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VHI. 

Beitrlge zur Pathologie des Diabetes mellitus. 
Von Rud. L e u b u s c h e r .  

I['t 
V e r  mi tzu the i lende  Fal l ,  den ich in m e i n e r  Klinik i n , J e n a  

beobach te t  habe,  b ie te t  sowohl  wegen der  MSglichkeit der  for t lau-  

fenden Versuchs re ihe  d u t c h  viele Monate h i n d u r c h  bei  gu tem Ge- 

sundhe i t s zus t and ,  als auch durch  die Sec t ionsber ich te  m a n c h e  

in te ressan te  Anhal t spunkte .  

Anna Stein, ein 19j~hriges M/idchen aus der Gegend yon Gerstungen wurde 
am 16. Mai 1858 in meine Anstalt aufgenommen. Ich habe /iberhaupt innerhalb 
3 Jahren ~ Ffille yon Diabetes zu beobachten Gelegenheit gehabt, und die klini- 
schen Bficher ergeben aus den 3 vorhergehenden Jahren 3 andere Diabetische, 
welehe alle dem weiblichen Geschlecht angeh~rten, wfihrend andere Aerzte noch 
immer die Meinung festhalten, der Diabetes sei eine vorzugsweise m~innliehe Krank- 
belt. Uasere jetzige Krank% ein wenig entwickeltes M~idchen mit noch kiadlichen 
Fonaen und geringer geistiger Begabung, will schoa seit einer Reihe yon Jahren 
das Geffihl yon M/idigkeit und grossen Durst gehabt haben, ohne sich gerade auf 
eine vorangegangene gr/~ssere Krankheit besinnen zu k~nnen. Sie hatte die G~inse 
gehfitet uad sich dabei wohl 5fteren Erkiiltungen ausgesetzt. 

Die Untersuehung bei der Aufaahme ergiebt eine sehr trockene, pergament- 
artige Haut, schmalen Thorax, in der rechten Subclaviculargegend gedfimpften Per- 
cussionsschall, in beiden Lungenspitzen ,:erschfirftes Athmen, Leberdfimpfung schon 
an der 5ten Rippe heginaend, aber nur his zum unteren Bande der falschen Rip~ 
pea reichend, der linke Lappea ffiUt die Reg. epigastric, aus. Grosse Mattigkeit 
uad Sehlafsueht, starker Durst and Hunger hei regelm~issigem, normal beschaf- 
fenem Stuhlgang. 

Die Menge des hellgelben, neutral reagirendeu Hams betrug durchschnittlich 
zwisehen 7000--8000 Com. in 2~1 Stunden, sein spec. Gew. 1,030m|,035--39--/~/~; 
die Meuge des Zuckers betrug durchschnittlich 2 pe t ,  stieg abet auch his l0 pCt. 
pro die, sogar his 12 und i4pCt.;  die Mcnge des Kochsalzes durebschnittlich yon 
0, |8--0,/~i pCt.~ die des Harnstoffs ,:on 0,4--1,6 pCt. 

Hr. Dr. P a s s a u e r  hat  auf  me ine  Aut forderung die Kranke  

e iner  Ver suchs re ihe  un t e r w or f en ,  um den Einf luss  ve r sch i edene r  

~ a h r u n g s m i t t e l  auf  Zucker,  Harnstoff  und  Kochsa l zaus sche idung  zu 
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bestimmen. Diese Untersuchungen sind mit den n~ithigen Vor- 
sichtsmaassregeln (Untersuchung des Harris zu verschiedenen Tages- 
zeiten, Absperrung der Kranken, Abw~igung der dargereichten l~ah- 
rungsmenge und Getr~inke) angestellt worden und zum Theil schon 
in seiner Inauguraldissertation (Berlin) mitgetheilt. Sp~iter sind 
durch einen anderen meiner Zuh~h'er, Hrn. Koch,  verschiedene 
Arzeneien ill ihrer Wirkung auf die Ausscheidungsmenge des Zuckers, 
Harnstoffs und Kochsalzes studirt worden. 

