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(Eimjegangen am 3. Oktober 1921.) 

I. 
E r n e s t i n e  Siegl ,  Prot. Nr. 1494, geboren am 25. XII .  1911 in 

Wien. Das Kind war einer Arztin gelegentlich ein6r Perlustrierung yon 
Schulkindern zum Zweeke der Aufnahme in die amerikanische Aus- 
speisung dutch ihr machtiges Abdomen und ihre in die Augen springende 
UntermaNgkeit aufgefallen und wurde am 10. XII .  1920 zwecks genauer 
Diagnosestellung in die Universit~ts-Kinderklinik in Wien aufgenommen. 

A n a  m n e s e :  Zweite, reehtzeitige, normale Geburt, war drei Wochen 
an der Brust und wurde dann mit Kuh- und Ziegenmflch, Suppe mit Ei 
und weichen Eiern ernahrt. Erste Z~hne mit acht Monaten, gesprochen 
mit zwei Jahren, erst mit 31/2 Jahren zu gehen begonnen. Mit sieben Mo- 
naten Lungenentzfindung im Anseh]uB an Masern ~iberstanden, im S~ug- 
lingsMter noeh Furunkulose, Ern:~hrungsst6rungen nnd Rachitis durch- 
gemacht. Seit dem zweiten LebensjahrOhrenfluB. Als KleinkindVaricellen. 

Schon im Alter yon dr  ei M o n a t e  n war yon einem Arzt nach Angabe 
tier Mutter konstatiert worden, dag alas Kind , ,eine k o l o s s a l  grof~e 
L e b e r "  babe. Diese VergrSBerung hat naeh Angabe mehrerer Kinder- 
spit~ler, in denen das Kind aufgenommen war, dauernd bestanden; 
der Bauehumfang soll stets zugenommen haben, hn  Februar 1916 lag 
das Kind bereits eine Woche lang in tier Klinik und wurde damals als 
e h r o n i s e h  i n t e r s t i t i e l l e  H e p a t i t i s ,  vermutlich auf luetiseher 
Basis (WaR.ira Blute jedoeh negativ), geffihrt ; in den Jahren 1918, 1919, 

~) E~te Mitteilung: Siehe Parnas und Wagner, Biochem. Zeitschr. 1922 
(ira Erscheinen begriffen). Dieser Fall wurde zweimal - -  am 20. I. u. 10. II. 1921 
- -  (vgl. Wien. reed. Woehenschr. 1921, Nr. 25 u. 27) yon einem yon uns beiden 
(Wag n er) inder Gesellschaft ftir KinderheilkundeinWien vorgestellt und besproehen; 
die Diskussion, die sich daran ansehlol~ und an der sich auch L. Pollak beteiligte, 
war ftir die weitere Entwieklung der Versuehe nnd Gedankeng/inge sehr f6rderlieh. 
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1920 war das Kind durch nmhrere Monate in drei verschiedenen Kinder- 
spit~lern Wiens (Befunde folgen unten). Zur Zeit der zweiten Aufnahme 
in die Klinik im Dezember 1920 ffihlte sich das Kind subjektiv recht 
wohl ; nur maehte ihm der groBe Bauch bei k6rperlichen Anstrengungen, 
insbesondere beim Gehen, Besehwerden. Sie ist eine gute Esserin. 
Intelligenz dem Alter und Milieu entsprechend. Sie kam bis in die 
zweite Volksschulklasse. Beachtung verdient die Angabe der Mutter, 
dab die Stfihle oft d t i n n f l i i s s i g  waren und leieht , , ggren" .  Bei 
ngherem Befragen gab die Mutter spgter an, dab zeitweise mit den 
Stiih]en f e t t a r t i g e  M a s s e n  ausgeschieden wfirden. Die Eltern des 
Kindes und zwei Gesehwister sind gesund; die Mutter hatte nur einige 
Maculae corneae als Residuum einer alten Conjunktivitis eccematosa. 
WaR. derzeit bei beiden Eltern negativ. Mutter hat hie abortiert. Im 
Jahre 1913 soll die WaR. bei der Mutter angeblich positiv gewesen sein. 
Vater und zwei andere Kinder gesund. 

In Kiirze seien hier die Krankengesehichten der vorangehenden 
SpitMsaufenthalte mitgeteilt. 

1. K i n d e r k l i n i k :  14. 1I.--21. II.  1916. 4 J a h r e  al t .  Bei der 
kurzen Beobachtungszeit war der Zustand als Lebertumor unklarer 
Atiologie anfgefaBt worden; trotz der negativen WaR. war eine anti- 
luetisehe Behandlung begonnen worden, um eventuell ex juvantibus 
die Diagnose Lues stellen zu kSnnen. Das Kind wird als klein, blaB, 
untergewichtig ( ~  700 g naeh P i r  q u e t-C a mer  er) geschildert. Musku- 
latur diirftig. Gang mfihsmn. Olympische Stirne. Sattelnase. Alopecie. 
.~V[gchtig v e r g r O B e r t e s ,  k u g e l i g  a u f g e t r i e b e n e s ,  i i b e r h g n g e n -  
des  A b d o m e n .  :Bauehumfang in Nabelh6he 65cm. Subcutanes 
Venennetz der Bauehhaut sichtbar, aber nicht stark erweitert. Nabel 
verstrichen. Nahezu das ganze Abdomen erfallt yon eineln groBen, 
derben, nicht sehmerzhaften Lebertumor;  Oberfl~iche glatt, einzelne 
Knollen oder kleinere Tumoren n i e h t  pMpabel. Rand I)lump. Milz 
n i c h t  tastbar. Freie Fliissigkeit im Abdomen n i e h t  nachweisbar. 
Zwerchfellhoehstand. An den Thoraxorganen nichts Pathologisches. 
OhrenfluB. P i r q u e t s e h e  Reaktion negativ. Iln Urin kein EiweiB, 
k e i n  Z u e k e r ,  k e i n  G a l l e n f a r b s t o f f ,  k e i n  U r o b i l i n ,  k e i n  
U r o b i l i n o g e n ,  K S r p e r m a B e :  Lgnge 84,5em, Sitzh6he 50cm. 
Brustumfang 56elu, Kopfumfang 48era, Kbrpergewieht 14,5 kg. 

2. B e r i c h t  des  St. A n n a - K i n d e r s p i t a l s :  Die 7jg}u'ige Er- 
nestine Si e gl lag in der Zeit vom 8.-- 17. Mai 1918 in unserem SpitM.-- 
F a m i l i e n a n a m n e s e :  Vater farbenblind, sonst gesund. Mutter als 
Kind AusfluB und eitrige Augenentziindung; im Alter yon 26--28 Jahren 
Gebgrmutterblutungen; Operation_wegen Erosio. Vor fiinf Jahren 
wurde das Blur der Mutter untersucht; der Arzt sagte: ,,Ihr Blur ist 
krank, sic d/irfen keine Kinder mehr bekommen". Kein Abortus. 
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Die fibrigen Kinder gesund. - -  A n a m n e s e :  Auger Masern keine 
Kinderkrankheiten.  ])er Baueh seit der Geburt grog, n immt  in den 
letzten zwei Monaten an Umfang raseh zu. Appetit  gut. Stuhl et.w~ 
viermal t i~glich von normaler Beschaffenheit. Vor einem halben Jahr  
begann das Kind sehlecht zu gehen, seit drei Wochen geht es iiberhaupt 
~ficht mehr herum. Im Alter volt acht Monaten ~urunkulose. Allgemein- 
befinden immer gut. Nie Erbrechen. Nie Gelbsucht. - -  A u s  d e m  
S t a t u s :  Leichte Anitmie; kein Ikterus;  keine Hutchinsonzi£hne; keine 
Keratit is parenchymatosa.  Uber der Herzspitze neben dent ersten 
Ton ein leises systolisches Geri~useh, zweiter PuhnonMton leieht akzen- 
tuiert. Herzfigur normal. Puls 78 p. M. Abdomen fiber dem Thoraxni- 
veau, s tark  vorgew61bt. Die VorwSlbung am sti~rksten in der rechten 
Mittelbauchgegend. Uber den abhitngigen Partien des Abdomens 
tympanit iseher Perkussionsschatl. Keine Fluktuation.  Die Leber- 
dAmpfung reicht in der rechten Mamillarlinie bis zur tI6he des Nabels. 
In der Mittellinie geht sie iiber den Nabel und erreieht den linken 
lZippenbogen zweifingerbreit augerhMb der linken Mamillarlinie. Der 
untere Leberrand ist fiber eine t tandbreite unterhalb des rechten 
Rippenbogens palpabel. Er  li~13t sich bis zum linken lZippenbogen gut 
abpalpieren, ist leieht abgerundet, weist in der Mitteltinie oberhalb 
des Nabels einen st/irkeren Einschnitt  auf und ist respiratorisch gut 
versehieblieb. Die Konsistenz der Leber ist derb. An der Oberfl~tche 
lassen sieh keine Unebenheiten fest stellen. Die Milz ist nicht palpabel 
und auch perkutorisch nicht vergr6gert. - -  H a r n b e f u  nd :  Albumen (~, 
Sanguis ~, Saeharum 0, Urobilinogen etwas vermehrt,  Bilirubin ~, 
Sediment ft. WaR. negativ. (Dr. Baar . )  

3. B e r i e h t  des  L e o p o l d s t S d t e r  K i n d e r s p i t a l s :  Ernestine S., 
7 Jahre fi t .  Cirrhosis hepatis, Scabies. Aufgenommen aln l l .  I I .  1919, 
entlassen 8. I I I .  1919. --  Das Kind ist geilnpft, hat  Masern und Mumps 
iiberstanden. Es ist seit Geburt in einigen Kinderspit~lern wegen 
Lebervergr6germtg behandelt wordeu. Im Mai ]918 war das Kind im 
St. Annaspital ]4 Tage und wurde angeblich mit Jodkali  behandelt. - -  
Am ganzen K6rper Scabies. Kur  durehgemaeht.  --  12. I I .  glasses, 
ftLr sein Alter sehleeht entwickeltes Kind. Sehlechter Ernhhrungs- 
zustand. Sehleimh~ute an~ilniseh. Puhno: Grenze hinten XI.  ]3. D. 
links. Rechte Lungengrenze h6herstehend. Keine Ditmpfung. Auskul- 
t atorisehVesikul~Lratlnen. Cor: D~,tlnpfung in normalenGrenzen ; T6ne rein. 
Abdomen: Grog, halbkugelig vorgew61bt. Kein Aseites. Leber s tark  
vergr6gert. Der rechte Leberlappen bis zunl Nabel reiehend. Der linke 
Lappen ebenfalls vergr6gert. Der Rand click und plump. Die Ober- 
fl~ehe glatt. H6cker und Unebenheit en nieht zu t a s t en . - -  13. I I .  Fieberfrei. 
Leukocytenzahl 16000. - -  24. I I .  WaR. n e g a t i v . -  1. I I I .  I m  Zustande 
keine Verhnderung, stets fieberfrei. - 8. I I I .  geheilt entlassen. 
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4. B e r i c h t  de s  S p i r a l s  , , S p i n n e r i n  a m  K r e u z " :  Ernestine S., 
ax,/2 Jahre  alt, s tand vom 31. V. bis I6. V I I I .  1920 in Anstal tsbehandlung.  
Lmlgenbefund:  Klinisch dauernd  negativ.  R 6 n t g e n :  Beiderseitige 
Hilusverbreiterung mit  einzelnen Kalkherden.  Zwerchfetlhochstand 
beiderseits. Dauernd fieberfrei. Groger Lebertumor,  Oberfli~ehe glatt ,  
Bauchumfang  61 em. Milz nicht  tas tbar .  - -  P i r q u e t s c h e  Reak t ion  
sehwaeh positiv, W a s s e r m a n n  negativ.  H a m :  Eiweig, Zucker, 
Gallenfarbstoff negativ. Blur : Leukoey ten  6000, E ry th roe y t en  5 000 000, 
Blutbiht ohne Besonderheiten. Harnmenge  1000--1500. - -  Bei der 
Ent lassung Bauehumfang  71 em in Nabclh6he. Gewiehtsabnahme mn 
500g.  Die ganze Zeit tiber keiue Lungenerseheinungen.  Therapie :  

