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Aus dem Schweizer Forschungsins~itut fiir Tuberkulose in Davos 
(Direktor: Prof. W. BER~L~O~). 

Dor )Iorbus haomolyticus der Nougebo ronen*. 
Von 

W. BERBmNGER. 
Mit 7 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 27. August 1951.) 

Der Morbus haemolyticus der Neugeborenen oder dig kongenitalen 
hi~moly~ischen An~mien umfassen die Erythroblastosen, welehe bei Feten 
und bei Neugeborenen zusammen mit Icterus familiaris gravis oder mit 
Hydrops congenitus oder allein mit schwerer Ani~mie vorkommen. Unter 
Erythroblastosen oder Erythroleukoblastosen versteht man ungewSnlich 
starke und ausgedehnte extramedull~re Blutbildtmgsherde, Wucherun- 
gen yon erythroblastischen uad aueh myeloisehem Gewebe, besonders 
in der Leber, in der Milz, in Lymphknoten, im •ierenbeckenbindegewebe. 
DiG Bezeiehnung Erythroleukoblastosen stammt yon RAVTY~A~ (1912). 
Die Wucherungen blutbildenden Gewebes unterscheiden sieh yon der 
physiologischen extramedull~ren Blutbildung zur Fetalzeit wie bei" der 
Geburt durch dig Ausbreitung und 5rtliehe Ausdehnung, aber aueh da- 
dureh, dab sie mit  schwerer Ani imie  verbunden sind. 

Der Icterus gravis bei Neona~en, nieh~ identiseh mit der physiolo- 
gisehen Gelbsueht des Neugeborenen, ist naeh v. GIERKE (1921) die 
extrauterine Manifestation der Erythroleukoblastosen. Die Kri~mpfe 
beim Kernikterus sind Folge einer cerebralen ZirkulationsstSrung, ver- 
ursacht durch eine Konglutination der Eryghrocyten in den kleinen Ar- 
terien und in den Capillaren. Sehon zur Intrauterinzeit  kanu ein t taut-  
ikterus vorhanden sein, ebeaso Bflirubinurie und grfines Frueh~asser .  
Auch die Lebernekrosen sind als Folge einer Zusammenballung der roten 
BlutkSrper mit anschlieI~ender DurchblutungsstSrung aufgefal~t worden. 
Bisher rechnete man beim Icterus gravis mit einer Mortaliti~t yon 80%, 
fand bei erythroblastischer An~mie 60--80% Letaliti~t; der Hydrops 
congenitus sollte immer tSdlich verlaufen. Allen diesen Formen des 
Morbus haemolyticus ist eine Hepato-Splenomega]ie gemeinsam. Als 
Grundlage der VergrSl~erung yon Leber und Milz hat  SCHRIDDE (1910) 
die sehon erw~hnten Herdbildungen yon Megaloblasten, Normoblasten 
und Erythroblasten wie yon unreifen Myeloblasten und Promyeloeyten 
nachgewiesen. Wodurch es zu so]ehen Wuchertmgen yon blutbildendem 
Gewebe bei Feten und auch bei Neugeborenen fiber den Geburtstermin 
hinaus kommt, blieb bis vor wenigen Jahren unaufgekli~rt. Ffir die an- 
geborene Wassersucht, die sehwere Gelbsucht und die An~mie vermutete 

* Herrn Prof. Dr. R. I~SssLn zum 75. Geburtstag gewidmet. 
u Archiv. Bd. 322. 1 



2 W. BERBLINGER: 

MELLING~OFF eine gemeinsame Atiologie, ihm wie anderen war es auf- 
gefallen, dab yon den I~aehkommen eines Elternpaares die einen an 
Icterus gravis mit  Erythroblastose, die anderen an Hydrops congenitus 
mit  Erythroleukoblastose gestorben waren. Bei der Embryopath ia  dia- 
betica der Neugeborenen diabetiseher Miitter sind Hydrops congenitus 
und Erythroblastose nieht mit  Angmie verbunden (KLoos). Endgfiltige 
gtiologische Anfklgrung der unter dem Namen Morbus haemolytieus 
neonatorum zusammengefa•ten Krankheitsbilder braehten die Arbeiten 
yon L]~vI~v~ nnd seinen Mitarbeitern, naehdem 1940 LAlVDST]~IlVEI~ und 
WI]s~E]~ im Blut des Menschen den Rhesusfaktor entdeekt hatten. Als 
Krankheitsursaehe Wurde der Rhesusfaktor erkannt,  in einigen F~llen 
auch weitere Rh-Hr-Faktoren und schlieBlich die A-B-0-Blutgruppe. 
Die Literatur  hieriiber enthglt die Arbeit yon GRUI~IBAOlt und GASSER, 
in welcher fiber 9 F~lle yon heterospezifischen Sehwangersehaften be- 
richter wird bei A-B-0-InkQmpatibilitgt mit  dem k]inischen Bild des 
Morbus haemolytieus der Neugeborenen und die Monographie yon 
WI]SNER und Ws~xL]sR, die bei Thieme 1950 in deutseher Ubersetzung 
erschienen ist. Als besonders wichtig wird in dieser Sehrift die Therapie 
der fetalen Erythroleukoblastosis behandelt, t tgmolytische Angmien 
bedingt dutch t~hesuskomplikationen sind nicht hgufig; nach. HAL~REOHT 
fallen auf 10000 Geburten 9 Neugeborene mit  I~hesus-bedingter fetaler 
Erythroblastosis. Beobachtungen yon fetaler Erythroleukoblastosen 
sind einstweilen noeh yon Interesse und wegen der ernsten Prognose 
grztlich wichtig. Innerhalb relativ kurzer Zeit konnte ich Zwillings- 
feten und bald nach der Geburt gestorbene Kinder sezieren, bei welchen 
stets eine Erythroleukoblastose festzustellen war. 

1. Bei eineiigen 28 cm langen, m~nnliehen Gemini, welche intrauterin abge- 
storben waren (S. 103, 104./49) land ich zusammen mit ausgesprochenem ttydrops 
sowohl in der vergrSBerten Milz wie in der groBen Leber umfangreiche Erythro- 
b]astenlager. An den Placenten waren auger Thromben in den intervillSsen 
Rgumen keine besonderen Veranderungen nachzuweisen. 

Die umfangreichen Blutzellenlager in der Leber und die Ergiisse in 
den K5rperh5h]en wie die 0deme bei beiden intrauterin abgestorbenen 
Friichten erlauben die Diagnose Hydrops congenitus mit  fetaler Erythro- 
blastose. Die h~molytische An~mie fiihrte zum Fruchttod. 

