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eutischen Klinik und dem Laboratoriom fiir allgemeine Pathologie
der ﬂi-mifdsehen Universitit Amsterdam.) -

SOF

eha-hepatogene Hypoglykiimie im Kindesalter, = o
Dr. 8, van Creveld, o y

Kindernrst, Amsterdam, N \?F" ]

Mit 2 Textabbildungen. s K

(Bingegrengen am 8. November 1931.)

letzten Jahren haben wir mehrere Formen chronischer Hypo-
kennengelernt, die sowohl vom lklinischen wie vom thera-
Standpunkt aus betrachtet besonderes Interesse verdienen,
r Formen der chronischen Hypoglykiimie ist die hepatogene ;
wenige Fille davon beschrieben worden, die anflerdem
und Bymptomen stark verschieden sind, Diese Fille von
hepatogener Hypoglykiimie haben eine besondere Be-
die Vermehrung unserer Kenntnis der Rolle, welche die
Stoffwechsel im allgemeinen und im besonderen bei dem
ydrate spielt. Wir wollen hier ausfiihrlich einen von uns
eobachteten Fall mitteilen?,

 jetmt 10 Jahre alt, ans gesunder Familie {Abb, 1u, 1a, & 300} : Vaterund
etter und Kuosine, Geburt spontan und rechtzeitiy. Schon kurz nach
ez der Mutter auf, dali er anllerordentlich schnell an Gewicht zunahm
Bauch immer mehr préminierte, Das subentane Fettgewebe entwickelte
atark. Tm Alter ven 8 Monaten erster Krankenhansanfenthalt, wo man
n Bauchtumor konstatierte; man zweifelte aber, ob dies eine. grofe
Tumor neben der Leber sei. Realtionen von . Pirguet, v, Wasser-
Weinberg negativ; Bluthild normal. Keine Hyperglykimie, Keine
ETiname.,
Alter von 1'f, Jahren Probelaparotomie; Leber schr grof und glatt,
angenseheinlich volleommen normal. Probeexcision der Leber wurde
gemacht. In den ersten Lebensjahren wurde der Knabe noch einige
Krankenhaus aufzenommen, ohne dafi sein Krankheitshild klar wurde.,
der Knabe damals noch wichtige Symptome: vor allem hatte er in
1 Lebensjahren wiederholt Anfalle von Erbrechen, die ohne bekannte
anfingen und einige Tage anhielten; das Kind schien dann meistens
k. Wir glanben jetzt, dall es sich wm Anfalle von periodischem Er-
mit Acetongmie handelte. Auf den Zusammenhang zwischen diesen
nid der Stoffwechselstorung mmseres Patienten kemmen wir noch zuriick.

‘auch Snapper u, van Creveld, Frg. Med. 15, H.1/2, 46 {1930),
fiir Klnderheilkunde, 52, 2
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Ferner hatle der Knabe dfters blutigen Stuhl; das Blut war makroskopisch gieht-
bar und oft in ziemlich groler Quantitit anwesend, Wihrend der Jahre unseper
Aufsicht haben wir im Anfang dasselbe anch einige Male konstatieren kiinmen
es whr rotes Blat. Auch hahen wir wiederholt oklkultes Blut im Stuhl cefunden.
Diabei keine Beschwerden, Anfinglich waren wir der Meinung, da@ diese Blolungen
mit Stauungen im Portalsystem infolge des Lebertumors zosammenhingen. Ein-
malige rectoskopische Untersuchung ergab indessen neben siner hyperimischen
Sehleimhaut eine Polyposis recti, die wohl an erster Stelle die Ursache der rectalen
Blutungen gewesen sein wird,

Anfang 1927 1. Aufnahme in die ., Propideutizehe Klinik', Er war ein wenig
#u klein fiir sein Alter, aher viel zu schwer; Linge 115 em (normal 117 em), Ge-

Abl, 1, Al Ta.

wicht 26 kg (normal 23 ko), Subestanes Fettgewebe auBerordentlich stark ent.
wickelt; der Banch prominierte starl. KuBere Genitalien klein, Er machte den
Eindrock eines Patienten mit Dystrophia  adiposogenitalis. Im Thorax  alles
normal. Behr groffe, feste, platte Leber, deren untere Grenze bizs zum Nabel
reichte. Milz nicht palpahel. Keine Ascites. Keine Polyurie. Im Huarn, mitten
am Tage untersncht, bei gewdhnlicher gemischiter Kost niemals Zucker, anch
kein Uroliling keine Gallenfarbstoffe, aber dfters deetem, - Morgens dm Niickiern-
ziestande enthielt der Harn fast iminier siel Aeefore und danehen eine erhebliche
Menge f-Oxybuttersiure,

Tab. 1 zeigt, wieviel Aceton und g-Oxybuttersinre an einigen willlkiirlichen
Zeitpunkten im nichternen Harn gefunden wurden (Methode van Sfybe).
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1. Aeeton- wnd (-Ctoybutfersauregehalt des nilchiernen Harnes,

Totalaceton -0y bntber-

‘ eI in mg ‘:H.\:: in mg
EREH AT o 41,0 465,000 438,4100
e e 46,5 - 08,360 T13.8000
i S R /5.0 B6,420 380,5650
RO | 420 47,900 71,6350
e e 45,0 ‘ 0, B (44,0625
i S | 50 | 19517 | 93,6050

1 nach gemischter Kost nur Spuren Fett und eine sehr geringe Menge
te. Fundus cculi normal. Ein X-Photo dea Schiidels ergab. dali die
unverﬂndart war; die Rontgenphotos des Handakeletes zeigten, dafl
herung des Skeletes schon vor einigen Jdahren fiir sein Alter seher
und bis vor kurzem noch war. Anfang November 1827 in beiden .
nur 34 Knochenkerne gefunden, wihrend sie in diesem Alter
0 :.g_'h]_]g anwesend sein milten. Tm Juni 1828, nachdem er wihrend
shwechselnd  Schilddriisen- wmd Hypophysenpraparate genommen
das Handskelet noch in demselben unvollstindigen Znstande wie im
1927, Auch im Dezember 1929 war dies noch der Fall; im Mai 1931
mshr.
e der Juhre haben wir bei unserem Knaben auch einize Male das
iehit. Der Himoglobingehalt war immer etwas niedrig, duch die Zahl -
ery war etwas zu gering, die Zahl der Blutplattehen ‘normal. Leuko-
1928 4850; anch in den spitteren Bestimmungen immer ansgesprochene
gefunden {einmal 2000), Die Differentinlzablung ergab bei wieder-
achung aufer einer relativen Lymphoeytose und einer leichten
nichts Besonderes, Blutdruck svstolisch 105 mm, Kérpertemperatur
gpezielle Neigung zu eiher m.ed.ngen Temperatur. — e geistige
¢ unseres Paticnten war fiir sein Alter sehr normal. Er war sehr lich,
er und lebhaft, zeigte eine geringe Witzelsucht, was aber in seinem
nt nicht pathologizseh zu sein bramcht. — lm Anfang seines Aufent-
_ﬁnmkemha.nae war er beim Stehen und Gehen sehnell ormudet spitter
gich dies erheblich.

i diirften wir wohl erwarten, dali eine Leber von den un-
Dimensionen wie hei diesem ‘Kinde nicht normal funktionierte,
he, daf der Harn am Morgen, wenn das Kind niichtern
immer eine miemlich grofie Menge Aceton enthielt, wies
anf hin, dafBl hier eine schwere Stérung des Kohlehydratstoff-
bestehen mulfite.. Und eingedenk der Beschreibung eines
von einem fhnlichen Typus wie das unsrige mit einem Leber-

won Parngs und Wagner!, wobei eine sehr starke Erniedrigung
chiernblutzuckergehaltes gefunden wurde, untersuchten wir
Btelle, ob neben der Acetonurie im Niichternzustande viel-
iech eine sehr starke Hypoglykimie anwesend sei. Dies war

ehe u. a. Parnas u. Wagner, Biochem. Z. 127, 55 (1022) u. Z. exper. Med.

a1+
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tatsichlich der Fall. Wiederholte Bestimmungen des Blutzuckerwertes
im Capillarblut im niichternen Zustand (mit 3 verschiedenen Methoden
Folin-Wu, Hagedorn-Jensen und  Sheffer- Hartmann) wihrend einiger
Jalire ergaben immer eine erhebliche Hypoglykimic; anfinglich schwank-
ten die Werte zwischen 0,030 und 0,046% (Tab. 2).

