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Die Biermersche oder perniziose Anidmie stellt einen selten aui-
tretenden Symptomenkomplex dar, der durch mannigfache, zum Teil
noch unbekannte Ursachen ausgelost werden kann. Von klinisch #hn-
lichen Bildern unterscheidet er sich durch einen typischen Blutbefund.
Dieser wird nach Ehrlich und Nigeli durch das Auftreten von Megalo-
blasten und himoglobinreichen Megalocyten sowie durch einen ent-
sprechend erhohten Firbeindex charakterisiert, eine Abweichung von
der Norm, die darauf schlieBen 148t, daB die Regeneration des Blutes
nicht mehr in physiologischer Weise vor sich geht, sondern wieder nach
Gesetzen verlduft, die sonst nur in der Fotalperiode Giiltigkeit haben.

Uber das Zustandekommen dieser Funktionsstérung, die man als
einen ,Riickschlag der Blutbildung in embryonale Bahnen* zu he-
zeichnen pflegt, herrscht noch nicht vollige Klarheit. Man nimmt
an, daf} es sich um die Einwirkung verschiedenartiger Giftkorper handelt,
die die gemeinsame Fahigkeit haben, das Knochenmark unter gewissen
Bedingungen in einer ganz spezifischen Weise zu beeinflussen. Es tritt
also unter gegebenen besonderen Umstéinden neben einem erhéhten
Blutkérperchenzerfall als koordinierte Folgeerscheinung derselben
Ursache eine Storung in der Blutneubildung auf. Diese Vorginge stehen
in einem gewissen Gegensatz. zu dem Verhalten des Knochenmarks
bei den einfachen. chronischen An#mien, das in diesen Fillen selbst bei
starkem Zelluntergang und lebhaften reaktiven Regenerationsvorgingen
den normalen Typus der Erythropoese beizubehalten pflegt.

Allerdings ist das Auffreten unreifer Zellformen im kindlichen Blutbild
etwa bis zum 10, Lebensjahre, besonders aber in der Sauglingsperiode,
mit Vorsicht zu verwerten. Der Zustand des kindlichen Blutes ist ein
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suBerst labiler, und zwar um so mehr, je niher das Kind der Fétal-
periode steht. Wir treffen infolgedessen unter den verschiedenartigsten
Umstianden Megaloblasten und Megalocyten im kreisenden kindlichen
Blut, die von sehr harmloser Bedeutung sein kénnen,

Das klinische Bild der Bier merschen Andmie stellt sich kurz folgen-
dermaflen dar: Zunichst fallt eine eigentiimliche gelbliche Blisse der
Haut aunf, die schwer mit Worten wiederzugeben ist und weder mit
,,wachsartig® noch mit ,leichenhaft* zutreffend bezeichnet wird.
Mit ihr verbindet sich eine gewisse Gedunsenheit des Gesichts und ein
suBerst matter und miider Ausdruck. An den Unterschenkeln, Kng-
cheln und Augenlidern, vielfach auch an anderen Kérperstellen treten
— unabhiingig von der Koérperhaltung — leichte Odeme auf, die wohl
kaum ‘als Stauungserscheinung aufzufassen sind, sondern durch eine
abnorme Durchlissigkeit der GefiBe erklirt werden. Der Ernihrungs-
zustand des Patienten ist gewShnlich ein guter. Auf der Haut und den
Schleimh#uten findet man hiufig kleine Hamorrhagien, auch an Morbus
Addisonii erinnernde Pigmentationen wurden beobachtet. Hin und
wieder tritt ein leichter Ikterus auf. Wichtig sind gewisse Verdnde-
rungen von Seiten der Zirkulationsorgane. Wir konnen fast immer eine,
erhebliche HerzvergréBerung und laute Herzgeriiusche feststellen, die
unter Umstiinden mit den schwersten Erscheinungen der Herzinsuffi-
zienz: Dyspnde, Herzklopfen, Herzangst usw. einhergehen konnen.
Die Pulsfrequenz ist immer etwas erhéht, die Spannung herabgesetzt.
Besondere Erscheinungen von Seiten der Respirationsorgane sind selten.
Die. Lymphdriisen pflegen nicht abnorm vergréfert zu sein. Das Ab-
domen ist oft aufgetrieben, die Leber meist etwas vergrolert und druck-
empfindlich, die Milz nicht immer palpabel. Gastrointestinale Er-.
scheinungen sind hiufig, gebdren jedoch nicht unbedingt zum Krank-
" heitsbilde. In vorgeriickteren Stadien beobachtet man oft eine grofle
Empfindlichkeit der Schleimhiiute von Mund, Zunge und Rachen, die
sich mit uleerésen Prozessen, Blutungen und nekrotischen Anginen
verbinden kann. Nervenstorungen funktioneller und organischer Natur
von verschiedenstem Charakter kénnen das Krankheitshild kompli-
zieren. Von klinischem Interesse sind Blutungen im Augenhintergrund
und eine auBerordentliche Blisse der Papille. Grobere Sehstérungen
sind selten, dagegen kann es besonders zum Schluff der Erkrankung
zu volligem Verlust des Gehors. kommen. Im Urin sind hin und wieder
Spuren von Albumen ohne pathologischen Sedimentbefund nachzu-
weisen ; auch. Indican pflegt aufzutreten und als Folge des gesteigerten
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Blutkorperchenzerfalls Urobilin und Urobilinogen. Die Diazo- und
Zuckerprobe sind negativ. Das Verhalten der Temperatur ist wechselnd
und ohne Regel.