Das 1. Kind der Eltern starb 5 Tage nach der Geburt an Icterus 
gravis. Von den Eltern ist der Vater t~h-positiv, die Mutter rh-negativ. 
Gegenw~rtig ist die Mutter gravide im 8. Monat. Auff~llig ist, da~ sich 
bereits beim 1. Kind als Folge der Unvertrgglichkeit der l~hesusfaktoren 
ein Ic te rus  gravis entwickelt hat te 1 

2. Bei einer l ITage nach der Geburt gestorbenen Neonata batten sich bald 
nach der Geburt bedrohliche Blutungen aus der l~'ase wie aus dem Darm (Rectum) 

1 Diese Angaben verdanke ieh der Liebenswtirdigkeit yon tterrn Dr. Se]tAR- 
rLATZ, Chefarzt am Kantonalen Frauenspital in Chur. 
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eingestellt. Kliniseh vermutete man eine Sepsis. Bei der Autopsie (S. 49/50) 
konnte eine Nabelinfektion ausgesehlossen werden. Milz und Leber w~ren deutlieh 
vergrSBert. Im M~gen reichlieh Blur, Blutfarbstoff ver~ndert dureh die Magensalz- 
s~ure. Geringe frisehe subpiale Blutungen fiber dem linken Oeeipitallappen, ~ueh 
infratentorielle bei kleinen Einrissen in dem Tentorium. In der Leber sind neben 
erheblichen Blutungen und Nekrosen im Bereieh der Capillarw~nde wie im inter- 
stitiellen Bindegewebe grol~e Iterde yon Erythroblasten, kleinere yon Myeloblasten 
zu erkennen. Ein Tell der GanglienzeHen ~m Boden des 4. Ventrikels zeigt eine 

Abb. 1. Vide, verschieden groSe Inseln (i) in einem Gesichtsfeld. Au~erdem Stfick des 
Ductus pancreuticus (p) zu sehen. Fall 2, S. 49/50. H~matoxylin-Eosin. 11 T~ge altes 

M~dohen. 

AuflSsung der paranuele~ren ehrom~tischen Substanz. Die 3 Zonen der Neben- 
nierenrinde sind erhalten, in ihr finden sieh aber Nekrosen. ~m Pankreas sind 
viele, nahe beieinanderliegende grSl~ere und kleinere LA~cE~:~ssche Inseln zu 
sehen (Abb. 1). Mit der Methode yon G~os-Sc~uL~zE nach F ~ E ~ s  Vorgehen 
untersueht, bestehen die Inseln zum Tell nut aus Silberze]len (A-Zellen) oder diese 
bilden die Peripherie der Inseln bei kleinem Zentrum aus silberfreien Epithelien 
(B-Zellen) (Abb. 2 und 3). 

Das sezierte K i n d  ist das erste aus dieser Ehe,  das Blur  der Mut te r  

soll I~h-posit iv gewesen sein. Es ist  desha]b nieht  wahrscheinlich, dal~ 

d~e Lebersch~digung mi t  Blutungen,  da~ die Schle imhautb lu tungen  Aus- 

druck einer l~hesusunvertr~gl ichkei t  sind. I m m e r h i n  er innern die Blut-  

bi ldungsherde in der Leber  ~n die Ery throblas tose  des Neugeborenen  

und die Nekrosen  kSnnten  aus einer Kong lu t ina t ion  der E r y t h r o e y t e n  

des Kindes  und dadurch  bewirkte  Zirkul~t ionsstSrungen erkl~rt  werden. 

Die P lacen ta  war  nach der Gebur t  beseit igt  worden, also n ieht  zu 
Virchows Archiv. Bd. 322. ]a 



4 W. BE~BLINGEa : 

Abb. 2. Pankreas .  Darste l lung der Inseln m i t  der Methode nach GRos-SCRULTZE. Silber- 
zellen (s) schwarz.  I m  Zentrum der Inseln reife (r) Epithel ien.  Fal l  2, S. 49/50, 11 Tage 

aires Madchen.  Obj. 16 ram, Oc. 8. 

Abb. 3. Starke Vergr6Berung. In  den Inseln die Si lberzel len (s) quan~itativ vorherrschend.  
Fall  2, S. 49/50, 11 Tage altes M~dchen. Obj. 6a .  Oo. 8. 

untersuchen. Wenn es wie ges~gt fraglich ist, ob die bei den Neugeborenen 
~estgesteltten geweblichen Ver~nderungen in den Formenkreis des Mor- 
bus h~emolyticus gehSren, so h~be ich die Beobuchtung absichtlich doch 
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ngher beschrleben, vornehmlich  wegen der Be/unde am Pan/creas, auf  
deren Deu tung  ich sparer  zusammenhgngend  zu spreehen k o m m e n  werde.  

3. In dem folgenden Fall standen mir nut Gehirn und die Leber mit den groSen 
Ga]lengiingen zur histo]ogischen Untersuchung zur Verftigung. Das mgnnliche 
Kind (E ]246/50) starb 4 Tage naeh der Geburt. Es war 4 Woehen vor dem Ge- 
burtstermin'geboren. Wegen des sehweren Ikterus vermutete der Arzt eine Atresie 
der grol3en Gallenggnge, die sich jedoch bei der anatomischen Untersuehung als 
v611ig wegsam erwiesen. Fast  alle Ganglienze]len am Boden des 4. Ventrikels, 
teilweise auch im Bereich der grol3en Stammganglien zeigen sehwere degenerative 
Vergnderungen, vollst~ndige AuflSsung der Tigroidsubstanz, Kernverlagerung, 
Kernpyknose nnd mitnnter Griinf~rbung dutch Imbibition mit Bilirubin. Sub- 
ependymal stSl3t man aueh auf kleine Erweiehungsherde. In  der Leber des vor- 
zeitig geborenen Kindes ]iegen im Bereieh der Sternzellen sehr groSe Erythro- 
blastenhaufen und linden sieh Gallethromben. 

Sicher  en t sp r i ch t  der  geschi lder te  Fa l l  e inem Ie te rus  gravis  mi t  
E ry th rob l a s to se .  Bei  der  Mut t e r  der  F r f ihgebur t  waren  3 normale  
Schwangersehaf ten  vorausgegangen.  Bei  der  Un te r suchung  des Vaters  
erwies sich dieser als Rh-pos i t iv ,  die Mut t e r  war  dagegen rh -nega t iv  
und  h a t t e  im Blur  reichl ich Rh-An t ikS rp e r  1. 