Tabelle 2. Der seilchlerne Blwtvuckerwer! des Capillarblutes an verschiedenesn Daben,

SN Lo RS 0,037 % (Falin- Wa)
e R L RS e 0032% I
LR ORI L e L 0036% ., i 4
e e 1y S R 0040% "
LS B e RS AL LS R o :
0036 % ( Hagedorn-Jensen)
CO I S 1 e e 0,036% o
O B e L e 0,046 % 5 fis 5
16. VIL 1928 _ . . . . . 0,049°%, n - b
Sl XIL2R > oL i 0,052 % - o
20, VIIL 1829 . . . . . . 0,0475% (Shaffer Hartmann)
| v | Fi T et L050% | Hagedorn-Jonsen)
315 KBRS ek e 048 % W o,
6 B b ]| 0,046 % 5 "
- T S i ik 0,051% (Folin-Wu)
- P 1 1) 049 % (Hagedorn-Jensen)

Ein Vergleich des Blutzuokerwertes in den Capillaren und in den Venen
war anfinglich nicht miglich, weil die Venenpunktierung zu schwierig war. Boi
2 spiteren Bestimmungen fanden wir im niichternen gestaunten vendsen Blute
mittels der Methode von Hegedorn-Jensen einen Wert von bzw. 0,06 und 0.064%,
withrend im Capillarblute die Werte immer noch erhellich niedriger waren, nim-
lich baw. 0,061 und 0.049%. Weil man einen Einfluf der Stanung nicht ans.
schlieffen darf, wollen wir den Werten des Capillarblutes die prifere Bedeutung
beimessen, g
Bei diesen niedrigen Blutznckerwerten zeigte unser Patient kein
einziges Krankheitssymptom, und er hatte anch keine einzige abmorme
Empfindung. Inshbesondere gab es keine der Btirungen, welche auf.
treten bei spontaner oder bei Insulin-Hypoglykimie (wie Angst, Hunger,
s frequenter Puls, Beben,. Kriimpfe, Schwindel, Coma, Blutdruckerniedri-
gung usw.). Fine Anzahl solcher Fille wurde vor einigen Jahren von
Guy Loroche, Lelowrdy und Bussiérel wusammengefaBt und dann
beschrieben als Fille von Hyperinsalinismus., Die’ Blutzuckerkonzen-
tration, wo nach Injektion von Insulin oder bei den hier genannten
Rrankheitsfillen hypoglykiimische Symptome erschienen, lag im all.
gemeinen bei 0.05% , d.h. jedenfalls bei einem hiheren Blutzucker-
wert, als bei unserem Patienten morgens im Niichternzustande meistens
gefunden wurde, <
* Gleichwie die franzdsizehen Autoren bei den won ihnen beschriebenen
Patienten haben wir uns nach unserer ersten Beobachtung die Frage

1 Presse méd. 1928, Nr3g, 513,
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gestellt, was wohl die Ursache der Stérung in der Regulation des Blut-
guckerwertes bei unserem Patienten sein mdge und welches der TUr-
sprung seiner Hypoglykimie wiire.

Die Klinik kennt mehrere Formen der Hypoglykimie. An erster
Stelle kann eine Hypoglykimie auftreten durch iibermifiige Dosierung
des Insuling oder durch eine Hyperfunktion der Langerhansschen
Inseln, welche einen Hyperinsulinismus verursachen. Seit dem ersten
Falle eipes solchen Hyperinsulinismus, der von Wilder, Allan, Power
und Robertson ausfithrlich beschrieben wurde, sind noch einige Fille
in der Literatur mitgeteilt worden?,

Neben  dieser pankreatogenen Hypoglykamie steht speziell die
hepatogene Hypoglykiamie, Diese Form entsteht u. a, experimentell
bei Exstirpation der Leber oder beim Anlegen einer Eekschen Fistel,
wie dies durch die bertthmten Experimente von Mann und Magath
hekanntgeworden ist, Dali diese Form der Hypoglykimie auch eine
grolie klinische Bedeutung hat und mit hypoglylkémischen Krimpfen
einhergehen kann, ergibt sich u.a. auch ans dem Erscheinen dieser
Hypoglykiimie bei gewissen Lebervergiftungen (Phosphor, Knollen-
hlitterschwamm) und oft bei einigen Leberkrankheiten (Lebereirrhose,
Leberkrebs®, akute gelbe Leberatrophie, oft auch bei dem gelben Fieber).

Fine in der Regel weniger schwere Hypoglykimie wurde gefunden
hei Morbus Addison, bei der Hypofunktion der Schilddriise, bei einigen
Formen schwerer Muskelleiden und bestimmten schweren Muskelan-
strengungen. Nach einigen Forschern wiirde auch ¢ine lingers Hunger-
periode zu einer bedeutenden Hypoglykimie flihren kénnen. Im Kin-
desalter ist eine voribergehende (hepatogene 1) Hypoglykiimie wahrend
des Verlaufes verschiedener mehr oder weniger ernstlicher Krankheits-
zustinde beobachtet worden. Wilder® hat vor kurzem 2 Fille be-
schrieben, die er als hypophysire spontane Hypoglykamie bezeichnete.
Dieses Krankheitshild scheint eine grofe Ahnlichkeit mit dem des
Hyperinsulinismus zu haben. Diesen letztgenannten Zustand meinten
wir bei unserem Knahen ausschliefien zn kinnen in Hinsicht auf die
Anwesenheit einer Ketose und die vollkommene Abwesenheit der sub-
jektiven und objektiven Erscheinungen der , Hypoglykimie”, welche
die von Guy Laroche c. s. und die spiter beschriebenen Fille von Hyper-
insulinismus zeigten.  Aus Ahnlichen Griinden meinen wir auch das
Bestehen einer hypophysiren spontanen Hypoglykimie im Sinne
von Wilder bei unserem Knaben ausschlielen zu diirfen. Zu den Sym-
ptomen der Dystrophia adiposogenitalis, die er zeigte, gehdrt anfer-

Y Vel Snapper u. v Creveld, Erg. Med. 15, H. 1/2 (1930} — Krause, Klin.
Wiachr. 19368 11, 2346, und newerdings Wemaeck, J. amer. med. Asoe. 93, Nr 12
(1931).

# Biche 8, 323 dieses Artikels. 8 Dtech, Z. MNervenheilk. 112, 192 (1930).
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dem die starke Erniedrigung, des Blutzuckerwertes nicht. Vielmehr
muBte in unserem Falle gedacht werden an eine Hypoglykimie hepato-
genen Ursprungs, wie beim Patienten von Parnas und Wagmner.

TDieser Fall ist vor 9 Jahren, alzo noch vor der Entdeclkung des Insulins,
von Parnas und Wagner aus der Wiener Kinderklinik beschrieben worden. Das
Kind litt damals an einer his dahin noch nicht beschriehenen hesonderen Btérung
des Kohlehydratstoffwechscls; welche spesiell darin bestand, dafl im Nichtern-
zustande mit den von den Autoren benmteten Methoden kein oder fast kein Zucker
im Blute nachgewiesen werden konnte. Dabei war aber keins der Symptome,
die wir nach der Entdeckung des Insulins als sogenannte , hypoglykimische™
kennengelernt haben, anwesend. Andere Eigentimlichkeiten des Stoffwechsels
dieses Kindes waren u.'a., dall Verabreichung von Zucker oder Amylum Ver.
anlassung gab mu einer schnell entatehenden Hyperglykimie, kombiniert mit
starker Glykosurie, welche beide nach kurzdaunerndem Bestehen wieder schnell
gohwanden; und weiter, daf Einverleibung von Adrenalin keine Vermehrung des

" Blutzuckergehaltes hervorrief. Durch diese heiden letzten Tatsachen kamen
Parnas und Wagner zur Annahme, daB in ihrem Falle die Leber nicht mehr im.
stande war, einen Glykogenvorrat aus Zucker zu bilden. Im Niichternzustande
enthielt der Harn des von ihnen heschrichenen Kindes weiter keinen Zucker,
aher wohl viel Aceton, Diacetsiore und f-Oxybuttersiure, weloche nach Ver.
abreichung von Zucker oder Amylum ans dem Harn verschwanden®, K]j]:meh
waren weiter Symptome vorbanden, die auf das Bestehen einer kom
Stdrung der inneren Selretion hinwiesen; auch hatte das Kind eine sehr stark
vergrillerte derbe Leber, ohne Aseites und ohne Milstumor.

Kénnte unser Patient verglichen werden mit dem von Parnas und
Wagner? Zur Beantwortung dieser Frage untersuchten wir an erster
Stelle den RinfluB verschiedener Zucker. Nach Verabreichung einer
erheblichen Menge (30—50g) von Glykose, Fructose oder Galaktose
konnte kein Zucker im Harn nachgewiesen werden; auch nicht, wenn
wir eine gleiche Menge der genannten Zucker in Zwischenpausen von
ginigen Stunden &fters hintereinander verabreichten (also nach dem
Prinzip der Probe von Staub- Traugott), wie es sich ans den nachfolgenden
Protokollen zweier solcher Proben mit Glykose und einer mit Fructose
heransstellt (Tab. 3).

Hier ergab gich also ein erster 'W].E]ltlgﬂr Unterschied mit dem Kinde
von Parnas und Wagner. Bei der Blutuntersuchung fanden wir 1 Stunde
nach Verabreichung von 80 g Fructose eine Fructosekonzentration im
Capillarblute von 0,018% (bestimmt nach einer friher von une be-
schriebenen Methode), einen Wert, den wir in normalen Verhiltnissen
einigermafien erhiht nennen. Fructosurie fehlte, wie gesagt.

. ‘Nach Aufnahme der Glykose war weiter die Blutzuckerkurve in
unzerem Falle abnorm, und zwar nicht nur, weil es linger daunerte, ehe

! Fin Fall, der einigermafien omalog war mit dem von Parnas und Wagner,
wurde seitdem von Warkdny beschrieben [Z. Kinderheilk. 43, 305 (1027); vgl.
auch Hamped, Thidem 46, 648 (1928)]. Hier bestand aber Lavulosurie, wihrend
die niichternen Blutznckerwerte nur leicht hypoglykimisch waren.
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lle 3. Einflu der Verabreichung von Glykose und Fructose auf die Ausscheidung
vone Aceton wnd Glykose fm Harn.

