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Mutter und Kind stehen wihrend der Schwangerschaft in einem
innigen hormonellen Wechselverhaltnis. Miitterliche Inkrete passieren
die Placenta und teilen sich dem kindlichen Blute mit. So ist z. B. be-
kannt, dafl eine Aplasie der Schilddriise meist erst im extrauterinen
Leben ihren schiadlichen EinfluB austibt. Nur ausnahmsweise werden
myxddematose Verinderungen schon beim Neugeborenen beobachtet,
wahrscheinlich bei gleichzeitiger Insuffizienz der miitterlichen Schild-
driise. Umgekehrt vermégen auch kindliche Hormone ihre Wirkungen
im Organismus der Mutter auszulésen und unter Umstdnden Hypo-
funktionszustinde miitterlicher inkretorischer Organe zu bessern oder
auszugleichen. Dieses Verhalten stand fir das Insulin schon vor seiner
Entdeckung fest und konnte kiirzlich auch fiir die Inkrete der Neben-
nieren von Billmann und Engel durch Experimente am Hunde nach-
gewlesen werden. Den EinfluB kindlichen Insulins auf gesunde Schwangere
zeigte Helmuth, der bei diesen in den letzten beiden Monaten der Schwan-
gerschaft sehr oft eine Erniedrigung des Blutzuckerspiegels fand. Der
Diabetes mellitus erfihrt durch die Schwangerschaft in der Regel eine
Verschlechterung. Doch gibt es einen kleinen Teil der Fille, der in den
letzten Schwangerschaftsmonaten eine erhebliche Besserung der Kohle-
hydrattoleranz aufweist, ja es kann unter Umstdnden sogar eine vollige
Latenz der Diabetessymptome auftreten. - Holzbach u. a. berichten iiber
solche Falle: Nach der Geburt pflegt dann gewdhnlich wieder ein plstz.-
liches Ansteigen des Blutzuckerspiegels zu folgen. Die Erklarung fiir
diese Beobachtungen sah man in dem vikariierenden Einsatz des fetalen
Insulins. Carlson und Ginsburg erbrachten schon frihzeitig den experi-
mentellen Beweis fiir diese Annahme. Nach Exstirpation des Pankreas
bei Hunden in der 2. Hélfte der Schwangerschaft blieb der Diabetes aus,
um sofort nach AusstoBung der Frucht in Erscheinung zu treten. Ahn-
liche Versuche wurden von Pitamada, Aron und F. M. dllen, jedoch
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nicht ohne Widerspruch, ausgefithrt. Von pathologisch-anatomischer
Seite wurde als gestaltlicher Ausdruck eines Hyperfunktionszustandes
des kindlichen Inselapparates eine ausgesprochene Hypertrophie des-
selben gefunden. Damit war die Kette der Beweisfibrung des vikari-
irenden Einsatzes der fetalen Inseln geschlossen. Dubreuil und Anderodias
waren die ersten, dic 1920 einen solchen Fall bei einer Frithgeburt einer
glykosurischen Mutter mitteilten. Das Kind, das zu Beginn des 9. Schwan-
gerschaftsmonates entbunden wurde, wog 5050 g. Der kompensatorische
Charakter der Inselhypertrophie blieb jedoch nicht unangefochten. So
meinte Thomas, daBl bei einem so schweren Kinde die Inseln an und
fir sich grofler sein kinnten, dhnlich wie sich bei der Akromegalie eine
Splanchnomegalie finde. Dubreuil bestimmte spiter in den 3 von ihm
untersuchten Fillen das Verhiltnis des Inselgewichtes zum Totalgewicht
des Pankreas, das er nach der Papierwidgungsmethode errechnete. Als
Normalzahl fand er fiir den Neugeborenen das Verhiltnis 31,95/1000, die
Zahlen fiir die Kinder diabetischer Miitter waren folgende: 185/1000),
207;1000 und 135/1000. Damit erscheint der kompensatorische Charakter
der Inselhypertrophie auch bei besonders stark entwickelten Kindern
bewiesen. Er ergibt sich ohne weilteres als solcher bei den Fillen, die
normale Korper- und FEingeweidegewichte aufweisen. Auf die Ver-
offentlichung von Dubrewil und Anderodias erschien eine Reibe von
Arbeiten, in denen zum Teil neben einer Hypertrophie auch eine Hyper-
plasie, d.h. eine Vermehrung der Inselzahl behauptet wurde. Bawuer
und Royster gaben 1937 einen Rickblick tber 14 Fille der gesamten
Literatur. Dabei sind die beiden spateren von Dubreuil nicht mitberiick-
sichtigt. Poursines und Cerati (1939) licferten einen weiteren Fall.

Die Sektion eines Neugeborenen (Sekt.-Nr. 1453/39), bei dem klinisch
ein vikariierender Einsatz des Inselapparates besonders eindrucksvoll
war, gab uns (elegenheit, einer Reihe von Fragen niherzutreten,
die bisher noch nicht gentligend geklart schienen. So konnten wir inter-
essante Beobachtungen iiber die Histogeness der Inselhypertrophie
machen. Ferner wurden die méglicherweise bestehenden Einwirkungen
auf die iibrigen innersekretorischen Organe eingehend gepriift und nach
anatomisch faBbaren Einfliissen auf die Kohlehydratstoffwechselorgane
des Kindes gefahndet. Wir teilen den Fall im folgenden mit:

Anamnese, Befund und Geburtsverlauf der Mutter'. Aufnahme der 20jihrigen
Erstschwangeren E. B. in die Universitatsfrauenklinik der Charité am 3. 10. 39.
F.A. ohne Belang. In der Kindheit hat die Schwangere Masern durchgemacht,
sonst keine nennenswerten Krankheiten. Menarche mit 14 Jahren, die Menses
waren unregelmaBig. manchmal haben sie ein halbes Jahr (1938) ausgesetzt. Meist
betrug der Zyklus 18/6 Tage. Die letzten Menses am 19. 1. 39. Seit dem 15. Lebens-
jabr, also seit Beginn der Menses leidet Pat. an einem Diabetes mellitus, der sich
durch Gewichtsabnahme und Durstgefiihl bemerkbar machte. Mit 17 Jahren wurde

