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Glykogenleber bei Poliomyelitis anteriorS). 
(Ein Beitrag zur Stoffwechselneurologie der Medulla oblongata.) 

Von 

Dr. Martin Nordmann. 

Mit 2 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 3. November 1,026.) 

Unsere Beobachtung  erscheint  bemerkenswer t  fiir die Verhgltnisse 

des Zuckerstoffweehsels unter  pathologisehen Bedingungen,  sic sei 

t ro tz  einiger unvermeidbare r  Lficken der Un te r suchung  mitgetei l t ,  

um zur Nachpr i i fung bei :~thnliehen zur Sekt ion gelangenden Fgl len  
anzuregen.  

Ein 51/2j/~riger Knabe erkrankt mit Sehiittelfrost und Fieber. Am 3. Krank- 
heitstage werden in der Universit~ts-Kinderklinik in K61n Naekensteifigkeit, 
1V[uskelzuckungen im Gesicht und eine vollst/indige Liihmung beidcr Arme fest- 
gestellt; nur die Fingerbewegungen werden mit mangelnder grober Kraft aus- 
geffihrt. Das rechte Bein ist vollst/indig, das linke teilweise gel~hmf, die FiiBe 
liegen in Varusstellung. Der rechte Pa~ellarsehnenreflex ist erloschen, das Kernig- 
sche Ph/~nomen ist schwach positiv, es besteht starker Dermographisnms und 
m/~f3ige Hypersensibilit~ der Arme. 

Das Fieber betrS, gt 38 ~ im Urin kein krankhafter Befund, insbesondere kein 
Zueker. Am 5. Krankheitstage, naell Delirien und starker motorischer Unruhe, 
setzt 4~/2 Stunden vet dem Tode eine Ateml/~hmung ein, begleitet yon Blausucht, 
Atemnot, Nasenfliigelatmen, Einziehung ant Jugulmn und Erbreehen. Der Puls 
bMbt aueh noeh w~thrend der langen fortgesetzten ktinstliehen Atmung bis zum 
endgiiltigen Atemstillstand kr~ftig. 

Die letzte Nahrung war 10 Stunden vor dem Tode eingenommen, spiLter 
erbroehen worden. 

Unter den Arzneien Iinden sieh Urotropin, Pyramidon, Bromural, Natrium 
salieylicum, Striehnin, Digipurat, Lobelin, Cofein, Suprarenin. 

Der Sektionsbefund kann erst 56 Stunden nach dem Tode erhoben werden, 
das Riiekennmrk war inzwischen in situ dureh lumbale Injektion yon Joresscher 
L6sung geh~rtet. 

Auf der Dura in HShe des Brust- und Lendenm'~rks feint Fibrinauflagerungen, 
im Duralsaek geronnenes Blur. Starke Blutftille der gesamten weichen ttirn- 
h~ute. Auf Quersehnitten des Riiekenmarks ist die Zeichnung verwischt. 

Der Raehenring ist ger6tet; die Thymusdrfise 25 g schwer. In den Bronchien 
finder sieh dickrahmiger Eiter, das Zwerehfell steht beiderseits in H6he der 4. Rippe. 

1) Vortrag auf der Naturforseherversammhmg 1926 in l)iisseldorf. 
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In der Wand des linken Ventrikels neben dem Septum ein blutig durchtrgnkter 
Punktionskanal mit einem kleinen grauweil~en Thrombus auf der Seite des Endo- 
kards. 

Die Milz ist vergrSBel% Die Schnittflgche gefleckt, die Konsistenz weich. 
Die Leber ist stumpfrandig, die Schnittfliiche triib, mit blattf6rmig gezeichneten 
hellgrauen Bezirken. Im Magen ein wenig Speisebrei, im Diinndarm Chylus, iIn 
Dickdarm gebMlter Kot. 