Harn oo Accton Glykoze
m. niichterner Harn . . 125 Spur + =
”or mgmﬂhﬂ
....... At a0 ++ —
foee e e 16 +4 .
20 g Glykose
T S i e T 40 p— &5
....... Al o A b g
20 g Glykose, 0e x
Fat. ibt. i
......... sy 27 — A
‘. m. niichterner Harn . . i 13 Spitred,
L mgﬁ‘lybme.
......... 45 o+ -
ﬂﬁgalylm!-e
e i e e s 26 + ]
.......... B 135 & =
20 g Glykose.
....... R 113 e
e e L g R HES - il
Uhr a. m. niichterner Harn . . AT -
15 Min. 15 g Fructose,
i 'lﬁgqum
i e g o e 56 b L e
» o «» 18 g Fructose, .
g I R S ey S 44 e Eic
LEI ] Pat. it
p e L T 76 — Bpatred,

diesem Versuch waren die Blutzuckerwerte:

um HUhr 15Min. . . . . . 0,088%
EoR || R, D e TR
wi ey IB7S, S S

mckerge '_tmchwwdcrdemmmgulgswmhmhﬁrtamdm
ﬂie]{meemnhlphamohaw{vgl Tah. 4 samt Kurve).

Tabeﬂsdn Blutzuckerwerts nach Fmbrnakmgmm

0 . !Il)g Glykose.

30 ,, Bluteuckerwert . . . . .. .o 0,060 %

0w ., » B O R NN [ [ 3
.-m" 1 -v-------ﬂ.{)ﬁﬂ'ﬁ

00, 5 i e er s DB
a0, i oy b ... . D092%
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Eine #hnliche Kurve wurde auch erhalten, wenn die Glykose mitten
am Tage verabreicht wurde, d.h. wenn der Ausgangswert hoher war
{vel. die Kurve). — Eine solché zelten vorkommende biphasische Kurve

wird gewdhnlich als ein Hinweis fiir das Bestehen einer wichtigen

£5 o
'A\‘_,.--- o
AR / %
ARV
7% 7
i f e A
4 -
)
i
Pt
o miﬁyg
e e 8
Abb. 2.

Stiorung im Kdhlehydratstoffwechsel he-
trachtet, Aus den von uns erhaltenen
Blutzuckerkurven ergibt sich weiter, daB
der Maximalwert des Blutzuckergehaltes
bei unserem Patienten gewill micht ab-
norm hoch war, obwohl im Vergleich mit
dem hypoglykimischen niichternen Aus-
gangswert die Zunahme der Blutzucker-
konzentration nicht unbedeutend war.

Von dem Auftreten einer wahren Hypet-
glykimie nach Glykoseverabreichung war
aber nicht die Rede; auch in dieser Hin-
sicht unterschied sich unser Patient wvon
dem von Parnes und Wagner beschriebe-
nen. Die Bedeutung dieses Unterschiedes
wurde wihrend der Untersuchung unseres
Patienten noch klarer, als wir von Herrn

Dr. Wagner aus Wien vernahmen, daf} sein Patient jetzt das Bild eines
gewihnlichen Diabetes mellitus zeigt. Der niichterne Blutzuckerwert ist
dabei erheblich gestiegen, und merkwiirdig ist auch, daB der Lebertumor
sich erheblich verkleinert hat. Gerade weil im Falle von Parnas und
Wagner schon frither Anweisungen aunf einen diabetischen Zustand
vorhanden waren, hervorgehend aus Blutzuckerkurve und Glykosurie
nach Verabreichung von Zucker, wurden wir bestiirkt in unserer
Meinung, daB bei unserem Knaben von einer ganz anderen Stirung
im Stoffwechsel die Rede sein muBte. :

Auf verschiedene Weisen haben wir versucht, etwas mehr iiber diese
Kohlehydratstoffwechselstérung  bei unserem Patienten zu erfahren,
An erster Stelle wuarde dazu die” Wirkung einer Adrenalininjektion
gepriift. Unter normalen Verhiltnissen verursacht eine solche Ein-
verleibung eine Hyperglykiimie, die meistens erklirt wird durch eine
Mobilmachung des Léberglykogens, evtl. auch des Glykogens aus
Muskeln und anderen Organen. Bei unserem Patienten entstand beide
Male, als wir ihm 1/; mg Adrenalin eingpritzten, nur eine sehr geringe
Erhéhung des Blutzuckergehaltes (vgl. Tab. 5).

' Bis vor einigen Jahren wiirde man aus diesem Ergebnis geschlossen.

haben, wie Parnas und Wagner damals in ihrem Falle taten, dal unser
Patient keinen mobilisierbaren Glykogenvorrat in Leber oder Muskeln
besitzt, und daB die Hypoglykimie (und die Ketosis) im Niichtern-
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Finfluf von Einverleibung vow 0.5 mg Adrvenalin auf den niielternen
- Blulzuckerwert,

L 1627, Blutzuckerwert

Uhr i) Min. a. m. nichtern (Folin-Wa) . . 0,040%

15 . Y,mg Adremalin suboutan . .

i NG e 0,042%
e o N 0,056%
9 Ulr a. m. unichtern {Folin-Wu) . 0,040 %
 (Hagedorn-Jensen) 0,036%

[, mg Adrenalin subeutan . . . 4 ..
R R S e 0,044%
7 (Hogedorn-Jensen) . « . . . . . . . . 0,046 %
R 0,047 %
{Hagedorn-Jensen) . . . . . . . - . . 0,041 %

“damit zusammenhingen. Seitdem haben aber Wilder, Allen,
und Hobertson den schon erwihnten Fall von Hyperinsulinismus
. In diesem Falle erfolgte nach Einverleibung von Adrenalin
BlutzuckererhShung ; trotzdem wurde bei der Untersnchung
r nach dem Tode gefunden, dafl dieses Organ voll Glykogen
g diesem Grunde miissen wir sagen, daB es miglich ist, daB
e sowie der Patient ven Wilder wohl ein Glykogendepot
eber und vielleicht auch in den Muskeln haben, aber daf diese
schwer losgemacht werden kinnen.

{ragt sich daranf, ob dieser Gegensatz mc]mn niedrigem Blutzucker-

mmenhang diirften wir u. a. die Uniaaﬂmubnngen Burghardis! in Kr-
. Dieser stellte bei Kindern, die an sehr verschiedenen Krank-
berkulose) gestorben waren, fest, dall zwischen dem Blut-
[kurz vor dem Tode bestimmt, und dem Glykogengehalt der Leber,
Tode untersucht, keine deutlichen Besiehungen aufmwmsen WAL,
er einen Gegmtz zwischen beiden Werten,
auch Adrenalin nicht imstande war, den Blutzuckerwert
h zn erhithen, war es doch fiir den Btoffwechszel unseres Patienten
&M__Be&antung. Das ergab sich an erster Stelle ans der Ver-
des respiratorischen Quotienten nach der Adrenalininjeltion,
nach Knipping. Nach Einverleibung von 1/, com Adrenalin
der Sauerstoffverbranch stark zugenommen, wihrend
saureproduktion ungefihr dieselbe geblieben war; d. h. also,
respiratorische Quotient, der vor der Injektion normal war,
gefallen war (vgl die Tab. 6). Diese Verinderungen gingen
' starken Vermehrung der Ausscheidung der Ketokirper ein-
Beide Male, als wir. dieses Experiment anstellten, erfolgte weiter
1 Knaben ein Anfall von Erbrechen, der anfing, als die
ng der Ketokirper am griften war, Ein solcher Anfall

jhardt und Paffrath, Z. Kinderheilk, 45, 68 w. 78 (1927).
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des Erbrechens, der nach Verabreichung von Kohlehydraten schnell
verschwand, machte ganz den Eindruck eines Anfalles bei e¢inem Pa-
tienten mit periodischem Erbrechen mit Acetonimie. Nach der frither
mitgeteilten Anamnese hat unser Knabe ihnliche Anfille wahrschein-
lich frither auch schon gehabt. .

Wie bedeutend die Ausscheidung der Ketokirper war, ergibt sich
aus Tab. 6.

Tabelle 6. Einflug von Einverleibung von 1y mg Advenalin auf Gaswechsel und
auf Ausscheidung von Ketoldrpern.

Oy-Ver- [
brauch | Produktion R.Q. Culorien
& 1 1
10. 1. 1928, ' |
Vor Adrenalineinverleibung . . . . . . I,-L'Bl}l 1,180 0,76 1037
*/s Stunden nach Adrenalineinverleibung | 1,665 1,175 0,60 1146

A o » - |l,ﬁm| 1,170 0,73 1114

Totalmenge fi-Crcy s

Harn |7 paton Jn | bukteriurs
ST mg in mg

GUbr a. m., niichtern . . . .. .. ... || 138 30,240 | 70,720

Niichterner Harn von 6—9Uhr, . . . . . . a5 66,420 @ 380,555

Um 8 Uhr subeutan 1/, mg Adrenalin, :

Harp von 011 Whr . . . o 000 200 114 185,686 | 1343,7588
5y B e e (i1 134,920 | 736,172
24, T1. 1928,

Nichterner Harn von 7—8 Ubr a.m. . . . . 45 60,810 | 644,060

" i T e e it 107,620 | 803,605

Um 9 Uhr 20 Min. 1/, mg Adrenalin subeutan.