L Fir die Uherlassung der Krankengeschichte sei hier Herrn Prof. G. 4. Wagner
gedankt.
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der Blutzucker mit 210 mg-% verzeichnet, der Urinzucker betrug 8% (eine Angabe
iher die tiglichen Harn- und die tiglich auvsgeschiedenen Zuckermengen in Grammn
fehlt leider in der Irankengeschichte). Taglich muBten 90 Einheiten Insulin
injiziert werden. Durch einen vierwochentlichen Klinikaufenthalt Einstellung auf
2mal 20 Einheiten Insulin. Im 4. Schwangerschaftsmonat wurde eine Abnahme
des Harnzuckers von 2% auf 1% und das Fehlen von Aceton bemerkt. Im achten
Schwangerschaftsmonat trat durch Didtfehler wieder Aceton im Urin auf. Es
erfolgte erneute Einstellung auf 2mal 20 Einheiten Insulin. Auf Depotinsulin
{Mitte September 39), taglich 20 Einheiten, folgender Befund: Blutzucker 93 mg-%.
Harnzucker 0,3%, Accton in Spuren. Seit Ende September 1939 bestehen Odeme
der Fitle und Augenlider, sowie Kopfschmerzen. Befund am 29. 9. 39: Blutzucker
97 mg-%, Harnzucker 0,7%. Alb. positiv. Am Tag der Klinikaufnahme, am
3.10.39: Blutzucker: 641mg-%, Urinbefund: Sacch. negativ, Aceton negativ,
Alb. positiv, Esbach 6 pro Mill. Die tagliche Insulinzufubr betrug 20 Einheiten
Depotinsulin, vom 8. 10. 39 warde diese auf 10 Einheiten reduziert. Dabei bleibt
der Urin weiter zuckerfrei. Am Aufnahmetag in Kirze folgender Betund der
Schwangeren: Guter E.Z., Gewicht 64 kg, Temp. 37,2, Puls 90, Grofe 1,56 m.
Odeme der Augenlider und Unterschenkel, Herz: Spitzenstol etwas hebend, sonst
o. B., Lungen o. B., R:R. 170/85, Wa.R. negativ. Kindeslage: 1. H.H.L., GrofBle
des Kindes dem 10. Schwangerschaftsmonat entsprechend.

Beginn der Geburt am 10. 10. 39. Am 11. 10. 39 muBte die Geburt wegen eines
piétzlich aunftretenden eklamptischen Anfalles durch Zange beendet werden. Vom
10.-=13. 10.39 wurde kein Insulin gegeben. Trotzdem bleibt der Urin am 10.,
sowie am 11.10.3% vor der Entbindung zuckerfrei. Zuckergehalt des Retroplacentar-
blutes betragt 115 mg-%. KEin Tag post partum ist der Blutzucker auf 334 mg-%
angestiegen. Der Zuckergehalt des 24-Stunden-Urins, zunichst noch negativ, steigt
vom 16. 10. 39 ab an, am 16. 10. 0,6%, am 17. 10. 2,6%, am 13. 10. 39 4,2%. Der
Rlutzucker bleibt trotz wieder einsetzender (14.10.39) steigender Insulingaben,
die zunichst noch vorsichtig dosiert werden (von 20 aunf 30 Einbeiten Altinsulin}
hoch. Blutzuckerwerte am 19. 10. 291 mg-%, am 23. 10. 39 276 mg-%. Die Zangen-
geburt, die aus Beckeumitte erfolgte, gestaltete sich schwierig. Der Kopf war groB
und kraftig entwickelt und wies eine umfangreiche Kopigeschwulst auf. Das Kind,
das alle Zeichen der Reife aufwies, war bel der Geburt tot.

Sektion des Kindes (9 Stunden post mortem ). Sektionsdiagnose. -Beiderseitiger,
besonders rechtseitiger TentoriumriB, starke Blutung in den Schidelraum, auns-
gedehntes Hamatom der Kopfschwarte, Druckmarke im Bereich der Stirn. Leichte
Fettsucht. Fetale Atelektase der Lungen. Ekchymosen der Pleura und des Epi-
kards. Keine Zeichen fiir Syphilis, keine groben Mifbildungen.

Organgerichie.

Lange . . . . . . . B82em Leber. . o . . . . 170¢g
Gewicht . . . . . . 4000g Nieren . . . . . . 21g
Herz . . . . . .. 26g Thymus . . . . . 1lg
Re. Lunge . . . . . 30¢g Pankreas . . . . . 28¢g
Li.Lunge . . . . . 23g Schilddriigse . ... .. 1,0g
Milz . .. o 8¢ Nebennieren . . .. 8,5¢g

Histologische Untersuchung. Mikroskopisch wurden die innersekretorischen
Organe mit Ausnahme der Parathyreoidea nnd der Epiphyse sowie Leber, Skelet-
und Herzmuskulatur und die Nieren untersucht. Die Fixation der Gewebsstiicke
erfolgte in 10% Formalin und zur Glykogenuntersuchung die entsprechenden
Stiicke in abs. Alkohol. Zur Farbung der Schnitte wurde Hamalaun-Eosin, Hama-
toxylin-Kosin, fiir das Pankreas auerdem Methylgriin-Pyronin verwandt. Ferner
wurden Glykogenfarbungen und Bindegewebsfirbungen nach Masson und van
Gieson hergestellt.