Von gréBtem Interesse sind die Verinderungen des Blutes. "Die
Farbe ist blaBrot, in schweren Fillen fast fleischwasserihnlich, die
Gerinnungsfihigkeit gewohnlich herabgesetzt. Von grofier Bedeu-
tung fiir die Auffassing der Krankheit sind die Beziehungen zwischen
den Hamoglobin- und Erythrocytenwerten. Die Erythrocytenzahl
zeigt eine starke Verminderung bis zu einer halben Million und weniger
im ‘Kubikmillimeter, der Farbeindex ist dagegen gev.vﬁhnlich grofier
als  eing. Diese Erscheinung erklirt sich aus der erhéhten Firbekraft
der roten Blutkorperchen, an der vor allem die unreifen ‘Zellformen,
die Megaloblasten und Megalocyten, beteiligt sind. Nageli setzt dieses
Verhalten in hichst bedeutsamer Weise in Pardllele zum embryonalen
Typus der Erythropoese, dem auch ein hoher -Firbeindex eigen ist.
Das mikroskopische Bild zeigt vorwiegend gut gefirbte Zellen von etwas
vergréBertern Durchmiesser. AuBerdem sieht ‘'man Makro-, Mikro- und
Poikilocyteri in wechselnder Menge. ~ Auch polychromatische Zellen

-und gettipfelte Erythrocyten koénnen, und zwar besondeérs im Stadium
der Remiission, in gréBerer Zahl gefunden werden. Das Vorkommen
kernhaltiger roter Blutkérperchen wechselt. Die Megaloblasten pflegen
zu iiberwiegen, doch sind auch sie selten reichlich vorhanden, kénnen
aber bei eintreténder Besserung oder auch kurz vor dem Tode in groBerer
Menge auftreten. Seltener trifft man Normoblasten. Doch kann es
vorkommen, daB in Zeiten ausgesprochener Besserung das Blut geradezu

- mit Normoblasten tiberschwemmt wird, ein Ereignis, das als ,,Blut-
krige® bezeichnet wird. Die absolute Zahl der Leukocyten ist - meist

- bis auf 2000—1500 im Kubikmillimeter reduziert. Die Lymphzellen
sind relativ, jedoch nicht absolut vermehrt, wihrend die neutrophilen
Zellen eine absolute Verminderung aufweisen, die auf ein schweres
Daniederliegen der Knochenmarksfunktion schlieBen-148t. Auch die
eosinophilen Zellen und die mononucleiiren sind éntsprechend selten.
In einigen Fillen fanden' sich Myelocyten in geringem Prozentsatz.
Die Blutplattchen sind meist spirlich.