Auf  den K e r n i k t e r u s  des Neugeborenen  h a t  O~TH zuers t  au fmerksam 
gemaeht .  Wenr~ m a n  sich ff i iher  lange n ieh t  dar i iber  einigen kormte,  
ob der  Gal lefarbs toff  erst  nachtri~glieh geschiLdigte G~nglienzellen dureh-  
tri~nkt, oder  ob durch  das  abgelager te  Bfl i rubin die Zellsehi~digung 
bewi rk t  wird,  so ~vissen wir  je tz t ,  dal3 die degenera t ive  Gartglienzellen- 
ver~nderung  das  Pr im~re  is t  und  ausgelSst  wi rd  durch eine Durchblu-  
tungss tSrung  in b e s t i m m t e n  Hirnbez i rken .  Die Rhesusan t ik6 rpe r  ver- 
ankern  sich an  den  Rh0-posi t iven E r y t h r o c y t e n  und  diese bal len  sich 
ir~ den  Cgpil laren zusammen.  So k o m m t  es zu k le inen  herdf6rmigen 
Isch~mien.  Die K r g m p f e  be im K e r n i k t e r u s  s ind geni igend erklgr t .  

4a und b. Hier muff ieh die makroskopisehen und mikroskopisehen Befunde 
ausffihr]ieher wiedergeben, die bei Kind und Mutter zu erheben waren, 

4a. Das weibliehe Kind wurde 6 Wochen vor dem physiologischen Geburts- 
terrain wegen Placenta praevia dureh Seetio caesarea entwickelt. Es starb nach 
wenigen sehw~ehen Atemzfigen. Bei der Autopsie waren die Lnngen fast vSllig 
luftleer. Die Kindsleiehe wog 2850 g, war 43,5 em ]aug. An allen Extremitg~en 
waren 0deme vorhanden. Die groSe Milz wog 30 g, die vergrSBerte Leber 185 g 
(S. 105/49). Pathologiseh-anatomisehe Diagnose : Hydrops congenitns. Aseites. 
Hepato-Splenomegalie. Erythroleukoblastosis foetalis, ttgmosiderose der Leber. 
Allgemeine Anamie. Fast  totale Atelektase der Lungen. Zeiehen mangelnder 
Kindsreife. 

1 Diese Angaben fiber die Rhesusfaktorenbestimmung verdanke ieh Herrn Dr. 
STErneR in Thusis, in dessen Spiral yon meinem Assistenten oder yon mir die 
Sektionen ausgeffihrt worden waren, die unter den Nummern 2, 3, 4a, 4b und 5 
besehrieben sind. Die Rhesusfaktorbestimmungen sind im Hygiene-Institut Ziirich 
vorgenommen worden; ich verwende dessen Mitteilungen im Einversti~ndnis mit 
Dr. ST~INER. 

Virchows Archiv.  Bd. 322. lb 



W. BERBLIIqGER : 

Mikroskopisch sind im Zusammenhang mit den Endothelien der Pfortader- 
capillaren grebe Erythroblastenlager zu sehen, kleinere ans Myeloblasten. ~hn- 
liche Wucherungen aus h~mato-poetischem Gewebe linden sieh in der Milzpulpa, 
im Myokard um die BlutgefaBe, im Lungenbindegewebe und im Nebennierenmark. 
Die Leberepithelien sind reich an H~mosiderin, fast fettffei. In der Milzpulpa nnr 
wenig Eisen. An den ~ebennieren weder im Bereich der Rinde noch des Marks 
Atrophien, partieller Lipoidschwund in der Rinde. Im Knoehenmark~ormo- 
blasten, Erythroblasten, Megakaryocyten und vorherrschend Myelob]asten und 
Promyeloeyten. 

Der gesamte anatomische Befund entspr icht  dem eines t tydrops  con- 
genitus mi~ fetaler Erythro]eukoblastosis.  

Pan~reas. Die Inseln sehr zahlreich (Abb. 4) und an GrSBe wechselnd. Die 
zentralen Epithelien der Inseln bestehen ans hellen Zellen, die meist nicht ver- 
silberbar sind. GroB ist die Zahl der Silberze]]en. u Inseln bestehen nur 
aus solehen. :Die Silbergranu]a sind teilweise feink6rnig, teilweise stark verklumpt 
(Abb. 5). Blutbildungsherde im parapankreatischen Bindegewebe. 

An der Placenta weisen die Zotten meist nur des syncytiale Epithel auf, 5iters 
ist diese Deekschichte unterbrochen durch eine fibrinoide Substanz. ttyalin- 
fibrinoide Abscheidungen enth~lt auch das Zottenstroma. In diesem keine I-Iamor- 
rhagien. Im Syneytium Proliferationsfelder. Zottengef~lte, ~Nabe]arterien und 
Iqabelvene nicht ~:erandert, keine SproBbildnngen an den Capfllaren. 

Die Mut ter  des als 3. K i n d  dutch  Kaiserschni t t  entwickel ten unmi t te l -  
bar  post p a r t u m  gestorbenen M~tdchens s tarb 10 Tage nach  dem Kaiser-  
schnitt .  

4b. Vom 7. Graviditatsmonat an hatte die Mutter ()deme an den Beinen und 
Oligurie. Wegen An~mie wurden wiederholt Bluttransfusionen mit Blur yon Rh 0- 
positiven Spendern vorgenommen. Zuletzt bestand eine sehwere An~mie mit 30% 
H~moglobin bei 2 760000 Erythrocyten und 0,67 F~rbeindex. Des ]~lut des Vaters 
war Rho-positiv, das ]~lut der l%h0-negativen Mutter enthie]t 4 Agglutinine, 16 
Glutinine. Der Blutdruck betrug bei der 20jahI:igen I I I  pare 145:90 mm Hg. 
Reststickstoff im Blu~ 141 rag-%, seh]ieBlich 205 rag-%. Zuletzt war die Kranke 
komatSs. Sektionsbefund (S. 108/49): Hochgradiges ~ierenSdem. Nieht diffuse 
interstitielle Nephritis. HirnSdem. Geringe linksseitige tterzhypertrophie. Funk- 
tioneller Index des Herzens : 0,406. ]:Iochgradige An~mie aller Organe. Status nach 
cerviealem Kaiserschnitt. Uterus puerperalis. Corpus luteum graviditatis im rech- 
ten Ovarium. Sehwangersehaftshyperplasie der Hypophyse, Thyreoidea, Neben- 
nieren. 

Histologische Untersuchung. Feintropfige Verfettung der Leberepithelien. Stern- 
zellen sehr groB, aufgequollen, a-n einzelnen Capillarendothelien Blutzellenbildung, 
Megalob]asten, Myeloblasten. Kein eisenhaltiges Pigment in den Leberepithelien, 
dagegen reichlich in den Retieulumzellen und Sinusendothelien der Milz. Kon- 
glutinierte Erythroeyten in Mi]zvenen und in den Sinus. An den ~ieren sind die 
Glomeruluseapfllaren meist wenig geffillt, hyper~misch die intertubuls Capri- 
laren. Im Kapselraum Erythroeyten, diese teilweise zusammengeballt. Die Epi- 
thelien der Hauptstiicke aufgequollen, bisweilen zerfallen. In den Kan/~lchen Ei- 
weil]massen, Erythrocyten und I-I/imoglobineylinder. Zwischen den Kan/ilchen 
Cholesterinablagerung and Herde aus eosinophil granulierten Leukocyten wie aus 
Lymphocy~en bestehend (Abb. 6). Diese intertubul~ren entziindlichen Infiltrate 
sind im Mark umfangreicher als in der l~ierenrinde. Kelne Intimagranulome an den 
Blutgefi~l~en. In der Adenohypophyse zahlreiehe basophile Epithelien,eosinophfle und 



D e r  M o r b u s  h a e m o l y t i c u s  d e r  N e u g e b o r e n e n .  