_ , Iodnatr ium. (Dr. G o l d s e h m i d t . )  
Bei der Aufnahme in die Kinderkl inik  am 

10. X I I .  1920 bot  das Kind  den folgenden 
Befund dar : 

KSrpe rmage :  

Das K i n d  ist im Lgngenwachs tum also 
wesentlich hh~ter s d n e m  Alter zurfiekgeblieben; 
nach P i r  q u  e t - C a  m e r e r  entspricht  seine Lgnge 
der eines ca. fiinf Jahre  alten Kindes (vgl. Abb.  1). 
Blasses K i n d ;  ermiidet leicht bei lgngerem 
Stehen oder Gehen wegen der Schwere seines 
Bauches, ist im allgemeinen abet  recht  nlunter  
und guter Dinge. Tendenz zu Fe t t ansammlung ,  
namentl ich in der Bauchhaut .  Intellektuell  

' -. ! ! ~ ~ ,  :::@~-:i : verwahrlost,  legt groBen Wert  auf viel und  gutes 
. . . . . . . . .  .......... . Essen;  b e s o n d e r e  F r e u d e  a n  S i i g s p e i s e n .  

t t au t  trocken,  am ganzen KSrper  zerstreut  
Abb. L 

linsen- bis erbsengroBe, depigmentierte Stellen 
als Residuen yon Kratzeffekten naeh  behandel ter  Scabies. Linsengrofie 
Driisen axillar, inguinal, cervical und  nucha]. Chronische Schwellung 
beider Parotisdriisen. P i r q u e t s c h e  Reakt ion  10 : 10. WaR.  im Blnt 
und  Liquor  negativ,  ebenso Goldsolreaktion hn Liquor  negativ.  Am 
Anfang der Beobach tung  N e i g u n g  z u  U n t e r t e m p e r a t u r e n  m o r -  
g e n s  n i i e h t e r n  (vgl. Abb. 2). Skelett schw~iehlieh. Geringe Zeichen 
yon Raehitis.  Stirne niedrig. Sattelnase. Zwerchfellhochstand, beson- 
ders rechts, infolge des Lebertumors.  Auskultatorisch Vesieulhratmen. 

Gewicht 20,5 kg FuB 17 cm 
SitzhShe 58 cm Kopfumfang 49 ,, 
Standh6he 102 ,, Brustumfang 63 ,, 
BeinhShe , 44 ,, Beinumfang 23 ,, 
Elle 28 ,, v., 

Pelidisi V. 10 Gewicht _ 101. 
SitzhShe 
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Herzfigur normal. Arterien gut geffillt, Wand weieh. Puls zeitweise 
etwas arhythmiseh. Blut druek R . R .  90. Herzt6ne rein. 

A b d o m e n  bedeutend fiber dem Thoraxniveau, welch, nirgends 
druekempfindlieh. Vermehrte Venenzeiehnung. Das Abdomen ist fast 
g~,mzlieh yon der m~tehtigen Leber erfallt (vgl. Abb. 1). D e r  L e b e r -  
r a n d  r e i e h t  b i s  i n  N a b e l h 6 h e ,  K o n s i s t e n z  d e r b ,  Oberf lSoehe 
g l a t t ,  R a n d  p l u  r ap ,  I n z i s u r  g u t  t a s t b a r .  Prompte respiratorische 
Versehiebliehkeit der Leber. L a b b g s e h e  P r o b e  positiv: Auf eine Gabe 
yon 15 g W i t t e  pe  p t o  n seheidet das Kind in 24 Stunden 183 mg Amino- 
stiekstoff =- 5,22% des Gesmtstiekstoffs aus, ein normales Kontrollkind 
hingegen mw 10,1 mg Aminostiekstoff ~ 0,31% des Gesamtstiekstoffs. 

Aseites n i e h t  naehweisbar. Milz w e d e r  perkutoriseh vergr613ert, 
noeh tastbar.  

Von seiten des Nervensystems keine Besonderheiten, nur P. S. R. 
gesteigert. 

Augen o.B.  Rechterseits Oton'hoe und grebe Perforation des 
Trommelfells. I I .  Dentition, vide Z~hne ka r iSs .  

R 6 n t g e n b e f u n d  (Dr. W i m b e r g e r ) :  Zwerchfellhochstand und 
dadurch bedingte Querlagerung des Herzens. ttiluszeichnung beider- 
seits strangfSrmig verstitrkt. 

R 6 n t g e n b e f u n d  des  SehS~dels (Dr. P o r d e s ) :  i m  Bereiche des 
Sehi~dels keine sicheren Ver:~mderungen nachweisbar. Kapsel:  normMe 
Form, im Stirnbereieh leieht hyperostotisch. Basis und pneumatische 
R;4ume ohne Besonderheiten. 

U r i n :  Reaktion s a u e r ,  Mar .  Albumen negativ. Bilirubin, Uro- 
bilin und Urobilinogen negativ. I m  N t i c h t e r n h a r n  k e i n  Zueker. 
A e e t o  n m~d Ace t e s s ig sS~ure  s tark  positiv. Nach gemischter Kost 1) 
im Urin Z u c k e r  nachweisbar; the Ausseheidung bet riigt im Durch- 
schnitt 15--20 g pro die. Die Acetonausscheidung bewegt sich zwischen 
0,I und 0,3 g pro die bei einem ProzentgehMt yon 0,015% im ])ureh- 
schnitt. I m  dreisttindigen Hungerharn werden 0,322 g ~ 0,805% prii- 
formiertes Aceton nnd Aeetessigshnre und 1,44 g =: 3,61% B-Oxybnttev- 
s~urc a usgeschieden. 

B l u t b e f u n d :  
Erythrocyten 4 200 000 
WeiBe BlutkSrperehen 9800 
Sahli 88 
F/trbeindex 1,0 

] ) i f f e r e n t i a l z a h t u n g :  
Polymorphkernige Neut,rophile 57% 
Lymphocyten 31% 
Mononuclei~re Leukocyten ] 0 
Eosinophile 2% 

Die klinisehe D i a g n o s e  lautete : e h ro  ni seh  i n t e r  s t i t i e l l e  H e  p a -  
t i t i s ,  wegen des Mangels eines Nilztumors und Aseites mit  geringer 

1) Die DiS, t bestand aus 60 g Mischbrot, 350 g Milch, 40 g Kalbfleisch, 25 g 
Wurst, 36 g geis, 150 g Kartoffelsalat, 25 g Apfelkuchcn und 15 g Zucker. Dk, 
Speisen waren yon genau fcstgelegter, konstanter Beschaffenheit. 
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Pfortaderstauung; wir vermuten gute Regeneration des Lebergewebes. 
Die kliniseh-anatomisehe Diagnose hat wiihrend der langen Beobachtung 
keinen @eiteren Ausbau erfahren, ebensowenig wie bei den voran- 
gehenden vier Spitalsaufenthaltenl). tIingegen lieB sieh an dem Kind eine 
eigenttimliehe S t o f f w e e h s e l a n o m a l i e  aufdecken, dank welcher der 
Fall wohl als e i n z i g  d a s t e h e n d  bezeiehnet werden kann. In  dieser 
l~iehtung haben sieh d~her aueh Mle weiteren Untersuchungen bewegt, 
i~ber die im folgenden mitgeteilt werden wird. 

Gleich anfangs waren uns folgende drei Tatsachen an dem Kinde 
,aufgefallen: 

1. Es  r i e c h t  i m  N t i e h t e r n z u s t a n d ,  b e s o n d e r s  m o r g e n s ,  
] n t e n s i v  n a c h  A c e t o n ;  der  H a m  g i b t  die e n t s p r e c h e n d e n  
] ~ e a k t i o n e n .  

2. E x  a m y l o  e t  s a c h a r o  b e s t e h t  G l y k o s u r i e .  
3. Das  B l u r  e r w e i s t  s i eh  m o r g e n s  n ~ e h t e r n ,  ca. 14 S t u n d e n  

n a c h  der  l e t z t e n  M a h l z e i t  p r a k t i s c h  a]s z u e k e r f r e i ,  d .h .  es 
l i n d e n  s i eh  d a r i n  n u r  k l e i n e r e  M e n g e n  y o n  Z u c k e r ,  a ls  d ie -  
j e n i g e n ,  die b i s l a n g  ffir m i t  d e m  L e b e n  v e r t r ~ g l i e h  g a l t e n .  

Die hiermit aufgedeekte S t o r u n g  des  K o h l e n h y d r a t s t o f f -  
w e e h s e l s  deutet also darauf hin, dab der anatomischen Leberver- 
~nderung eine i s o l i e r t e  S t O r u n g  e i n e r  S t o f f w e c h s e l f u n k t i o n  
de r  L e b e r  entspricht, w~ihrend die ~ul ]ere  S e k r e t i o n  dabei ganz 
i n t a k t geblieben ist. 

II .  

(~ber die ~bersicht des Ganges der exl)erimentellen Untersuehung 
geben die Kurven der Abb. 2 AufschluB. 