Die mikroskopische Untersuchung des Riickenmarkes zeigt eine starke In- 
filtration mit lymphocyten~hnlichen Zellen in den Meningen und der Hirnsubstanz. 
Die Oxydasereaktion ist negativ. Die VorderhSrner zeigen ()dem und besonders 
reichliche Zellinfiltrate, Zeichen der Degeneration und Untergang der motorischen 
Ganglienzellen. 

Nach diesem I(I 'ankheitsverlauf und Obduktionsberieht lag eine 
schwere Poliomyelitis spinMis vor, die 1rater ausgesproehener L~hmung 
des Atemzentrums zum Tode gefiihrt hat.  

Der beInerkenswerteste Befund betrifft die Leber Sie zeigt grol]e 
s tark gequollene Leberzellen mit  seharf ausgepr~gtem Rand, Pflanzen- 
zellen nieht unghnlieh. Die Capillaren 
treten kaum hervor und sind leer. Das 
Protoplasma der Leberzellen ist gr613ten- 
tells farblos, graue Schollen bilden eine 
Art  Geriist, feintropfiges Fet t  ist in dem 
Protoplasma der Leber- und Kupfferschen 
Sternzellen in m/~l~iger Menge nachweis- 
bar. Der Leberzellenkern zeigt keinen 
krankhaften Befund. 

Das mikroskopische Bild der Leber 
gleicht dem der glykogenreichen Leber 

t '~ 
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Abb. 1. Glykogenzel len der  Leber .  
(Fettf / i rbung.)  

eines Kaninchens, das nach kohlenhydratreicher Ern~hrung getStet 
wird. Wenn auch die spezifischen Reaktionen auf Glykogen negativ 
ausgefallen sind (das Material war 56 Stunden nach dem Tode in 10proz. 
Formalinl6sung gehgrtet worden), so besteht kein~Zweifel, dal~ ge- 
waltige Mengen yon Glykogen im Augenblick des Todes in der Leber 
des Kindes bestanden haben mfissen. I m  Schrifttum sind trotz sorg- 
f~ltiger Auswahl der Fglle, rechtzeitiger und geeigneter Fixierung und 
F/~rbung beim Menschen im Vergleich zu unserer Beobaehtung stets 
nut  m~il~ige Mengen yon Glykogen beschrieben, und keinem Autor ist 
es ohne Widerspruch gelungen, Vorhandensein und Menge des Leber- 
glykogens mit der vorausgegangenen Krankhei t  (z. B. einem Diabetes) 
oder der Todesart  in Zusammenhang zu bringen. 

In  unserem Falle liegt es nahe, den ungew6hnlich starken Glykogen- 
gehalt der Leber in Beziehung zu der Poliomyelitis zu setzen. Der Tod 
an Ateml~hmung weist auf schwere, wom6glich anatomisch nachweisbare 
Vergnderungen des Atemzentrums ill der Medulla oblongata hin; es 
ist dabei zu erwarten, dab auch das in grol~er N~he zum Afemzentrum 
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gelegene Zuckerzentrum in der Medulla oblongata von dem krankhaften 
Prozel~ ergriffen ist. 

])as Atemzentrum, durch seinen Entdecker Legallois und spgter 
(lurch t'lourens eng begrenzt, wird heute auf Grund physiologischer 
und anatomischer Untersuchungsergebnisse fiir erheblich ausgedehnter 
gehalten; es liegt im wesentlichen in der Formatio reticularis grisea 
der Medulla oblongata. 

Das Zuckerzentrum, durch Claude Bernard8 klassische Piqfire ent- 
deckt, liegt oberhalb des Atemzentrums Legallois im Nucleus alae 
cinereae des Vagus. 

Abb. 2. Schni t t  durch  die Medulla  ob longa ta  kurz  oberhalb  der  Calamus scriptorius.  0 d e m  
und  Zell infi l t rat ion des  Nucl. alae cinereae (Zuckerzentrum).  