Abb.  4. Sehr  viele Inse ln  (i) yon wechselnder  Gr6t3e. Keine  degenera t ive  Ver~nderung 
a.n den Inselepithel ieu.  Fall  4a,  S. 105/49, weibliche Fr i ihgebur t .  H~imatoxylin-Eosin.  

Abb.  5. Dars te l lung  der  I~se ln  nach  der  Methode yon  GROS-SCttULTZE. I n  den Inseln  
(i) die Silberzellen (is) vorher r schend .  Fal l  4a, S. 105/49, weibliche Frf ihgeburt .  

Obj. 16 ram,  Oc. 8. 

Virchows Archiv. Bd. 322. ] c  
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Schwangerschaf~szellen, die Capillaren wenig gefiillt. Keine I~ekrosen im Hirn- 
anhang. Im Panlcreas vor allem groBe Inseln bei reichlicher Inselzahl. Im Zen- 
trum der Inseln helle Zellen, die bei der Impregnation mi~ Silbersalzen - -  Mothode 
G~os-Sc~uLTZE - -  keine Granula enth~lten. Die Elemenfe der Inselperipherie 
sind &usschlie[~lich Silberzellen, zum Teil mit verklumpten Granule. Die hyper- 
trophischen Inseln bestehen ausschliel~lich aus A-Zellen, Silberzellen F~NE~S 
(Abb. 7). 

�9 Die Mutter erlag der schweren posth/~morrhagischen An/imie zu- 
sammen mit einer Niereninsuffizienz. Nach dem geweblichen Bild der 
Leber mu[~ auch an eine anaphylaktische Schockwirkung gedacht wer- 
den durch die wiederholten Transfusionen yon Blur Rh0-positiver Spen- 
der. Ubrigens w~re hier noch zu erwghnen, dal~ die Frau im Kindesalter 
schon einmal im AnschluB an eine schwere Angina eine Bluttransfusion 
erhalten hatte. Ngheres ist darfiber nicht bekannt. 

Eine interstitielle Nephritis mit Oligurie oder Anurie kennt man bei 
Transfusionszwischenfiillen mit Hi~molyse (SPt~ILER). Bei der herd- 
fSrmigen interstitiellen Nephritis besteht geringe Albuminurie, der H a m  
enth~lt Leukocyten nnd Erythrocyten. Durch das starke NierenSdem 
wird die Nierentiitigkeit gestSrt, mit znnehmender Niereninsuffizienz 
erh5ht sich im Blur der Reststickstoff. 

An den Schlui3 dieser anatomischen Beschreibung setze ich noch den 
Sektionsbefund, der frfiher, beim 1. Kind der Mutter erhoben werden 
konnte. 

5. Bei der Autopsie des bald nach der Gebur~ gestorbenen m~nnlichen Kindes 
(S. 25/48) fand ich eine Tentoriumruptur mit infratentorieller Blutung. Die nuch- 
tri~gliche Untersuchung der Leber ergab, dab nichf nur die extramedulli~ren Blut- 
bildungsherde vorliegen, sondern Wucherungen yon erythroblastischem Gewebe, 
und zwar such in] Bereich des interstitiellen Bindegewebes. 

Andere Organe wurden damals nicht histologiseh untersucht, ich 
kann aber retrospektiv sagen, da~ wohl ein leiehter Grad von Erythro- 
leukoblastose vorgelegen hat. 

Der Morbus haemolyticus, verursacht durch ]~hesusfaktor-Inkom- 
p~tibilit~t offenbart sich erst an den Frfichten der sp~teren Schwanger- 
schaften, im allgemeinen nicht am 1. Kind. Wie oben erwghnt, hatte 
die Mutter schon vor Jahren eine Bluttmnsfusion erhalten, sie konnte 
also, wenn es sieh damals um Blur eines l~h0-positiven Spenders ban- 
delte, bereits vor der 1. K onzeption sensibilisiert gewesen sein, gegen 
die Erythrocyten der Frucht gerichtete AntikSrper haben. Sieher hat 
PACgE darin recht, daft die Erythroleukoblastosis mit weiteren Gravidi- 
t~ten an Schwere zunimmf, und dab die Kinder mit einer solchen Ery- 
throleukoblastose dann tot  geboren werden. Zur besseren (~bersieht fiber 
die Zusammenhiinge ffige ieh den Stammbaum der 3 Kinder hier ein. 
Er  zeigt, daft ein weiteres Kind tot geboren ~mrde, mit Mi~bildungen 
behaftet w~r. Eine Autopsie unterblieb leider. 



D e r  M o r b u s  h a e m o l y t i c u s  d e r  N e u g e b o r e n e n .  

Abb .  6. In te rs t i t i e l le  h g m ~ t o g e n e  Nephr i t i s .  Rinden-5[a i .kgrenze ,  E r y t h r o e y t e n s c h ~ t t e n  (s) 
u n d  H g m o g l o b i n k u g e h l  (h) i~l d e n  g e r a d e n  H a r n k a n ~ l c h e n ,  de ren  Ep i the l i en  gesehwol len  (e). 
In ters t i t ie l les  Oedenl  (oe). E x s u d a t z e l l e n :  L e u k o e y t e n  (1) eosinophi l  g r anu l i e r t ,  L y m p h o -  

c y t e n  (y) u n d  Monoey~en (m). S. 108/49. H ~ m a t o x y l i n - E o s i n .  Ver~oT. ~20fach.  

A b b .  7. P a n k r e ~ s  e iner  20 jghr igen  Fra i l  a m  10. Tage  n a c h  Sectio caesa rea  wegen  P l a c e n t a  
prae~da,  Die Inse ln  (i) be s t ehen  zu r  E~l f te  aus  Silberzel len (s), aus  i n a k t i v e n  E lemen ten .  

Me thode  GRos-SoI~ULTZE. Fa l l  4b,  S. 108/49. Obj.  6a .  Oc. 8, Pe r ip l an .  
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Bei den yon mir gemaehten und mitgeteilten Beobaehtungen, welche 
Erythroleukoblastosen mit Ieterus gravis, mit Hydrops, mit hi~mo- 
lytiseher Angmie sind, wurden 4mal die Unterst~ehungen auf die t~hesus- 

Valet Rb0-positiv 
lebt 

1948 m/~nnlieh 
(S. 25/48). 