Ich beschr~inke mich hier darauf, die Resultate s~tmmtlicher 
Untersuchungsreihen kurz zusammenfassend vorzufilhren: 

1) Die Temperatur der Haut stand wlihrend der ganzen Zeit 
ihres Aafenthaltes unter der Norm, gewi~hnlich nur 35 ~ C. und 
stieg selbst unter dem Einflusse einer acuten Affection, an weleher 
die Kranke schliesslich zu Grunde ging, nicht iiber 36~ Die 
verschiedene Art der Nahrung schien auf die Schwankungen der 
Kiirpertemperatur weniger Einfluss auszutlben, als die jedesmalige 
Zimmertemperatur. 

2) Die ausgeschiedene Fltissigkeitsmenge des Harns entspricht 
nicht der Menge des eingenommenen Getr~inkes, sondern iibersteigt 
dieselbe sogar mehrfach und besonders auffallend an einem Tage, 
bei dem Genusse von:Unc, vj Rothwein, Unc. iij Spirit. vin. recti- 
ficat. und 1000 Ccm. ~Wasser betrug die Menge des Harns nur 
3300 Ccm., also tiberhaupt weniger, als gew~ihnlich. - -  Doch ist 
bei der Sucht der Kranken zu t~uschen, im Allgemeinen diese 
Thatsache weniger gesichert. 

3) Bei gcmischter Kost und vorwaltend amylumhaltiger Nah- 
rung und reichlichem Wassergenuss tibersteigt die Menge d e s  in 
24 Stunden ausgeschiedenen Kechsalzes und Harnstoffes bedeutend 
die Norm. Grosse Quantiti~t Zucker. 

4) Vorwaltende Fleischnahrung e rh i ih t  die Menge des aus- 
geschiedenen H a r n s t o f f e s ,  verringert die Zuckermcnge ohne 
wesentliche Aenderung des Kochsalzgehaltes. 

5) Reichlicher Genuss yon Milch bei gemischter Kost bringt 
keine Aenderung in den Ausscheidungsverhliltnissen des Zuckers~ 
Kochsalzes nnd Harnstoffes hervor. 

6) Beim Genuss a l k o h o l i s c h e r  Getr~nke bei vorwiegender 
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Proteinnahrung s t e i g e r t  sich die husscheidung des Z u c k e r s  
bedeutend, Harns  t o f f m e n g e  wil;d verringert; Gehalt an Kochsalz 
bleibt gleich. - -  D~'. R o s e n s t e i n  ( V i r c h o w ' s  Archly Bd. XIII. 
S. 479) hat ein ~ibnlicbes Resuitat gefunden, will aber bemerkt 
haben, dass die Zuckerausscheidung relativ geringer wird, je gr(isser 
der Alkoholgehalt des Weines w a r . -  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 verringern. 

Es ist bei allen derartigen Versuchen ein grosser Uebelstand 
anzufiihren, der leider aber nicht umgangen werden kann, obgleich 
er zuweilen st(irend in die gewonnenen Resultate eingreifen kann; 
ich meine den Zwang, den man den Kranken bei der ni~thigen 
Controle auferlegen muss, der ungebildete Personen leicht zu einer 
Widersetzlichkeit, T~luschung und Umgehung der ~trztlichen Vor- 
schril~en heraustbrdert, im giinstigsten Falle aber auch die Kranken 
in eine physische Spannung und Erregung versetzt, welche leicbt 
den Stoffwechsel ver~indern kann. 

Eine zweite Vcrsuchsreihc wurde vorgenmnmen, um den Ein- 
fluss vcrschiedener Arzncien zu prilfen. Die Krauke erbielt ge- 
mischte Kost ,  mit reicblicber Fleischnahrung, etwa ~- Quart gutes 
Braunbier, wurde abet nicht mehr eingesperrt und deshalb war 
namentlich die Quantitiit des genossenen Getr~inkes nicbt mehr mit 
vntlst~indiger Sicherheit festzustellen. 

Als Resultat liess sich feststelien: 
7) Eisen, als Ferr. lactic, anfangs zu Gr. 4, sp~iter zu Gr. 6 

yon Mitte November bis Mitte December verabreicht, ergab mittlere 
Quantit~it Zucker, Gleichbleiben der Harnstoff- und Kochsalzaus- 
scheidung bei allgemeinem Wohlbefinden der Kranken. 