Hpen vo 9100 000 o i 47 104,607 | 823,440
ECEE e i s b R s e a8 123,851 | 017,020

1o 1112 . (miBlungen).
12 Uhr Patient ibt.
Harn vom 12—4THr . . .o oo vy 128 203,610 | 1746,000

Die genmannten Tatsachen weisen darauf hin, dalB Einverleibung
von Adrenalin bei unserem Knaben eine sehr abnorme Reaktion hervor-
ruft. Die oxydativen Prozesse werden verstirkt, aber nur oder fast
ausschlielich die der Fette, welche in dieser Weise auch nicht voll-
stindig verbrannt werden kénnen. Die Ursache der dadurch ent.
stehenden Ketosis liegt wahrscheinlich darin, daB unser Patient auf
eine Adrenalininjektion nicht reagieren kann wie ein Normaler, d. h.
mit einer Mobilmachung des Glykogens,

+ Nebenbel bemerken wir hier, daf auch bei der experimentellen Acidose seif-
dem ahnliche Erfahrungen mit Adrenalin gemacht wirden. So haben A. B. Ander-
son und M. D). Andereon® bei Tieren, die mittels einer wiederholten Phlorrhizin-

! Biochemic. J. 21, 1308 (1927).
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- acidotisch pemacht wurden, festgestellt, daB anch hier Adrenalin im-
die Acidose erheblich zu steigern, Salomonsent fand weiter bei der
mg einer Anzahl gesunder, fastender Kinder unter 3 Jahren, daB
» Binverleibung von Adrenalin eine Erhohung des Acetongehaltes des
mirsachte, welehe Erhéhung um so gréiBer war, je nachdem der Blut-
vor der Tnjelktion niedriger war. — In oben erwihnten Erfahrungen
es Hrachtens eine Warnung cingeschlossen vor Anwendung des Adrenalins
c# bei verschiedenen acidotischen Zustinden, wie perindischem Er-
‘mit Acetonimie und beim Coma disheticnm,
gind hier in Beriihrung gekommen mit Fragen, die bei der Erklarung
hen Erbrechens mit Acetonurie im Kindesalter auch in den letzten
olte Male gestellt wurden. Auch da haben mehrere Untersuoher
‘Bestehen einer Kohlehydratstoffwechselstirung gedacht, die apeziell die
¢ Spaltung des Lebergiykogens betreffen sollte?, Ohne niiher anf diese
ifters widersprechenden Untersuchungen einzugehen, wollen wir nur
hinweisen, daB die Symptome unseres Patienten, insoweit es die Anfille
enis undl die Intensitat der Ketosis anbelangt, sehr wohl mit der Hypo-
ungeniigenden  Leberglykogenolyse in Ubercinstimmung  gebracht
e,

- wichtige Frage, ob unser Knabe wohl oder nicht imstande ist,
iz bilden, haben wir in verschiedener Weise zu untersuchen
ht. Zunichst haben wir zu diesem Zweck die Verindern
iratorischen Quotienten nach Verabreichung verschiedener
bestimmt. Unter normalen Verhiltnissen erfolgt nach Ver-
ng von Glykose per os eine langsame Erhohung des respirato.
- Quotienten, die in der 2. Stunde nach der Verabreichung des
# maximal wird, Der respiratorische Quotient wird dann nicht
als 1. Der Sauerstoffverbrauch wird schon nach der ersten
Stunde gréBer und bleibt wihrend der ersten 2—38 Stunden
der Einnahme der Glykose erhiht.
Enabe bekam morgens im Nichternzustande 25 oder 80 g
wir fanden® dann, daB, aunsgehend von normalen Werten,
0,725 oder 0,775, der respiratorische Quotient schon in der
Btunde stieg. Die maximale Erhshung des respiratorischen
et wurde 2—3 Stunden nach dem Einnehmen der Glykose
nden, d. h. einige Zeit spater als normal. Wihrend einer Beobach-
speriode von 4 Stunden pach der Verabreichung der Glykose haben
in 4 Versuchen niemals eine Steigerung héher als bis 1 gefunden.
nal wurde eine Erhéhung gerade bis zu 1 gefunden, und zwar
den nach Verabreichung von 50 g Glykose. Bei dem Patienten .
" und Wagners blieb der respiratorische Quotient wihrend der
1 Stunden nach Glykoseverabreichung ungefiibr derselbe. Nach

' Amer. J. Dis. Childe. 40, 718 (1930),

2 Vgl u.a. Heymann, Klin. Wechr. 10, 1697 (1931).

_ * Die Resultate dieser Versuche werden hier wegen Raumersparnis nicht
ellarisch wiedergegeben. X ’
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3 Btunden stieg er bis hiher als 1, um nach ungefiibr 4 Stunden
um den normalen Wert zu érreichen). Nach Wagner konnte
merkwiirdige Verhalten des respiratorischen Quotienten, sp
Bteigerung bis hoher als 1, nur erklirt werden als eine Uy
von Zucker in Fett. Bei dem Patienten Wilders stieg der res
Quotient sofort und erreichte nach 2 Stunden das Maximum
nach 21/, Stunden war er noch 1,04

Die Veriinderungen des respiratorischen Quotienten und
Blute und Harn bei unserem Patienten nach Verabreichung vo
kose gefundenen, haben zu folgenden Bemerkungen Vi
gegeben. Der respiratorische Quotient steigt wihrend den ersten 3
in wngefihr normaler Weise. Daneben erfolgt schnell, niimhﬁ
nach 1/, Stunde, eine miflige Zunahme des Blutzuckergehaltes,

. grifiter Wahrgcheinlichkeit anf eine gute Resorption des 7
weist, Starke hyperglykiimische Werte (wie hei Parnos und
oder Hypoglykiimie erfolgen aber nicht. Dazu kommt, dali
rechnete) totale Calorienproduktion bei unserem Knaben
ersten 2 Stunden sich mur wenig verinderte. Alles znsamme .
man auf zwei Miglichkeiten schlieflen: entweder es findet eine sch
Umwandlung von Zucker in Fett statt, welche dann in unse
viel schneller stattfinden sollte als beim Patienten Parnas’ und
wo der respiratorische Quotient in den ersten Stunden sich
veriinderte; oder die zweite (mehr wahrscheinliche) Magli
unserem Knaben findet wobl ein Festlicgen der Glykose als
statt, qber es paart sich mil einer langsamen Verbrennung des
Fiir letztere Auffassung spricht zuerst, dal wir eine fast normal
rung des respiratorischen Quotienten ohne Steigerung bis
fanden. Und weiter, dall die Ketosiz, im Niichternzustande s
gchon in den ersten Stunden nach Verabreichung der Glykose s
ringerte. Die Tatsache, daf diese Ketosis nach Einnehmen der (
und auch anderer Zuckerarten in der Regel nur langsam sc
macht es iiberdies sehr unwahrscheinlich, daB wir bei un
mit einer auflerordentlich starken Verbrennung der
zu tun haben, wodurch anch die Hypoglykimie erklirt weuﬁm-
Wir kommen noch spiter darauf zuriick. ®

Nach Verabreichung von Fructose steigt der m&m&tﬂnﬂﬂh«
bei normalen Menschen schnell, sogar héher als 1. Bei
ia.ndﬂnwniu2P1\uanwaJmenddeu:mten48tundm
eine gmnge Erhéhung? (Tab. 7).

- Vgl Helwreich v, Wagner, Z. exper, Med. 45, 490 (1925).
2 Auch bei der wahren Fructosurie fehlt diese Steigernng; vgl
u. Fos, Arch. int. Med, 44, 47 (1620),

Chronische hepatogene Hypoglyk&mie im Kindesalter - page 12 sur 26


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?epo0378&p=12

Chronische hepatogene Hypoglykimie im Kindesalter. 311

_ Tabelle 7. Einflug der Fructose auf Gaswechsel wnd Ketosis,

|I B Kontrollpatient ;I R.Q.
0,75 NaREEEN <l e e ” 75
A g Frootose

: 0,76 | Nach %, Stunde . . . . | 1,4
f, Btunden . . . . 0,76 s AN Btenden.. s | 108
S 0,73 w2l BCLE T O S R ]

0,83 |

0,56 |

0,72

stellte smh &ur:]:l herang, dall nach Zufuhr dﬂrsalban Menge
se die Ketosis linger anhielt als nach Zufuhr von Glykose.
elien daraus, dafl Fruetose von unserem Knaben wahrschein-
ohl festgelegt werden kann {als Glykogen ?), aber nur langsam
t wird, wahrscheinlich langsamer als Glykose. Unter nor-
_?erhiltmssen wird gem{le das Gegenteil angenommen.

r wollen mun noch einige Experimente mitteilen, die wir, teils
ain Einblick zu bereichern, teils aus thmpautimhen Giriinden,
er seltenen Form von Ketosis mit anderen Zuckern gemacht
An erster Stelle die Versuche mit Diozyaceton, eine Keto-
‘die nach zahlreichen Untersuchungen der letzten Johre be-
s als Glykogenbildner und antiketogener Stoff bekanntgeworden
von uns angewandte Praparat war das Ouzanthin der 1,
ustrie. Von mehreren Untersuchern wird das Dioxyaceton
normales intermediires Produkt des Kohlehyidratstoffwechsels
htet, das bei Verabreichung ganz oder teilweise sofort oxydiert
_d]ine vorhergehende Umwandlung in Glykose, Daher aunch,
v Effekt der Verabreichung dicser Substanz an unseren Patienten
ﬁeaunderes Interesse hatte. Tab. 8 zeigt die Resultate dieser
: mit Oxanthin.

Finflufl des Oxanthing wf Efu&zmﬁ:erw.ﬁan, respiratorische Quotienten,

Ketosis wnd Ausscheidung des anorganiechen Phosphates.

B _ _|| Blutzuckergeblt __nasptm Quotlent

oo e —||7 0,080% 0.70

378 € PN A 0,081% . —
............ il 0,52
e S [ 0,081% —
............ [ o041 - 0,52
............ | 0085% 0,73
............. 0,059% 0,75
i |~ o7
............ ' T 01,67
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Tabelle 8 (Fortsetzung).