Tentoriumruptur 
Erythroblastosis ? 

Sehr reiehlich 
Blutbildungsherde in der 

Leber 

I 
1948 Miggeburt 

nieht seziert 

Mutter l~ho-neg~tiv 
Bluttransfusion als Kind 

S. 10S/49 
Placenta praevi~, 

Ani~mie 37% Hglb. 
Interstitielle Nephritis, 

Rh0-negativ, Antik6rper 
4 Agglutinine, 16 Konglutinine 

I 
1949 weiblich 
(S. 105/49). 

Erythroleukoblastosis 
K6rpergewieht: 2850 g 
Milz : 30 g 
Leber: 185 g 

faktoren ansgefiihrt. Ffir den Fall 2 ist die ZugehSrigkeit zur Erythro- 
leukoblastose fraglich, ffir Fall 3 ganz sicher, obwohl bier der Rhesus- 
faktor nicht ermittelt wurde. Fiir Fall 4 und 5 gilt Vater l~ho-positiv, 
Mutter l~h0-negativ. Im Fall 1 erhielt ich yon Herrn Dr. SCHA~PLATZ 
in Chur die Naehricht, dab vor der vorzeitigen Geburt der Zwillinge die 
Blutuntersuchung der Eltern den Vater als l~ho-positiv, die Mutter als 
t~ho-negativ ergab. Die Rho-positiven Erythrocyten des Vaters fiihren 
aueh beim Kind zur Bildung Rho-positiver Erythrocyten.  Diese wirken 
als Antigene auf die Rh0-negative Mutter und in derert Blut entstehen 
als AntikSrper Agglutinine und Konglutinine. Man wirft immer noeh 
die Frage auf, wie die Erythroeyten des Kindes aus dem fetalen Kreis- 
lauf in den miitterliehen Blutkreislauf hineingelangen, tIELLMA~ und 
ttERTm haben bei der Erythroleukoblastose Placentaver~nderungen fest- 
gestellt, welche sie als Persistenz der LA~GI~A~sschen Zellsehichte, als 
Epithelvacuolisierung und gef~garmes Zottenstroma bezeiehneten. Es 
mag sein, dab diese Ver~nderungen ausreiehen, um Erythrocyten in die 
materne Blutbahn der Placenta fibertreten lassen. Wie oben angegeben, 
habe ich Unterbreehungen dos Zottensyneytiums durch fibrinoide Ab- 
seheidungen gefunden. Wenn man daran denkt, dag die Epithelien der 
Proliferationsfelder, die sog. placentaren Riesenzellen, hi~ufig losgel6st 
werden und in den Lungeneapillaren bei der Mutter aufgefunden werden 
k6nnen, so wird man sehon verstehen, da$ dureh Diapedese ins Zotten- 
stroma gelangte Erythroeyten aueh in die intervillSsen g~ume einge- 

' sehwemmt werden, vielleieht sogar angesogen werden bei Drueksehwan- 
kungen in diesen Blutr~iumen. Allerdings mug angenommen werden, 
dab entweder auf einmal viol kindliehes Blur austritt  odor dab fiber 
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l~ngere Zeit dieses in geringeren Mengen dem miitterlichen Blur sich 
beimischt. 

Die sich in diesem bildenden AntikSrper haben den Char~kter yon 
Agglutiniuen und Xonglutininen. Beide werden ~n Rho-positive Erythro- 
eyten des Fetus fixiert. Die Konglutinine passieren die Placenta und bewir- 
ken in Ge~Bbezirken der Frucht, z. B. in der Leber, im Gehirn, eine Zu- 
sammenbMlung der roten BlutkSrper. Deren Folgen sind die bereits ge- 
na.nnten ZirkulationsstSrungen, die in der Leber zu Nekrosen, im Gehirn 
zu iseh~mischen FIerden mit Ganglienzellenent~rtung fiihrem Aueh 
h~mlytische Wirkungen werden durch die AatikSrper ausgeiibt, es kommt 
zum ZerfM1 und zur Aufl6sung der Erythroeyten mit den ktinischen 
MerkmMen einer h~molytischen An~mie. M~nche schreiben diesen h~mo- 
lytisehen Effekt den Agglutininen zu. Die Symptome des Morbus haemo- 
lytieus sind damit erklart, sowohl was den Ikterus, die An~mie wie die 
ZirkulationsstSrungen und den ttydrops anbetrifft. Die Rhesusanti- 
k6rper sind in der ~-Globulinfraktion des miitterliehen Serums enthalten. 
Da die Mutter (Full 4--5) in ihrem Blut reiehlieh Antik6rper besag, da 
ihr Blur yon t~h0-positiven Spendern transfundiert wurde, so konnten 
diese Erythroeyten im Blut der Mutter konglutiniert und h/~molysiert 
werden. Ob die komat6sen Zusti~nde yon eerebrMen Durehblutungs- 
stSrungen herrfihren, will ich offen lassen, die H~raoglobineyliuder in den 
Nieren sind naeh dem oben Gesagten erkli~rt, ebenso gewisse anaphylak- 
tisehe Symptome. Die tIi~magglutinine, welche gegen Erythrocyten ge- 
riehtete AntikSrper sind, k6nnen Sehoek und aueh ttgmoglubinurie aus- 
16sen (BEnGnR). Zweifellos lag ein ,,TransfusionszwisehenfMl" vor, und 
die interstitielle Nephritis entsprieht wie sehon gesagt diesem. Ieh er- 
innere noehmals an den sehr eharakteristisehen Leberbefund bei der 
Mutter, der durehaus auf eine stattgefundene Sensibilisierung hinweist. 
]~ei Kindern mit Hydrops eongenitus fund SALOMOSSE~ keinen hSheren 
H~mosideringehMt der Leber Ms bei normMen Neugeborenen, auch 
konnte er in seinen Beobaehtungen keine hoehgradige An~mie feststellen. 
DaB die tt/imosiderose erheblieh sein karm, lehren meiue F~lle yon 
Erythroleukoblastose. Ist diese schwer, dann maeht sieh neben der 
Xonglutininwirkung aueh der hgmolytisehe Effekt geltend. SALO~OSSE~ 
(1931) wie MELLI~G~OF~ (1940) konnten die Entstehung der Erythro- 
leukoblastose, der Krankheitsgruppe Morbus haemolytieus nieht befrie- 
digend erkl~ren. MnLLISGgOrr, welcher in seinem Bestreben, die Patho- 
genese verstgndlieh zu maehen nach ziemlieh vielen ttypothesen greift, 
meint, die erythroblastisehe An~mie entwiekle sieh erst post partum, 
intrauterin k~me es bei den Feten nieht znm BlutzerfM1. Dies ist mit der 
heutigen Xenntnis yore Morbus haemolytieus nieht gut vereinbar, (lena 
die Rhesusantik6rper gehen vom mfitterliehen Blur in das der Frueht 
fiber and wirken dort auf deren Erythroeyten ein. Die Pathogenese 
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der Erythroblastosen ist jetz t ziemlich klar. W.~hrend man frfiher yon 
einer angeboreaen l%hlfunktion der H~mopoese (OTTo 1939) spraeh 
oder yon einer prim~ren konstitutionellen Fehlanlage des h~matopoeti- 
schen Systems, yon einer Keimanom~lie oder dergleichen (M~LLI~G- 
HOrF), ist jetzt eine AntikSrperwirkung, ~ngeregt durch Antigen rhesus- 
positiver Erythroeyten die auslSsende Ursache sowohl fiir den Hydrops 
foetalis wie fiir den Ieterus gravis wie lfir die erythrobl~stische An~mie. 
Die Kennzeiehen des Morbus haemolyticus der Neugeborenen mit Ery- 
throblastose sind Milz- und LebervergrSl3erung, An~mie, Gelbsucht, all- 
gemeiner Hydrops und das Erhaltenbleiben der extrumedull~ren Blut- 
bildung fiber die Geburt hinaus. Bis zur Geburt fiberschreitet die Ent- 
wicklung der Blutbildungsherde sowohl an Umfang wie in der Ausdeh- 
nung auf verschiedene Organe bedeutend d~s physiologische Gesehehen. 
Diese Erythroblastose ist am st~rksten beim angeborenen Hydrops, ge- 
ringer beim Ieterus gravis familiaris und bei der angeborenen An~mie. 
Die Normoblasten und Myeloblasten im Blur de r  Neugeboren.en mit 
Erythroleukoblastese kommen bei allen Formen des Morbus h.aemoly- 
tieus vet. Ffir meine F~]le babe ich keine Angaben fiber das Blutbild 
der ~eonaten. Der Zerf~ll der Erythroblasten und Erythrocyten ist das 
Bestimmende ffir die angeborene An~mie. Die Wucherungen yon blut- 
bildendem Gewebe, welche die Erythroleukoblastose kennzeichnen, iasse 
ich als einen kompensatorischen Verging auf, als Regenerationsversuch 
zur Ausgleiehung des Erythroeytenuntergangs. Aueh F ~ s ~  sieht ellen- 
bar in den abnorm grol~en und ungewShnlieh ansgebreiteten Blutbil- 
dungsherden bei der Eryth~oblastose ,,reaktive" Vorggnge, er z~hlt die 
Erythroleukoblastosen zu den Erythr~mien reaktiven Charakters, er 
schl~gt start des Namens Erythroblastose die Benennung kongenitale, 
h~molytische An~mie vor. 