Der Ausgangspunkt der Untersuchung war die Beobachtung, dab 
das Kind im Niichternzustand einen Harn ausschied, welcher zuckerfrei 
war und viel Ketonk6rper enthielt, dagegen ex amylo aut ex saeharo 
~511ig acetonfrei wurde, daffir abet sehr stark zuekerhaltigen ~Iarn aus- 
schied; dieser Zyklus wiederholt sich mit vSlliger RegelmSBigkeit im Laufe 
des Tages. Als wir eine Blutzuekeruntersuehung maehfen, fanden wir 

I) Es w~re daran zu denken, dab es sleh hier um einen Fall sogenannter 
I n s u f f i s a n c e  p l u r i g l a n d u l a i r e  handelt. L a n d s t e i n e r  und E d e l -  
mann  (Frankfm~er Zeitschr. f. Pathol., 24. Bd. H. 2) berichten iitber einen 
hierhergeh6rigen, ein 17 j~hriges M~idehen betreffenden Fall, bei den1 bei der 
Autopsie neben Leberc[rrhose Atrophie und Sklerose der Sehilddri~se gefunden 
wurde. Dieses M~dchen befand sieh in der Zeit yon Oktober 1916 bis Februar 
1917 in der Kinderklinik in Wien. Die klinisehe Diagnose (B. Schick)  lau- 
tete damals PanereMitis; die wiehtigsten Symptome waren: Gelbsucht, Hydrops. 
Panereasstiihle und Glykosurie. S c h i c k hat um dieselbe Zeit einen zweiten 
analogen Fall yon Lebercirrhose und Panrceatitis beobachtet, bei dem die 
Diagnose dttrch die Autopsie best~tigt wurde. Leider wurden in diesem Fall 
die innersekretorischen Driisen nicht untersueht. Jedenfalls empfiehlt es sieh, 
im Kindesalter bei Cirrhosen, die ja zu den seltenen Erkrankungen des Kindes- 
alters gehSren, auch den Funktionszustand der Blutdri~sen zu beriieksiehtigen. 
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zu unserer l]berraschung, dab das  B l u r  i m N t i c h t e r  n z u s t a n d  b e i -  
n a h e  z u c k e r f r e i  w a r ,  n a e h  N a h r u n g s a u f n a h m e  d a g e g e n  
e x t r e m h y p e r g l y k g m i s e h e  W e r t e  a n a a h m .  Der naehstliegende 

N 

Gedanke war daher, dab durch einen Nebennierendefekt die Glykogen- 
mobilisierbarkeit gelit.ten h~t.~e und dab dadureh (lie L~bilitgt des Blnt- 
zllckerniveaus zusta.nde komme. Wit versuehten, den BlutzuckergehMt 

Z. f. d. g, exp, Med, XXV. ~5 

5"1 
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im niichternen Zustand durch Adrenaiininjektionen ill (lie H6Le zu 
treibml, fanden aber, da~ solche Adrenalindosen, (tie bet normalen 
Kontrollkindern Hyperglyk~imie hervorriefen und beim Versuchskinde 
den Kt'eislauf seh(m bis an (lie Grenze des Bedenkliehen beeinfluBten, 
auf die H6he des Blutzuekerspiegels k e i n e n  EinfluB nahmen. Demnaeh 
erschien es hSchst wahrseheinlieh, (tab nieht eine St6rung in der Gly- 
kogenmobilisie~ung, sondern ein 5 I a n g e l  yon  m o b i l i s i e r b a r e n  
G 1 y k o g e n v o r r :,~ t e n iiberh aupt vorliegt und diese Annahme, gest fit zt 
auf die v611ige Labilitht des Blutzuckerspiegels naeh der positiven und 
der negaliven Seite hin, sowie das Fehlen eines Ansprcehens auf Adre- 
nalin, lag nun den weiteren Untersuchungen und Deutungen zug, unde. 

Der untersuehte Fall hatte mit einem diabetisehen Individuum e i n 
pathologiseEes Merkmal gemeinsam, untersehied sich alter in einem 
z w e i t e n Punkte nehr wesentlieh. Die Labilit iit des P, iutzuekernpiegeln 
naeh oben hat er mit. dent Diabetes gemeinsam; diese Labilit~t geht in 
dem einen wie in dent anderen Falle aus dem Fehlen oder der Ein- 
schriinkung der mobilisierbaren Glykogenvorr~tte in der Leber hervor. 
Die Labilit.gt des Blutzuekerniveaus nach unten, die aus einem Fehlen 
von Glykogenvorrgten ehenfalls hervorgehen mtif~te, trit.t, in unserem Fall 
in Erscheinung, nicht abet: im Diabetes. Es trill n~tmlich im Diabetes ein 
regulierender Faktor hinzu, der den Blutzucker nieht weila un(:er das nor- 
male Niveau sinken tiiBt ; dieser Faktor int. (tie Zuekerneubildung ant Ko- 
sten yon EiweiB. Selbst wenn kein Nahrungseiweif] zugefiihrt wLrd, wird 
beim hungernden Normalen, viel stgrker beim Diabeeiker, K6rpereiweig 
mobilisiert un(1 ant diese V~¥ise der Blutzucker aufreeht erhalten. 
Diese Einsehmelzung yon K6rpereiweiB trill sowohl im natih'liehen 
Diabetes wie auch Pankreasdiabeten auf und ist atmh bet Phlorhizingly- 
kosurie nieht wmdger ausgesprochen. Die Folge davon ist (lie Aus- 
zehmmg des sehweren Diabetikers: ihre gewaltige Wirktmg litBt sieh 
besonders am hungernden und zugleieh phlorhizinvergifteten Tier be- 
obachten. 

Wir vermuteten, (lab im Fall S iegl  die Fghigkeit, Eiweig in Zueker 
umzuwandeln, verloren gegangen int. Da man diese ehemisehe Funkt.ion 
der Leber zusehreibt, so lag kS nahe, neben der hepatogen gest6rten 
Glykogenfunktion aueh noeh eine St6rung der Zuekerneubildungs- 
fithigkeit zu vermuten. Wir priiften diese Annahme, indem wir auf ein- 
real groBe lV[engen Fleineh, Leim oder ihrer Abbauprodukte zufhhrten 
und deren Einflug auf den Blutzueker beobaehteten. Unsere Annahme 
erwies sieh als irrig. Die te~ihigkeit, der Zuekerneubildung aus EiweJg 
war erhalten; naeh Zufuhr der erw:ahnten Stoffe ntieg der Blutzueker 
zu fast. normalen Wert.en an. Somit. muBte dan pathdogisehe Moment, 
das den F{dl S ieg l  vom Diabetes untersehied, andernwo gesueht werden. 
Im Valle Siegl  wird also dan C c w c b s e i w e i ~  n i e h t  in hi '~herem 
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A u s m ~ , B  f i i r  d i e  Z u c k e r n c v ~ b i l d u n g  e i n g e s c h m o l z e n ,  o b w o h l  

die F g h i g k e i t  zu r  c h e m i s e h e n  Z u c k e r n e u b i l d u n g  aus  E i w e i g  o d e r  s e i n e n  

B a u s t e i n e n  v o r h a n d e n  is t .  D a r i n  s c h e i n t  fo lg l i ch  da s  u n t e r s e h e i d e n d e  

M o m e n t  g e g e n i i b e r  e c h t e m  o d e r  e x p e r i m e n t e l l e m  DiM)e tes  zu  l i e g e n :  

i n d e m F e h l e n e i n e s ] ~ e i z e s ,  w e l c h e r  d i e E i n s c h m e l z u n g v o n  

G e w e b s e i w e i B  z u  m Z w e c k e  d e r  Z u c k e r n e u b i l d u n g  h e r v o r r n f t .  

E i n e  we i t e r e  S t f i t ze  f i i r  d iese  A u f f a s s u n g  des  U n t e r s c h i e d s  z w i s c h c n  

d e m  F a l l e  S i e g l  u n d  e i n e m  e c h t e n  D i a b e t e s  e r b l i c k e n  wir  i n  de r  Gr61~e 

des  S t i c k s t o f f u m s a t z e s  bei  eiweiLtfreier E rn~ ih rung .  Bci  s t i c k s t o f f r e i e r  

E r n ~ l m m g  b e t r g g t  n ~ m l i c h  d e r  S t i c k s t o f f u m s a t z  bei  S i e g l  i m  D u r c h -  

s e h n i t t  2 g (vgl .  T a b .  I) .  I n  V e r s u c h e n  a,n n o r m M e n  K i n d e r n  y o n  

m~gefShr  d e m  g l e i e h e n  G e w i e h t ,  die zu  e i n e m  a n d e r e n  Z w e e k e  a n g e s t e l l t  

w u r d e n ,  k a m e n  w i t  zu : , ihnl iehen Gr6[.~en. 

T a b e l l e  I. S t i e k s t o f f u m s a t z  b e i  e i w e i g f r e i e r  D i i i t .  

24. V. 1(,}21 

25. V. 1921. 

26. V. 1(.)21 

27. V. 1921 

Ingesta 

Datum Menge 
g 

Zueker . . . . .  102 
T~piokasupp . 600 
Dillsauee ~) . . . .  300 
Bonbons . . . . .  40 
Himbeersafl  . . . 80 

Zueker . . . . .  153 
St~trkekakes . . 40 
Bonbons . . . .  40 
Tapiokasupl)e . . 400 
Zwiebelsauee 1) . 350 
Tee . . . . . . .  400 

StgrkekM~es . . . 100 
Zueker . . . . .  102 
Bonbons . . . .  40 
Tapiokasuppe . . 800 
Lorbeerblat t  saueO) 100 
Tee . . . . . . .  200 

Zueker . . . . .  170 
Tapiokasuppe . . 800 
Thymiansauee ~) 200 

N 
g 

0,000 
0,117 
0,059 
0,032 
0,002 
0,210 

0,000 
0,015 
0,032 
0,078 
0,029 
0,028 
0,182 

0,025 
0,000 
0,03"2 
0,156 
0,022 
0,014 
0,148 

0,000 
0,157 
0,044 
0,2~H 

Harn 

Menge N 
g g 

1,51 

910 1,43 

1210 2,13 

650 1,47 
r 

[ Stnhl Bilanz 

Menge N 7N 
g g g 

4 6 8  1,57 I --2,87 
mikrosk. I 

reiehlieh un- ! 
verdaute  i 

St/i.rke 

200 1,55 
mikrosko- 

piseh unver- 
daute StiM~e 

184 1,32 
makroskop. 

reichlich 
Neubralfet t ,  
mikroskop. 

aueh StSrke 

85 0,73 
reiehlieh 
Fe t t  und 
StSrke 

--2 ,80 

--3,30 

--1,999 

Es  w a r  n a h e l i e g e n d ,  d i e s e n  Re iz  ra i l  d e r  S c h i l d  d r fi s e in  Z u s a m m e n -  

h a n g  zu  b r i n g e n .  W i r  d a e h t e n  a n  den  V e r s u c h  yon  E p p i  n g e r ,  F a  l t ~  

~) Sauce mit  Tapioka zut.'ereitet. 

25* 
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and N u d i n g e r l ) ,  in welchem Pankreasexstirpation bet einem thy- 
reoidektonfierten Hand keine Erh6hung des Stiekstoffmnsatzes zur 
Folge hatte; an die Versuehe yon M a n s fe ld  and MS ller~), aus welchen 
die Nolle der Sehilddriise als eines den Stiekstoffumsatz regulierenden 
Organs deutlieh hervorgeht. Obwohl an dent Kind s) keines der land- 
htufigen Kennzeiehen des Hypothyreoidisnms festst ellbar ist, mugten 
wit doch an den AusfM1 e i n e r  Sehilddrtisenfunktion denken und ver- 
suehten, den Zustand, insbesondere den B]utzuekergehalt, durch 
Verffitterung yon Sehilddrtise zu beeinflussen. Der Versuch ftihrte 
zu einem vollen Erfolg : Das Kind war zuerst gegen Schilddrfise auffallend 
t e r r a  k t g r  and bedurfte sehr hoher Dosen, sobald sich abet die Wirkung 
auf den Stoffweehsel (gemessen an der N-Ausseheidung ) geltend ge- 
maeht hatte, kam auch eine Erh6hung des Blutzuekers deutlich zu- 
stande, die kurz sogar zu Hyperglyk~mie f(~hrte. 