Uber das Auftreten der perniziésen Animie bei Kindern ist wenig
bekannt. Die Mitteilungen aus der alteren Literatur sind kaum zu ver-
werten, weil die Blutuntersuchungen nicht nach modernen Methoden
ausgefiihrt werden konnten, - Aber auch manche Fille aus den letzten
Jahren lassen sich wegen mangelnder Sektionsbefunde oder ungenauer

Ze itgchrift fiir Kinderheilkunde. 0. XVIIL 2
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Beobachtung kaum richtig beurteilen. Dazu kommt, wie schon er-
wihnt, daf bei jungeren Kindern die Diagnose der pernizidsen Animie
aus dem morphologischen Verhalten des Blutes nicht mit Sicherheit
gestellt werden kann, da auch bei leichteren Erkrankungen gribere
Abweichungen von der Norm vorkommen, die ohne ernste Bedeutung
sein kénnen.

Die Fille der #lteren Literatur sind zum groBen Teil von Podwis-
sotzky und von Monti und Be‘rggrﬁn zusammengestellt und sollen
hier nicht eingehender beriicksichtigt werden. Es handelt sich um etwa
20 Beobachtungen, von denen nur zwei, die von Schapiro und Pod-
wissotzky mitgeteilt wurden, den annihernd sicheren Schluff zu-
lassen, daB echte Biermersche Animie vorgelegen hat. Beide Kinder
wurden nach Anwendung einer Kur gegen Bothriocephalus latus geheilt.

Aus neuerer Zeit ist ein von Escherich verdffentlichter Fall zu
erwiahnen. Er betrifft einen 4 jahrigen Knaben, der unter den typischen
Erscheinungen ‘einer pernizitsen An#imie erkrankte. Zwar wurden im
Blutbild keine Megaloblasten gefunden, doch ist der Blutbefund -im
iibrigen charakteristisch. Der Vater des Kindes war luetisch, béi dem
Patienten selbst waren Verinderungén der Netzhaut mit abnormen
Pigmentationen festzustellen, die den Verdacht einer hereditaren Lues
nahelegen. Leider fehlt die Sektion. Doch ist anzunehmen, dalBl eine
echte perniziése Andmie vorgelegen hat, die sich hier, wie Escherich
schlieBt, ,,auf dem Boden eines konstitutionell syphilitischen ‘Organis-
mus® entwickelt hat.

Ein anderer Fall wird von Friedeldij mitgeteilt. Es handelt sich
um einen 9 Jahre alten rachitischen Kreolen, der die typischen' klini-
schen und hiamatologischen Kennzeichen der pernizibsen Andmie
aufwies und nach Abtreibung einer Taenia - saginata geheilt wucde.
Die Erythrocytenzahlen stiegen in ¢ Wochen von 2142000 auf 5126000
im Kubikmillimeter. N#geli konnte in einem anderen Fall bei‘einem
12jahrigen Mddchen mit einer Taenia saginata eine Biermersche
Aniimie ‘nachweisen

Eine weitere Beobachtung liegt von Theodor vor. Sie betriftt
einen 11 Jahre alten Knaben, der, abgesehen von dem Fehlen eines
systolischen Geriusches am Herzen, die klinischen Erscheinungen
einer schweren Andmie darbot. Ein genauerer Blutbefund liegt nicht
vor, nur eine sehr detaillierte Beschreibung der Erythrocyten; deren
Form und Beschaffenheit den bei der perniziésen Andmie erhobenen
Befunden entspricht. Eine Sektion wurde nicht gestattet. Es ist mog-
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lich, daB hier eine Biermersche Andimie vorgelegen hat, und zwar
miiBte es sich, weil eine Krankheitsursache nicht bekannt war, um
eine kryptogenetische Form gehandelt haben.

Zwei Beobachtungen, die ein 2jahriges Madchen und einen 13 jihrigen
Knaben betreffen, werden von D’Espine und Picot als pernizidse
Animie angesprochen und verdffentlicht, Beide Kinder sind unter den
Symptomen einer schweren Animie erkrankt. Ein Blutbefund konnte
nicht erhoben werden, eine Sektion liegt nur im zweiten Fall vor, ent-
hilt jedoch keinen Knochenmarksbefund. Da eine Biermersche
Angmie vorgelegen hat, ist in beiden Fillen denkbar. Sicheres 1t sich
jedoch bei den fehlenden Blutuntersuchungen nicht sagen. Im zweiten
Fall hatten Diarrhden bestanden. Bei der Sektion fand man eine
etwa 10—15 em lange mit Leukocyten infiltrierte Stelle am letzten Ende
des Tleum, Coecum und Processus vermiformis. Die Verf. nehmen auf
Grund dieses Befundes an, dall eine Autointoxikation vom Darm aus
vorgelegen hat. Ob eine solche Autointoxikation iiberhaupt als Ursache
einer Biermerschen Animie in Betracht kommt, ist eine noch viel
umstrittene Frage.