Virchows Archiv. Bd. 308. 43
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Befunide der histologischen Untersuchung. Pawkrens. Bei Durchsicht der Pra-
parate springen die Inseln durch ihren Umfang sofort ins Auge (AbLb. 1). Sie sind
von wechselnder Grofle, im Durchschnitt jedoch gut doppelt so grof wie in der
Norm. Sogenannte Rieseninseln kénnen einen Durchmesser bis zu 704 s erreichen,
Zur besseren Beurteilung des hypertrophischen Charakters der Inseln haben wir
in Tabelle 1 die DurchmessergréBen der Inseln normaler Feten und Neugeborenen
und die entsprechenden Werte unseres Diabetikerkindes und ahnlicher Falle der
Literatur zusammengestelltl. Eine zweite Tabelle unterrichtet itber die GroBe
der Langendurchmesser von 50 wahllos herausgegriffenen Inseln beim normalen
Neugeborenen und Erwachsenen sowie iiber die entsprechenden Zahlen unseres
Falles. Die zahlenmiBige Verteilung der InselgréBen ist aus ihr ersichtlich. Eine
Hyperplasie der Inseln, d. h. eine Vermehrung ihrer Zahl konnten wir nicht fest-
stellen. Wir fanden im Durchsehnitt 5347 Inseln pro 50 qmm, eine Zahl die sich mit
der beim Neugeborenen als Norm angesehenen von 330 pro 30 qmm ( Nakamura,
Seyfurth) deckt. Die Pankreasinseln finden sich meist innerhalb der Lippechen,
aber auch in bretteren Bindegewebssepten in unmittelbarer Umgebung groBerer
Ausfithrungsginge (Abh. 2). Histotopographisch liee sich so eine intra. und extra-
lobulare Inselentstelung unterscheiden. Voll entwickelte Driisenacini finden sich
relativ spirlich, meist am Rande der Lappchen angeordnet. Neben den Insecln
steht innerhalb der Lappchen das Gangsystem mit seiner Sprofibildung im Vorder-
grunde. Die Entwicklung der beiden spezifischen Parenchyme scheint dabei nach
der Seite der Inselbildung verschoben. Die Entstehung der Inseln aus den Gingen
wird in all thren Phasen klar. Haufig erkennt man noch an fertig ausgebildeten
Inseln einen stielartigen Zusammenhang mit zentroacinaren Zellen, den letzten
Ausldufern des Gangsystems (Abb. 3). Das nuch normalerweise beim Neugeborenen
reichlich vorhandene Bindegewebe grenzt innerhall groflerer Lappchen kleinere
voneinander und fertig ausgehildete Inseln mehr oder weniger scharf vom iibrigen
Driisengewebe ab. Die Inseln haben sich durch die Einbettung meist etwas retra-
hiert, so daB sie viclfach von einem schmalen Spalt umgeben sind, wodurch ihre
Abgrenzung deutlicher in Erscheinung tritt. Die Rieseninseln besitzen hiufig
Gestalt und GroBe von Lippchen und lassen am Rande nicht selten noch Reste
von Driisenacini erkennen (Abb. 1). Kann man aus diesem Verhaiten schon ecine
Umwandlung von Driisenacini in Inselgewebe vermuten, so wird dies zur GewiBheit
durch den Nachweis cines direkten Uberganges von exkretorischem Epithel in
Inselepithel, den man an diesen Randbezirken feststellen kann. Jenes wichst zu
Balken aus, die allmahlich schméler und meist auch heller werdend sich unmittelbar
in echte Inselzellbalken fortsetzen (Abh. 4). Die Bildung von Inselgewebe durch
Umwandlung von Driisenacini wird nur von einem kleinen Teil von Forschern,
unter ihnen Laguesse, Neubert und Bensley, angenommen, von anderen dagegen
bestimmt ahgelehnt. Wir schliefien uns den genannten Untersuchern insoweit an,
als daB wir die Mitbeteiligung der Driisenacini an der Bildung von Inselgewebe unter
hesonderen Umstinden, so bel der angehorenen kompensatorischen Inselhyper-
trophie, fiir gesichert halten. Manche Rieseninseln zeigen eine kiirbisahnliche
Form und diirften durch Verschmelzung zweier benachbarter Inseln entstanden
sein.  Auf kirbisihnliche Formen haben schon Poursines und Cerati aufmerksam
gemacht. Eine den Inseln eigentimliche Kapsel konnten wir nicht feststellen.
Es ist das interlobulir und intracindse Bindegewebe, das in gleicher Weise
Lappchen, Acini und Inseln begrenzt. Auch ist die Begrenzung der Inseln durch
Bindegewebe nicht immer eine vollstandige. Die Zellen der Inseln sind ungleich
groB, meist unscharf begrenzt und hell gefarbt in typischer bandférmiger An-
ordnung. Daneben finden sich Inseln, die am Rande auch kleinere, dunkel

1 Dabei hat die tbliche Angabe des kleinsten Durchmessers natiirlich einen
beschrinkten Wert.
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Abb. 1, Vergr, 6hmal, Pankreas. Rieseninseln von der Gestalt und GrioBe ganzer Lippehen
nehen Inseln von etwa gewdhnlicher Grife (@) nnd kleinen Tnseln (h), ¢ Driisenacind am
Rande einer Ricsepinsel. ¢ Verschmelzung mehrerer -Inseln zu einein grofien Kowmplex
von Inselgewebe,
a

ADbb. 2, Vergr. 60mal. Pankreas. Kxtra- (@) und intralobuliir (b) gelegene Inseln,
¢ in Umwandlung zu Inselgewebe hegritfenes Liappchen,

43*
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AbDL. s Vergr. $70mal. a Punkreasinscl in sticlartiger Verbindung mit zentrousciniven
Zellen. & Riesenkerne.

AbD. 4. Vergr., 370mal. Pankreasinsel. Dichites Nebeneinander beider Parenchrme wnd
Uhergong von exkretorischem Epithel in Inselepithel rad,
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vefirbte Zellen aufweisen. Diese zeigen zum Teil ebenfalls eine bandformige An-
ordnung, zum Teil liegen sie jedoch ungeordnet in kleineren Haufen. Die Kerne
der Inselzellen sind rund. rundlich- oder linglichoval, von wechselnder (irofle.
Unter ihnen Riesenkerne, die die durchschnittliche KerngriBe wn das vier- bis
mehrfache iibertreffen. EKin Kernkérperchen ist hdufig sichthar. Mitosen konnten
uicht mit Sicherheit festgestellt werden. Vielfach liegen 2 ader mehrere Kerne so
dicht heicinander, dall man an eine amitotische Teilung denken kénnte. Zeichen
entziindlicher Infiltration sind in keinem der zahlreich angefertigten Schnitte
erkennbar. An mehreren Priparaten sicht man einen gréferen Lymphknoten im
Pankreasgewebe,

Diagnose. Extreme Hypertrophie der Pankreasinseln.

Hypophyse. Vorderlappen sehr reich an meist stark blutgefillten Capillaren,
die zum Teil sinusartig erweitert sind. Das Gros der Zellen wird von Hauptzellen
vehildet, deren Protoplasma zumeist schlecht fixiert und spirvlich ist, ohne scharfe
Begrenzung. Die Kerne wechseln sehr, was ihre Form und GroBe betrifft. Meist
ist der Kern rand oder rundlich- bis lingsoval, hell blaschenférmig mit ziemlich
diffuser Chromatinverteilung und hiufig deutlich sichtbarem Kernkérperchen.
Haufiger ist das Protoplasma der Hauptzellen auch besser fixiert und erscheint
dann reichlicher. Auch erkennt man gréflere, unscharf begrenzte Protoplasma-
massen wit zahlreichen, den Hauptzellen entsprechenden Kernen. An Hiufigkeit
an 2, Stelle stehen die Eosinophilen, die ziemlich zahlreich sind. Wenn auch iiberall
auffindbar, so sind sie doch hauptsachlich in den hinteren Partien und den mehr
peripheren Teilen des V.L. anzutreffen, wihrend das Zeutrum, der vorderste Teil
und die auBerste Peripherie relativ frei von ihnen erscheinen. Ihr Aussehen ist
das Gbliche, meist ziemlich grofi, scharf begrenzt mit dicht und feingranaliertem
Protoplasma. An manchen Stellen werden ganze Zellblaken und -nester von ihnen
vebildet. Basophile Zellen sind ebenfalls, wenn auch spiarlich und vereinzelt nach-
weishar. Siv legen im vordersten Teil und ganz vereinzelt auch nahie dem Zentrum
des V.L. Binwandfreie Ubergangszellen und fetale Zellen konnten nicht festgestellt
weeden,  Nur ganz vereinzelt erinnern cinzelne Zellen durch ibr besser fixiertes
Protoplasma, ihre hochzylindrische Form nnd einer Andeutung von Zellgrenzen
an fetale Zellen. Im ibrigen, besonders tinktoriell, verhalten sie sich wie Hauptzellen.
Im V.L. findet sich Kolloid, bei Hiamalaun-Bosinfirbung rot, bei Massonscher
Bindegewebstirbung hlan gefirlit oder hlau mit rot untermischt. Dieses Kolloid
ist zwischen den Zellbalken oder in der Mitte eines Zellnestes zu sehen, wimgeben von
Zellen, so dal man den Eindruck von kolloidgefillten Follikeln erhdlt. Im ganzen
ist das Kolloid jedoch nicht reichlich. Vereinzelt finden sich auch Zellen in kol-
loidaler Umwandlung, indem sie von homogenemn Kolloid ausgefillt sind. Zu
erwihnen sind noch vercinzelte kleinere Kalkkonkremente im V.1..; V.L. und H.L.,
werden von der einheitlichen Hypophysenhohle getrennt, deren Hinterwand von
ciner mehrfachen Lage von Zellen vom Tvp der Hauptzellen dargestellt wivl.
Dazwischen eingestreut vereinzelte Basophile. In der Hypophysenhohle an ver-
vinzelten Stellen sparliches Kolloid, bei Hamalaun-Eosin-Farhung rot, bei Masson-
Farbung zum groBten Teil rot, zum kleineren Teil blan gefirbt. Zwischen der
Hinterwand der Hypophysenhohle und der Neurohypophyse an einer Stelle mehrere
kleine, mit Kolloid gefiillte Follikel. Der Hinterlappen weist keine Besonderheiten
auf, basophile Zellen sind in ihm nicht nachweisbar.