Gesamt Arveton By
mg
Niichterner Harn von 7 Uhr 45 *Min. his
BelThrsdii G L s e i e 101,45
Um 8 Uhr 50 Min, 25 ¢ Oxanthin. i
Harn von 8 Uhr 45 Min, bis 0 Uhr 45, 104,43
£ s Sl e T Al 420958
" P SR | RS | RO 11,376

Niichterner Harn von & Uhr 45 Min. bis TU]:._r 45 Min. . .
T 4‘5 LA 8 s 45 i

Urn & Uhr*50 Min. 25 g Oxanthin,
Harn von 8 Uhr 45 Min. bis 9 Ubr 45Min.. . . . . . .
*n L 9,,45,, s,]l},,45,.......
&2 Y 10 L] 45 i1} 34 ]1 m 45 ST T L R
4. VII. 1925,

Niichterner Harn von 6 Uhr 45 Min, bis 7 Uhr 45 Min. . .
Um 7 Uhr 25 g Oxanthin \
Harn von 7 Uhr 45 Min. bis 8 Uhr 45 Min, . . . . . . .
¥ Bt S S i g e Sl TR
e et g sl ne RERe il e B S S R

Vergleicht man diese Kurven mit den friiher mitgeteilten
nach Zufuhr von Glykose, so zeigt sich, da die Erhéhung des
Blutzuckergehaltes geringer war und daB die Abnahme sch
folgte, Symptome also, die auch bei normalen Menschen und
tikern gefunden werden. Auch nach Zufuhr von Oxanthin z
Blutzuckerkurve einen biphasischen Charakter,

Der' EinfluBl des Oxanthins auf die Ausscheidung der
war eine Stunde nach der Zufuhr deutlich merkbar. Die
des respiratorischen Quotienten war aber gering, wiihrend
malen Verhiltnissen diese Erhéhung gerade schneller und gr
, miifite als nach Zufuhr von Glykose (vgl. u. a. Mason?). Nach
von Oxanthin erfolgt unter normalen Verhiltnissen, gerade
Fructose, eine schnelle Steigerung des respiratorischen Q
bis 1 und héher, '

Teilweise fanden wir also Verinderungen im respira
tienten, die zu einer gewissen Hohe auch bei normalen
funden werden (u. a. nach Glykose), teilweise waren die Ver
nur geringfiigig, wihrend diese bei normalen Menschen gerade
sind (nach Fructose und Oxanthin). Aus letzteren Tats
aber nicht geschlossen werden, dal} in unserem Falle
von Fructose und Oxanthin der Zucker einfach als Gl

T.Mmsm, JJ. clin. Tnvest. 2, 52 u. 533 (1925).
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wird, denn es erfolgt ebenfalls eine deutliche Wirkung auf die
: eine erhebliche Verbrennung von Zuckerl. Die genaue
z der erhaltenen Resultate wird erschwert durch die Tat-
ali der respiratorische Quotient immer die Resultante wvon
schiedenen  Prozessen ist, wie Umsetzung der Kohlehydrate
und direkte Oxydation der Kohlehydrate, die gleichzeitig
% Und gewil sind diese Verinderungen des respiratorischen
nicht nur Folge einer mehr oder weniger schnellen Oxy-
- Festlegung oder Umwandlung der zugefiihrien Zucker
us den Untersuchungen von Campbell und Malthy? ist seitdem
or klar geworden, dem wir bei der Beurteilung der Verinde-
des respiratorischen Quotienten ernstlich Rechnung  tragen
Gewisse Zucker, wozn anch Fructose und Dioxyaceton ge-
_ achen eine Erniedrigung des kohlensiurebindenden Ver-
s des Blutplasmas und eine Krhohung des Milchsiuregehaltes
os; andere Zucker wie Glykose haben diese Wirkung nicht.
iese Verinderungen wird das Atemzentrum gereizt und die
stattfindende vergroBerte Ausscheidung der Kohlensiure er-
auBerordentliche Hohe des respiratorischen Quotienten;,
en Menschen nach Fructosezufuhr usw. gefunden. Als wir
iche bei unserem Patienten anstellten, war die Untersuchung
und Malthys noch nicht bekannt ; wir haben also nicht fest
nen, ob das Fehlen von Verinderungen des respiratorischen
nach Zufuhr von Fructose und Oxanthin bei unserem
erklirt werden kann durch das Nichtauftreten der von
und Malthy gefundenen Verdinderungen im Blute.
te dieser Untersuchungen darf die Abwesenheit der nor-
anderung  des respiratorischen Quotienten nach Zufuhr
uctose und Oxanthin aber gleichfalls betrachtet werden als ein
anf das Bestehen einer besonderen Storung des Kohlehydrat-
s. Dabei beriicksichtigen wir speziell die engen Beziehungen
Milehsiiurebildung und Glykogenspaltung.
dere Zuckerpriiparate, die in den letzten Jahren bei der Behandlung
warm empfohlen wurden, namlich 8.N.-Zucker (30 g} und Mellitose

hatten wihrend einiger Stunden nur eine sehe eeringe Wirkung aunf die
unseres Patienten, .

1 Fortsetzen unserer Forschung nach der Mﬁglichkeit- der
abildung bei unserem Patienten oder, besser gesagt, nach dem
den Einfluf von Zufuhr von Oxanthin auf die Ausscheidung der
Phosphate nachher,

o Dewel, J. of biol. Chem. 15, 367 (1927) und Cethenrt u, Markowitz,
B3, 300 (1927).
w. Malthy, T, clin, Invest. 6, 303 (1928),

Chronische hepatogene Hypoglykadmie im Kindesalter - page 15 sur 26


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?epo0378&p=15

314 5. van Creveld :

Verlanf der ersten Phase des Kohlehydratetoffwechsels, sind wir ans-
gegangen von dem innigen Zusammenhang zwischen RKohlehydrat.
und Thosphatstoffwechsel.  Dieser Zusammenhang fuBert sich im
normalen Organismus u. a. durch typische Veriinderungen in dem
Phosphatgehalte des Blutes und in der Phosphatausscheidung im Harn
nach Zutuhr von verschiedenen Kohlehydraten. Mehrere Untersucher
haben diesen Zusammenhang unter normalen Verhiltnissen und bei
verschiedenen Stommgen im  Kohlehydratstoffwechsel schon unter-
sucht. Withrend der Assimilation versehiedener Kohlehydrate fand
Barrenscheent =, B., dall die Konzentration des anorganischen Phos.
phates im Blute erheblich abnahm und dali sich auch die Phosphataus-
gcheidung im Harn stark verringerte. Diese Verdnderungen werden
in Zusammenhang gebracht mit dem Entstehen von Verbindungen
von Kohlehydraten und phosphorsauren Estern (Embden, Meyerhof,
Hill, Neuberg, Kluyver u, a.). In dieser geifweiligen Retention der
Phosphate nach Zufuhr von Zucker wiirde man einen Regulations-
~ mechanismus sehen kinnen, wodurch der Organismus instand gestellt
wird, das fiir den normalen Kohlehydratatoffwechsel notwendige
Phosphation festzuhalten., Bei IhMabetici entsteht nach Znfubr von
Glykose anstatt einer Verringerung gerade eine Vermehrung der Phos-
phatansseheidung. 3 )
Um unserem Knaben eine wiederholte Blutentzichung zu ersparen,
haben wir bei ihm nur auf die Ausscheidung des anorganizschen Phos-

phates im Harn geachtet, vor und wiihrend einiger Stunden nach der

Zufuhr von Zucker. Nebenstehende Tab. 9 gibt die Resultate einiger
Experimente, wo die Ausscheidung des anorganischen Phosphates
mit dem Harn vor und nach Zufuhr von 30 g Glykose resp. 30 g Fructose
unterspcht wurde. Um zu vergleichen, geben wir auch eine Tahelle
Barvenscheens (Tab, BA) idiber anorganische Phosphatausscheidung vor
und nach Fructosezufuhr bei gesunden Menschen.

Der Vergleich der Resultate bei unserem Patienten mit denen
bei Gesunden lehrt, dali die Verringerung der Aunsscheidung anorgani-

* scher Phosphate in unseren meistem Versuchen wohl nachweisbar
war, aber. meistens spiter entstand als bei Gesunden, und dalf diese
Verringerung nie so groll war wie bei Gesunden.

In diesem Zusammenhang weisen wir nochmals anf Tab. 8 hin,
wo die Aunsscheidung des anorganischen Phosphates nach Zufubr won
Oxanthin erwithnt wurde. Diese Ausscheidung finderte sich olfenbar
nicht oder nur sehr wenig unter dem Hinflull der O=xanthinzufubr,
wihrend unter normalen Verhilinissen eine starke Abnmahme der Aus-
sgheidung erfolgt. Das Ausbleiben dieser Abnahme bei unserem Knaben

1 Barrenschieen, u. a. Biochem. Z. 177, 81 (1926).
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Zusammenhang mit der Wirkung auf die Ketosiz ein Argu-
fiir eine dirckte und schnelle Verbmung des Oxanthins,

sammenhang mit der Hypothese Barrenscheens und anderer
unsere Resultate also wohl fiir ein Festliegen der phosphor-

-Emfhﬂd&ﬁufukrmﬂ'iykmbm Fructose anj die Ausscheidung des
anorganischen Phosphates im Harn.