Ein paar von Senator und Baginsky als pernizitse Animie
vorgestellte Fille sollen hier nicht weiter beriicksichtigt werden, weil
keine geniigenden Beobachtungen vorliegen und auch in beiden Fillen
die Sektion fehlt.

Sehr. eingehend beschrieben wurde ein Fall von Sorochowitsch.
Er berichtet von einem 9 Monate alten Saugling,>der unter den Er-
scheinungen einer schweren. Aniimie zugrunde ging. Ein grofSer Milz-
tumor und starke Lymphdriisenschwellungen sprechen gegen die
Biermersche Form. Der fiir diese Anamie allerdings typische Blut-
befund ist in diesem Alter nur mit einer gewissen Zuriickhaltung zu
verwerten. Ein genauer Sektionsbefund liegt vor. Auffallend ist die
relativ starke myeloide Umwandlung des Milzgewebes und vor allem
der Lymphdriisen, die Sorochowitsch selbst daran zweifeln li0t,
daB es sich um perniziése Anéimie gehandelt hat. Im iibrigen ist der

- Sektionsbefund charakteristisch fiir schwere Animien.

Einen weiteren Fall versffentlicht Starck. Ein 6 Monate alter
Saugling war im 4. Lebensmonat ohne auffindbare Ursache unter den
klinischen und hamatologischen Erscheinungen einer pernizi¢sen Anamie
erkrankt und unter den Zeichen zunehmender Herzschwiche zugrunde
gegangen. Die Zahl der Erythrocyten betrug 1200000, die der Leuko-
cyten .3000, der Himoglobingehalt 259,. Im Blutbild fanden . sich

ok
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Megaloblasten, wenig Normoblasten, eine Poikilocytose und Poly-
chromasie. Leider fehlt die Sektion. Doch nimmt Starck in An-
betracht der Schwere und Mannigfaltigkeit der Blutverinderungen an,
daB eine Biermersche Anidmie vorgelegen hat.

Uber einen anderen 8 Monate alten Siugling berichtet Koch. Das
klinische Bild bietet einige Abweichungen von den im allgemeinen
bei der perniziésen Animie beobachteten Erscheinungen. Mit Beginn
der Erkrankung, der bei der Aufnahme 6 Wochen zuriickliegt, war
eine eitrige Geschwulst an der Hiifte aufgetreten, die zwar ausheilte,
jedoch weitere infektitse Hautprozesse im Gefolge hatte. Kurz vor
dem Tode trat eine Bronchopneumonie auf. Der Blutbefund ist charak-

_teristisch, wenn auch bei dem Alter des Kindes nicht beweisend fiir
das Vorhandensein einer Bier merschen Animie. Bei der Sektion
wurde eine ausgedehnte Bronchopneumonie mit beginnender Pleuritis
rechts und éine Anidmie aller Organe mit Blutbildungsherden in Milz,
Leber und Lymphdriisen gefunden. Aus dem Herzblut wurden Staphylo-
kokken geziichtet, denen jedoch Koch keine weitere Bedeutung zu-
schreibt, weil die iibrigen Organe keinerlei septische Verinderung
zeigen. Dall eine pernizidse Anamie vorgelegen hat, ist allerdings
wahrscheinlich, doch ist auch die. Méglichkeit nicht von der Hand zu
weisen, daB sich hier im AnschluBl an infektiése Prozesse eine sckundire
Anémie entwickelt hatte.