Diagnose. Ausgercifte Hypophyse ohne erkennbaren pathologischen Befund.

Schilddriise. MaBig starker Blutreichtum der Gefae. Reichlich gut ausgebildete
Follikel von wechselnder Grafle. €iréBenunterschied nieht bedeutend. Der grofite
Tei) des Parenchyms wird jedoch von Nestern locker gefigter und unregelmaiig
angeordneter Zellen gebildet, Die GiroBe dieser Zellnester entspricht etwa der der
Follikel. Offenbar handelt es sich um desquamierte Epithelien. Das Protoplasma
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dieser Zellen ist nicht scharf begrenzt. hiufig an der Peripherie zerbriockelt oder
ausgefranzt. Die runden Kerne sind jedoch gut erhalten, meist chromatinreich
und dunkel gefirbt und nur zum geringen Teil lichter und etwas groBer. Zeichen
vou Kernpyknose nur ganz selten. In den woblausgebildeten Follikeln zeigen dic
Zellen kubische bis flachzylindrische Gestalt. Auch hier keine scharfe Begrenzung
nach innen. An vereinzelten Stellen unter der Kapsel erkennt man auch solide
Zellnester und -stringe, deren Zellen dicht beieinander liegen und deren Kern
wenig ausgereift, mehr indifferent erscheint. Kolloid ist nur spirlich in wenigen
Follikeln der Peripherie und vereinzelt auch an solchen der Driisenmitte nachweis-
bar. Das Lumen ausfilllend erscheint es diinnflilssig, nur schwach rot gefirbt.
Verzweigte Dritsenschliuche, sog. Zentralkanile finden sich nur wenig. Auch die
von de Coulon, Ekkes 1. a. beschriebenent Zusammenballungen von Kernen zwischen
den Zellnestern bzw. im Interstitivm konnten beobachtet werden.
Diagnose. Mikroskopisch ohne Besonderheiten.

Nebennieren. Zona glomerulosa kriftiy entwickelt, ihre Zellen klein, hesonders
in den inneren zwei Dritteln wabig mit chromatinreichem Kern. Gelegentlich sind
dic Zellen in den auBersten Teilen noch um kleine Hohlriume angeordnet: In der
Zona fasciculata und reticularis lassen sich zwei verschiedene Zellformen unter-
scheiden, Die ecinen, meist etwas gréBeren zeigen ein aufgelockertes, feinkorniges
Protoplasma, das im H.E.-Schnitt eben blaB angefarbt. im Musson-Schnitt grau bis
grauviolett gefarbt ist. Der Kern ist licht und gréfer als der der 2. Form. Dicse
zeigen im H.E.-Schuitt ein intensiv rot. im Massen-Schnitt ein dunkelviolett
wefirbtes, dicht granuliertes und kompakt erscheinendes Protoplasma mit einem
etwas kleineren und dunkleren Kern. Gelegentlich schlieen sie eine Vakuole ¢in.
Nicht immer ist die Farbe dieser Zellen im Masson-Schnitt gleichmaBig violett,
sondern man sieht auch daneben braun- oder dunkelrot gefirhte Massen. Dies
kann soweit gehen, dal} einzelne Zellen im ganzen ein braun- oder dunkelrot ge-
firbtes Protoplasma zeigen. Offenbar handelt es sich bei den 2 Zellformen um
verschiedene Funktionsstadien ein und derselben Zellart, da Cherginge erkennbar
sind. Die Unterschiede beider Zellen konnten wir auch an Vergleichsschnitten
normaler Neugeborener bei H.J..-Farbung feststellen. An manchen Schnitten ist
Mark tberhaupt nicht. an anderen stattlich entwickelt erkennbar. Hypertrophie
von Markzellen- und kernen, wie sie Gray und Feemster mitteilten. konnte nicht
beobachtet werden. Fett findet sich in Form kleiner Tropfen hauptsachlich in den
inneren zwel Dritteln der Zona glomerulosa, wihrend das Aulere Drittel dieser
Schicht fettarm bzw. fettfrei ist. Das ibrige Nebennierenparenchym ist frei von
Fett. Zu erwihnen sind noch mehrere ,,Adenome* vom Bau der Zona glomerulosa
im Kapselbindegewebe und ein zentrales Rindenadenom im Mark. Nerven zum
Teil mit Ganglienzellen weeden im perikapsuliren Bindegewebe. ohne Ganglien-
zellen im Nebennierenmark gesehen. Die Zona reticularis und das Mark zeigen
an manchen Schnitten eine starke Hyperdmie zum Teil mit Blutungen. Zeichen
von Druckatrophie und Untergang von Rindenparenchym ist erkennbar.

Diagnose. Nebennieren ohne sicher erkennbarem pathologischem Befund.

