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XXIX.
Bemerkungen zur Pathologie der Zucker-
harnruhr.
(Aus dem Laboratorium fiir klinische Pattiologie der New-York Univefsity.)
Von
Theodor C. Joneway und Horst Ortel.
(Mit 2 Textfiguren.)

Der folgende Fall wiirde als einzelner, wenn auch seltener
Fall wohl kaum der Offentlichkeit iibergeben werden, wenn er
nicht Gelegenheitgibe, gewisse Punkte der pathologischen Anatomie
des Diabetes kritisch.zu beriihren, die fiir die Beurteilung des
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Wesens dieser Krankheit von Bedeutung sind, und die, soweit
sich iibersehen laft, keine oder doch nur geringe Beachtung
gefunden haben.

Am Dienstag, den 14. Januar 1302, kam eine 49 jaihrige Patientin,
C. Co. T., von Geburt Amerikanerin, Gewicht 140 englische Pfund, zur
Beobachtung. Sie ist bis vor zwei Jahren gesund, und:bemerkte daun
unangenehmen Pruritus vulvae. Sie konsultierte deshalb einen Arzt, der
Zucker im Harn nachwies, und sie difitetisch behandelte. Ganz sind ihr aber
die Kohlehydrate nie entzogen worden. Trotzdem verlor Patientin fort-
wihrend an Gewicht und im letaten August kollabierte sie vollstindig und
mufite das Bett hiten. Genauere Angaben iiber diesen Zustand fehlen.
Es wurde nun vom behandelnden Arzte eine strenge Diit verordnet, und
gegen 5 Wochen lang ausgefihrt. Seit letztem August leidet sie auch an
hartnickiger Vorstopfung. Patientin kann ohne Kiystier nicht mehr aus-
leeren, und der Stublgang ist sehr sehmerzhaft und schwichend. Er besteht
nur aus festen Ballen, aber stets ohne Blut. Wihrend der letzten paar
Wochen hat sie sich etwas besser gefiihlt und ist aufgestanden. Letzten
Donnerstag, also am 9. -Januar 1902, ging Patientin aus, hatte aber am
Abend einen Schiittelfrost und begab sich zu Bett. Seit Freitag, dem
10, Januar, hat sie nicht mehr ausgeleert, und es besteht grofie Schwiche.

Untersuchung ergab eine kleine, bedeutend abgemagerte Frau, die-im
Bette liegend einen geringen Grad Dyspnoe mit etwas Lufthunger zeigte.
Sie klagt dber grofie Schwiche und geringes Leibweh. Die Sprache ist
etwas schwer, die Zunge trocken.

Die pbysikalische Untersuchung zeigt nichts besonderes.

Harnuntersuchung: Menge 1530 cem (in 13 Stunden). Reaktion: sauer.
Spez. Gewicht 1,027. Farbe: blaligelb, klar. Harnstoff: 15,3 gr (in 12 St.).
Geringer EiweiBgehalt. Zucker 4 pCt. = 61,2 gr (in der 12 stiind. Menge).
Intensive Eisenchloridreaktion fiir Acetessigsiiure. Mikroskopisch: Hyaline,
fein granulierte und ein paar epitheliale Cylinder, Plattenepithel, Leuko-
cyten, einige Nierenepithelien, Hefezellen.

Verordnung: Diit, doppelkohlensaures Natron per os, und Rizinusol.
15. Janvar. Patientin hat das Ol € Stunden nach der Einnahme erbrochen.
Es besteht etwas mehr Leibweh. Auf mehrere Klystiere folgt keine Ent-
leerung. Gegen Abend erscheint der Leib etwas aufgetrieben und tympanitisch.
Es werden noch 4 Aloe- und Asa ficetidapillen verabreicht. Nachts erbricht
Patientin auch das Natron und alle Nahrung.

16, Januar. Wihbrend der ganzen Nacht starker Leibschmerz, mit Er-
brechen von vor 20 Stunden genossener Nahrung. Nach Verabreichung von
Morph. sulph. 0,015 mit Atropin. sulph. 0,0005 subkutan tritt einige Er
leichterung ein. Seit voriger Nacht hat Patientin auch keinen Harn mehr
gelassen. Ein Klystier von Terpentin und heillem Wasser bleibt obne Er-
folg. Rektaltemperatur (mehrere Male gemessen): 97,80 Fahrenheit,
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"Patientin wurde nun sehr bald bewuBtlos, Puls 1.0, klein und schwach,
Atmung seufzend, Pupillen eng. Nach Coffein. natrio-benzoicum 0,05 gr,
subkutan geringe Besserung und einige lichte Momente, aber in Bilde wieder
tiefes Coma und Exitus um 2,50 nachmittags, ziemlich plétzlich.