An Serienschnitten durch die Medulla oblongata unter- und oberhalb 
des Calamus scriptorius haben wir festgestellt, dal~ die oben bereits er- 
wghnten Befunde, 0dem und Zellinfiltration um die Gefgf~e und Capri- 
larch, Zellinfiltrate in der Hirnsubstanz auch in der Medulla oblongata 
in grol3er Zahl nachweisbar sind, und zwar unter ganz besonderer Be- 
vorzugung der dorsalen Abschnitte der Medulla oblongata, die in de~ 
Mehrzahl unserer Sehnitte den Boden des IV. Ventrikels bilden. 

Auffallcnd stark ist die Zellinfiltration der gesamten Formatio 
retieularis. In  roller Wiirdigung der Schwierigkeiten, anatomisehe 
Befunde ir~ Zentralnervensystem fiberhaupt in prgziser Weise mit 
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klinisehen Ausfallserseheinungen in Einklang zu bringen, ist dieser 
Befund hinreichend, den Tod an Ateml/ihmung zu erkl/iren, selbst wenn 
man das Atemzentrum so ausgedehnt annimmt,  wie die neuesten 
Literaturangaben verlangen. 

Unter den pathologiseh-anatomisehen Befunden in der Medulla 
oblongata iiberragt aM Sinnf/~lligkeit und St/s ein umsehriebenes 
symetriseh angeordnetes l)dem der Hirnsubstanz im Bereieh der Ala 
einerea, und zwar seines eaudalen Teiles mit  starker Infi l tration seiner 
Kerngebiete. Es entsprieht der Stelle der Piqfire Claude Bernards 
und geniigt, sehwere Veriinderungen in den Erfolgsorganen verstgndlieh 
zu maehen. 

Der Stich in das Zuckerzentrum hat  nach Cl. Bernard Hyper/imie 
der Bauehorgane, Glykogenschwund in der Leber, Hyperglyk~mie und 
Glykosurie zur Folge. Brugsch,, Levy und Dresel haben festgestellt, da$ 
die Wirkung der Piqfire sich ins Gegenteil kehrt,  wenn der Stich nur 
in den vorderen (rostralen ?) Tell der Ala cinerea gesetzt wird, und heben 
unter den Symptomen Glykogenaufbau in der Leber, Hypoglyki~mie 
und Mangel an Glykosurie hervor. 

Eingriffe an Nebennieren und Pankreas haben sie dazu gefiihrt, 
fiir derartige antagonistische Wirkungsweise verschiedene Leitungs- 
bahnen anzunehmen, yon denen die eine den Glykogenaufbau begiin- 
stigende, sympathisehe Bahn zum Pankreas, die antagonistisehe, 
parasympathisehe Bahn zur Nebenniere fiihrt. Dabei haben sie die 
Strombahnen der Bauehorgane, insbesondere der Leber, die Claude 
Bernard als das Werkzeug der Zentren bei der Glykogenverarbeitung 
bezeiehnet, nieht beriieksiehtigt. 

Loe/fler und 2Vordmann haben dutch mikroskopisehe Studien der 
Leber am lebenden S/~ugetier und ihrer Strombahn den Naehweis ge- 
fiihrt, dab einer Anreieherung yon Glykogen in der Leber, gleiehviel, 
dureh welehe Mittel sie erreieht wird, ein best immter Typus der Strom- 
bahn zugeordnet ist, n/imlieh eine enge Strombahn mit  offenbar sehneller 
Str6mung. Sie haben aueh gezeigt, dab Glykogen, und zwar mit  grofter 
Gesehwindigkeit aus der Leber versehwindet, wenn der oben n/~her be- 
zeiehnete Typus der Strombahn dureh einen anderen ersetzt wird. 