Als gesichert darf wohl die Diagnose bei einem von Kusunoki
in Genf beobachteten Fall gelten. Es handelt sich um ein 6jihriges
Midchen, das nach zehnwdachentlicher Krankheitsdauer unter. den Zei-
chen schwerster Animie zugrunde ging. Im Vordergrund des Krank-
heitsbildes stechen Hautblutungen. Die klinischen und hamatologischen
Befunde sind im ibrigen typisch. Als auBergewohnlich wire zu er-
wahnen, dall stirkere Lymphdriisenschwellungen bestanden. Eine
Milz- und Lebervergroferung war nicht festzustellen. Eine Krank-
heitsursache lie sich nicht auffinden. Ein genauer Sektionsbefund
mit eingehender Beschreibung des histologischen Bildes von Knochen-
mark, Milz, Leber, Tonsillen und Lymphdriisen liegt vor. Auffallender-
weise wurden nicht nur in Knochenmark, Leber und Milz, sondern auch
in den Lyrnpﬁdrﬁsen, Tonsillen und im Bindegewebe der Rachenwand
Blutbildungsherde gefunden. Die pathologisch anatomische Diagnose
lautet ebenso wie die klinische: Perniziése Anamie. Es wiirde in diesem
Fall eine kryptogenetische Form vorliegen.

Aus der Zusammenstellung der Fille, die als perniziése An#mie
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veroffentlicht wurden, ergibt sich, daB das Leiden im XKindesalter
hochst selten auftritt und diagnostisch erhebliche Schwierigkeiten bietet.
So bleibt denn auch bei der geringen Zahl der Publikationen vielfach
noch die Frage offen, ob iiberhaupt eine Biermersche Anidmie vor-
gelegen hat. Diagnostisch und #tiologisch klar sind die Fille von
Friedeldij und Négeli, die mit Helminthen zusammenhéngen und
geheilt wurden. Im Fall Escherich liegt wahrscheinlich eine per-
niziose Anamie mit Beziehungen zur Lues vor. Dann bleiben noch
6 weitere Verdffentlichungen mit unbekannter Atiologie, die hinsicht-
lich der Diagnose alle mehr oder weniger zweifelhaft sind. Im Fall
Theodor fehlt ein genauerer Blutbefund und die Sektion, die Fille
von D’Espine und Picot sind nicht geniigend untersucht und be-
obachtet, der Fall Sorochowitsch ist dem Verf. selbst beziiglich
der Diagnose zWeﬁelhaft, beim Fall Starck fehlt wiederum die Sektion,
und der Fall Koch ist immerhin nicht ganz klar. So bleibt allein die
Beobachtung von Kusunoki, die wir mit Sicherheit als eine krypto-
genetische Form der pernizidsen Anémie ansprechen diirfen.

Bei der auBlerordentlichen Seltenheit des” Krankheitsbildes diirfte
die Mitteilung eines weiteren Falles von kryptogenetischer pernizidser
Animie im Kindesalter von Interesse sein.

Krankengeschichte:

Max 8., 15 Jahre alt, Kolonialwarenhéindlerskind. 15. legitimes Kind. Vater
mit 45 Jahren an Wassersucht gestorben. Mutter gesund. 5 lebende Geschwister
sind gesund und kriftig.. 8 Geschwister sind in jiingeren Jahren an Brechdurchfall
zugrunde gegangen, eines starb an Diphtherie,

Pat. war immer schwiichlich, blaB und schlecht entwickelt. Im 1. Lebens-
jahre soll er eine Lungenentzindung, im 10. Lebensjahre die Masern, im 13, Lebens.
jahre eine Augenerkrankung durchgemacht haben.

Vor 2 Jahren trat eine ausgesprochene Verschlechterung seines korperlichen
Zustandes ein. Der Arzt stellte damals ,,Leberschwellung* fest. Gelbsucht be-
stand nicht. Auf Medizin angeblich Besserung. Seit etwa 4 Monaten zunehmende
Bliisse, viel Herzklopfen und Miidigkeit. Seit einigen Wochen hin und wieder
Nasenblaten. Appetit und Schlaf sind gut. Stuhl in Ordnung. Keine Wiirmer.
Seit 2 Tagen geschwollene FiiBe.

17. XII. 15. Status: Fiir sein Alter sehr kleiner Knabe. GroBe 131 em (nach
Camerer 158 cm normal). Gewicht: 25,3 kg (Lingengewicht nach Camerer
30,5 kg). Sieht sehr elend und krank aus. Das Gesicht ist gedunsen und von wachs-
artiger Bldsse, mit einem Stich ins Griingelbliche, die Lippen sind bliulich ver-
firbt. Pat. ist bei der Ankunft vam Treppensteigen duBlerst dyspnoisch, vermag
kaum zu reden vor Atemnct und muf sich sofort setzen.