Aus diesen Zusammenhhngen ergibt sich eine Deutung des vor- 
liegenden FMles. Es liegt eine wahrseheinlieh hepatogen bedingte 
D y s z o o a m y l i e  oder vielmehr A z o o a m y l i e  im Sinne N a u n y n s  
vor4). Diese Azooamylie ist hier nieht mit dem zweiten Faktor ver- 
bunden, der im Diabetes auftritt;  es fehlt der yon der Sehi]ddriise aus- 
gehende Neiz, weleher Gewebseiweift der Zuekerneubildung preisgibt. 
Die Frage, ob das Fehlen dieses Reizes auf die Sehilddriise selbst zu 
beziehen ist oder aber in der Korrelation dieser Drfise mit anderen Blut- 
drtisen zu suchen ist, miissen wJr zun~tchst often lassen. 

Das  M o m e n t ,  in  w e l c h e m  s ieh  der  F a l l  S iegI  v o m  e e h t e n  
D i a b e t e s  u n t e r s c h e i d e t ,  w i r f t  n u n  a b e t  e in  k l a r e s  L i e h t  a u f  
die  B e d e u t u n g  d i e ses  F a k t o r s  i m  D i a b e t e s  s e l b s t ;  a n d e r e r -  
s e i t s  e r s e h e n  wir  a u s  d i e s e m  F a l l ,  in  w e l e h e m  die D y s z o o -  
~xmylie resp .  A z o o a m y l i e  a l l e i n  a u f t r i t t ,  wie b e s e h r i ~ n k t  
die  l{olle d i e ses  F a k t o r s  im n a t g r l i c h e n  u n d  e x p e r i m e n t e l l e n  
D i a b e t e s  i st. Zt,r Diskussion dieser Fragen werden wir noeh zurt~ek- 
kehren. 

An diese Grundlinien der Untersuchung tiber den Fall S ie gl sehlossen 
sieh Versuehe tiber Fragen an, ffir deren Aufkl~rung der Fall ganz be- 
sonders geeignet ersehien, da hier Bedingungen vorlagen, welehe bis 
jetzt experimentell nieht realisiert worden sind: vorwiegend F r a g e n  

1) Verhandlungen des 25. Kongresses fiir innere 5Iedizin in Wien. 1908, S. 345. 
~-) Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 143 tI. 4/7, S. 157. 
s) Vielleicht auger ether anfangs beobaehteten Neigung zu Untertemperaturen 

im Ntichternzustand, die allerdings sp'~ter nieht mehr beobachtet warden. 
4) Der Deutlichkeit halber mSehten wir betonen, dab wir nattirlich nuT" an 

ein :Fehlen yon Glykogen in der Leber, also yon fiir andere Organe mobilisierbarem 
Glykogen denken, und natiirlich das Vorhgndensein ,ion Glykogen in den Ve-r- 
brauebsorganen (Mu,~ke]. Herz usw.) hier wie aueh im sehweren Diabetes nieht 
in Frame zig,hen. 
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d e r  Z u o k e r n e u b i l d u n g ,  d i e  F r ~ g e  d e r  U m w ~ n d l u n g  y o n  F e t t  
i n Z u e k e r ,  fiber ctas W e s e n d e s P h l o r h i z i n d i a b e t e s .  L~berdiese 
wird  zum Teil auch an ~nderer  Stelle ber iehte t l ) .  

III. Experimente "). 

A. V e r s u e h e  f i b e r  Z u e k e r n e u b i l d u n g .  

Die Versuehe wurden in der Weise angestel l t ,  dal3 15 S tunden  naeh 
der le tz ten  ~fahlzeiL, n a e h d e m  man  sieh dureh den pos i t iven  Ausfal l  der  
G e r h a r d g s e h e n  Probe  yon dem Zus tand  des Zuekerhungers  i tberzeugt  
ha t te ,  eine Blu tp robe  en tnommen  und die un tersuehte  Subs tanz  in geeig- 
ne ter  F o r m  verff i t ter t  wurde.  Die 3Ienge wurde  so abgemessen,  dab  die 
e rwar te t  e Zuekerneubil  dung einen merkl iehen Einflu13 auf den Blut  zueker- 
spiegel ausi iben konnte .  Wenn  wir bei dem ca. 30 kg wiegenden K i n d  
1.5 L i t e r  Blut  annehmen,  so mt~13te der momentane  iJ 'ber t r i t t  yon e twa 
1,5 g Zueker  in den Ka-eislauf gentigen, um einen normalen  Blutzueker-  
geh a l t  yon 10/00 hervorzurufen  ; da  wi res  hier  aber  mi te inem kompl iz ie r ten  
dynamisehen  Gleiehgewieht  zu tun  haben,  dessen einzelne F a k t o r e n  - -  
Gesehwindigkei t  der  P~esorption, der Desamidierung,  U m w a n d l u n g  in 
Kohlenhydr~te ,  Zuekerf iberl . r i t t  in die Verbrauehsorgane,  sowie Fe t tb i l -  
dung  mid Verl ust  dureh  Clykosur ie  - -  quant i ta t . iv  gar  n ieht  M)zuseh:~tt zel~ 
sind, so r ieh te ten  wir  nnsere Versuehe so ein, dab  eine Zuekerneubildm~g 
yon nieht  unter  10 g Glykose zu e rwar ten  war  und ree lmeten  ~uf viel 
geringere Blu tzuckerwer te  als diejenigen,  welehe naeh Zufuhr  yon 10 g 
Traubenzueker  atff traten.  I m  Verlauf der  dal 'auffolgenden S tunden  wur- 
den, wShrend das K i n d  dauerud  noeh nfiehtern blieb, weitere Bh,t  proben 
entnommel l  und  ana lys ie r t .  I )er  Urin  wurde w/ihrend der ganzen Versuehs- 
per iode gesammel t  und  auf Zueker  und  Net  onk6rper  unt  ersueht .  Die Blut-  
zuckerbes t immungen  wurden  an mi t  NM~ ungerim~bar gemaeh tem Blur 
naeh B e r t r t ~ n d - M i e h a e l i s  a) ausgefhhrt  und fftr die Bes t immung  
wurden jedesmal 1 bis  h6ehstens 2 eem Btut verwendet4).  

1) ] ? a r n a s  und W a g n e r ,  Biochem. Zeitsehr. 1922 (ira grseheinen l/e- 
griffen). 

2) l)ie Durehfiihrung dieser Versuehe witre unm6glich gewesen, wenn wit 
nns nicht der aufopfernden Unterst, iitznng (tee 8tationsschwestcr der Klinik, 
Sr. C l a u d i a  , l a k u b e e k  erfreut hiitten, die in unermfidlieher Ausdauer den 
exakten Gang der Versuehe beaufsiehtigt.e; daftir gebtihrt ]hr rinser besondererDank. 

a) Bioehem. Zeitsehr. 59, 166. 
a) 7Da (let' Einwand m6glich erseheint, dab die Niehtauffindbarkeit yon Zueker 

mit der B e r t r a n d - M i e h a e l i s s e h e n  Met hode in /ihnlieher Weise auf die An- 
wesenheit basiseher Substanzen zuriiekzufiihren ist, wie (lies yon L e s s e r  (Bio- 
chem. Zeitsehr. 54, 252. 1913) im Frosehblut gezeigt worden ist, m6ehiben wir 
darauf aufmerksam nl~ehen, dab beigebraehter oder aueh aus stiekstoffhaltigen 
Substanzen entstandener gueker im Blute dieses Kindes immer auffindbar war. 
Zur weiferen Kontrolle wurde iiberdies das Ntiehfernblut aueh mehrmals mit der 
Bangsehen Mikromethode auf Zueker unfersueht, aber aueh guf diesem Wege 
praktiseh zuekerfrei befimden. 
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1. N iichternwerte. 

In  der Zeit yon Anfang  J a n u a r  bis Ende  Ju l i  1.921 wurde insgcsamt  
52ram d~s Blur n i ich te rn  q u a n t i t a t i v  auf Zucker  un te r such t ;  in der  
i iberwiegenden Mehrzah] der  Unte r suchungen  wurde dabei  am Boden 
des Zentr i fugenr6hrchens  auch n ich t  e inmal  ein Hauch  yon  ro tem 
K u p f e r o x y d u l  beobach te t ,  und es erscheint  ffaglich,  ob die l~edukt ions-  
werte,  welche nach  Aufl6sung des geringen, gal ler t igem gtiinlict~en 
Niederschlages  in der Eisensul fa t l6sung gefunden wurden,  i~berhaupt 
auf Kupfe roxydu l  zu beziehen sind. Daft e twas  hShere Ni~chternwerte 
an solchen Versuehstagen,  hn  Blute  gefunden wurden,  vor  welehen die 
Abendmahlze i t  n ieht  gerade i iberwacht  worden und  viel le icht  an  lang-  
s~uner verdauloen K o h l e n h y d r a t e n  reichl icher  als gew6hnlich war,  h at. keine 
prinzipiel le  Bedeut tmg;  jedenfa]ls latt t  sich der aglyk:amische Wef t  

jederzei t  reproduzieren.  

"2. Blutzucker ~mch Kohlenhydrettverabreichu~g. 

Den Eilfflug yon Koh lenhydra tdan ' e i ehm~g  auf den Blu lzuckcrsp iegc l  

zeigt die Tab.  I I .  

Tabe l t e  If. 

- -  I Zei(~punkt der 
Dattun Gabe Blutzucker Bestimmung 

% linch Eingabe 

9. I. 1921 

19. 1. 1921 

12. 1I. 1921 

16. IV. 1!)21 

1. VL 1921 

20 g Traubeazucker 
30 g Weil~hrot 

30 g Traubenzueker 
30 g Weil,~brot 

ReMdMl Sttirke und Zucker enthaltende 
gemisdlte Kost*) 

40 g Galakt.se 

ReichlM~ St~irke und Zucker enthaltende 
oemischte K0st 

0,292 

0,222 
0,209 
0309 

0,430 

0,193 ~) 

0,378 

a/, Stunde,~ 

1 / 2  ~ • 

3 ~ 
5 I/a ~ 

3. Verhalten des BlutzucFer,~" nach Adrenali'n. 

Unsere Versuche, einen Adren~l ineffekt  nachzuw,eisen, ze igteu dic 

folgendm~ Ergebnisse  : 
a) 6. ]I. 1921. 8 l~ 15': Ntichtern Blutentuahme, koin Zucker (0.16 ccm ~/1~ 

KMnO 4 fiir I ccm Blur). 
81~ 30'- Subcutan 0,5 mg Adremdin (Tonogen P,.ichter). 
9 h 30". ~lutenti~ahme, kein Zuckcr (9,16 ccm n/10u KMnO4 fSr t cem Blur). 