Es sei erw/~hnt, dal3 aueh Ribadeau-Dumas bei experimentellen 
An/s Glykogenaufbau in der Leber beobaehtet  haben und dab in 
allgemeiner Form der ursS~ehliehe Zusammenhang zwisehen Glykogen- 
ansatz und Zirkulationsst6rungen (z. 13. bei An/imie des Herzmuskels) 
yon Gierke ausgesproeherL ist. Indem wir als selbstverst~ndlich voraus- 
setzen, dab die F/~higkeit, Glykogen zu verarbeiten, eine Eigentiimlieh- 
keit der Leberzelle ist (die sie mit  vielen anderen teilt), und dab das 
Blur geeignete Aufbaustoffe fiir Glykogen mit  sieh fiihrt, haben wir 
(Loe]Jler und Nordmann) die Vorstellung entwiekelt, dab die Einstellung 
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der Strombahn nervalen Ursprungs ist, dieselbe Vorstellung, die aueh 
Claude Bernard beseelt, wenn er vom Nucleus alae einereae sagt, 
,,qu'il agit sur la circulation abdominale" und den Beweis dafiir in der 
yon ibm beobaehteten Hyper~imie der Leber in der Phase des Glykogen- 
abbaues erbliekt; die aueh Afanasiew entwiekelt, weil er naeh Dureh- 
sehneidung der Lebernerven gleiehzeitig Hypergmie und Glykogen- 
sehwund beobaehtet. 

Unsere Beobaehtung am Mensehen zeigt das Symptomenbild der 
umgekehrten Wirkung der Piqfre:  Glykogen in der Leber, Mangel an 
Glykosurie bei sehweren Ver~nderungen im Zuekerzentrum. Da ver- 
st~ndlieherweise eine Blutzuekeruntersuehung w/~hrend des Lebens 
nieht angestellt worden ist, wissen wit nieht, ob aueh eine Hypoglyk/~mie 
bestanden hat. Eine Vorstellung fiber die Strombahn in der Leber 
w/~hrend des Glykogenaufbaues beim Mensehen kann man sieh weniger 
dureh die allerdings vorhandene Angmie der Leiehenleber, als dutch 
1Jbertragung der Tierversuehsergebnisse am lebenden Tiere bilden. 

Unsere Beobaehtung gibt keine Antwort darauf, ob in der Tat 
den versehiedenen Absehnitten des Nucleus alae cincreae antagonistisehe 
Wirkung zukommt, da der mikroskopisehe Befund gerade das Gegenteil 
der Beobaehtung yon Brugsch, Levy und Dresel (wenn wir sie riehtig 
verstehen) erweist, ni~mlieh die Umkehrung der klassisehen Zueker- 
stiehwirkung bei sehweren Vergnderungen nieht der rostralen, sondern 
der eaudalen Absehnitte des Vaguskernes. Diescr Widcrsprueh k6nnte 
darin begriindet sein, dab die Verh/~ltnisse des Mensehen yon denen des 
Kaninehens abweiehen. Augerdem ist zuzugeben, dal~ der Grad der 
cntzfindliehen Ver~inderungen, insbesondere sein Einflug auf die 
Funktion nerv6ser Zentren, wie oben bereits angedeutet, am anatomi- 
sehen Prgparat nicht abzusehhtzen ist. 

Andererseits k6nnte man im Falle der Piqfre Claude Bernards eine, 
wenn aueh vorfibergehende LS, hmung des Zuekerzentrums, in unserem 
Falle eine gesteigcrte Funktion infolge der Entziindung annehmen; 
und die Fi~lle yon Umkehrung der Zuckerstichwirkung durch Brugschs 
hoehsitzende Stiehe w/~ren so zu deuten, dag diese Stiehe das Zueker- 
zentrum verfehlt haben und es durch ihre Nghe in einen Zustand ge- 
steigerter Funktion versetzt haben. 