Auszug aus dem Sektionsprotokoll. 9 Uhr abends, es wurde nur
Sektion der Bauchhohle gestattet, S -

Kérper noch warm, starker Rigor mortis. Das Colon transversum, des-
cendens, und die Flexura sigmoides sind vollstindig mit harten Kotmassen
gefiillt, die den Darm an einzelnen Stellen sackartig ausdehnen und ihnfestver-
stopfen. Auch im Colon ascendens finden sich, wenun auch nicht 50’ be-
deutende, harte Kotmassen. Der Diinndarm ist durch Gase enorm ausge-
dehnt. Die Serosa tberall mattglinzend. Die Darmwinde sind in ibrer
ganzen Ausdehnung aulerordentlich -diinn, die Sehleimhaut- blaB und glatt.
Der Magen ist grof}, mit Gas und flissigem Brei gefiillt. Seine Winde sind
ebenfalls auffallend diinn und zart, die Schleimhaut blal und glatt, die
Falten verwischt. Es befinden sich noch 3 Pillen darin. Die Leber ist von
ungefihr normaler GroBe, mit mehreren festen Verwachsungen an der Ober-
fliche, die teilweise verkalkt sind, beim Einschniit hart und blaB: Stanungs-
leber. Milz: klein, anscheinend normal. . Pankreas von mormaler Grofe,
ohne makroskopische Eigentiimlichkeiten. . Nieren: normale Grofle, beim
Einschuitt blaB, Zeichnung verwischt. Andere Organe: nichts besonderes
nachweisbar.

Mikroskopisch: Magen und Darm zeigen diffuse, hochgradige atro-
phische Gastritis und Enteritis. Beim Magen besonders ist das Driisen-
gewebe der Schleimhaut beinahe vollstindig verschwunden, und ist durch
ein kleinzelliges Infiltrat erseizt; die noch erhaltenen Drisenschliuche sind
znsammengeprefit und ihre Epithelien atrophisch. Auch Submucosa und
Mucosa sind in ausgedehntem Mafle mit an der Atrophie beteiligt. (F1g 1.
Das Pankreas ist gut erhalten, ohne postmortale Verdanung. Es zeigt,
shnlich den anderen Bauchorganen, teilweise Bindegewebsverdickung, und
zwar in der Umgebung der Gefifle und Ausfihrungsginge. Dieselbe ist
aber streng lokalisiert, und es besteht keine-interstitielle Pankreatitis oder
Atrophie der Zellen. Das Driisengewebe ist iiberall gut erbalten.. Die
Langerhansschen Zellgruppen zeigen keine Strukturveriinderungen, auch
ist eine Zahlenabnahme derselben nicht wahrzunehmen (Fig 2).

Auffallend sind in diesem Falle zunichst die hochgradigen
Magenverinderungen. Derartige Fille sind nicht allzu hiufig
beobachtet worden, und im allgemeinen scheint ihnen auch kein
sehr groBes Gewicht beigelegt zu werden. So widmen die
meisten Handbiicher den Magenverinderungen beim Diabetes nur

1) Die Photographien sind von Herrn L. B. Goldhorn vom hiesigen In-
stitute freundlichst angefertigt worden.
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wenige Worte. Ja selbst die Spezialwerke lassen sich nicht
sehr darauf ein. Frerichs') gibt an: ,eingreifende Abweichungen
wurden hier nicht gefunden“; von Noorden®) erwihnt patho-
logisch-anatomische Veridnderungen des Magens iiberhaupt nicht,
beim Darme gibt er an: ,pathologisch-anatomische Verdnderungen
der Darmwand fehlen fast immer. Hier und da sind Katarrhe
der Schleimhaut und braune Atrophie der Muskularis gefunden
worden“. Hingegen ist schon von Rosenstein®) bereits 1890
auf derartige Verdnderungen aufmerksam gemacht worden. Er
berichtet iiber einen Fall mit teilweiser kleinzelliger Infiltration
der Magenschleimhaut, welche ihren Ausgang zwischen Mucosa
und Submucosa nahm, dabei bestand aber nur herdweise Atrophie
der Driisen. Bei 3 anderen Fillen war aber, ausgehend von der
Submucosa, die "kleinzellige Infiltration so weit gediehen, daf}
ganze Strecken weit keine Driisen mehr zu finden waren. Es
dehnte sich die Infiltration sogar zur Muscularis hinein.