Hoden (Abb.3). Massenhaft entwickeltes Zwischengewehe. Haufig sind die
Kanilchen durch breite Stringe von Zwischengewebe weit auseinandergedrangt.
Meist allseitig von Zwischengewebe umgeben findet sich nur eine geringere Zahl
von Kanilchen, die sich mit einer Seitenfliche einander berithren. Das Zwischen-
gewebe besteht fast ausschlieBlich aus differenzierten sog. Leydigschen Zwischen-
zellen, von denen sich zwei verschiedene Arten unterscheiden lassen. Die eine zeigt
grofle, scharf begrenzte, polvedrische Zellen, die von der Fliche getroffenen Platten-
epithelien dhneln. Der breite Protoplasmaleib ist blafrosa (H.E.-Schnitt) gefirbt,
feinkérnig, der Kern rund. scharf konturiert, licht, mit vielfach deutlichem Kern-
korperchen. Die 2. Zellart 148t ebenfalls epithelihnlichen Charakter erkennen, die
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Zelen sind jedoch kleiner, vielfach mehr linglich, intensiv rot (H.E.-Schnitt) haw.
dunkelviolett ( Masson-Schnitt) gefarbt, feingranuliert. Ihre Begrenzang ist meist
ctwas unscharf. Gelegentlich sicht man auch gréBere Protaplasmamassen mit
mehreren Kernen. Der Kern ist kleiner als der der ersten Act, dunkel gefarbt, von
etwas variablem, meist jedoch rundlichem Aussehen. Die Tubuli contorti der Hoden-
kanalchen sind solide, meist erscheint jedoch das Zentrum aufgelockert, so daB
vielfach ein Lumen vorgetiuscht wird, Die reichlich vorhandenen Zellen zeigen
hesonders in ihren auBeren Lagen eine pallisadenformive Anordnung. Die weitaus
grisBte Zahl dersclben wird von Sertoli-Zellen mit schlecht fixiertem Protoplasma

Ablu 3. Vergr. 200mal. Hoden, Massenhaft Zwischenzellen enthaltende Inreestitien, Die
meisten der hier cetroffepen Zellen gehiren dev 2, Zellart (=, Text) an. «a 1. Zellart.

nnd ovalem. chromatinreichem, dunkel gefirbtem Kern gebildet. Zwischen den-
selben, vornehmlich in den aulieren Zellagen vereinzelte (Genitalzellen (Spermio-
gonien). Diege sind groB, rund. Daz besser fixierte und ziemlich scharf begrenzte
Protoplasma umgibt einen grofen, runden Kern. Die Spermiogonien sind sehr in
der Minderzahl. In manchen Kanilchen fehlend sind sie jedoeh in den meisten in
vercinzelten Exemplaren nachweisbar. Ganz vercinzelt konnten kleine Bluthildunys-
herde i Zwischengewebe aufgefunden werden. Diese sind von Jita heschrieben,
wurden von A, Peter u. a. nicht gesehen. Wihrend der eine Hoden fast ganz frei
von Blutungen war, wurden im Zwischengewebe des anderen Hodens ausgedehnte
Blutungen heobachtet. Die Kandlchen des Nebenhodens fielen durch sehr helle,
breite, die benachbarten, dunkler gefirbten Zylinderzellen zum Teil erdriickende
Zellen aut.

Diagnose. Vermehrung der Zwischenzellen des Hodens,

Thymus. Qhne krankhaften Befund.

Leber. Reichlich Bluthildungsherde., Bei H.E.-Farbung sind die Leberzelten
wasserhell, das Protoplasma ist teils itberhaupt nicht, teils nur in Spuren und in
Form vereinzelter netziger Fiaden angefirbt. Bei Sudanfirbung findet man eine
diffuse feintropfige Verfettung. Die Bestsche Carminfirbung 1aBt eine dichteste
Speicherang der Zellen mit Glykogen erkennen. Leber sonst o, B.
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Diagnuse. Stavke Glykogenspeicherung und diffuse feintropfige Verfettung
der Leberzellen,

Herz- und Skeletmuskulatur. Zeigt ebenfalls bei Farbung mit Bestsehem Carmin
eine starke Speicherung von (Glykogen in den Muskelfasern, sonst o. B.

Nieren. Bei H.E.-Farbung ohne krankhaften Befund. Bei Farbung mit Best-
schem Carmin findet sich eine spirliche Speicherung von Glykogen in den Epithelien
der Sammelrohren sowie in den Epithelien der Nierenbecken.

Diagnose. Geringfigige Glvkogenspeicherung in den Epithelien der Sammel-
riohren und der Nierenbecken.

Ergebnisse frithever und der eigenen Untersuchungen.

Als gestaltlichen Ausdruck des vikariicrenden Einsatzes der Pankreas-
inseln unseres Diabetikerkindes fanden wir eine starke Hypertrophie
derselben. Berechnet man aus den Langen- und Breitendurchmessern
der Tnseln den mittleren Radius (=127 #), so verhilt sich dieser zur
Norm (=34 u, die Zahlen von Dubrewil und Anderodias fir normale
Neugeborene als Grundlage genommen) wie 1:2,4. Dementsprechend
betragen die Flichenverhaltnisse 1:5,8, die Volumverhiltnisse 1:14. Das
Pankreas unseres Falles enthilt also das l4fache an Inselmasse wie eine
Bauchspeicheldriise eines normalen Neugeborenen. Einige Beobachter,
die iiber #hnliche Fille berichten, glaubten neben einer Hypertrophie
auch eine Hyperplasie der Pankreasinseln, d. h. eine zahlenmafige Ver-
mehrung derselben festgestellt zn haben, so Gray und Feemster, Ekrlich,
W. H. Gordon. Bauer und Koyster u.a. Diese Feststellungen beruhen
zumeist nur auf Schitzungen mit dem Augenmal, was zu Irrtiimern
Veranlassung geben diirfte. Die vergroBerten Imseln erscheinen, da in
die Augen fallend, zugleich vermehrt. Gray und Feemster machen Zahlen-
angaben. In ijhrem Fall ziahlten sie 184 Inseln auf 50 gmm im Gegen-
satz zu 64 Inseln auf die gleiche Fliche beim normalen Neugeborenen.
Daraus schlossen sie eine Hyperplasie der Inseln. In Anbetracht der
von Seyfahrt und Nakamure fir die normale Bauchspeicheldrise Neu-
zeborener errechneten und meist als Norm angesehenen Zahl (550 Inseln
pro 30 gmm) erscheinen dic Werte von (/ray und Feemster doch etwas
zweifelhaft. Andere wie Heiberg, Angyal, Dubrewil und Anderodias,
Jakobson, Bown und Heilburn finden keine Vermehrung der Inseln bzw.
geringere Zahlenwerte. In unserem Fall entsprach die Inselzahl etwa der
von Seyfarth und Nekamuwra angegebenen Norm. In keinem der in der
Literatur mitgeteilten Falle wurde sie, soweit Zahlenangaben vorliegen,
iibertroffen. Wir lehnen daher ¢ine Hyperplasie der Pankreasinseln beim
vikariierenden Einsatz ab. Uber die Histogenese der kompensatorischen
Inselhypertrophie finden wir in den fritheren Arbeiten nichts. Nur
Poyrsines und Cerati weisen auf weniger klare und mehr intermediire
Zellkomplexe, die zwischen acintsen und Inselzellen stehen, hin. Eine
periphere Bindegewebskapsel soll diese Gebilde individualisieren. Diese
sei nicht immer vollstindig und kdnne an einem Teil des Uinfanges
fehlen. Das endokrine Gewebe setze sich so direkt in exokrines Gewebe