Man wird die Deutung, welehe ieh den Wueherungen aus blutbil- 
dendem Gewebe gab, stfitzen kSnnen, wenn bei denjenigen F~llen, welche 
dutch Blutaustauseh weaigstens vorfibergehend gebessert wurden, die 
erythrobl~stischen Herde geringeren Umfang haben. Man wul~te schon 
lange, dab bei der erythroblastisehen An~mie diese durch Bluttrans- 
fusionen mitunter gebessert werden (HATTL]~), dal~ Kinder mit Morbus 
haemolyticus dadureh am Leben erhalten werden konnten. Die Prognose 
hat sieh ganz erheblich gebessert, seitdem man Entblutungstransfusionen 
vornimmt, n~mlich an einer Ful3vene Blur eines rhesusnegativen Spen- 
ders langsam injiziert, das Blur des Kindes durch Arteriotomie am Kinde 
entfernt. I~OTTI~G~VIS hat fiber 47 Fglle yon Erythroleukobl~stosen 
beriehtet, 16 sind beobachtet in den Jahren 1942--1947 und 31 yon 

1947--19~9. Vonder 1. Gruppe starben 15 kurz vet oder nach der Ge- 
burr. Vonder 2. Gruppe wurden yon 17 Neugeborenen nur 2 ~lter als 
2--3 Tage, 14 weitere Kinder sind mit Entblutungstransfusionen behan- 
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delt worden, 13 blieben dunuch am Leben, 1 Kind starb an Kernikterus 
kurz nuch der genunnten Behundlung. Bei dieser geh~ es nieht nur 
durum, die Suuerstofftr/~ger im kindliehen Blut zu vermehren. Die mit 
dem Spenderblut eingebruehten Erythroeyten erhulten sieh im Blut des 
Empfangers, was sieh duran erkennen l~tl~t, dub die Erythrocyten des 
behandelten Kindes nieht mehr dureh die l~hesusun~ikSrper konglutiniert 
oder uufgelSst werden. Dus I-Iauptziel der Austuusehtrunsfusionen ist 
die weitgehende Entfemung der RhesusuntikSrper, der rhesuspositiven 
Erythroeyten,  kurz der vollst~ndige Ersutz des kindliehen Blutes. Bei 
ullen Versuehen MELLI?CG~OFrs, die Puthogenese der Erythroleukoblu- 
stosen uufzukl/s ist er nur in einem Punkt  der L6sung des Problems 
etwus n/~hergekommen, wenn er sehreibt: ,,Man hut immer wieder bei 
Durchsieh~ des Sehrifttums den Eindruek uls sei der Aufenthalt im 
Mutterleibe fiir die Frueht  dus Unertr/s Wus den ,,Aufen~hult 
im Mutterleibe unertr/~glieh" mueht wissen wir heute, n~mlieh die dureh 
die Unvertr/~gliehkeit der t~hesusfuktoren entstandenen I~hesusunti- 
k6rper und ihre Auswirkung vom miitterliehen Blur her uuf die Erythro- 
eyten der Frucht.  Es ist ein sehr bedeutender Fortsehritt  in der Er- 
kenntnis, den die Arbeiten yon LEW~]~ und seinen Mitarbeitern bruehten. 
Die Ursuche der Erythroblustosis foetulis ist nun erkannt und so erkunnt, 
dub duruuf uuch eine erfolgreiehe Therupie uufgebaut werden konnte. 
Dumit babe ieh meine eigenen Beobuchtungen yon Morbus huemolyticus 
der Neugeborenen und die dubei erhobenen anutomischen Befunde ge- 
niigend zu den neuell Erkenntnissen uuf dem Gebiete der Blutgruppen- 
forschung nnd sl0eziell der Rhesusfuktoren in Beziehung gebrueht. 

Zum Sehlug mug ieh noeh eingehen auf das anatomische Bild des 
Pankreas, dus man bisher vielfueh uls ehurukteristiseh fiir die Erythro- 
blustosen, mi~ An~imie fiir den Hydrops congenitus ungesehen hat, 
eine Ansieht, die ieh nuehfolgend riehtigstellen mSchte. 