Diese letzten Fille stehen dem unseren am niichsten, denn
es handelt sich um eine ganz ausgedehnte Atropbie der Magen-
Darmschleimbaut mit diffaser kleinzelliger Infiltration, wie man
sie als typisch fiir manche Fille von progressiver, pernicidser
Anémie hingestellt hat, und sie bieten mehrfaches Interesse:

Erstens einmal fragt es sich, in welchem Verhilinis
stehen sie zum Diabetes, bilden sie vielleicht eine besondere
Gruppe? Nun hat ungefihr um die Zeit der Rosenstein-
schen Verdffentlichung F. Hirschfeld eine Mitteilang iiber eine
besondere klinische Form des Diabetes gemacht.®) Dieser fand
ndmlich unter b Patienten 2, bei denen die Resorption der Ei-
weilstoffe .und Fette hochgradig herabgesetzt war, wihrend die
der Kohlehydrate eine sehr giinstige war. Bei solchen Fillen
ist nach Vergdhrung des Zuckers das spezifische Gewicht des
Harns auBerordentlich gering.  Hirschfeld nimmt an, dal} es

1y Uber den Diabetes. Berlin. A. Hirschwald 188, 8. 149,

%) Die Zuckerkrankheit und ihre Behandlung. Berlin. A. Hirschwald.
3. Aufl, 1901, §. 128,129 u. 131,

%) Uber das Verhalten des Magensaftes und des Magens bei Diabetes
mellitus. Berl. klin. Wochenschr. 1890. No. 13,

%) Vorlaufige Mitteilung dber eine besondere klinische Form des Diabetes.
Centralblatt f. d. med. Wissensch. 1890, 10 u. 11
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also eine bestimmte Form des Diabetes gibt, wo der Magendarm-
kanal schwer geschidigt ist.

Diese Annahme ist wohl auch von rein klinischem Stand-
punkte gerechtfertigt, nur muB man eine #tiologische Beziehung
dieser Verinderungen zum Diabetes nicht annehmen.

Dagegen scheint schon der Verlauf zu sprechen; in unserm
Falle traten die gastrisch-enterischen Symptome erst gegen Ende
in den Vordergrund; dann aber zeigt der anatomische Befund in
allen soweit beobachteten Fillen nar junges, zellreiches Binde-
gewecbe, nirgends kommt es zar Bildung wirklichen Bindegewebes,
wie es bei allen exquisit langsam verlaufenden Prozessen statt-
findet. Es deutet alles darauf hin, daf} die gastro-enteriitischen
Erscheinungen im Gefolge des Diabetes auftreten.

Was nun aber die Ursache dieser Veriinderungen ist, kann
hichstens vermutet werden. Es ist wohl vorstellbar, daf} infolge
gewisser Storungen im Bereiche des Sympathicus, der ja wohl
beim Diabetes sicher mitbeteiligt ist, ein Motilitits- und Sekret-
verlust stattfindet, der zur Atrophie mit kompensatorischer, inter-
stitieller Wucherung fiihrt. Man kann sich nur wundern, dal
bei so ausgedehnten Verdinderungen klinisch keine hochgradige
Animie bestand, sodal eine sorgfiltige und wiederholte Blut-
untersuchung garnicht nétig erschien. Vielleicht besteht eben
dieser Zustand nicht lange genug, um ausgesprochene, anffallende
Verdnderungen im Blut und in den blutbildenden Organen her-
vorzurufen. Immerhin sind es doch Monate gewesen.

Diese Fille haben aber nun noch, besonders wenn deren
Auftreten hiufiger beobachtet werden sollte, ein praktisches
Interesse fiir alle, die sich mit dem Stoffwechsel des diabetischen
Organismus beschiftigen, denn es wird notwendig sein in allen
zu beobachtenden Fillen erst einmal die Funktion des Magen-
darmkanals zu prifen. Ohne diese VorsichtsmafBregel konnen
leicht falsche Resultate unterlaufen.

Was nun das Pankreas betrifft, so zeigte sich hier, wie
schon oben erwihnt, keine der fiir den Diabetes als charak-
teristisch bezeichneten Veriinderungen; denn die lokalisierten
Sklerosen um die Gefifle und Ausfihrungsginge kann man doch
wohl vernachlissigen. Wunderbar wiire hochstens, daB trotz
der St?uungsvorgﬁnge, die in den anderen Bauchorganen ziemlich
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ausgedehnte sekundidre Verinderungen hervorgerufen hatten, das
Pankreas verhéltnismifig verschont geblieben war. Denn es
fehlten Atrophie der Zellen und ausgedehnte Vermehrung des
interlobuliren Bindegewebes, und gar intralobulir und an den
Langerhansschen Inseln war - iiberhaupt nichts zu bemerken.
Obgleich wir es also mit einem schweren, in Coma endigenden
Diabetes zu tun hatten, war das Pankreas intakt.