8) Pepsin von Mitte December his Anfang Januar 2real t~ig- 
lich zu Gr. x. Die Quantitiit des ausgeschiedenen Harns war ge- 
ringer, das spec. Gew. desselben hi~her his 1,044, sitmmtliche Be- 
standthcile, sowohl Zucker, wic Harnstoff und Kochsalz sowohl 
relativ, wie absolut vermebrt. Das Allgemeinbefinden war dabei 
unausgesetzt gut. 

9) Benzo~ als Benzo~sliurc~ als benz@saures Ammoniak und 
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benzo~saures Natron v0n Mitte Januar bis Mitre Februar t~lglieh 

etwa 6 - - 8  Gr. bleibt ohne entsehiedenen Einfluss auf die Verh~ilt- 

nisse der Ausseheidung des Koehsalzes und Harnstoffes; Zucker- 

menge bleibt m~ssig. Es hatte indess bei tier Darreiehung yon 

Benzo~s~iure haupts~iehlieh die Absieht vorgelegen, ihre Umwand- 

lung in Hippurs~iure zu verfolgen. Da n~imlieh nach den Unter- 

suehungen yon K i l h n e  und H a l l w a e h s  feststeht, d a s s  die Bil- 

dung der Hippurs~iure dutch Verbindung tier Benzo~s~iure mit dem 

61yein der 61yeochols~iure in der Leber zu Stande kommt, so w~tre, 

obwohl L i e b i g  und L e h m a n n  bei Diabetikern Hippurs~iure ohne 

Darreiehung yon Benzo~ aufgefunden, ihr etwaiges Niehtvorkommen 

als ein Beweis yon einer mangelhaften Bildung des Glyein's in 

tier Leher zu betraehten gewesen. Die in dem chemischen Labo- 

ratorium yon Prof. L u d w i g  6 Tage lung vorgenommene Unter- 

suehung l i e s s  allerdings weder Benzol,  noeh ttippurs~iure ent- 

decken, doch hat diess wahrscheinlich nur in tier ungeniigenffen 

Methode gelegen; es war vers~umt worden, den Ham beim Ein- 

dampfen zu neutralisiren. Als sp~iter bei einer anderen Dia- 

betisehen tier eindampfende Ham genau mit Kalkmilch neutra- 

lisirt wurde, dann mit Salzs~iure (oder Oxals~iure) behandelt,  mit 

Aether und Weingei'st wiederholt geschiittelt und der naeh dem 

Selbstverdunsten bleibende Riiekstand mit siedendem Wasser tiber- 
gossen wurde ( H o p p e ' s  Methode), kamen in wiederholten Ver- 

suehen die deutIiehsten H ippurs~iurekrystalle zum Vorsehein, so 

dass also anzunehmen ist ,  dass im Diabetes die Umwandlung tier 

Benzo~s~iure in Hippurs~ure ehenso gut yon Statten gear, wie in 

anderen normalen Zust~nden. 
Per Gesammtzustand der Kranken war w/ihrend aller dieser Versuehe, die his 

Ende M/irz fortgesetzt worden waren, befriedigend; nur vor/ibergehend war ihre 
Gesundheit dutch einen Furunkel am Ges/iss gestSrt worden. Der geSffnete Abscess 
butte normalen Eiter und normal aussehendes Blur entleert. Naehdem die Kranke 
Ende Mfirz heftige Gem/ithsbewegungen erlitten und sich am 29sten einer starken 
Erk/iltung ausgesetzt butte, wurde sie in der darauf folgenden Nacht von einem 
Frostanfall befal[en und brach einmal. Sie klagte iiber grosse Kopfschmerzen und 
Beklemmung. Ein Senfteig linderte nut vorfibergehend. Am andereu Morgen war 
die Haut k/ihl, 3fi~ trocken, Zunge trocken, gelblich belegt, Puls klein, ge- 
spannt, 132 Schlage, 3fi Respirationen. Am Thorax waren dieselben Erscheinungen, 
wir friiher~ hinten beiderseits yon der 8ten Rippe an abw/irts l)~impfung und unbe- 
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stimmtes Athmen. Oberhalb der rechten Spin. scapulae Bronehialathmen. Husten 
und Expectoration mangeln. Bauch gegen Druck empfindlich, meteoristiseh. Stuh! 