Im Juhre 1938 hut LIEBEGOTT ungegeben, bei Neugeborenen mit 
Hydrops congenitus eine Hypertrophie der LANCERH~Nssehen Inseln 
gefunden zu huben. ])uruufhin wurde in der kuusulen Puthogenese der 
Erythroleukoblusgosen ein ,,Hyperinsulinismus" als mitbestimmend un- 
genommen, also eine gesteigerte Insulinwirkung. Bei 2 Neonuten, die 
3 Tuge alt geworden wuren, fund BENEC~ bei vermehrtem Glykogen- 
gehult der Herzmuskelfusern und der Skeletmuskeln eine Zunuhme der 
Zuhl und eine Hyperplusie der Inseln des Pankreus, vor allem in dessen 
Schwunzteil. Duruufhin sprueh BE~ECI~ die Pankreusveranderungen 
wie die Glykogenose uls ,,gleichgeordnete Teilerscheinung einer Keim- 
unomulie" an, eine diirftige Auffussung. Wegen der ullerdings irrtiimlieh 
gedeuteten Pankreusbefunde hut aueh SIEGMV~]) den Hydrops con- 
genitus zur Glykogenspeieherkrunkheit in nuhe tleziehung bringe~ 
wollen. Die Symptome der Erythroleukoblustosen und ihr Wesen sind 
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dami t  durchaus nicht  erfal~t. Ohne n~here Begrfindung hat  MELLI~G- 
~OFF den Zusammenhang  zwischen der Erythroleukoblastose  und  der 
Glykogenspeicherkrankhei t  abgelehnt  und  auch T~oDo~I hat  sich ~hn- 
lieh ge~ul~ert. 

I n  meinen  eigenen Beobachtungen  war mir  bei dem fraglichen Fa l l  
yon Icterus gravis mi t  Erythroleukoblastose  die grol~e Zahl  der Pankreas-  
inseln aufgefallen (Fall 2), obwohl hier mindes tens  keine Unvertr~gl ieh-  
keit  der Rhesusfaktoren urs~chlich eine Rolle spielen kann ,  allenfalls 
eine n icht  nachgepriif te A-B-0-Inkompat ib i l i t~ t .  Die Mutter  des Kindes  
war Rh0-positiv. Zahlreich und  bis~ei len auch sehr groB waren die 
Insehl  im Falle 4a,  bei dem eiu Hydrops  congenitus vorliegt. Von einer 
Glykogenose war weder im Myokard noch in der Leber etwas erkenn- 
bar, es war auch keine Atrophie des Nebennie renmarks  vorhanden,  
welche bei der Glykogenspeicherkrankhei t  beschrieben worden ist. 

Nach LIEG~S  Untersuchungen sind am Ende des 8. Schwangerseha~tsmonats 
exokrines Drfisengewebe und Inseln weitgehend ausgereift und naeh LIEG~S  
Meinung haben zu dieser Zeit die Inseln voile Funktion. Drfisenp~renehym wie 
Inselzeilen entwiekeln sich aus den Epithelien des Gangsystems, die Inseln gehen 
aber nacb LI~GN~ nicht aus dem exokrinen Drfisenanteil hervor, und sie regene- 
rieren sieh ~ueh nicht aus ihm. Aul]er dem inkretorisch wirksamen Inselzellen 
gibt es auch noeh solehe des ,,Gangbaumes", das insul~re Gangorgan naeh F~RT~R. 
Aueh dessen Epithelien lassen sich naeh der GRos-Sc~uLTZEsehen ~iethode mit 
Silbersalzen impr~gnieren. Die Epithelien zeigen of~ ziemlich plumpe Silbergr~nula. 
Aus diesem zweite n Inselorgan regenerieren nach FEYRTEl% die LA~GE~t~sschen 
Inseln. Er setzt aber deren Funktion nich~ ohne weiteres gleich mit derjenigen der 
Zellen des insul~ren Gangorgans. Sehon 1907 haben L ~  und B~s~E~ durch An- 
wendung einer besonderen F~rbemethode 2 Typen yon Inselzeilen untersehieden und 
diese als A- und B-Zellen bezeiehnet. Von A~E~ wurden die B-Zellen als die Ele- 
mente angesproehen, welehe das wirksame Insulin liefern. Im Pankreas des gesun- 
den Erwachseneu betr~gt das Verh~ltnis der A-Zeilen zu den B-Zeilen 1:4, jene 
machen 20%, diese 80% der Inselepithelien aus. Kl~rheit in die funktionelle Be- 
deutung der A- und B-Zellen haben erst die Untersuehungen yon FE~E~ gebracht. 
Er hat gezeigt, da~ sieh in den A-Zellen ailein mit der Silberimpr~gnationsmethode 
yon GEOS-SCHULTZE Granu]~ nachweisen lassen - -  Silberze]len. Diese Granula 
fehlen in den B-Zellen. Die Silberzellen sind vorherrschend in den Inseln bei siehe- 
rem Pankreasdiabetes und daraus sehloB Fmz~a,  dal~ die A-Zellen nieht das wirk- 
same Insulin produzieren. Diese sind Vorstufen der insulinbildenden Inselepithe- 
lien, der B-Zeilen. Vermutlich sind die versilberbaren Zeilen des insul~ren Gang- 
organs oder wie H~ss sich ausdrfick~, die Silberzellen im exokrinen Parenchym 
aueh Vorstufen inkretoriseh wirksamer Elemente. Die Silberzellen sind ,,insel- 
potente" aber unreffe Inselzellen (FE~E~). Sie bilden eine Zellensehale um den 
Inselkern, der keine Silberzellen einseMie~t. Je reffer die Inseln werden, desto 
grSl~er wird dieser Kern. Es ist bek~nnt, dab im Pankreas des Fetus, des ~eu- 
geborenen die Inselzellen nieht nur im Sehwanzteil des Organs sehr zahlreich sind. 
Prfift man aber das Verh~ltnis yon A-Zellen zu B-Zellen, so fiberwiegen ganz stark 
die Silberzellen, d.h. die unreifen, noch nieht inkretorisch wirksamen A-Zellen. 
Dies trifft aueh zu bei den yon fair vorgenommenen Untersuchungen am Pank~eas 
bei fetaler Erytbroblastose. Ich verweise auf die Beschreibung der histologisehen 
Pankreasbefunde. Besonders gut zu erkennen war das Vorherrschen der Silber- 
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zellen in den Inseln bei dem Kind mit Hydrops congenitus und Erythroleukobla- 
stose. Eine Vermehrung der Inseln bei entschiedenem Vorherrschen der A-Ze]len 
war auch im Pankreas des Kindes mit Lebernekrose festzustellen, obwohl wahr- 
scheinlieh kein Morbus haemolyticus vorliegt. LaJ]t man gelten, dab die Silber- 
zellen unreife Formen yon Inselepithelien darstellen, die keine endokrine Funktion 
haben oder nieht mehr inkretorisch wirksam sind, dann dfirfen die P~nkreasbefundo 
die durch viele und auch groSe Inse]n gekennzeiehnet sind, deshalb noch nicht als 
morphologischer Ausdruek eines ,,ttyperinsulinismus" angesehen werden. Eher 
mSehte man annehmen, weil unter den Inselzellen die A-Zellen pravalieren, ctul3 
eine herabgesetzte Toleranz ffir Kohlehydrate bestehen mag. Ich ha.be im ana- 
tomischen Teil auch den histologischen Befund am Pankreas der Puerpera ge- 
bracht, welche durch Seetio caesarea yon einem Kind mit Hydrops und Erythro- 
leukoblastose entbunden worden war. Die Inseln sind wohl nicht vermehrt, aber 
jede einzelne Insel ist auffallend grol~ und die Si]berze]]en, die A-Ze]len, sind in 
einer Menge in den Inseln vorhanden, die nicht mehr dem Verhaltnis 1:4 zu den 
B-Zellen entspricht, sondern etwa dem yon 1:2. Eine I-Iypertrophie epithelialer 
endokriner Organe wi~hrend der Graviditat ist bekannt, ich erinnere nur an die 
Nebennierem'inde. Eine vermehrte Insulinbildung seitens der besonders grol]en 
Inseln ist aber nieht anzunehmen, da eben die inaktiven Epithelien zugenommen 
haben, nieht die Insulinbildner, die B-Zellen. Gravide Frauen neigen zu ttyper- 
glyki~mie und etwa 1--2 % der Sehwangeren haben eine spontane Glykosurie. Die 
Gravidae antworten ~uf Zuckerbelastung weit rascher und starker mit Glykosurie. 
Die A-Zellen sollen ein ttormon, das Glukagon hervorbringen, welches dnrch Glyko- 
genolyse in dot Leber den ]31utzucker erh~iht. Wenn in den grol~en Inseln bei , 
Sehwangeren diese A-Zellen vorherrschen an Zahl, so versteht man bei diesen 
Frauen Hyperglykitmie und eventuelle Glykosurie. 