AuBerdcm gibt es naeh den Untersuchungen Aschners im Boden 
des 3. Ventrikcls ein weitcres der Medulla offenbar fibergeordnetes 
Zentrum fiir den Zuckerstoffweehsel. Wenn wir auch schwere patho- 
logisehe VerSnderungen im Ilypothalamus in unserem Falle aus- 
sehliel~en konnten, so ersehwert dennoeh die Verknfipfung dieser 
beiden Zuekerzentren fiir unseren Fall eine eindeutige Erkl~rung, in 
weleher Weise die Funktion des Zuekerzentrums in der Medulla 
oblongata gest6rt war. 
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Ferner gewinnen im Ablauf des Zuekerstoffweehsels noch andere 
Organe EinfluB auf den Haushalt der Leber, die an den Leitungsbahnen 
der Ala einerea liegen. Da in den Tierversuehen, die solehe Beziehungen 
siehergestellt haben, jedoeh schwere Eingriffe vorgenommen werden 
muBten, ehe eine StSrung des Zuekerstoffweehsels (u. a. Glykogen- 
aufbau in der Leber) stattfindet, so z. B. Ausrottung yon Nerven und 
Nervenplexus, Ausrottung yon Pankreas und Nebennieren, so kommen 
sie zur Deutung unseres t~alles nieht in Frage, da die Sektion die Un- 
versehrtheit dieser Organe ergeben hat. Daher erblieken wir in unserer 
Beobaet]tung einen Beweis fiir den Primat des Nervensystems, yon dem 
wit auf Grund Claude .Bernard8 und unserer eigenen Tierversuehe an- 
nehmen, dag es nieht zuletzt dureh Einstellung der Strombahn der 
Leber auf best, immte Weite und Stromgesehwindigkeit ]~]influB auf die 
Stoffweehselvorggnge in der Leber ausiibt; ein EinfluB, der in unserem 
]~Mle infolge pathologiseher ]~'unktion des Zuekerzentrums bei Polio- 
myelitis der Medulla oblongata lange und bis zum Tode im Sinne des 
Glykogenaufbaues angehMten haben mug. 

Zum SehluB sei erw~hht, dal3 die Frage, ob der Glykogengeha.lt der 
Leber einen RiieksehluB auf die Todesart erlaubt, die yon Meixner 
unter geriehtlieh-medizinisehen Gesiehtspunkten er6rtert und bejaht 
worden ist, erneut besproehen werden kann. 

Starker Glykogengehalt, der leider nur mikroskopiseh festzustellen 
ist, deutet bei Unversehrtheit aller iibrigen Organe, besonders bei leerem 
Magen und Darm, auf pathologiseh-anatomisehe Vergnderungen, 
beispielsweise eine Verletzung der Medulla oblongata hin. So .finder 
Miyauchi sehr reiehliehe Mengen yon Glykogen in der Leber, in einem 
FMle yon Seh~delbrueh, der erst zwei Tage naeh dem UnfM1 naeh langer 
Bewugtlosigkeit und sehwerer Hirnoperation zugrunde ging, bei dem 
mithin eine Anreieherung des Glykogens dutch reiehe Nahrungszufuhr 
unwahrseheinlieh ist. Aueh die F/~lle yon Kohlenoxydvergiftung mit  
reichliehem Leberglykogen, die Miyauchi und Sj5vall beobachtet 
haben, und in der Polemik gegen Meixner auffiihren, weisen auf Ver- 
~nderung im ZentrMnervensystem hin. 

So bedarf die Frage des Zusammenhanges zwisehen 3{engen des 
Leberglykogens und der Todesart einer erneuten Bearbeitung, wenn 
aueh unter erheblieher Einsehr~tnkung des diagnostisehen Wertes fiir 
die geriehtliehe Medizin; dabei diirfte nieht n u r d e r  Mangel an Sauer- 
stoff oder das Angebot an Nahrungsstoffen vor dem Tode zu beaehten 
sein, Ms vielmehr die Beziehungen des Nervensystems zum Glykogen- 
gehalt der Leber. 
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