retardirt.  (Saturation, Infus. Rhamni), worauf ein breiiger Stuhl erfolgt. Die 
Urinmeng e betr~igt ira Laufe des 30. Mfirz (innerhalh 24 Stunden) nur 3020 Ccm,, 
spec. Gew. 1,020, 3,366 pCt. Zucker, 0,300pCt. Kochsalz, 1,700 pCt. Harnstoff; 
dabei grosse Menge E i w e i s s  (sowoh[ beim Koehen, wie bei Zusatz yon blO s aas- 
scheidbar). ~ lnftls, digital Scr. j auf Unc. iv mit Aq. laurocerasi, kalte Um- 
schl~ige auf den Kopf. 

Am 31. Miirz Kopf mehr benommen ; physikalisehe Erscheinungen auf der Brnst 
dieselben. Puls sehr frequent, sehr klein, 36 miihsame Respirationen; Hauttempe- 
ratur kiih[," 35,8 ~ C., Haut sehr trocken, i)as Digitalisinfus ist etwa zum 3ten 
Theil verbraucht, un4 wird ausgesetzt, denn es erfolgt im Laufe des Tages mehr- 
reals Erbrechen, die Kranke wird somnolent. Ein Klysma bewirkt reichliche, 
breiige husleerung, der Leib ist welcller geworden. Allgemeine Waschung mit lau- 
warmem Essig, innerlich Acid. muriatic, in tiaferschleim; auch hiernach brieht die 
Kranke chokoladenfarbene Fliissigkeit, desshalb wieder ausgeselzt. Mehr and mehr 
Conapsus, tiefere Somnoienz am l .  April. Tod in der Naeht yore Isten zum 2ten. 
I)er Itarn, der in den letzten 36 Stunden vor dem Tode nut unvollstfindig aufge- 
fangen werden konnte, zeigte wieder grosse Menge yon E i w e i s s ,  !,020 spec. Gew., 
-t,0fi pCt. Zucker, 0,180 pCt. Kochsalz, 1,200 pet. Harnstoff. 

Die Erscheinungen, unter welchen der Tod erfolgte, deuteten vorzugsweise auf 
eine Intoxication; wie in anderen dyskrasischen Zust/inden lag die Annahme nahe, 
dass sich unter dem 1)egiinstigenden Einlluss einer acuten Lokalaffeetion (hier 
Steigerung der Lungenaffection) eine dem Nervensystem besonders feindliche Meta- 
morphose ira Blare ins Werk gesetzt habe. Auffallend war die r a s c h  gesteigerte, 
eaorme Palsfrequenz, welche zusammengehalten mit der verminderten Hauttempe. 
tatar auf eine gesteigerte Tl~atigkeit im Bereiche des sympathischen Nervensystems 
resp. Lfihmung des cerebrospinalen hinzudeuten schien, wenn es erlaubt ist, in 
einem gegebenen Falle solche Nutzanwendang zu ziehen, hndere Beobachter 
( L o m n i t z ,  R o s e n s t e i n )  haben hingegen hervorgehoben, dass bei intercurrenten, 
acuten Erkrankungeu yon Diabetikern die Temperatur des Kiirpers viel h/ihere Grade 
erreicht, als bei Nichtdiabetikern, wiihrend sic in gewiihnlichem Zustande auch bei 
diesen Beobachtern unter das Normale sank. 

Der Eintritt yon Erbrechen, die spate're Somnolenz deuteten ehenfalls auf eine 
Intoxication in Folt]e eines Zersetzuugsprocesses im Blute bin. Diese hnnahme 
land in der Beschaffenheit des ltarns in ~on letzten Tagen, in der bedeutenden 
Ver/inderung seiner Bestandtheile eine wesentliche Stfitze; relativ geringeres spec. 
Gew., E i w e i s s  in grosset Menge, auffallende Verminderung des Zuckers und 
Steigerung des Harnstoffgehaltes. Itatte sich die Zuckerb i ldung  so erm.~ssigt, 
oder blos die A u s s c h e i d u n g  des Zuckers und hatte die nicht ausgeschicdene 
Quantitfit andere Umsetzungen erlitten? wie war dann die erhShte Ziffcr des Harn- 
stuffs zu erklfiren, und konnte man die Eiweissausseheidung als das Besultat einer 
Nierenerkrankung betrachten? 

