Das Filtrat der ausgepressten Leberflissigkeit
enthielt viel Zucker.

Der vorliegende Fall schliesst sich in exquisiter Weise an die
schon wiederholt bekannt gewordenen an, wo milchiges Blut
mit Diabetes zusammenfdllt, wo also durch irgend einen unbe-
kannten Vorgang die’ Umsetzung sowohl des Fettes, als auch des
Zuckers verhindert wird (cf. Virchow, Gesammelte Abhandlungen.
S. 140). Der Tod ist erfolgt unter gleichzeitigem Eintritt resp.
Steigerung der Lungenaffection und der Gastritis und Enteritis, und
es ist wahrscheinlich, dass diese beiden Processe, namentlich der
erstere, die¢ Storung der Respiration, welche beide Lungen gleich-
zeitig traf, die Verdinderung des Blutes auffallend befordert und
vergrossert habe. Die bedeutende Verinderung der Blutmasse
kann erst in der letzten Affection erfolgt sein, da die Erdffnung
eines Abscesses einige Monate vorher keine hesondere Verdnderung
des Blutes Husserlich gezeigt hatte; sie wire aufgefallen, wenn sie
einen so hohen Grad erreicht hitte, wie wir ihn be} der Section
fanden; auch hatte die Kranke bis zu ihrer letzten Krankheit sich
durchaus gut befunden.

Wenn aber auch die anatomisch nachgewiesene Verinderung
der Lungen und der Darmschleimhaut fordernd auf die Blutmeta-
morphose gewirkt hat, so ist sie gewiss nicht allein ihre Ursache
gewesen, sondern die heftige Gemiithsbewegung, die nachgewieéene
Erkiiltung konnen sehr gut selbstiindig den Process im Biute her-
vorgerufen haben; es geniigen ja auch sonst verhilinissmissig ge-
ringe Veranlassungen bei dyskrasischen Zustinden zur Hervor-
rufung der weitgreifendsten Zersetzungsprocesse im Blute.

Die Beschaffenheit des Blutes erklirt auch die Abnahme der
Hauttemperatur und die Erscheinungen der Somnolenz hinreichend,
unter denen die Kranke zu Grunde ging, denn die Verstopfung der
Capillaren mit Feit musste ein Hinderniss abgeben fiir die Circulation
und den Stoffwechsel. Nicht recht erklirbar ist allerdings die Verinde-
rung des Harns in Bezug auf Eiweiss und vermehrten Harnstoffgehalt,
worilber sich nur schwankende Vermuthungen aussprechen liessen.
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