Die Hypertrophie der Pankreasinseln bei Neugeborenen diabetischer Mitter. 669

fort, was zugunsten der Meinung von der miglichen Entstchung der
Inseln aus den Acini spriche. Das enge nachbarliche Nebeneinander
beider Pankreasparenchyme scheint uns dies jedoch noch nicht zu be-
weisen. Wie der Befund unsercr histologischen Untersuchuny ergibt,
konnten wir den Nachweis eines dirckten Uberganges von exkretorischem
Ipithel in Inselepithel erbringen. Beziglich der Histogenese der hyper-
trophischen Inseln haben wir uns folgende Meinung gebildet: die Inseln
entstehen aus den Gingen und hypertrophieren aus sich heraus. Durch
die Reizwirkung des gesteigerten Insulinbedarfs beteiligen sich jedoch die
Driisenacini in hervorragendem MaBe an der Hypertrophie, indem exkre-
torisches Epithel in inkretorisches Epithel umgewandelt wird. Ein Vor-
gang, der von Laguesse und spater von Newbert schon fiir dic normale
Entwicklung der Pankreasinseln angenommen wurde, findet seine Be-
stitigung und ist hier unter pathologischen Umstinden excessiv ge-
steigert. Ganze Driisenlippchen kénnen in Inselgewcebe umgewandelt
werden, wobei kleinere Iuseln offenbar als Krystallisationspunkte dienen.
Die GriBe und Gestalt vieler Rieseninseln und die hiufig noch zu finden-
den Reste von Driisenacini an den Randbezirken mit direkten Ubergangs-
bildern spricht fiir diese Annahme. Auch durch Zusammenflull zweier
oder mehrerer Inseln entstehen groflere Komplexe von Insclgewebe.
Meist verrit sich die Entstehung durch ihre Form (Kiirbisform).

{Uber die Ursache der Hypertrophie der Inseln ist man sich allgemein
im klaren. Es ist das diaplacentar hyperglvkimisch gewordene Blut
des Fetus, das als adiquater Reiz den Inselapparat zu vermchrter
Produktion und damit zur Hypertrophie treibt. Hier erhebt sich nun
cine wichtige Frage. Warum sind die Fille von kompensatorischer
Hyvpertrophie und vikariierendem Einsatz der fetalen Inseln und damit
cine Besserung des Diabetes mellitus in der Schwangerschaft so selten,
wihrend eine Versehlechternng der Kohlehydratstoffwechsellage die Regel
zu bilden pflegt. MiiBten nicht unter den gleichen Verhiltnissen der
Hyperglykimie des kindlichen Blutes die fetalen Inseln in jedem Falle
hypertrophisch werden? Systematische Untersuchungen iber das Ver-
halten des Inselapparates bei Neugeborenen diabetischer Miitter gibt ex
meines Wissens nicht. Nur die Fille mit vikariierendem Einsatz und
kompensatorischer Hypertrophie wurden mitgeteilt. Kinnte es nicht
so sein, daBl bei jeder Schwangerschaft einer Diabetikerin eine Hyper-
trophie dér Inseln ausgelost wird? Die in jedem Falle eintretende Ver-
schlechterung der Kohlehydratstoffwechsellage wird zum kleinen Teil der
Fille von dem im UbermaB arbeitenden Inselgewebe gebessert, so daf3
die Verschlechterung des Diabetes latent bleibt oder eine Besserung
eintritt. In dem anderen gréferen Teil der Fille wird Inselgewebe ent-
weder nicht in geniigendem Mafle oder nicht in funktionstiichtigem
Zustande gebildet, so dafl die Verschlechterung manifest wird. Diese
Frage bedarf noch niherer Untersuchung.
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In der Krankengeschichte unseres Falles ist eine Besserung des
Diabetes 1m 4. Monat der Schwangerschaft ausdriicklich und als auf-
fallend vermerkt. Im 8. Monat trat. durch Didtfehler eine Verschlechte-
rung aunf. Patientin wird erneut eingestellt. Vom 9. Monat bis zum Anfang
des 10. Monates sinkt der Blutzucker bei gleichbleibender Insulinmedi-
kation um 30 mg-%. Kurz vor der Geburt ist der Diabetes vollig latent.
Bei sinkenden oder selbst bei fehlenden Insulingaben ist der Urin aceton-
und zuckerfrei, das Retroplacentarblut weist einen Zuckerspiegel von
115 mg-% auf. Ein Tag post partum ist der Blutzucker wieder auf
330 mg-% hinaufgeschnellt. Diese Daten illustrieren in eindrucksvoller
Weise das kompensatorische Eintreten der hypertrophischen und funk-
tionstiichtigen fetalen Inseln. Im allgemeinen wird eine Besserung des
Diabetes mellitus erst in der 2. Halfte oder in den letzten beiden Monaten
der Schwangerschaft angenommen. Diese Auffassung bedart der Kor-
rektur. Die Pankreasinseln kénnen offenbar in gewissen Fillen schon
sehr frithzeitig, bereits im 4. oder sogar schon im 3. Monat den miitter-
lichen Hormonmangel merkbar beeinflussen. So finden wir im Schrift-
tum einen von Angyal verzeichneten Fall, bei dem der vikariierende Ein-
satz im 3. Schwangerschaftsmonat in Erscheinung trat. Da im 3 Monate
alten Fetus die in Entwicklung begriffenen Inseln bereits gut erkannt
wurden ( Weichselbaum und Kyrle, E..J. Kraus, Seyfarth, Nakamura u.a.)
erscheint ein Infunktiontreten derselben durchaus maglich. . Angyal
glaubt, daBl die Insulineinspritzung der Mutter bzw. das insulinhaltige
miitterliche Blut ebenfalls fordernd auf die Inselentwicklung einwirkt,
so daB durch eine Kumulation beider Wirkungen, Hyperglykimie und
Insulinmedikation ein noch groBerer Reiz auf die fetale Inselsubstanz
ausgeiibt wird. Auch in unserem Falle handelte es sich um eine mit In-
sulin behandelte, jedoch nicht vbllig kompensierte Kranke. Bei normaler
Einstellung der Mutter fillt dagegen das Eingreifen der kindlichen Inseln
weg (Duncan und Fetter). Die Hyperglykimie als Anreiz ist notwendig.