Menge d. Harns | Anorg. Phoaph,
in com mg
Niichterner Harn von 7—8 Uhr. . | 64 06,000

L BT . . L.l ... 113 113,000

3 Uhr 30 g Glykose

sk U LR B R SR il 111,000

st el ll 25 54,050
11 I [ iy ek 26 36,000
H‘Ilchtarner Harn von 6—7 Uhr. . . 52 T8,000
1}‘,1311: 30 g Glykose.
o TAS B The o L 34 43,860
B e D) T T aa : 33 41,0

IO T, e vt st e s bty 78 24,960

8. Niichterner Harn von 5—6 Uhr . . 23 40,112

‘,f,'Uhr g Gljrkme.

s T, L. L 21 31,600

R~ e e e 20 34,880
b LR R R e 41 31,365
T SN B 188 22,560

Niichterner Harn von E—BUhr o 3 - 10,200

Uhr 30 g Fructose

T i) S S S 25 5,625
Rl LT T e a0 8,550
e S B R 18 7,020
| e LR e e S L e 58 « -B220
098, Nichterner Harn von 5—6 Uhr . . 50 43,800
'%U}.‘ﬂ' 30 g Froctose.

Ok % S 235 26,226
st e i o AN ot | 10 30,000
RSyl s EEEE 19 34,800
e i & 20 11,280

Niichterner Harn von B—BU'hr ey i 23,436
9 Uhr 30 g Fructose,

B 0 Ohe . oty © e 68 25,228

RHESEL e L L A 42 20,244
(ke bty 5 R U 25 24,048
Niichterner Harn von 6Y/,—71/, Uhr . 44 18,860

T4 Uhr 30 g Fructoge. !

wun T BTN v G s 66, 15,120

T g LT 0 i g a8 13,508

i Tt g bl R PR DO R S RSO 19 10,582

R L G e el n 15 10,575

iir Kinderbeilkunde, 52, )

Chronische hepatogene Hypoglykdmie im Kindesalter - page 17 sur 26


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?epo0378&p=17

316 8. van Creveld:

Tabelle & A, nach Barrenccheen. Einflu@ der Fructosezufubr auf die Awsscheidung
des anorganischen Phosphates im Horn bei gesunden Menschen.

T ﬂesamtménga des anorgnn. FPhosphates im Hara
o me - mi | me
Vor der Fruotosezufubr . . . . . . 20,5 203 | 40,8
1 Stunde nach Fructosezufuhr . . 18,9 30,5 | 20.8
2 Stonden ,, e e 6,0 8.4 | 15,6
3 P »» L1 b 10,7 ﬁ;g | B‘,B
T i i T

gauren Ester durch Bindung an Kohlehydrate, aber Zeit und Tempo
des Verlaufes dieser ersten Phase des Kohlehydratstoffwechsels sind
abweichend vom Normalen. Mehr diirfen wir ans diesen Versuchen
nicht schlieBen.

Wir kinnen noch hinzufiigen, dafl die Konzentration des anorgani-
schen Phosphates im niichternen Blute unseres Patienten normal war
(0,04 — 0,05 mg/cem) und dafl sein Blut auch eine normale Phosphatase-
wirkung zeigte,

Die zur Erklarung der Hypoglykimie, der Ketosis und der Wirkung
einer Adrenalineinverleibung sehon wichtige Frage, ob bei unserem
Patienten ein Glykogendepot anwesend ist oder nicht, wurde noch
wichtiger nach dem Erscheinen der Mitteilungen wvon o. Gierke und
Sehénheimer tiber , Hepatonephromegalia Glykogenica®, die wir bereits
frither erwilhnten!. Hieraus ergab sich an erster Stelle, daB Fille wie
der unsrige im Kindesalter 6fters vorkommen, als man denken sollte.
Weiter, daff dabei die Rede sein kann von einer sehr besonderen Sté-
rung des Kohlehydratstoffwechsels, wobel ungeachtet des Bestehens
einer Ketosis, jedenfalls in Leber und Nieren eine enorme Menge Giy-
Fogen anwesend sein kann, die an sich schon die Vergriflerung dicser
Organe erkliren kann.. Die Tatsache, daB im Falle v. Gierkes auch aus
dem Blute, sogar nach emigél't Tagen nach dem Tode, Glykogen in
erheblicher Konzentratiom isoliert werden konnte (wihrend sonst
direkt nach dem Tode glykogenolytische Prozesse einsetzen?), war fiir
uns von grifiter Bedeutung, weil bei unserem Knaben nur das Blut
anf die Anwesenheit von Glykogen untersucht werden konnte. — Wir
dachten, dal} eine mikrochemische Untersuchung uns weiter bringen
kénne. Die genaus Untersuchung ‘mehrerer Blutpriparate in dieser
Hinsicht war aber ohne Erfolg.

! Biehe Snapper w. v Creveld, Brg, Med., Lo.

¢ In dem von Warkany mitgeteilten Fall von , Dyszooamylie mit Livulosurie®
(Lo fand Hamperl (L c.) bei der pathologisch-anatomischen Untersuchung
15 Stunden post mortem firberisch in Niere und Leber nur sehr geringe Mengen
Glykogen. v
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Jetzt blieb nur noch die Miglichkeit einer makrochemischen Unter-
suchung, wozu aber eine kleine Menge Blutes niitiz war. In der letzten
Zeit haben wir uns damit beschiiftigt ; wir wendeten dabei eine Methode
an, die eine Mikrovariation der Pfligerschen Glykogenbestimmung
in Muskeln genannt werden darf. Das Glykogen wurde bestimmt
in 1 oder 2 cem Blut; auch bei 9 Gesunden oder Kontrollpatienten,
die sehr verschiedene Krankheiten hatten, wurde eine Bestimmung

~gemacht. Tab, 10 gibt eine Ubersicht der Resultate.

Tabelle 10, Glylogengehelt des Owalatblules, ausgedriickt in Milligramm (lykose
THagnoss B0 100 com Blut.

Vithom cordiN: . o .. oo e s now o won 11,400
Chronische Nephritis . . . . . . . . .. 7,56
Hypertrophia Hepatis mit Glykosurie. . . 642
Asthma bronchiale . . . . .o0o.ooo wn 12,60
Cirthosis hepatis (Laemmec) . . . . . . . 10,20
Miliartuberkulose . . . . . . . . . . .. 25,66
70 e R s DRSS L 8,74
Gesandes Kind . v oL o0 0 o e 9,55
Dighetea mellitus (wihrend Insulinbehandl) 15,90
Uneer-Pabient o5 o S0 e o s s 19,80
= R R e g 20,20
............. 25,00
R e S 12,70

Nur bei 2 der Kontrollpatienten wurden also Werte gefunden,
hiher als die, welche je bei unserem Knaben gefunden wurden, und
zwar erstens bei einem Siugling mit Miliartuberkuloge, dessen ab-
weichendes Verhalten u. a. im Zusammenhang mit der friher erwithnten
Untersuchung Burghardis wohl einigermalen verstiindlich war, und
zweitens bei einem Patienten mit Diabetes mellitus. Besonders Auf-
merksamkeit verdient die Tatsache, daf wir bei einem Kinde mit
Hypertrophia hepatis, kombiniert mit Glykosurie, den niedrigsten
Glykogenwert®’ fanden. Drei der Werte, die wir bei unserem Patienten
fanden, meinen wir mit Bestimmtheit erhiht nenmen zu diicfen. Die
‘Werte sind aber viel niedriger, als die von w, Gierke und Sehinheimer
erhaltenen. Da handelte es’ sich aber um Blut, das 6 Tage nach dem
- Tode untersucht wurde. Zudem hat sich der allgemeine Zustand unseres
Patienten in den letzten Jahren erheblich gebessert und sind die niich-
ternen Blutzuckerwerte, obwohl noch deutlich hypoglykiimisch, doch
nicht mehr so niedrig wie vor einigen Jahren. ;

Unter Beriicksichtigung dieser Tatgachen kiénnen wir wohl sagen,
dali die Blutglykogenwerte fibereinstimmen mit dem, was anf Grund
der Beobachtungen von . Gierke und Sehinheimer erwartet werden
konnte; auch formen sie, kombiniert mit den anderen Erfahrungen,
ein kriiftiges Argument zugunsten der Auvfiassung, dali die Kefosis

a2*
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unserea Knaben, im Gegensatz mit der gewshnlichen Annahme zur Er-
kliirung einer Ketosis, nicht als cine Aufierung des absolutén oder relativen
Fehlens von Kohlehydratvorrdten betrachtet werden darf. Auch die Hypo-
glykiimie im Niichternzustahde braucht also keine KuBerung einer
Glykogenarmut bei unserem KEnaben zu gein, wie dies fiir verschiedene

Formen der voritbergehenden Hypoglykiniie wohl angenommen oder
bewiesen worden ist.

Einen Hyperinsulinismus haben wir aus frilher genannten Griinden
bei unserem Patienten ausschlieBen kénnen ; das Ergebnis der Adrenalin-
versuche aber gab Veranlassung zur Frage, ob es sich vielleicht um
einen Hypoinsulinismus handeln kénnte. Wir sahen ja, daB Adrenalin
die Ketosis unseres. Knaben verstirkte. Konnte diese Ketosiz und
indirekt also auch der allgemeine Krankheitszustand jetzt vielleicht

* giinstig beeinfluBt werden ven einem Antagonisten des Adrenaling ?
Als solchen kénnen wir, speziell was die Wirkung auf den Kohle-
hydratstoffwechsel anbelangt, das Insulin betrachten. Fiir eine genaue
Einsicht in den Zustand unseres Knaben erachteten wir uns herechtigt,
ihm, unter Beriicksichtigung der nétigen Kautelen, einmal morgens
im Nuchternzustande eine Injektion von 10 Einheiten Insulin zu zeben.,
Es stellte sich heraus, daB der Knabe schon dafiic sehr empfindlich
war; schon eine Stunde nach der Injektion traten bei ihm sog. hypo-
glykiimische Symptome auf. Der Blutzuckergehalt, vor der Insulin.
einverleibung schon niedrig, war beim Anfang dieser Symptome nur
wenig niedriger geworden. Der Versuch verlief in folgender Weise:

& Uhr 55 Min. Niichterner Blutzuckerwert 0,046%.