~) Bouillon mit Nockerln, Rindflei,~ch mit Kartoffeln mit EinbrcmL, :Reis, 
Kuehen. 

2) hn Urin wJrd in 4 Stunden nur zirku 0,5 g GM~kto:~ ausgesehieden. 
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Urin wiihrelM der ganzen ])criode zuckerfrei; G e r h a r d t s e h e  Probe @@d-, 
Gesamgaeegon in 1140 ecru (24 Stundenmenge) ~ 0,6 g. Derselbe Befund a uch in 
don folgenden Adrenalinversuchcn 

b) 8. 1[. 1921. 8 l: 25": Ntiehtern Blutenttmhme: kein Zucker (0,18 ecru n,/lo o 
KSInO 4 fib' 1 ccm Blut). 

8 h 30': subcutan 0,5 mg Adrenalin H 6 c h s t  
9 h 30': Blutentnahme: ftir 1 eem Blur 0,45 eem n/100-KMnO a, 

c) 28. ][. 1921. 8 h 00': Niiehtern Blutentnahlne 0,068O/o Blutzucker. 
8 u 20': Subeuta.n 0,5 mg AdrenMin f tSehs~.  Deutli(,he Kreislaufwirkung. 
8 h 50': Blutentnahme: 0,0107oo Blutzueker (ann/~hernd, da extrapoliert). 
Bei einem ParMlelversueh an einem gesunden Kind stieg der Blutzuekerwert 

bmerhalb derselben Zeit und nach derselbeD Adrenalingabe yon 0,09% auf 0,15%. 

d) 1. I i [  1921 8 h 00": Ntiehtern Blutentnahme: 0,043% :~/utzucker. 
8 h 20": Subcutan 0,5 mg Adrenalin H6chs t .  
8 h 55': Blntentnahme 0,055% Blutzuekcr. 

e) '211. IV. 1921. 8 h 10': Xiichtern Blutent,mhme: o.066% ]~lutzucker. 
8 h 15': Subcutan tt,6 mg Adrenalin H O c h s t  mit aehr starl:er Wirkung aui 

den Kreislauf 1). 
8 I~ 50': Blutentnahme: keJn Zuel<er (fib' ] ccm Blut das Doppe]te der Zuc.ker- 

menge, welehe 0,30 ecru n/1oo-K3ln Q entsplicht). 
9 h 25': Blutentnahme mit demselben Ergebnis. 

Die  m i t g e t e i l t e n  Versuehe  ze igen  e indeu t ig ,  d a g  in unse re ln  Fal l  

naeh  A d r e n a l i n d a r r e i c h t m g  k e i  n e Ann~iberm~g an einen n o r m a l e n  B lu t -  

zueke rwer t ,  geschweige  dem~ eiue H y p e r g l y k i i m i e  z u s t a n d e  k o m m t .  

[n Yersuehen ,  in  we l ehen  das  A d r e n a l i n  (einmM zufitllig, das  andere  MM 

abs ich t l i ch)  in eil~em M o m e n t  gegebe~l wurde ,  in wele t ,cm sich dcr  Btu t -  

zuekerspiegel  auf  d e m  a b s t e i g e n d e n  As /  des t i ig l ichen  Zyk lus  befand ,  

ohne uoeh  den  N u l l w e r t  e r re ich t  zu haben ,  fo lg te  kein Ans te igen ,  sondevn 

v i e l m e h r  ein b e s e h l e u n i g t e r  Abfal l  des B h a z u e k e l ' w e r t e s ,  v e r m u t l i e h  

info lge  eines din'oh e r h 6 h t e  He rza rbo i t ,  g e s p i r a t i o n s t i i t i g k e i t  usw. 

h e r v o r g e r u f e n e n  M e h r v e r b r a u e h s  an  Zucker .  W i t  m 6 c h t e n  bemerken ,  

(lab das  K i n d  sich in  bezug  auf  die K r e i s l a u f b e e i n f l u B b a r k e i t  auBer-  

ordont lJeh a d r e n M i n e m p f i n d l i e h  erwies,  so dab  die W i e d e r h o l u n g  der  
Versuche  sehon  tUlter g r o g e u  t / e d e n k e n  er fo lg te .  

4. Bc('in]ln,~,~ng des Bhaz~wkerspiegcls (lurch Eiwcifid(~rr(h'h~q/. 
9. 1[. 1921. 8 jl 15": Ntichtern BlutenbnMmw: ~ 0,02% Zuckm'. 
S T~ 30': ] 5 0  g iettfreies K M b f t e i s e h .  
10 l~ 30': BlutentnMnne 0,079% Zuckev; dalm wieder 150 g fcttfrcics Ka l  b- 

f [e i sch .  
12 h 30": iBlutentnahme 0,097% Zucker. 
In der 24sttindigen Urinmenge yore 9. auf 10. I1. (1200 ccm) wurdcn 1,284 g 

0,107% Gesamtaceton gefunden ])ic Digit war am 9. 1L zucker- und stiirkefrei. 

1) Das Kind erblagte wenige Minufe~ naeh der Injektion trod ~vurde ~tuf- 
fallend still. Puls hart, verlangsamt und arhythmisch. Nach 6 l~finuten ist die 
Wirkung abgeklungen. Die ~:irkung war einc so bc~tngstigende, dab yon weitere~! 
Adrenalinversuchen abgesehen wurde. 



574 1l. Wagner und ,l. K. Pilrnas: 

21. lI. 1921. 8 h 00': Niiehtern: Urin zuckerfrei. Gerhardt I -I-I • Blutzucker: 
keine Reduktion. 

8 h 15': 25 g E r e p t o n  HSchst .  
10 n 00': Blutentnahme: 0,094% Zucker. 
12 h 00': Blutentnahme: 0,086% Zueker. 
Die Formoltitration des Urins ergab 2 Stunden nach der Ereptongabe 14%, 

4 Stunden naehher 16,4% des Gesamt-N an-Aminostickstoff. 

24. 1I. land 25. II. 1921. 19 h 30' des 24. II.: Fleischbrfihe + 50 g Gela t ine .  
8 h 00' des 25. II. Ntieht.ern Blutentnahnm: 0,0873o/o Zucker; dann wieder 

Fleischbrtihe @ 50 g Gela t ine .  
10 h 00': Blutentnahme 0,0816% Zueker. 
12 h 00': Blutentnahme 0,0831% Zucker. 
Der Harn yon 8 h 00' bis 12 h 00' des 25. II. z ue kerfrei .  Die Formoltitration 

des 24-Stundenharns nach der Gelatinegabe ergab I6,5% des Gesamt-N an-Amino-N. 

Aus allen diesen Versuehen geht e indeut ig  hervor,  dab mit. der 

Nahrung  zugeftihrtes e xo  g e n e s EiweiB den Blu tzueker  bis zum Normal -  

wert  hebt .  Wi t  glauben, dab dieses Ergebnis  nieht  anders aufzufassen 

ist als im Sinne einer N e u b i l d u n g  y o n  Z u c k e r  ~us den Aminosguren  

des zugeft ihrten Eiweiges.  

5. Blutzuck'erspiegd nach Zu]uhr ~ticksto//reier Substanzen. 
30. V. 1921. Glycer in .  
8 h 00'. N t i e h t e r n .  Urin zuekerfrei. Gerhardt + +  +.  Blutzucker < 0,02. 
81~05': 20ccm G l y c e r i n  als Limonade. 
9 ~ 30': Blutentnahme 0,0953% Zucker. 
111~30': B]utentnahme 0,113% Zucker. 
Urin 8h00'--111~30' r e d u z i e r t  d e u t l i c h .  Azeton nut in Spuren; 

Gerhardt ncgativ. D a s  G l y c e r i n  s c h e i n t  d e m n a e h  e l n  m ~ c h t i g c r  
Z u c k e r b i l d n e r  zu se in .  

4. VI. 1921. M i l c h s a u r e s  C ~ l e i u m .  
8 h 00': Nfichtern. Urin zuckerfrei. Gerhardt ~- I- 1. Blutzucker ~ 0,02%. 
8 h 20' his 8 h 30': 20 g ( ! a l c i u m l a e t a t .  
]0 h 00': Blutentnahme: 0,0792% Zucker. 
] l~ 45'- Blutentnahme: 0,100% Zucker. 
Urin 8 h00' his 11h50' reduz ic r t l ) .  

M i l c h s S u r e  i s t  d e m n a  oh,  wie auch sonst bek~mnt, al s k r  5f t i g c r  

Z u c k e r b H d n e r  a n z u s e h e n .  

25. VI I .  ]92 l .  G l y k o l s a u r e s  N a t r i u m .  Der Versueh wurde 

leider unter  ungfinstigen Bedingungen ausgefiihrt,  denn der Morgenurin  

dieses Tages enthiel t  noch Zucker  und  dementsprechend ha t te  das Blu t  

noeh einen hohen Zuckerspiegel.  In(lessen zeigte sich hier n~eh Glykol-  

s i iuredarreiehung ein Abfall  des 131utzuekers 0,0999% auf 0,079% im  

1) Auffallend war in diesem sowie in einem analogen vorhergehenden Vet- 
such der intensive Acetongerueh der Atmungsluft. In der Urinportion 8~* 00' 
bis 11 h 50' (1:30 ecru) fanden sieh 2,77 g =: 2,13% prgfornfiertes Aceton und Aeet- 
essigsgure und 11,64 g = 8,97% fl-Oxybut%rsgure {hath der Methode yon S h a f f e r  
bestimmt), ein Befund, Iiir den wit vorl£ufig noeh keine Erkl~irung geben kSnnen. 



[Jber oine ei~mmrtigt, ,StSnln~ des Kohlcnhydratstoffwechscls usw. 3-/5 

Verh~uf von zwei St unden ;  es seheint  demnach  Glykols~ture kein Zucker-  
b i ldner  zu sein. 

Auger  diesen Subs tanzen  wurde noch P r o  p i o n s a  u r e s  N a g r i u  m 
versueht ,  wurde  aber  wenige Mimlten  nach der Dar re iehung  quantit~tt iv 
e rbrochen;  ebenso erging es mi t  L i ~ h i u m l a e t ~ t .  

6. Ein/lu, fi ~'o~ Aminosiiu.r~n au] de~ Blutzuck,,r. 

a) 26.11. 5925. A lan in .  
8 h 00': Ntiehtern. Blutentnahme: kein Zueker, dann 25 g dl Ala  ni n. 
10 h 00': Blutentnahme: 0,084% Zueker. 
12 h 00': Blutentnahme: 0,079% Zueker. 
Die ~'ormoltitration des 2*-8tundenharns nach der Alaningabe ergab 23,4'}4', 

des Oesamt-N an Amino-N. 

b) 9. IV. 5921. A lan in .  Wie der vorherige Versuch. 
Ntiehfernwerf: 0,036°~ gucker. 
Nach ll/e Stunden: 0,0780o Zucker. 

c) ]I. IV. 1921. A lan in .  Versu('hsbcdingunge,l wic iJ~ den vorig(',l Vcr- 
sul~51eli. 