Die 12 Stunden nach dem Tode vorgenommene Section hat uas zwar bedett~ 
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tende Vertinderungen und hinreichende Todesursaeheu nachgewiesen, zur Beantwor- 
tung der aufgeworfenen Fragen abet nur in sehr beschrtinktem Maasse einen Bei- 
trag geliefert. Ich werde aus dem Sectionsbefunde nun die wichtigsten Thatsachen 
bervorheben. 

Der gauze K;Srper. ist noch ziemlich fettreicb. Beim ErSffnen des Sch~idels 
floss aus den durchsehnittenen Gef/issen, beso~ders aus den Sin. longitudinal, eine 
em u Is i o n s a r t i g e Fliissigkeit, in welcher rothe Blutcoagula befindlich waren. An 
der Oberflache des flehirns sind die grossen Venen besonders fiber der rechten 
Hemisphiire stark geffillt, lassen aber weissliche Fl/issigkeit durchschimmern, die 
kleinen Gef~sse sind fast ganz yon ibr erf@t. Wtihrend sich links die leicht ver- 
dickten Hirnh/iute leicht abziehen lassen, da sie durch eine kleine Menge fliissigen 
Exsudates geboben sind, adhariren sie rechts fester, die Hirnrinde ist oberfl/icMicb 
erweicht. Die Substanz des Hirns im 6anzen derb, Ventrikel und Rfickenmarks- 
h6hle fast ohne Serum. Sonst ist das 6ehirn gesund. ]m Herzbeutel geringe 
Menge Serum, Herz klein, schlaff, doch der linke Ventrikel leicht hypertrophiscb, 
in den HShlen, besonders reehts, hellrothe~ schaumige Blutfl/issigkeit, neben jener 
milcbige und weicbe Gerinnsel mit granulirter, k6rniger Obertltiche. In der Spitze 
der r ech  ten  Lunge eine wallnussgrosse tuberkulSse Excavation mit kleiuen festen 
und weichen Einlagerungen in der Umgebung, der untere hintere Theil tier Lunge 
rechts und links schlaff h e p a t i s i r t ,  daneben Oedem, R/inder emphysemattls. 
Die Bauchdecken and das Netz ziemlich fettreich. Der linke Leberlappen reicbt 
his ins linke Hypochondrium, ist 7Zoll breit, I~-Zoll dick, 8-~ Zoll lung, der rechte 
in der Mitte bucklig, Rand zugesehtirft; er ist 7Zo]l breit, fi Zoll lung, 3Zoll dick. 
Die gauze Leber wiegt 4 Pfund. Die Substanz ist blass, nnr die grSsseren 6eftisse 
entleeren belles, sehr fliissiges Blur. Zahlreichc, dutch gelbweisse Farbe markirte, 
mit Fett inliltrirte Inseln im Leberparenchym. Fl/issige dunkelgrfine Guile. Die 
Magenschleimhaut ist ebenso wie d e r  grSsste Theil des Diinndarms his nahe an 
die lleoeoecalklappe hinan stark hypertimiscb, mit r Blutextravasaten durch- 
setzt und mit einem dicken Sehleim~iberzug bedeckt; nach seinem Absptilen er- 
seheinen die Zotteu des Dfinndarms sehon mit blossem Auge stark gesehwellt; die 
gauze Oberfliiehe sieht arts, als w~ire sie mit feinem Mehle bestreut; das blikroskop 
zeigt die Zotten yon feiuk6rriigem Fett dicbt erf@t. Die Mesenterialdriisen etwns 
vergrSssert, weisslich infiitrirt, aber nieht wesentlieh ver~nderl, das Mikroskop zeigt 
viel Fett. Milz s e h r  k l e i n  und w e l l  I)ie N i e r e n  vergrSssert, derb, blutarm, 
das Becken etwas erweitert. 