Im Wesen bietet er niehts Auffallendes. Er ist ruhig, freundlich und geduldig.
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Die Hant ist rauh, trocken. An den Beinen deutliche Venenzeichnung. Keine
Hautblutungen. Im Gesicht, am Serotum und auf der Dorsalfliche der Fiile
Odeme.

Das Skelettsystem bietet nichts Besonderes. Pat. ist klein aber gut propor-
tioniert. (Mutter auch auffallend klein.)

Augen: Die Conjunctiven sind gelblich verfirbt. Die Pupillen sind gleich
weit, die Reaktion ist beiderseits erhalten.

Nase: Am Nasenausgang getrocknetes Blut.

Ohren: O. B.

Reflexe: Die Patellarsehnenreflexe sind schwer auszuldsen. Im fibrigen
Reflexe o. B.

Lymphdriisen: = Am Hals geringe Driisenschwellungen bis zu ErbsengrioBe.
In der Inguinalgegend ein paar bohnengroBie Driisen. Keine Struma.

Cor: Grenzen: links: fingerbreit auBlerbalb der Mamillarlinie; rechts: rechter
Sternalrand. ,

Tone: An der Spitze ein lautes systolisches Geriusch, das tiber der Pulmo-
nalis noch deutlicher ist und bis zur Aorta fortgeleitet wird. Der SpitzenstoB
ist verbreitert, leicht hebend und schon mit dem Auge deutlich wahrnehmbar.

Pulmones: Perkutorisch kein pathologischer Befund. Auskultatorisch:
Vesiculdratmen. Verschirftes In- und Exspirium.

Abdomen: Aufgetrieben. Tympanitischer Klopfschall. Die Leber iiberragt
in der Mamillarlinie den Rippenbogen um drei Querfinger und reicht nach links
etwa bis zur Mitte der linken Bauchhilfte. Die Milz ist palpabel, derb, jedoch
nicht wesentlich vergrofert. '

Genitalorgane: Scrotum stark Sdematds. Sekundire Geschlechtscharaktere
noch nicht angedeutet.

Mund und- Rachen: Schleimhiute blaB, fast weiBrosa, Zihne auffallend
schlecht und carits. Tonsillen groS. Keine Belige. Keine Schleimhautblutungen.

Urin: Spuren von Albumen. Urobilinogen: stark positiv, Zucker, Diazo,
Sanguis, Indikan, Aceton: 6. Sedimentbefund: 0.

Stithle normal. Keine Parasiteneier.

Abendtemperatur: 37,8 (rectal gemessen).

Wassermannsche Reaktion im Blut: Negativ.

v. Pirquet: Negativ.

Blutdruck: 100 mm Hg. Maximaldruck nach Riva-Rocei.

Augenspiegelbefund: Papillen beiderseits abnorm blaB3. Blutungen sind nicht
nachzuweisen. )

Therapie: Bettruhe. Solut. Fowl. 6 Wochen lang in steigenden Dosen bis
zu 3mal 10 Tropfen tigl. Pil. Blaud., tégl. 2mal 1 Pille.

Der Blutbefund wird weiter unten eingehend ertrtert werden.

20. XIL 15. Aussehen tiglich schlechter, Stirkerwerden der Odeme. Pat.
subjektiv wohler. Ist lebhaft, spielt, hat guten Appetit.

1. 1. 16. Zustand unveréindert. Subfebrile Temperaturen.

4. 1. 16. Pat. frischer. Riickgang der Odeme. v. Pirquet: 0. Albumen: Spur.
Urobilin: +. TUrobilinogen: +.

11. T. 16. Pat. dauernd frischer. Mochte aufstehen. Die Odeme sind fast
verschwunden. Uber beiden Lungen diffuses Rasseln, Brummen und Giemen.
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12. L. 16. Gestern auBer Bett. Heute wieder stirkere Odeme an den FiiBen.

16. 1. 16. Klagen iber Ubelkeit und Kopfschmerzen. Appetitlosighkeit,
Erbrechen. Gesicht gedunsen, Bauch stark aufgetrieben. Pat. ist still und ge-
driickt, klagt iiber Druckgefithl im Abdomen. Therapie: Species diuret.