Ntichgernwert: < 0,02}o Zueker, 
naeh 11/,, Stunden noeh augerhalb der Tabelle, 
linch 31/2 Stunden 0,082°~ Zueker. 
Die t~ornloltitration des 24-Stundenharns vor der Alaningabe evgab 10,50[" 

nach der _A/aningabe 28,1'X, des Gesamt-N ~.n Amino-N. 
23. II. 1921. G5utamins/ / ,ure.  
8 h 00': Niichtern. Blutentnahme: < 0,02°i~ Zucker, (tam1 25 g optisch aktive 

G l u t a m i n s g u r e .  
10 h 00': Blutentnahme 0,062°o Zucker. 
12" 00': Blutentnahme 0,0616o,~ Zueker. 

Auf Grund  dieser Versuche m6ehten  wi t  (lie Ansicht. attssprcchen, 
(lag d i e u n t e r s u c h t e n s t i e k s t o f f f r e i e n K O r p e r ,  s o w i e a u e h d i G  
u n t e r s u e h t e n  Aminos : , i ,  u r e n  u u d  A m i n o s S ~ u r e n g e m i s e h e  in t  
S i n n  d e r  a l b e r t  A u f f a s s u n g  a l s  M u t t e r s u b s t a n z e n  d e r  Z u e k e r -  
b i l d u u g  a t t fz  u f a s s e n  s i n d .  I-lie Bereeht igung zu dieser Auffassung 
erbl ieken wir ill e rs ter  iLinie in der Tatsache,  dal~ das K i n d  auf In j ek t ion  
von AdrenMin, dem m/ieht igsten unter  den zuekermobi l i s ierenden Reizen, 
n i e h t  mit  Hyperglyk~imie an twor te t .  

B. D i e  W i r k u n g  d e r  S e h i l d d r i L s e n f h t t c r u n g .  

Die Prt i fung der Sehi lddrf lsenwirkung wurde ill tier Weise vor- 
genommen,  dab  bei nahezu kons t an te r  Digit T h y r e o i d i n  , , R i c h t e r "  
verf~ittert  und dabei  das K i n d  einer genauen Beobaeh tung  unterzogen 
wurde.  Es win'de t~iglieh das K6rpergewiehg bes t immt ,  in gewissen Ver- 
suehst tbsehni t ten Harnzueke r  und Ke tonk6rpe r ,  Stiekstoffaus,seheidung 
und Blutzueker .  



376 R. Wagner und J. K. Parnas: 

])as Kind erwies sieh, wie sehon er~x.iihnt, gegen Schilddrfisen- 
fiitterung reeht r e f r a  ktSr .  W~ihrend man Sehliddrttsenbebandlung im 
KindesMter gew6hnlieh mit 0,1--0,2 g SehJlddrtise beginnt mid sich 
die Wirkung z. B. bei MyxSdemen alsbald einstellt, haben wh' mit 0,25 g 
beg(mnen und zun~iehsg keineflei Wirkung auf K6rpcrgewieht und 
Kreislauf beobaeht.et. Als wir anf 0,5 g hinaufgingen, fiel das K6rper- 
gewieht bei einer normMen ErhaltungsdiSot. (18 Hektonem entspreehend 
5,3 Zehntel Sitzh6bequadrat bei Bettruhe), aber es war noeh keine 
Wirkung auf den Blutzucker naehweisbar; als wit abet zur Dosis 
0,75 g pro die fibergingen, ring das KSrpergewicht, das nach der vorigen 
Dosis sehon star.ion/it geworden war, welter zu sinken an und zu 
gleieher Zeit. ging der Blutzuckerwert miiehtig in die I-I6he und erreiehte 
am seehsten Ta.ge naeh Beginn der Sebilddrasendarreiehung yon 0.75 g 
und einen Tag nach Aussetzen der Schilddrtisenft~l.terung einen Maxi- 
mMwert yon 0 , 0 9 ° ;  bald darauf fiel der Blutzucker wieder auf den 
fiir das Kind normalen, chemiseh unfal~baren \¥ert. Tab. I I I  m~d 
Abb. 3 geben die quantitativen E;nzelheiten der Schiiddrfisenperiode 
wieder. 

Naehdem die Sehilddriisendosis 0,75 g wSihrend vier Tagen verabreieht 
worden war, trat eine in diesem Zusammenhang neue Erseheimmg anf : Es 
trat gleichzeitig L i p a e mi e, L i p u r i e mid S t e t~ t o r r h 5 e auf, welche 
na.eh Aussetzen der Schilddri~senfOtterung zuntiehst, noch et.w;~ drei Tage 
andauerten und dann wieder zur0ckgingen. Die t~igliche Acetonaus- 
seheidung ging in dieser Zeit erheblieh herunter. Ohne noch auf (lie 
Bedeutung dieser L i p a e m i e  und L i p u r i e  einzugehen, m6ehten wir 
erg~inzend hinzuffigen, dab bei S iegl ,  die als ein fettes Individmun zu 
bezeichnen ist (Pelidisi--101), der Fettstoffweehsel als recht labil 
bezeichnet werden mug. Wir m~ssen am~ehmen, dab das Kohlenhydrat 
der Nghrung zum grogen Te{1 in endogenes Fet.t. iibergeht und die Quel|e 
der gu~ entwiekelten FettpSlster darstellt. Das Nahrungsfett aber fOhrt 
sehon bei mS~Bigem Angebot zu L i p a e  mie,  bei reichliehem Angebot 
aber kommt es zu L i p u r i e l ) ;  die S e h i h l d r O s e  ~xl)er sehei l~t  die 
T o l e r a n z g r e n z e  ffir F e t t  herabzusetzen, l)t~s Merkwfirdigste abet 
ist, dab g|eiehzeitig nlit der L i p a e m ie und L i p u r i e naeh Sebilddrflsen- 
fi'lt.terung aueh SLeatorrh t~e  auftrit.t., als ob mit der imleren Verwertung 
und Fixierung des Fettes eine St6rung in der Verdauung und iResorpt.ion 
zusammenh~nge. Diese Tat s~che ffihrt in d~s Gebiet hint~ber, welches 

1) Zur Beweisfiihrung dafOr, dab das im Urin ausgcschiedenc FeCt~ tat- 
s~ichlich mit dem Nahrungsfett identisch sei, wurden 50 g OlivenOl als Emulsion 
stomachM einverleibt und das Urinfett und Nahrungsfett in bezug auf Verseifungs- 
und Jodzahl miteinander verglichen ; es ergab sieh dabei v611ige [Tbereinstimmung: 
die Verseifungszahl des Nahrungsfetts betrug 190,4, die des Urinfetts 191; 
die Jodzahl  des Nahnmgsfetts bet.rug 86,3, die des Urinletts 86,1. 
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378 R. \Va~ner und J. K. l'armts: 

yon U. L o m b r o s o X )  erschlossen, yon F l e c k s e d e r  z) Olld VOll Grol3 a) 
welter bearbeite~ worden /st :  diese Forseher haben bekalmtJieh die 
Beeinflussm~g der Fet.tresorption dutch die innere Sekretion des Pankreas  
naehgewiesen. Wit  werden auf diese ]~rage im Zusammenhang mi~ der 
Korrelat ion P a n k r e a s - S c h i l d d r i s e  noch weiter unten eingehen. 

Als wir zur Kontrolle der ersten eine zweit.e Sehilddrisenfi i t terungs- 
per/ode ansetzten, in welcher w/r, um Lipaemie, Lipurie und Steatorrh6e 
zu vermeiden, die Nahrung  f e t e / r e /  verabreiehten, nmi3ten wir nach 

Fe/yz" M d r z  ,@r# 
2'Z 2~ l 3. 5 7. 8 l'~ 13. 15. 1"7. 1~ 21 23. 25 22 29 3 I  Z ,.7, 5 

' Ifd) 

~2 - - - -  ~ 4 - - - - - ~ - -  I ~ . . . .  ~ . . . .  

i . I ~ / , , , 4  

! Normole# Blu/zu_ck_er_s_.o/e~e_l ~ ~! ~_ 
. . . . . . . .  i . . . . . . . .  I- . . . . .  7 - -  - : r  . . . . .  . . . . . . . .  ~e - - ~ ~ - - - - - i ~ I - ~  c ~--.- ~ ~ - - -  
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f infwSchiger  Schi lddrisendarreichmlg den Versuch unterbrechen,  noch 
ehe ein Effekt  auf den Blutzuckerspiegel naehweisbar war, da eines Tages 
ausgesproehene X e r o p h t h a l m i e  bemerkt  wltrde. Bekanntl ich wird 
die X e r o  p h t h a  1 mie  yon einer Reihe yon Forsehern [B lo e h4), Jd~ra n k ,  

a) Ann. del manic, prov. di P_crugia 60, 99. 1908; Arch. ital. di biol. 5,~, 75; 
Akadem. d. Lined C1. disc. fis. e. nat. 19, Y. 10, 518. 1910; Arch. di Iisiol. 
8, 209. 1910; Ergebn. d. Physiol. 9. 1909. Literatur nach Biedl,  Innm'e 8ekretion, 
if. Aufl., 2. Bd., S. 376. 

2) Archiv. f. exp, Pathol. u. Pharmakol. 59, 6, 407. 
a) Dtsch. Arch. f. klin. Ned. 108, 106. 1912. 
~) Jahrb. f. Kinderheilk. 89. Band; der dritten Folge Sg, 405. 1919. 
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G o l d s e h m i e d  und Fre i se : ) ,  H o p k i n s  und C h i c k  2) u. a . ]mi tguten  
Griindenals dutch den M a n g e l  des  a k z e s s o r i s c h e n  F a k t o r s  A 
aufgefal.~t, w~hrend andere [A. HeB und Un'ger3)] die X e r o p h -  
t h a l m i e  nut  als Folge einer k a l o r i s c h  i n s u f f i z i e n t e n  E r n ~ h -  
r u n g  ansehen. In unserem FMle betrug zur Zeit des Auftretens der 
X e r o p h t h a l m i e  (lie Nahrungszufuhr 24 Hektonem ---- ~/:0 Sitz- 
h6hequadrat, es war folglich eine reichliehe Em~hrung. Ob die Sehild- 
drt'lsenfhtterung einen besehleunigenden Einflug auf das Auftreten 
der St6rung ausgetibt hat, l~gt sich ohne entspreehende Kontrolle nieht 
behaupten. Die Abb. 4 gibt das Verhaltnis der Zueker- und Aceton- 
ausseheidung in 12stiindigen Perioden w~ihrend der Zeit wieder, als das 
Kind m~ter dem Einflul3 der Schilddrfisenf~itterung stand, und in der 

Mi,;-z ,@r# 
~ 22 23, 2q. 25 26 22 28. 2~ 30 3Z 7 - 2  3 q. 5 6 7. 8, 

? ill 
- -  Z u c k e r  A b b .  4. 