Nun sind ja selbst die eifrigsten Anhéinger der Pankreas-
theorie des Diabetes zur Ansicht gelangt, dal nicht alle Fille
direkt pankreatischen Ursprungs sein miissen.

BEs ist aber auch bei den als exquisit pankreatisch hinge-
stellten Fillen noch ein anderer Punkt iibersehen worden.

Wie bekannt, nehmen die Anhinger der Pankreastheorie an,
da} ein direktes Verhiltnis der Titigkeit der Langerhansschen
Zellgruppen zum Diabetes besteht. Sie sollen darch ,innere
Sekretion® direkt am Kohlehydratstoffwechsel beteiligt sein. Ist
das richtig, so mu sich auch ein direktes Verhiltnis zwischen
den anatomischen Verinderungen im Pankreas und dem klinischen
Verlauf der Krankheit nachweisen lassen, es mufl eben ein aus-
gedehntes Ergriffensein der Langerhansschen Zellgruppen sich
klinisch als schwerer Fall beweisen und umgekehrt. Darauf
hat man bis jetat noch garnicht geachtet, und was wir spérliches
dariiber mitgeteilt bekommen haben, scheint eher darauf hinzu-
weisen, daB ein direktes Verhiltnis nicht existiert. Denn es
sind Fille von ausgedehnter Entartung und Sklerose dieser Zell-
gruppen beschrieben worden, die sich klinisch, soweit man aus
den meist nur diirftig mitgeteilten Krankengeschichten ersehen
kaon, als milde, hiufig nach dem mittleren Alter auftretende,
darstellen, und umgekehrt gibt es Fille, welche klinisch schwer,
anatomisch aber nur geringe Veriinderungen erkennen lassen.
Bei den Fillen mit normalen Pankreas kann man sich aller-
dings mnoch mit ,funktioneller Storung® helfen, aber Fille von
ausgedehntester Entartung und mildem Verlauf lassen sich vom
Standpunkte der Sekretionstheorie schwer verstehen.

Opitz?), der einer der eifrigsten Vertreter des direkten

1) The relation of Diabetes mellitus and lesions of the Pancreas. Hyaline
degeneration of the islands of Langerhans. Journ. of Experimental

Med. Vol.V. 8. 527.
Virchows Archiv £ pathol. Anat. Bd. 171. Hft. 8. 37
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kausalen Zusammenhanges der Tnselnerkrankung und des Diabetes
ist, beschreibt z. B. den Fall einer 54 jihrigen Negerfrau, die an-
schlieBend an Lungentuberkulose Symptome von Diabetes zeigte,
welche jedoch nachlieflen, und die anscheinend an der Tuber-
kulose starb. Hier fand Opiz ausgedehnte hyaline Degeneration
der Inseln, nur selten war eine normale Zellgruppe zu erkennen.
Es wire dabei doch ein rapid schnell verlanfender Diabetes zu
erwarten gewesen.

In dem Bericht von J. N. Wright und E. P. Joslin®)
befindet sich der Fall einer 58 jihrigen Frau, die anscheinend
an einem schweren Diabetes litt und im Coma starb. Hier
wird berichtet, daf hyaline Degeneration nur mancher Inseln
und Bindegewebswucherung gefunden wurde. Kann man auf
Grund des spérlichen Materials tiberhaupt eine Meinung aus-
sprechen, so scheint es, dal der im wittleren Alter auftretende
Diabetes haufig ausgedehntere Veriinderungen zeigt, als der
im jugendlichen Alter auftretende, meist schwer und rasch
totende. '

Man kann also vorlinfig, wo so wenig iiber das Verhiltnis
der klinischen Erscheinungen zum anatomischen Bilde untersucht
und bekannt ist, von einem direkten Kausalverhiltnis der Langer-
hansschen Zellgruppen zum Diabetes garnicht reden. Hier
konnen nur solche Untersuchungen gelten, die sich nicht nur
mit der Tatsache des Zuckers im Harn zufrieden geben, sondern
den ganzen klinischen Verlauf zum anatomischen Bilde in Ver-
bindung zu bringen sich bemiihen. Die Experimente von Herter
und Wakeman®) machen es wahrscheinlich, daf die Bedingungen
des Diabetes von mehr als einem Umstande abhingig sind.
Weitere Mitteilungen iiber derartige Fille behalten wir uns
noch vor.

) Degenerations of the Islands of Langerhans of the pancreas in Diabetes
mellitus. Journal of Medical Research. Vol. VI. no. 2. November 1901,
S. 360.

?) Dieses Archiv, Bd. 169, Heft 5. 1902, 8. 444,