O Uhr, Rinverleibung von 10 Einheiten Insulin, -

10 Uhr. Blutzuckerkonzentration 0,037%. Patient ist zitterig und hat
grofen Hunger.

10 Uhr 15 Min. Frnstere Symptome: hochrote Gesichtsfarhe, ticfe Atmung,
frequenter Puls. Patient bekommt Glykoselisung mit Mileh.
10 Uhr 35 Min, Patient wieder panz normal, :

Die eigentiimliche Empfindlichkeit fiir eine kleine Dosis Insulin
liBt uns die Maglichkeit eines Hypoinsulinismus ausschlieBen. Selbst-
verstiindlich haben wir diesen Versuch nicht wiederhalt.

Als Grenze des Blutzuckerwertes, bei welcher verschiedene Tnter-
sucher mehr oder weniger ernste Symptome der Hypoglykimie er-
scheinen sahen, werden verschiedene Konzentrationen genannt, am
hiufigsten 0,05% . In unserem Falle und auch in dem von Parnas
und Wagner, und weiter anch unter mehreren anderen Verhiltnissen,
waren die Symptome abwesend bei einem Blutzuckerwerte, wo sie
sonst gewdhnlich schon lange anwesend sind. Der Vergleich der ver-
schiedenen Werte wiirde zweifellos eine groBere Bedeutung haben,
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wenn man nicht nur die gesamte Reduktion des Blutes bestimmie,
d.h. also die Bumme des Glykosegehaltes und anderer reduzierender
Bestandteile des Blutes, die keine Glykese =ind, sondern auch den
wahren Glykosewert bestimmen konnte.

Man werfiigt jetzt iiber verschiedene Methoden, um in ziemlich
einfacher Weise den wahren Glykogengehalt des Blutes festzustellen.
Sjollema hat vor einiger Zeit eine solche Methode beschrieben, womit
auller Glykose auch die im Blute vorkammend.en Dizacchariden be-
stimmt werden kinnenl,

Eine zweite, einfache Methode fiir die Trennung der Glykose von
anderen reduziercnden - Blutbestandteilen ist die von Somogyi?, die
nur kleine Blutmengen erfordert. Mit dieser sorgfiltig ansgearbeiteten
Methode Somogyis fanden wir fir die Restreduktion im Niichtern-
blute zweimal einen Wert von 0,0275% , einen Wert, der als zwischen
den normalen Grenzen liegend betrachtet werden darf. Die Gesamt-
reduktion des Blutes betrug in diesen Fillen bzw. 0,045 und 0,046% .

Die Abwesenheit der hypoglykimischen Symptome kann in unserem

Falle also nicht in einem zu niedrigen Wert der Restreduktion gesucht
werden,

Zur Untersuchung jeder Form der Hypoglykiimie gehirt auch die
Untersuchung der Blutglykolyse. A priori war es unwahrscheinlich,
die Ursache der Hypoglykimie in unserem Falle in einer verstirkten
Glykolyse zu suchen. Die in die Lange gezogene Blutzuckerkurve
nach Glykosezufuhr, der nur wenig verinderte Grundstoffwechsel und
die darin beobachtete Verinderung nach Glykosezufuhr sind Argu-
mente gegen eine verstiirkte Glykolyse. Wir fanden denn auch, daf}
die Glykolyse einen normalen Verlanf hatte.

Wir geben hier den Versuch wieder. £

Morgens um 11 Uhr, als der Patient nicht mehr niichtern war, wurde 4,1 com
Blut steril aufgefangen und mit 0,8 com Citras natrieus gemiseht. Der Blutzucker-
wert dieses Citrathlutes wird 2ofort und an verschiedenen Zeiten, nachdem es bei
A7° aufbewshrt worden war, bestimmt. Unter Beriieksichtigung der Verdimnung

- durch Citratbeimischung fanden wir die folgenden Werte:

Blotzuckergehalt sofort nach Blutentnahme 0,078 %
W nach ¥, Stonden bei 37° 0,047 %
5 w Bl o 37% 0,028%

Weil bei unserem Patienten die Kohlehydratstoffwechselstérung
Hauptsache war und uns auch am meisten interessierte, haben wir bei
ihm keine ausfihrliche funktionelle Leberprifung angestellt. Zwei
Funktionen haben wir doch noch untersucht und, wie wir erwarteten,
auch erheblich gestirt befunden, niimlich den Wasserstoffwechsel und

b Sjollern, Biochem, Z, 182, 453; 185, 355 (1927).

* Somogyi, J. of biol. Chem. ¥5; 33 (1927).
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den Cholesterinstoffwechsel. Der gestirte Wasserstoffwechsel ergab
sich aus einer verspiteten Adsscheidung der zugefithrten Menge Wasser,
der gestéirte Cholesterinstoffwechsel aus dem hohen Cholesteringehalte
des Blutes und des Blutplasmas. Im Gesamtblute fanden wir 227 mg
Cholesterin pro 100 com, im Blutplasma 435 mg pro 100 com.

War die Ketosis unseres Patienten tatsiichlich begleitet von einer
Acidosis T Wiederholte Male stellte es sich heraus, daB bei Kindern
ebenso wie bei Erwachsenen eine bedeutende Ketosis nicht immer
von einer Acidosis begleitet zn sein braucht, d. h. mit eifier Abnahme
der Alkalireserve des Kérpers, Wir untersuchten die Acidosis, indem
wir die alveolire Koblensiiurespannung bestimmten:; wir fanden im
Niichternzustande, als der Harm eine stark positive Acetonreaktion
zeigte, mehrere Male (nach Fridericia) einen deutlich acidotischen
Wert.

Mittels Bestimmung der Milchsiurekonzentration des Niichtern-
blutes untersuchten wir daneben, ob die Acidosiz nur von einer Ketosis
verursacht wurde, oder ob auch eine Milchsiinreacidosiz anwesend war,
Wir fanden normale Werte des Milchsiuregehaltes des "Blutes (11,2
und 14,5 mg%). Daneben untersuchten wir, inwieweit Zufuhr von
Milehsiinre in der Form von Lactas calcicus einen Einflufl auf die Blut-
zuckerkonzentration und auf die Ketosis ausiibte. Fiir diese Unter-
suchung des Milchsiurestoffwechsels war noch ein spezieller Grund.
Bei der Erklirung schwerer akuter Formen der hepatogenen Hypo-
glykdmie, wie bei gewissen Vergiftungen und auch im Tierexperiment
beobachtet worden ist, denkt man aufler an einen ibermiilligen
Glykogen- und Zuckerabbau auch an eine Stirung der Re-Synthese
der Milchsiiure zu Glykose. Parnas und Wagner fanden damals bei
ihrem Patienten nach Zufuhr von Lactas ealcicus eine erhebliche Zu-
nahme des Blutzuckerwertes und konnten dabei auch eine sehr starke
Ausscheidung von Ketokérpern (in Harn von fast 4 Stunden u. a.
fast 9 g ﬁ-ﬂxybutt&rs&um} feststellen. Der Harn reduzierte damn anch,
Nebenstehende Tab, 11 gibt das-Resultat unserer Versuche,

Auch wir fanden also nach Zufuhr von Lactas caleicus eine Zu-
nahme des Blutzuckerwertes, wenn auch eine miBige. Der Harn redu-
zierte aber nicht, und, was wichtiger ist, die Ausscheidung der Keto-
kirper nahm nach einer kurzen Periode der Zunahme erheblich ah.
Auch hier ergibt sich also wieder ein wichtiger Unterschied im Stoff-
wechsel unseres Falles von Hypoglykimie und dem des Pa.trentﬂu wom
Parnas und Wagner.

Der Grundstoffwechsel unseres Knaben war immer emgermﬁan
erhéht, wihrend die spesifisch dynamische EiweiBiwirkung, die wir in
Hinsicht anf einen méglichen hypophysiren EinfluB auf die Stoffwechsel-
stéirung untersuchten, sich augenscheinlich als ganz normal erwies. An
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Tabelle 11, Finfluf der Zufule von Lactas caleicas auf die Awescheidung der
Ketonkirper.
17. I. 1928,
TUm 9 Uhlr 15 Min. a. m. niichterner Blulzuckergehalt. . . . . . . . 0,036%
w B . 16 ., 20p Lactas caleicus.
e M0 oAb oy Bloteoekerpehalt oo oc0p shn b e e i 0,048 %
o TR T R e W L e v .. 0,088%
Gesamt-
: Optisthe -Oxybutter
!F L !}Eah\mz ﬁ&ts; J:iu:: in mg
Harn von 7—0 Ubr . . . .« . . = inalctiv 47,9 217,835
o R« U [y 8 S | — | —-012x%:| 72,16 B8, 600
Nach 11 Ubkr 15 Min hat Pat. gegess. .
Harn von 11—1Thr . . . . . .. Spur| 0,8%%, | 19,6 07,650
Vergir. 0
30, T. 1928,
TUm 7 Ubr 30 Min. a. m. 20 g Lactas caleicns.
S T T P TR R e e e e S 0,053 %
e 0., w0 R N N e L 0,056%
| i tesamtaceton | o0 tier-
i _1_’ whiing {’e in mg m me
. Ham uwm 7 Uhr 30 Min. (160 com) - || = 128,076 714,000
s wom 7, 30 ,, his 9Uhr. | - 77,93 535,460
e e R = 19,239 108,525

sich haben letztgenannte Bestimmungen also keine Anweisungen gegehen
fiir das Finsetzen einer bestimmten endokrinen Therapie. Trofzdem
haben wir diese gegeben, aber mit negativem Erfolg.