. . . .  A c e t o n  

darauf folgenden Zeit, Ms die Wirkung sehon abgeklungen war. In dieser 
letzteren Periode zeigt sich besonders deuthch die Gegenlhtdigkeit der 
Zucker- und Acetonausscheidung im Laufe des Tages und der Nacht, 
dergestMt, dab in der blutzuckerfreien Zeit der Acetonwert anschwillt 
und der Zuckerwert absinkt und umgekehrt. Auf der H6he der Schild- 
drhsenwirkung scheJnt diese Regelm~[3igkeit der Ausscheidung vcr- 
wiseh~, was weiter nieht fiberrasehend ist, da ja der Blutzuckerwert 
dauemd hoch bleibt. 

Die Tatsachen, welche die Analyse des FM]es S ieg t  aufgedeckt hat, 
bieten, wenn sie auch d~irftig sein mOgen, in ihrem Zusammenhange 

1) Monatsschr. f. Kinderheilk. 13, S. 424. 
~-) Medical Research Council Special Report Series No. 38. London 191.q. 
:~) Bet. d. ges. Phys. ~, 535. 1920 (Referat). 
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doeh einen deut l iehen Um~ig, der  die Deu tung  des Fal les  ge s t a t t e t  ; zu- 
gleieh aber  ergeben sieh Ausblieke auf das Wesen einer anderen  Er-  
k rankung ,  deren gemeinsames  und Unterseheidendes  gegenfiber dem 
Fa l l  S i e g l  Mar h e r v o r t r i t t :  wir  meinen den D i a b e t e s  m e l l i t u s .  

Wie wir sehon be ton t  haben,  erb l ieken wir das  Wesen des Fal les  
S i e g l  vor a l lem in einer Azo~oa m y l i e  oder  sehweren D y s z o o a  m y l i e ,  
d. h. in dem Fehlen  der F:ahigkeit ,  mobil isierI:are Glykogenvoi r t i t e  in 
der  Leber  aufzubauen und anzuhgufen.  Da  die h is topathologisehe  N a t u r  
des Leber tmnors  v611ig im Dunke ln  l iegt  und es auBerdem n ieh t  fes ts teh t ,  
ob nieh~t das Pankreas  yon demselben  ProzeB ergriffen ist, lii.gt, s ieh die 
Loka l i sa t ion  tier S t6rung vorl~iufig noeh n ieht  genan festlegen. Die 
g i g e n a r t  des FMles l~iBt uns eher  annehmen,  dab  (tie H e r a b s e t z u n g  
oder  Aufhebung  der  Qlykogenfm~ktion h e  p a  to  ge n l~edingt ist. Doeh 
m6ehten  wit  hervorheben,  dab  die I~abili tgt  der  lee t taufsaugung viel- 
le ieht  aueh eine Affekt ion  des Pankreas  ve rmuten  lgtBt. 

Die lSeberaffektion berf ihr t  also vorwiegend die Glykogenfunk t ion ,  
weletm ja  eine der empf ind l iehs ten  F u n k t i o n e n  der l ,eberzel!e  ist .  Was  
(lie anderen  F u n k t i o n e n  betr i f f t ,  so is t  wohl naeh dem Ausfal l  der  
L a b b  6sehen Probe  die ]~eistungsffihigkeit tier Leber  in Hins ieh t  auf 
Abbau  tier Aminosi iuren etwas herabgese tz t ,  abe t  im wesent l iehen vor-  
handen.  Der EiweiBstoffweetlsel,  i . e .  die U m s e t z n n g  d e s  e x o -  
g e n e n E i w e i B e s ,  vollziehg sieh anseheinend in ganz normalen  Babnen .  

Soweit  iihnelt der iFall 8 i e g t einem le iehten Diabetesfa l l ,  bei welehem 
die Toleranzgrenze aueh gegen Zueker  ex amylo  sehr he run te rge r i i ek t  
ist. ; er ml terseheide t  sieh aber  wesentl ieh im Verhal ten t3ei Zuekerkarenz .  
Es ( r i f t  dann  keine E in r i eh tung  in Akt ion ,  welehe den v e r b r a u e h t e n  
Blu tzueker  aus den  K6rpervorrLtten ersetzte ,  weder aus den mobi l is ier-  
ba ren  l{ese rvekohlenhydra ten  noeh aus dem K6rpereiweiB. U n d  doeh 
is(. die Fghigke i t ,  aus Eiweil3 oder  seinen Baus te inen  Zueker  zu bi lden,  
e rha l t en ;  es fehlt  nu t  an dem r e g u l i e r e n d e n  l ~ a k t o r ,  weleher  die 
Einsehmelzung  von K6rpereiweiB ffir die Zweeke der Zueke rb i l&mg be- 
d ingt  und  auf diese Weise den Blutzuekerspiegel  aufreeht  erh~tlt. Dieser 
]~*aktor is(, es, der  bei normMen Hunge rnden  den Blu tzuekersp iege l  
kons tan t  hgl t t ) ,  bei Phlorhiz i l lg lykosur ie  vergebens gegen den Blut -  

1) Es fehlen, soviel uns bekannt, Daten tiber den Blutzuekergehalt beim 
~'[ensehen in lange dauerndem Hunger, d. h. in einem Hungerzus~and, der sieh 
fiber die E(sehSpfung der GlykogenvorrSte hinaus erstreekt. Die ~'rage des Hunger- 
eiweiBumsatzes scheint im Zusammenhang mit der ]~lutzuekerregulierung bis 
jetzt nieht behandelt worden zu sein. Wenn die Vorstellung riehtig is(, dab Fet t  
nieht zur Neubildung yon Zueker dienen kann (vgl. P a r n a s - W & g n e r ,  Bioehem. 
Zeitsehr. 1922 [ira Erseheinen begriffen]), dann miil~te der Eiweii}umsatz im Hunger 
night nur die normale Abnutzm~g des (¢ewebseiweiBes darstellen, sondezn im 
Dienste der Blut zuekerregulierung stehen, und es ergibt sieh die Frage, ob die 
(h'61~e de~ EiweiBumsatzes im Hmlger <hm'h die Abnutzung der (4ewebe <~ler dureh 
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zuekerver lus t  a.nk:ampft, im sehweren Diabetes  a.ber das Gewebseiweig 
weit  i~ber den Bedarf  hinaus fiir Zuekerneubi ldung  einsehmilzt .  

D i e  s e r  l ~ a k t o r  f e h l t  n u n  i m F a l l e  S i e g l  u n d  l~ ig t  s i g h  d u r e h  
S e h i l d d r i i s e n f f i t t e r u n g  e r s e t z e n :  d a r a u s  e n t s p r i n g t  d e r  
n a h e l i e g e n d e  S e h l u l ~ ,  d a b  d i e s e r  F a k t o r  e i n e  l ~ ' n n k t i o n  d e r  

S e h i | d d r f i s e  s e l b s t  is¢. 
W i t  erb l ieken demnaeh  in der  Sehilddri~se einen sehr  bedeu tenden  

]0~aktor im Zuekerstoffweehsel ,  well dieses Organ den e n d  o g e n  e n Ei-  
weiBstoffweehsel regul ier t  und  dadureh  das Material  for die endogene 
K o h l e n h y d r a t n e u b i l d u n g  fliissig maeht  : das e x o g e n z u g e f fi h r t e 
E i w e i  g verf:allt ohnehin der U m w a n d h m g  in Koh lenhydra t ,  soweit  
es n ieht  ande ren  Zweeken dient  ; (tas G e w e  b s e i w e i  I.~ aber  bedar f  
daffir eines besonderen Ausl6sungsmeehanismus,  der  yon der  Sehild- 
driise beherrseht  wird.  

i]Tberlegen wit  die Weehselbeziehung zwisehen diesem Fa k to r ,  den 
wir yon nun an als eine Sehilddri~senfunktion bezeiehnen wollen, u n d  
anderen  innersekre tor i sehen Dri isenfunkt ionen,  welehe auf den Kohlen-  
hydra ts tof fweehse l  Einflul3 nehmen,  vor al lem die Beziehungen zum 
Pankreas .  Die Beziehungen des Pankreas  zum Zuekerstoffweehsel  s ind 
zunitchst der  Art ,  dab  die Anwesenhei t  (les Pankreasgewebes  und  seiner 
angenommenen  inneren Sekret ion den Aufbau und die Stabiliti~t des 
Glykogens in der  Leber  bed ingt .  Die P a n k r e a s e x s t i r p a t i o n  ha t  (lie 
Aufhebung oder  Herabse t zung  der Glykogenfunk t ion  zur Folge  und 
diese W i r k u n g  t r i t t  besonders  in dem sog. S a n d m a  y e t  sehen sehwaehen 
Diabetes  aufl) .  Sofern haben  w i r e s  mi t  einer Beziehung P a n  k r e a s -  
H e  p a r  zu t u n ;  es t.ritt  aber  bei to t a l e r  En t fe rnung  ties Pankreas  eine 
andere W i r k u n g  zutage (die unseres Eraeh tens  n ieht  Mar genug v o n d e r  
ers ten gesehieden wird).  Es is t  dies die Ste igerung der Oewebseiweig- 
einsehmelzung,  die zu einer erhShten Zuekerneubi ldung  t r o t z v o r -  
h a n d e n e r  H y p e r g l y k g m i e  fahr t .  D a s V e r h h l t n i s D / N g @ t  dann  
bis auf 2,6 hinauf  und  st.eigert sieh bis zum Maximalwer t  3,6, wennnoeh  
die Exst i rpat . ion der  Ep i the lk6rperehen  h inzu t r i t t .  Wir  fassen diese 
Steigerung des EiweiBumsatzes  als eine Wirkung  der Sehilddrtise auf, 
(lie im normalen  Zus tand  d u r e h  i h r e  K o r r e l a t i o l ~  mi t  tier 

die Inanspruchnahme fiir die Zuckerneubildung begrenzt ist. Es ist denkbar, 
(lag unter Iluhebedingungen die Zuekerneubildung aus dem Eiweil3, welches 
dureh die Abnutzung der Gewebe frei wird, Itir die Deekung des Zuekerbed0rf- 
hisses gerade hinreieht, dab aber unter Umst'anden (so z. B. bei sehwerer Arbeit) 
der erh6hte Zuekerverbraueh zu dem Faktor wird, welcher die Gr6ge des Eiweil3- 
umsatzes bestimmt.. Es ist j~ bekannt, dab bei sehwerer Arbeit im Hunger der 
Eiweil~umsatz wesentlieh erhbht wird. 

1) Die Wirkung der Pankreasentfernung auf die Stabilitgt des Glykogens 
in der Leber ist besonders dutch (lie seh6nen Arbeiten E. J. Lesse rs  klargelegt 
w(}r{]ell. 
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B a u c h s p e i c h e l d r i l s e  g e d g m p f t  und r e g u l i e r t  wird, n a e h  
A u s s e h a l t u n g  dieses letzteren Organs aber ent, b r e m s t . ,  z u r  
t ~ b e r f u n k t i o n  v e r a n l a f t t  w i r d ,  um so mehr, wenn noeh die 
EpithelkSrperehen entfernt werden. Eine sehSne Stiitze ftir diesen 
Zusammenhang bietet der sehon angeftihrte Versueh yon E p p i n -  
ger ,  F a l t a  und R u d i n g e r  (1. e.), welehe gefunden haben, dab naeh 
vorheriger Schilddriisenexstirpation die P a n kr  e a s e n t fe r n u n g beim 
Hunde k e i n e  S t e i g e r u n g  des  S t i e k s t o f f u m s a t z e s  bedingt. 
So wirkt denn das P a n k r e a s  zugleieh auf L e b e r  mid S e h i l d d r t i s e :  
I n  d e r L e b e r  d ~ m p f t  es die  lVIobi l i s ierung der  R e s e r v e k o h l e n -  
h y d r a t e ,  d u t c h  die S e h i l d d r t i s e  b e e i n f l u l 3 t  es die  Z u e k e r -  
n e u b i l d u n g ;  s e ine  E n t f e r n n n g  e n t b r e m s t  b e i d e  P r o z e s s e  
u n d f i ~ h r t d a h e r  z u m  v o l l e n  e x p e r i m e n t e l l e n  D i a b e t e s .  