Die g e n a u e r e  Untersuchung des Blutes zeigte unter dem Mikroskope eine 
grosseMenge yon f re iemFet t  und w e i s s e n  B l u t k S r p e r c b e n .  Nachdemdurch 
l(ochen die gerinnenden Bestandtheile abgeschieden waren, wurde in dem filtrirten 
Serum so~vohl dutch die Trommersche Probe~ wie durch Gtihrung eine betr/ichtliche 
Menge Zucker nachgewiesen. Ebenso konnte llarnstoff nachgewiesen werden und 
zwar in einer Portion, in welcher vorher SO '~ and PO ~ durch Baryt entfernt waren, 
durch Ftillung mit salpetersaurer Ouecksilberoxydltisung, und in einer anderen ein- 
gedampften kamen beim Zusatz yon NO s die cbarakteristischeu hrystalle des sal- 
petersauren Harnstoffs zum Vorschein. Einc Portion der weissen Blutflfissigkeit, 
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die in einem Rea~enzgl/ischen ~iber dem rothen Blutthei[ stand, wurde mit Aether 
geschfittelt und fast ganz aufgelSst. Nach Abdampfen des Aethers blieb Chole- 
stearin, Margarin und Leucin. In dem entf~rbten Blute, das neutral reagirte, war 
freies Ammoniak nicht naehweisbar. Das Filtrat der ausgepressten Leberfl0ssigkeit 
enthielt viel Zueker. 

Der vorliegeode Fall sehliesst sieh in exquisiter Weise an die 
sehon wiederholt bekannt gewordenen an, wo m i l e h i g e s  B lu t  
mit D ia be t e s  zusammenF~illt, wo also dutch irgend einen unbe- 
kannten Vorgang die~Umsetzung sowohl des Fettes, als aueh des 
Zuckers verhindert wird (cf. Vi rchow,  Gesammelte Abhandlungen. 
S. 140). Der Tod ist effo]gt unter gleiehzeitigem Eintritt resp. 
Steigerung der Lungenaffection und der Gastritis und Enteritis, und 
es ist wahrscheinlich, dass diese beiden Processe, namentlich der 
erstere, die Stiirung der Respiration, welche beide Lungen gleich- 
zeitig traf, die Ver~inderung des Blutes auffallend bef6rdert und 
vergriissert babe. Die b e d e u t e n d e  Ver~inderung der Blutmasse 
kann erst in der letzten Affection erfolgt sein, da die Eri~ffnung 
eines Abscesses einige Monate vorher keine besondere Ver~nderung 
des Blutes iiusserlich gezeigt hatte; sie w~ire aufgefallen, wenn sie 
einen so hohen Grad erreicht hlitte, wie wit ihn be |  der Section 
fanden; auch hatte die Kranke bis zu ihrer letzten Krankheit sich 
durchaus gut befunden. 

Wenn abet' auch die anatomisch nachgewiesene Ver~inderung 
der Lungen und der Darmschleimhaut f'6rdernd auf die Blutmeta- 
morphose gewirkt hat, so ist sie gewiss nicht allein ihre Ursache 
gewesen, sondern die heftige Gemiithsbewegung, die nacbgewiesene 
Erk~iltung kitnnen sehr gut selbst~ndig den Process im Blute her- 
vorgerufen haben; es gentigen ja aueh sonst verh~iltnissmiissig ge- 
ringe Veranlassungen bei dyskrasischen Zust~inden zur Hervor- 
rufung der weitgreifendsten Zersetzungsprocesse im Blute. 

Die Beschaffenheit des Blutes erkllirt auch die Abnahme der 
Hauttemperatur und die Erscheinungen der Somnolenz hinreichend, 
unter denen die Kranke zu Grunde ging, denn dieVerstopfung der 
Capillaren mit Fett musste ein Hinderniss abgeben fiir die Circulation 
und den Stoffwechsel. Nicht recht erkl~irbar ist allerdings die Ver~inde- 
rung des Harns in Bezug auf Eiweiss und vermehrten Harnstoffgehalt, 
wortiber sich nut schwankende Vermuthungen aussprechen liessen. 