Welches sind nun die gestaltlich faBbaren Auswirkungen des fetalen
Hyperinsulinismus auf die Kohlehydratstoffwechselorgane des Kindes
selbst 7 Merkwiirdigerweise sind in den fritheren Arbeiten keine Unter-
suchungen tiiber diese Frage verzeichnet. Erwartungsgemidf fand sich
in der Leber unseres Falles eine enorme Ablagerung von Glykogen. Die
chemische Untersuchung (Chem. Abt. d. Patholog. Institutes) ergab einen
Glykogengehalt von 7.32%, ein Wert, der infolge des postmortalen
Glykogenschwundes noch zu niedrig ist. Neben der Glykogenspeicherung
der Leber, die ithre Gewichtszunahme erkliaren diirfte!, ist auBlerdem eine
diffuse feintropfige Verfettung derselben feststellbar. Offenbar wurde
ein Teil des Glykogens in Fett umgewandelt. Aber auch Skelet- und
Herzmuskulatur weisen einen starken Gehalt an Glykogen auf. Dieser

L Nach Rissle und Rowlet betrigt das durchschnittliche (tewicht der Neu-
geborenenleber 134 g bei einem Korpergewicht von 3—3.4 ke.
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Befund beweist die glykogenfixierende Wirkung des Insulins auch in der
Muskulatur, zumal eine Hyperglvkamie in den letzten beiden Monaten
der Schwangerschaft nicht mehr vorhanden war. In den Nieren ist
Glykogen in den Epithelien der Sammelréhren und des Nierenheckens
in Spuren histiochemisch nachweisbar. Wir erkliren diesen Befund als
Reste einer passageren alimentiren Glykosurie, wahrscheinlich zur Zeit
der Verschlechterung des miitterlichen Diabetes im 8. Monat. Die leichte,
jedoch deutlich vorhandene Fettsucht des Kindes ist auf den verdnderten
Stoffwechsel zuriickzufiihren, der durch die Hyperglvkimie bei gleich-
zeitigem UbermaB an Insulin gegeben ist.

Sollte ein solches Ubermaf an fetalem Insulin, das imstande ist, den
miitterlichen Diabetes vollstindig zu kompensieren, nicht anatomisch
erkennbare Veranderungen des iibrigen inkretorischen Systems, etwa der
kontrainsuliren Gruppe machen? Die Untersuchungen hieriiber sind
in fritheren Arbeiten meist spérlich und diirftig. Eingehendere Studien
verdanken wir Bawer und Royster sowie Powrsines und Cerati. Vielfach
war auch eine Untersuchung der Organe wegen Maceration oder post-
mortaler Verinderungen nicht maoglich. Einzig dastehend ist der Neben-
nierenbetund von (Fray und Feemster. Sie fanden eine Vergroflerung der
Markzellen mit Kernhypertrophie und Chromatinvermehrung. Einige
Kerne waren bldschenférmig mit ringformiger Anordnung des Chroma.
tins. Auflerdem waren in den Nebennieren verschiedene Nekrosen und
Himorrhagien vorhanden. Jakobson erwihnt, dafl in seinem Falle die
Nebennieren grol waren. Die zentralen Partien zeigten Autolyse mit
Himorrhagien. Das Mark soll spérlich gewesen sein, Erythropoese noch
nachweisbar. Ehrlich konnte an den Nebennieren und an der Schild-
driise histologisch keinen krankhaften Befund erheben. Etwas atrophische
Nebennieren findet W. H. Gordon in seinem 2. Fall, der Thymus soll
etwa graler als normal gewesen sein. In seinem 3. Fall waren die Neben-
nieren postmortal verdandert, Hypophyse und Schilddriise waren normal.
der Thymus 1Y,mal so groll wie normal. Bauer und Royster untersuchten
siimtliche innersekretorischen Organe mit Ausnahme von der Epiphyse
und den Geschlechtsdriisen. Auch sie konnten keine von der Norm ab.
weichende Veranderungen feststellen. Von der Hypophyse wird vermerkt,
daB sie zum groBten Teil aus chromophoben Zellen bestand. Die Zahl
der Eosinophilen sei vermehrt. Basophile Zellen fanden sich nicht. Der
Fall von Bauer und Royster war als einziger mit einer Tetanie verbunden.
Diese wurde auf einen Mangel an Nebenschilddriisensubstanz zuriick-
gefiihrt, histologisch konute sie nicht geklart werden. Poursines und
Cerati bringen als einzige der fritheren Autoren Gewichtsangaben.
die uns fiir die Beurteilung der Organe, ob Hypo- oder Hyperplasie
unerldfBllich erscheinen. Es handelte sich bei threm Fall um eine 8 Monate
alte Frithgeburt von 4900 ¢ Gewicht. Der Blutzucker der Mutter war
withrend der Schwangerchaft durchschnittlich hoch, stieg jedoch nach
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der Geburt noch wesentlich, fast anf das Doppelte an. Die Hypophyse
woyg 0,15 g. In zahlreichen Zellzligen iliberwogen die cosinophilen Zellen,
die Basophilen waren weniger zahlreich. Die Ungleichheit der Kern-
grofle — die Kerne hdufig von nierenformiger Gestalt — wird als Zeichen
der Progression aufgefaflt. Die Nebennicren, 11 g wiegend, zeigten eine
besonders ansehnliche Zona glomerulosa. Das Aussehen der Glomeruli
war regelmiBig, das Zellprotoplasma basophil. Keine besondere Verinde-
rung des Markes. Aus den  Gewichtsverhiltnissen diagnostizierten
Poursines und Cerati eine Hyperplasie von Hypophyse und Nebennicren.
Sie glaubten damit eine wichtige, morphologisch faBbare Wechsel-
beziehung zwischen Inselapparat einerseits und Hypophyse und Neben-
nieren andererseits festgestellt zu haben. Thr Fall stelle das Gegenstiick
zum Diabetes mellitus des Erwachsenen dar. Bei diesem findet sich nach
£..J. Kraus meist, wenn auch nicht als besténdiger Befund, eine Atrophic
der Hypophyse und Nebennieren. In der Hypophyse nimmt die Zahl
und Gréle der Eosinophilen ab. Die Eosinophilen zeigen regressive
Verdanderungen. Poursines und Cerati fassen die Hyperplasie von Hypo-
physe und Nebennieren als direkte Folge des Hyperinsulinismus auf.
Demgegeniiber stellen wir fest: die Hypophyse ist nicht hypertrophisch,
im Verhaltnis zum Gesamtkorpergewicht erreicht sie nicht ganz das
normale Gewicht. Ahnliches gilt fiir die Nebennieren. Die angegebenen
Zahlen fiir das Gewicht der Nebennieren, wie iiberhaupt der endokrinen
Organe Neugeborener und Feten gehen stark auseinander. Als Vergleichs-
zahl fiir dic Nebeunieren zitieren Powrsines und Cerati die sehr niedrige
Zahl von Ganfini (4 g fir Neugeborene, Miiklens gibt 10 ¢ an, Rdssle
und Roulet 6,22 g, samtliche Zahlen fir Neugeborene). Gundobin
errechnete das Nebennierengewicht fiir einen Fet vom 8. Monat auf 7 g,
vom 9. Monat auf 9,8 g. Dis Nebennieren sollen beim Neugeborenen
0,2—0.3% des Gesamtgewichtes betragen. Daraus ergibt sich fiir den
Fall von Poursines und Cerati fiir die Nebennieren ein Sollgewicht von
9,8—14,7 g. Der hvpertrophische Charakter der Nebennieren erscheint
daher zumindest als zweifcihaft. Absolut genommen erscheinen Hypo-
physe und Nebennieren fiir einen 8 Monate alten Fetus stark entwickelt.
Dies ist jedoch keine unmittelbare Insulinwirkung, wie Poursines und
Cerati wollen, sondern die Folgen des verdnderten Stoffwechsels, der
in gleicher Weise zu einer stirkeren Entwicklung des Gesamtkorpers wie
der endokrinen Driisen fiihrt.