Weil wir den Knaben schon geit mehreren Jahren beobachten, haben
wir auch der Entwicklung seiner Stoffwechselstorung folgen kinnen,
Dies hat ein groBes Interesse u.a. im Zusammenhang mit dem, was
beim Patienten von Parnas und Wagner betreffs dieser Entwicklung
mitgeteilt wurde; dieser Fall ist ein richtiger Fall von Diabetes mellitus
geworden, Bei unserem Knaben finden wir den niichternen Blutzucker-
wert noch immer erheblich erniedrigt; in den letzten Jahren ist dieser
Wert wohl etwas héher geworden als frither. Der niichterne Harn
enthilt noch immer Aceton, selten anch Diacetsiure oder f-Oxybutter-
giure. Von einer radikalen Anderung seiner Stoffwechselstorung ist
also gar nicht die Rede. Wohl haben wir den Eindruck bekommen,
dafl die Leber, die beim Falle Parnas und Weagners im Laufe der Jahre
um vieles kleiner wurde, anch bei unserem Patienten etwas kleiner
geworden ist. y :

Was die kirperliche Entwicklung unserss Patienten anbelangt. hat
geine Linge. seit einigen Jahren erheblich zugenommen; Ende 1927
war er 1,19 m, jetzt 1,32 m. Sein Gewicht hat sich von 26 kg anf 36 kg
erhitht. Vor 11, Jahren war das Skelet noch zn wenig entwickelt fiir
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sein Alterl. Dies stellte sich heraus, als der Knabe infolge eines leichten
Traumas eine Fraktur des rechten Femurs bekam und deshalb einige
Rontgenphotos genommen wurden. Im Skelet selbst wurde keine
Erklirung gefunden fiir das leichte Entstehen dieser Fraktur; wohl
waren im Skelet leichte rachitische Abwejchungen anwesend., Weiter
zeigten die X-Photos der beiden Femora und Tibiae mehrere quer-
gehende Linien, die ungefihr von der inneren bis zur AuBeren Seite
des Beines verliefen®. Bei der Erklirung des Entstehens der Fraktur
denken wir auch an den nicht sehr festen Gang unseres Knaben wegen
seines enormen Bauchumfanges, !

Besondere Symptome haben wir weiter nicht bei ihm gefunden.
Aueh wurden bei weiterer kliniseher und rintgenologischer Unter.
suchung keine anderen vergréferten Organe gefunden als die Leber,
auch keine Vergriferung von Herz umd Nieren. Schwere Krankheiten
hat er nicht durchgemacht. Seine geistige Entwicklung blieb normal,
der Charakter &nderte sich nicht. — Anfille des Erbrechens, wie in
den ersten Lebensjahren und wie wir sie einige Male nach Einverleibung
von Adrenalin beobachten konnten, sind spontan micht mehr wor-
gekommen. Das Ausbleiben dieser Anfiille kann wahrscheinlich damit
zusammenhiingen, dal unser Knibe durch seine besondere Vorliehe
fiir kohlehydratreiche Nahrung dem Auftreten einer ernsten Ketosis
soviel wie mdglich begegnet, und die von uns vorgeschriebene Diit
auch soviel wie nur méglich in dieser Richtung wirkt. Wir haben ihm
eine gemischte kohlehydratreiche Diéit mit vielem Gemiise und frischen
Fruchtsiften und wenig Fett vorgeschrieben. Tmmer wieder ist seine
sehr groBe Vorliebe fiir Brot auffallend, als ob er intuitiv wisse, dall
er in.dieser Weise am besten einer schnell anftrotenden Miidigkeit und
Ubelkeit vorbeugen kann. ;

Wir haben reiflich erwogen, in welcher Weise wir auBer durch eine
diitetische Therapie den Stoffwechsel unseres Patienten verbessern
kénnten. Wir hatten hauptsichlich zwei Anhaltspunkte: einerseits den
Habitus nnserez Knaben, der ein Hinweis auf eine mdéglicherweize ge-
strte hypophysire Funktion sein kénne, andererseits die Erfahrung
beim Falle von Parnas und Wagner, wo eine lingers Anwendung von
Schilddriisenpriiparaten den niedrigen Blutzuckerwert im Anfang
einigermaBen erhohte. Auch wir haben unserem Knaben wihrend
lingerer Zeit kleine Mengen Thyroxine bzw. Pulvis glandulae thyrecideae

! Uber Beziehungen zwischen gestorter Leberfunktion und mangelhafter
Ossification siehe w.a, Plawndler, . Kinderheillk. 4, 78 (1826). DaB ein ge-
stirter Glykogenstoffwechsel, wie wir bei unserem Knaben anmehmen, anch die

Verknéicherung beeinflussen kann, ist durch rezente Untersuchungen deutlicher

geworden [siehe u. a. Hoffmann, Lehmann v, Wertheimer, Piliigers Arch. 220, 183
(1928)].

* Biehe u. a. Eliot, Souther u. Park, Bull, Johns Hopkins Hosp. 41, 364 (1927),
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ben, spiter auch noch lingere Zeit ein Priparat von Hypophyse
rior. Wir konnten davon aber keinen Einfluf auf den niichternen
zuckerwert und auf die Ketosis feststellen.

Betreifs des Entstehens der hier beschriebenen kombinierten Stérung
ben wir gemeint, dall hier von einem Fortbestehen eines fetalen
Zustandes die Rede sein kénnte. Und diese Annahme hat wiederum
-?ﬁa.nlaaaung gegeben zu einer niheren Untersuchung hei Frithgehorenen
~ woriiber- anderswo berichtet worden ist!. Neben der schon bekannten
Neigung zur Acetonurie zeigte sich tatsichlich bei Frithgehorenen,
viel hiiufiger als bei ausgetragenen Kindern, eine Neigung zum Auf-
- treten sehr niedriger Blutzuckerwerte, welches Aufireten ebenfalls nicht
mit abnormen Symptomen einherging. Damit haben wir natiirlich
keine Erklirung gegeben fiir die Stirung unseres Patienten: wir meinen,
- dal diese gesucht und gefunden werden muB in einer Storung des
fermentativen Abbaus des Leberglykogens und miglicherweise auch
des Glykogens in anderen Organen, woriiber frither ausfihrlich ge-
sprochen wurde. Den absoluten Beweis, dal es sich in unserem Falle
nm eine hepatogene Hypoglykimie handelt, kiinnen wir natiirlich nicht
geben, weil wir kein Stiickchen der Leber wegnehmen kinnen. Vor
einigen Jahren wurde aber gezeigt, daf eine hepatogene Hypoglykiimie,
hnlich der, welche bei Hunden nach Leberexstirpation vorkommt
(Mann), auch beim Menschen vorkommen kann, und zwar erwithnen
wir in diesem Zusammenhang den Fall von Leberkrebs, beschrieben
von Nadler und Wolfer®. Der Patient hatte cine chronische Hypo-
glykiimie; nach dem Tode stellte sich heraus, daB T0—80% der Leber
vom Krebs degeneriert waren. Der Pankreas war normal und enthielt
eine normale Menge Insulin. Die Tumorzellen enthielten kein Tnsulin
und hatten weiter auch keine Eigenschaften der Zellen der Langer-
hansschen Inseln.  Acetonurie war abwesend in diesem Falle.

Fusamanenfossung.

Es wird ein Fall von chronischer Hypoglykiimie im Niichternzustande
beschriehen, welcher Fall seit Jahren beobachtet wird bei einem Knaben,
der jetzt 10 Jahre alt ist. Digse Hypoglykimie ist kombiniert mit einer
- Retosis. Der Junge macht den Eindruck eines Patienten mit Dystrophia
adiposo-genitalis; er hat weiter eine sehr grofe Leber, die sich bereits
im ersten Lebensjahre bei einer Probelaparotomie als sehr grofi erwies.
Die chronische Hypoglykiimie dieses Patienten untetscheidet sich da-
durch von der groflen Mehrheit der anderen beschriebenen Fille chro-
nischer Hypuglyka.m.le daB jedes anormale Symptom fehlt, Auch gibt

B o Gmue,ifd', Amer. J. Dis. Childr. 38, 912 [1929).
| 2 Nadler u. Wolfer, Arvch. int. Med. 44, 700 (1920).
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es Lypische Unterschiede im Stoffwechsel mit anderen sporadisch be-
sehriebenen Fillen chronischer hepatogener Hypoglykimie, Die vielen
Versuche, angestellt, um zu einer klaren Einsicht der besonderen Stoff.
wecheelstorung  tmseres Patienten zu kommen, werden ausfithrlich
Jmitgeteilt. Das Bestehen eines Hyperinsulinismus kann mit ziemlicher
Gewillheit ausgeschlossen werden; Adrenalin hatte schon in sehr kleinen
Mengen einen sehr ungiinstigen Einfluf auf die Ketosis, Betreffs der
Ursache dieser Stirung denken wir an das Forthbestchen eines fetalen
Zustandes, und die Erklirung wird an erster Stelle gesucht in einer
Btorung des fermentativen Abbaus des Leberglykogens. Tm Blute war
der Glykogengehalt erhéht. :
Amsterdam, Joh, Vermeerstr, 87.
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