20. I. 16, Wieder wohler. i

24. 1. 16. Wieder elender. Klagen @iber Bauchschmerzen, besonders beim
Liegen auf der linken Seite. Appetit gut. Keine Temperaturen. Therapie: 4 Tage
lang 1mal téglich 1 Tablette Digipurat.

28. 1. 16. Besserung und Riickgang der (Odeme. Klagen iiber ,,Stechen*
beiderseits beim Husten.

7. IL 16. Pat. wieder etwas wohler. Keine (deme mehr, michte aufstehen.

11. IL 16. Klagen iiber Halsschmerzen, Tonsillen grofl und gerdtet. Therapie:
H,0,-Gurgelungen. Warmer Halswickel.

14. IT. 16. Pat. immer noch nicht besser. Tonsillen sehr grofl und rot. Pat.
ist still und niedergeschlagen. Leidet scheinbar sehr unter seinem Zustand.

18. II. 16. Seit einiger Zeit auffallend starke diffuse Pigmentierung der Haut,
besonders in der Unterbauchgegend und auf den Oberschenkeln. Auf den Unter-
schenkeln ist die Pigmentation etwas schwiicher. Hier sieht man aulerdem zahl-
reiche kleine punktformige stark dunkelbraun gefirbte Flecke.

Pat. ist sehr elend, vollstindig heiser, fast stimmlos. Tonsillen enorm grof,
beriihren sich fast in der Mittellinie. Viel Husten und Entleerung von viel eitrig-
schleimigem Sputum. Im Ausstrichpriparat keine Tuberkelbacillen.

Kehlkopfspiegelbefund (Prof. Dr. Wanner): Auf der Spitze des rechten
Aryknorpels ein kleines Geschwiir. Rechter Aryknorpel stark entziindlich gerdtet
und geschwollen. Rechtes Stimmband in den hinteren Partien gerdtet und ver-
dickt. ‘

Oideme sind zur Zeit nicht vorhanden.

" Temperatur: 38,7.

Urin: Spuren von Albumen.

Urobilinogen: +.

Therapie: Warmer Halswickel, Pinselung mit Tinct. Ratanh.

25, II. 16. Pat. wieder wohler. Keine Heiserkeit mehr, Die Tonsillen sind
abgeschwollen, die Rotung im Hals ist geringer. Pat. mochte ins Freie!

27, II. 16. Heute bei gutem Wetter im Freien. Hat viel Freude am DrauBen-
sein. Klagt jedoch tiber starkes Frieren. ‘

28. IL. 16, Pat. macht einen schwerkranken Eindruck, klagt wieder iiber
Schmerzen im Hals. Rechts, seitlich aufen, starke Driisenschwellungen. Die
Tonsillen sind stark gerotet. Schleimhinte und Zunge sind mit massenhaft etwa
linsengroBen, weilligelblichen Beligen bedeckt. Viel Husten! Temperatur: 39,4.
Therapie: Brustwickel; 3 Tage lang 1mal téglich 10 Tropfen Digalen. Pinselung
mit Tinet. Ratanh. '

29. I1. 16. Pat. heute noch elender als gestern. Temperatur 40,1.

5. IIL. 16. Heute wieder wohler. Die Stomatitis geht zuriick. Ebenso die
Driisenschwellung. Pat. geistig wieder relativ frisch. Appetit leidlich,

10. IIL. 16. Klagen iiber Halsschmerzen. Am Unterkieferwinkel deutlich
abgrenzbare, harte Driisen, bis zu BohnengriBe, besonders links. Tonsillen stark
gerotet. Die Stomatitis ist immer noch nicht abgeheilt.
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14. IIT. 16. Pat. auBerordentlich elend und matt, sieht miserabel aus. Klagt,
daB es ihm in der Brustgegend ,,driicke”., Appetit relativ gut.

Wassermannsche Reaktion im Blut: Negativ. (Wiederholung.)

Urobilin: —+.

Urin:

22, II1. 16. Pat. dauernd elend. Gesichtsfarbe blaugriinlich. Stimme total
heiser. Schleimhiute blafirosa. Beide Tonsillen stark geschwollen. Auf der rechten
Tonsille ein paar erbsengrofie, gelbweiBle Belige. Hin und wieder treten stenotische
Anfille auf. Pat. ringt angstvoll nach Luft. Es gelang bislang noch immer, ihn
durch psychische Einwirkung zu beruhigen. Abendtemperatur: 38,1. Therapie:
Kiihlschlange um den Hals.