Die {ibrigen innersekretorischen Organe unseres eigenen Falles
histologisch und gewichtsmaBig betrachtet, zeigen nur beziiglich der
Schilddrise und des Hodens Besonderheiten. Die mikroskopisch normale
Schilddriise des 4000 g schweren Neugeborenen wiegt 1,0 g. Wenn die
Werte fiir die Durchschnittsgewichte der Schilddriise Neugeborener auch
sehr schwanken (1,5—2,0—3,0 g), so erscheint die Schilddriise unseres
Falles doch eher eine geringe Hypoplasie aufzuweisen. Der Hoden mit
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Tabelle 1.

Durchmessergrilen der Pankreasinseln

Normal durehselinitt- wroBter Kleinster
ticher Ihireh- Durchmes<er Durchimesser
messer inop in in p

Normiede dltere Feten und Neugehorene:

Nach Seyfarth . . .. TH—80
Kinder und K mmh\mu* nac h -\mud]’cr1 Il 7-

bergs . . . 121
Normale \Lu"ebnn ne n‘lvh Ijzﬂututl und

Anderodins . . 116110 147126 66 55
Normale Neuge hnn e 'mt (uuml von ()J .11

len nach (.mg/ und Feemster . . . . 16 102 206 - 10s 55 30
Novmale Frithgeburten, mens 8., auf (_}rund

von 8 Fiallen nach dogyel . . 0 0 . 0471 159 - 140 40+ 35

Diabetikerfeten und Neugeborene:

Figener Fall . . e 286
1)1//;/1)/11 und Amlmo«lm.s e e 200
Gray and Feemster . . . . . . . . L. 213 182
Angyal . 0 0 L0 0L L 1724 154
Hetberg . . 0 0 0 0 0 0 0 000 150210

seinen massenhaft Zwischenzellen enthaltenden, bl'\"it-’-n Interstitien ver-
riat sonst deutliche fetale Form. Die Hypophvse, deren Gewicht uns
leider fehlt, zeigte mit dem Augenmall gemessen keine ('1'(":IS(-mmtorsvhiedc
gegenitber der Norm. An ibr konnten wir in Chbereinstimmung mit Bauer
und  Royster sowie Poursines und Cerati veichlich eosinophile Zellen
feststellen. Diecsem Umstand legten wir keine besondere Bedsutung bet,
da zahlreiche Eosinophile in der Hypophyse Neugeborener ¢in normaler
Befund sind. Nach Stimmler betragen sie mit den Ubergangszellen
U, der Gesamtzahl, wihrend basophile Zellen normalerweise fehlen oder
schr spérlich sind. Als Ergebnis unserer Untersuchunyg finden wir also

Tabelle 2. ZahlenmaBige Vertetlung der Durchmessergroffienvonsowahl-
los herausgegritfenen Pankreasinseln beim normalen Neugebourenen.
beim Erwachsenen und beim Diabetikerkind.

226 2760 3260 376 4126 176 528
bix  bix  bis  bix  bis  his | his

2T5AY5 3TA 423 475 52530473
' " i it 1 I " i
Normale Neugehorene ‘
nach Heiberg (liena- . :
ler Teil) . . o 6,13 1509 6 — 1 e e e e o 137
Erwachsene nach Hei- - ‘ ‘
berg . . 121812 5 2 1 - - - = - - - 2]
Dldbttllu‘lkllld (Ixor- ‘
pus- und Schwanz- ‘
teil), eigener Fall. 3. 5 8 6 2 83 6 5 -— 1 1.1 1 235
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¢ine cher hypoplastische Schilddrise und einen an Zwischenzellen unge-
wohnlich reichen Hoden. Stehen diese Befunde in cinem Zusammenhang
mit dem fetalen Hyperinsulinismus ? Diese Frage lafit sich nicht ohne
weiteres beantworten. Die Hypoplasie der Schilddriise ist so gering,
wenigstens fiir Berliner Verhdltnisse, dafl sie als an der Grenze der
Norm anzusehen ist, und der Hoden bietet insofern das Bild der
Unterentwicklung, als beim reifen Neugeborenen die vorher reich-
licheren Zwischenzellen spéarlich zu sein pflegen. Gewichtsbestimmun-
gen der Schilddriise sowie histologische Untersuchungen der Hoden
bei fetalemy Hyperinsulinismus, die wir zum Vergleich heranziehen
konnten, fehlen in der Literatur vollstindig. Nur systematische, die
Organgewichte genau beriicksichtigende Untersuchungen konnen diese
Frage einer Wechselbezichung kliaren. Thymus, Nebennieren und Hypo-
physe zeigen keine oder zumindest keine konstanten Verdnderungen. wie
aus friheren und der eigenen Untersuchung hervorgeht. Daraus darf
man unseres Erachtens schlieBen, dafl der Hyperinsulinismus iin wesent-
lichen ohne anatomisch erkennbare Beeinflussung dieser und wahrschein-
lich auch der anderen innersekretorischen Dritsen wirksam ist. Da die
Fille kompensatorischer Inselhypertrophie selten und meist ungeniigend
bearbeitet sind, crscheint jede weitere die genannten Faktoren beriick-
sichtigende Mitteilung wiinschenswert.

Zusammenfassung.

An Hand eines Falles von kompensatorischer Inselhypertrophie bei
cinem Neugeborenen einer diabetischen Mutter wird die Histogenese
derselben, die Beziechunygen des fetalen Hyperinsulinismus zu den Zucker-
stoffwechselorganen und den inkretorischen Driisen untersucht. An der
Inselhypertrophie sind die Driisenacini beteiligt, indem diese sich direkt
in Inselgewebe umwandeln konnen. Eine zahlenmifBige Vermehruny der
Inseln heim vikariierenden Einsatz wird abgelehnt. Leber, Skelet- und
Herzmuskulatur zeigen eine starke Glykogenablagerung. Das spurenweise
auch in Epithelien der Nierensammelrshren und der Nierenbecken nach-
cewiesene Glyvkogen wird als Rest. einer passageren Glykosurie des Kindes
zur Zeit der voritbergehenden Verschlechterung des miitterlichen Diabetes
wihrend des 8. Monates aufgefaBt. Als Ergebnis der Uutersuchung
etwaiger anatomisch erkennbarer Wechselbeziehungen zwischen Insel-
apparat und librigem inkretorischem System wird eine schwach hypo-
plastische Schilddriise und ein unterentwickelter fetaler Hoden gefundeu.
Die anderen inkretorischen Organe zeigen weder histologisch noch ge-
wichtsmiaBig eine Abweichung von der Norm. Aus den fritheren und der
eigenen Untersuchung wird angenommen, dafl der fetale Hyperinsulinis-
mus wahrscheinlich ohne anatomisch fallbare Verdnderungen der tibrigen
inpersekretorischen Driisen wirksam ist.
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