In Inseladenomen fand FE~E~ (1951) hyperaktive B-Zellen und infolge der 
gesteigerten Insulinbildung und Insulinwirkung waren in den Inseln selbst die A- 
Zellen vorherrsehend, vielleicht ein Ausgleich ffir die Adenomwirkung. In einer 
Mitteilung aus meinem Institut hat I-I~ss ein Carcinom der LA~GER~Xsschen 
Inseln beschrieben, welches arts inaktiven A-Zellen zusammengesetzt und ohne 
Hyperglykamie verlaufen war. Also auch wieder ein Beweis daffir, dab die Silber- 
zellen inaktive Elemente s~nd, freilich bleibt zu berficksichtigen, dab es sich in 
diesem Fall um aus den A-Zellen hervorgegangene Blastomelemente handelt. Durch 
das ~)ankre~scarcinom waren die Inseln so verdr~ngt, da] die Relation der A-Zellen 
zu den B-Zellen sich nicht mehr gut ermitteln liel]. 

Ich  kehre zurfick zu den Pankreasbefunden  bei Erythrolcukoblastosis  
foet~lis. Die morphologischen Feststellungen, welche LIEBEGOT~ am P~n- 
kreas zuerst  heraushob,  sind an  und  fiir sich richtig, sie s ind abet  in  einem 
sehr wesent l ichen Punk te ,  n~mlich hinsicht l ich ihrer funkt ionel len  Be- 
deu iung  bisher, so v~el ich sehe, unrichtig ausgelegt worden. 

Eine grol3e Inselzahl  is~ fast bei allen Neugeborenen ganz unabh~ngig  
etw~ yon  einem Morbus haemolyt icus  anzutreffen,  sie ist also ebenso 
wenig spezifisch fiir diesen wie fiir die Glykogenspeicherkrankheit .  Trotz 
der grol~en Zahl  der Inse]~l und  ihrer unters6hiedlichen GrSl~en k a n n  
m a n  keine ges*eigerte Insu l inb i ldung  u n d  Insu l inwi rkung  annehmen,  
denn  an dem wachsenden lPankreas herrschen in  den Inse ln  vie]fach die 
inak t iven  A-Zellen vor. An den Silberzellen des sog. insul~ren Gang- 
organs des Pankreas  waren keine Ver~nderungen wahrzunehmen.  Eine  
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p a t h o g e n e t i s c h e  Verwand t schaf t  zwischen l~orbus haemoly t i cus  u n d  
Glykogenspe icherkrankhe i t  is t  abzulehnen;  keinesfal ls  k a n n  sie wegen 
der  f ibere ins t immenden Pankreasbe f lmde  b e h a u p t e t  werden.  

Zusammen]assung. 
Mitge te i l t  wurden  Autops iebefunde  yon  Morbus  haemoly t i cus  der  

Neugeborenen,  m i t  den Merkmalen  des H y d r o p s  eongenitus,  des I e t e rus  
gravis  famil iar is  und  der  h~moly t i schen  An~mie  zusammen  m i t  E r y t h r o -  
leukoblas tose .  Es  war  n ich t  die Abs ich t ,  zur  t t i s topa tho log ie  der  E ry -  
th rob las tosen  einen neuen Be i t r ag  zu br ingen,  als v ie lmehr  auf Grund  
durchgef i ih r te r  Bes t immungen  der  Rhesus fak to ren  die kausa le  Seite der  
K r a n k h e i t s g r u p p e  Morbus  haemoly t i eus  aufzuld/~ren, so wie dies zuers t  
durch  L E v I ~  gesehehen ist.  Die Rhesus f a k to r e n -K ompl ika t i one n  s ind 
nieh~ hEufig. Die ex t ramedul l / i ren  Wuche rnngen  yon  b lu tb i l dendem 
Gewebe, welehe zu dem N a m e n  Ery th ro l eukob la s to sen  gef i ihr t  haben ,  
fasse ich als kompensa to r i schen  Vorgang auf  bei  bes tehender  h~moly-  
t ischer  An/~mie oder  als r eak t ives  Gesehehen in der  Auslegung yon  
F ~ S E S .  Vor al lem ging es mi r  d a t u m  zu zeigen, dab  die sei t  J a h r e n  
bekann ten  Befunde  a m  Pankreas  h ins ieht l ich  der  LA~G~g~A~sschen 
Inse ln  weder  e twas  fiir  die E ry th ro l eukob la s to se  spezifisches sind, noch 
einen SehluB ges t a t t en  auf  das  Vorl iegen e iner  e rhShten  I n s u l i n w i r k u n g  
bei  der  E ry th rob la s tose .  Zum Beweis ffir meine Auffassung muBte ich 
auf  die Bedeu tung  der  Si lberzel len in den  Inse ln  ngher  eingehen.  
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