Es seheint aber, dab die Beziehungen S e h i l d d r t ~ s e - P a n k r e a s  
gegenseitig sind und dab bei lokal bedingter Hyperfunktion der Sehild- 
d rase, z. B. im B a s e d o w ,  eine hemmende Wirkung auf das Pankreas 
zustande kommt, welehe unter Umst~i.nden zu den far Basedowkranke 
eharakteristisehen Fettdiarrh6en t) ffihrt; hSmgt doch dig Fettresorp- 
tion aueh mit der inneren Pankreassekretion zusammen. Diese Wirkung 
auf das Pankreas haben aueh wit bei intensiver Sehilddrtisenfiitterung 
am Fall S iegl  beobaehtet. Die Wirkung der 8ehilddrtise auf den Zueker- 
stoffweehsel kann dann dureh Zusammenwirken zweier Faktoren zu- 
stande kommen: 1. dureh Herabsetznng der hemmenden Pankreas- 
wirkung anf die Zuekermobilisierung in der Leber und 2. dutch direkte 
Steigerung der Zuekerneubildung aus dem mehrzersetzten X6rper- 
eiweil.k Bei Unterfunktion der Sehilddrt~se, z. 13. im Myx6dem, ist 
dann die Wirkung beider Faktoren herabgesetzt. So ist es denn aueh 
bekannt, daft im Basedow die mi~ehtig herabgesetzte Zuekertoleranz 
hi~ufig zu Glykosurieli fi~hrt, wahrend im Myx6dem erh6hte Toleranz 
ffir Zueker besteht2). 

N ieht unerwi~hnt dtirfen in diesem Zusammenhang neuere Unter- 
suehungen zweier amerikaniseher Forseher, J a n n e y und I s a ~ e s o n s), 
bleiben, welehe Blutzuekerstudien sowohl bei experimentell erzeugter 
Athyreose als aueh bei versehiedenen Affektionen der Sehilddriise 
und anderer endokriner Drtisen maehten. Sie fanden beim Hund naeh 
Sehilddriisenexstirpation und bei Zurfieklassung der EpithelkSrperehen 
regelmggig Absinken des Blutzuekerniveaus und eine Verz6gerung in 
der Resorption yon stomaehM einverleibtem Traubenzucker (6,5 g pro 

1) Biedl, Innere Sekretion, II. Aufl., I. Bd., S. 2°4. 
2) Es sollen bei hypothyreogener t~ettsueht manehmal sehr niedrige Blut- 

zuekerwerte zwisehen 0,06 und 0,07% ntiehtern vorkommen (zi~. nae h v. N o o r d e n, 
Die guekerkrankheit, 7. Aufl., S. 66). 

:") A~,h. of in~erna| reed..~, No. 2, S. 16{/. 1918. 
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kg K6rpergewich t  in 40proz .  L6sung) vom Blute  aus, derges ta l t ,  daft 
(ler B1 u tzuckerwer t  bei t h y r e o i d e k t o m i e r t e n  Tieren  erst  nach  5 S tunden  
auf sein (dutch  die E x s t i r p a t i o n  bedingtes)  hypoglyk;4misches N iveau  
abs ink t ,  w:,ihrend er bei Nornml t i e ren  schon nach  l / tngstens 3 S tunden  
wieder zur  Norm zur i ickkehr t .  Diese VerzSgerung der  Ass imi la t ion  
ist aber  niemals  so grog, dab  sic zu H y p e r g t y k a m i e  und Glykosur ie  
f i ihrt .  A priori  wfirde man,  wie aueh die beiden Au to ren  ausftihren, 
keine Verz6gerung der  Blu tzuckerass imi la t ion  bei  H y p o g l y k ~ m i e  
e rwar t en ;  denn  man  kSnnte  a rgument  ieren:  je weniger  Zucker  im Blur, 
um so schneller  mi ig te  die Glykose  wieder  daraus  en t fe rn t  werden.  
Es k6nn te  p a r a d o x  erseheinen,  yon einer e rhShten  Toleranz mi te r  Be- 
d ingungen  zu spreehen,  un te r  welchen eine verz6gerte  B lu tzucke rkurve  
besteht .  Der  en tsche idende  F a k t o r  is t eben nur  die H y po  g 1 y k :a m i e .  
, l a  n n e y und  I s a a c s o n erbl ieken in tier Hypoglyk~tmie die m6gliehe 
Ursache fiir die erhShte  Zucker to leranz  bei gewissen innersekre tor i schen 
St6rungen.  So einfach l iegen aber  im Fal le  S i e g l  die Verh'~ltnisse n icht  : 
wit  haben  es bier  mi t  der  ex t r ems t en  F o r m  yon Hypoglyk~tmi~ zu tun,  
gleiehzeit ig aber  mi t  einer  sehr  h 6 r a b g e s e t z t e n  Zucker to le ranz :  das 
Unterscheidende  zwischen unserem Fa l l  und  den kl in ischen FS, l len yon 
• } a n  n e y  und I s a a  e so  n l iegt  aber  dar in ,  da$  in  unserem Fal l  der  Leber-  
t m n o r  kl inisch im Vorde rg rund  s teht ,  w~thrend die manifes ten  kl inischen 
Zeichen des H y p o t h y r e o i d i s m u s  in den H i n t e r g r u n d  t re t  en. Die yon 
,! a n n e v und  I s a a e s o n in bezug  auf die Zuc kerass imi la t ionsgeschwin-  
d igkei t  yore Blute  aus un te r sueh ten  F:,tlle waren meist  Myx6deme,  
Kre t in i smus ,  Hypo thy reo id i smus ,  Dys thyreo id i smus ,  Basedow, Akro-  
megalie und Muskeldys t rophie .  Ob der  Einflu g der Schilddri ise auf den 
Kohlenhydra t s tof fweehse l  i iber  die Leber  geht., diese F rage  lassen 
J a n n e y  und  I s a a c s o  n often. Sie meinen aber,  daB, wenn die Schild- 
drtise die Glykogenfm~ktion der  Leber  herabse tzen  wiirde, eine Ansieht ,  
<tie yon C r a  m e r  und  K r a  u s e  1) ve r t r e t en  wird,  eher  H y p e r g l  yk:<~ m i e  
bei Ausfal l  oder herabgese tz te r  F u n k t i o n  zu erwar ten  wgre. Bei der  
Kompl iz ie r the i t  dieser F ragen  und  in Anbe t r a c h t  der  Tatsaehe ,  daft die 
innersekre tor ischen A p p a r a t e  im wesentl ichen als Gin kooper ierendes  
Sys tem aufzufassen sind, s t s g t  es meist  auf unfiberwindliche Schwierig- 
kei ten,  bei i rgendeiner  S tSrung an diesen A p p a r a t e n  die Ersche immgen 
yon einenl Organ aus erkl 'aren zu wollen. Auch <lie Ans ieh ten  fiber die 
Dignit:,tt der  B lu tzucke rkurve  s ind im Einzelfal l  noch kont rovers :  so 
haben  J a n n e y und H e n d  e r so n 2) in einer spa te ren  Arbe i t  an 12 Fitllen 
yon l a t en te r  H y p o t h  y r e o s e  den Blutzuckerspiegel  ba ld  erhSht,  ba ld  
erniedr ig t ,  ba ld  no rma l  gefunden.  

WiG ist  mm die Kor re l a t ion  von S c h i l d d r i i s e -  L e b e r -  P a n  k r e a s  

1) Proc. of the roy. soc. of med. 86, 550. 1912--1913. 
2) Arch. of internal reed. 2i;, Xo. 3, S. 297--318. 1920. 

Z. f. d. g .  exp. Med. XXV. '2.~ 
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im Fulle S ieg l  zu denken ? Bei normulen ~Vfenschen besteht diese Kor- 
relation in vollem Umfungund funktioniert so, dub dus konstante normale 
Niveuu des Blutzuekergehaltes erhulten wird; die Einsehmelzung des 
K6rpereiweil3es zweeks Zuekerbildung wird bei normuler Ern~thrung 
n i e h t in Anspruch genommen, wohl uber im Hunger; sie wirkt miichtig, 
wenn uuch vergebens, im dureh Phlorhizinglykosurie verst.grkten Zueker- 
hunger. Im sehweren experimente]len oder nutiirlichen Diabetes be- 
wirkt der Punkreasuusfull zugleieh mit D y s z o o u m y l i e  die {~rber- 
p r o d u k t i o n v o n Z u c k e r ,  1etzteres durch Entbrelnsung der Sehild- 
driise. Im Full S ieg l  vermSgen wir den Zusammenhung nieht klur zu 
erfussen. Ist hier unzunehmen, dab zugleieh mit der heputogenen St6rung, 
die zur Azooumylie fiihrt, eine unabhgngige St6rung der Sehilddriisenfunk- 
t.ion zustunde gekommen ist, welehe eine D g m I) f u n g des e n d o g e n e n 
E i w e i B u m s u t z e s zur Folge hut ? Oder ist unzunehmen, dub dig Auf- 
hebung der Glykogenfunktion und die erh6hte D~mpfung der Sehild. 
driise eine gemeinsame Ursuehe haben, die vielleicht mit dem Punkreus 
zusammenhgngt ? Uber diesen Punkt  haben dig bishm'igen Experi- 
mente keine Klurheit verschuffen k'6nnen. 

In dem yon der Nutur ungestellten Experiment, an dessen Deutung 
wir uns versucht huben, steht die 1etzte Entseheidung dureh den Ana- 
tomen wuhrseheinlieh in sehr weiter Zukunft. Vielleieht wird die weitere 
Untersuehung des Falles exuktere Stiitzen der hier vertretenen An- 
sehauungGn liefern ; vielleicht werden -- WiG dies in der Geschiehte der 
Medizin so oft der Full war --  mehrere derurtige Fglle bekannt werden, 
die in verschiedenen Vurianten eine breitere Grundlage fiir dig Unter- 
suchung der h e p u t o g e n e n  D y s z o o u m y l i e  und der K o r r e t u t i o n  
de r  s t o f f w e e h s e l b e e i n f l u s s e n d e n  B l u t d r i i s e n  bieten werden; 
wir hielten jedenfaUs dig bisherigen Ergebnisse fiir wiehtig genug, um 
dieselben sumt der vorliegenden Deutung zu verSffentlichen. 