27. 1L 16, Pat. kommt téglich mehr herunter. Das Gesicht ist blaugriin
und gewshnlich schmerzverzogen. Stimme dauernd heiser, Klagt viel iiber
Schmerzen in der Sternalgegend, besonders beim Essen und Schlucken. Tonsillen
stark geschwollen. Im Hals iiberall Rétung und linsengroBle weillliche Belige.
Herzbefund: unverindert. Lungen: rechts hinten unten Diémpfung und viel
verschiedenblasiges klingendes Rasseln. Abendtemperatur: 38,1,

1. IV. 16. Zustand immer schlechter, Lippen und Schleimhiute fast so gelb-
weill wie das Gesicht. Stimme vollstindig heiser. Klagen iiber starke Schmerzen
in der Brustgegend beim Husten, Sprechen und Schlucken.

3. IV.16. Gestern abend 9 Uhr gestorben.

Fassen wir noch einmal kurz die Symptome des Leidens zusammen,
so horen wir zunichst von einer schon jahrelang bestehenden Blisse
und Mattigkeit. Seit 2 Jahren ist eine deutliche Verschlechterung des
Zustandes festzustellen, dazu treten in den letzten Monaten Odeme,
Herzbeschwerden und ein immer mehr sich steigernder Krifteverfall.
Die klinische Untersuchung ergibt weiterhin eine HerzvergréBerung,
Herzgeriusche, eine palpable Milz, Lebervergroferung und Urobilin
im Urin. Wir haben also das Krankheitsbild einer langsam und ohne
nachweisbare Ursache sich entwickelnden schweren An#dmie vor uns,
die, abgesehen von einigen kurz andauernden Perioden der Besserung,
unaufhaltsam fortschreitet und schlieBlich zum Tode fithrt.

Von groBer Bedeutung fiir die Diagnose sind die Ergebnisse der
Blutuntersuchungen, die auf der nebenstehenden Tabelle wiedergegeben
sind.

Das beim Einstich herausflieBende Blut ist auBerordentlich blaf,
diinnfliissig und schwer gerinnbar. Nur mit Mithe lassen sich gute Aus-
striche herstellen.

Die ersten drei Blutuntersuchungen ergeben einwandfrei die cha-
rakteristischen Zeichen einer progressiven perniziésen Aniémie: Hyper-
chromie der meisten Zellen, einen erhdhten Firbeindex, Megalocyten
und Megaloblasten, die auf eine pathologische regeneratorische Knochen-
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marksfunktion mit embryonalem Typus der Erythropoese schlieBen
lassen. Weiterhin Polychromasie, getiipfelte Erythrocyten und Normo-
blasten.

In dem letzten Blutbefund treten die regencratorischen Krschei-
nungen zurtick, und das Blutbild trigt mehr den Charakter einer Anaemia
simplex.

Eine Leukopenie mit absolut wenig neutrophilen Elementen besteht
immer, auch die Menge der Blutpldtichen ist, wie gewGhnlich bei der
pernizitsen Animie, vermindert.

Sektionsbefund: (Prof. Dr. Hueck.)

4. IV. 1916.

Anatomische Diagnose:

Schwerste allgemeine Anémie ohne nachweisbare Ursache. Schwere
degenerative Verfettung von Herzfleisch, Leber und Nieren. Himo-
siderose von Milz, Leber und Nieren.

Chronische adhisive Pleuritis rechts. Hypertrophie des rechten
Herzens. Dilatation beider Ventrikel. Diffuse schleimige Bronchitis
und Bronchopneumonie in der rechten Lunge. MaBiger Hydrops der
serdsen Hohlen und Lungenddem.

Arsenmelanose der Haut. Torpide kleine Geschwiire an den beiden
Stimmbandern, ein grofleres Geschwiir im untersten Oesophagus, kleine
follikulare Geschwiire im Dickdarm.

Leiche eines fiir sein Alter etwas unterentwickelten, schlank gebauten
Knaben mit auffilliger Briunung der Hautdecken an Bauch und unteren
Extremititen (Arsenmelanose). Im Munde fillt die besonders starke
Karies der oberen bleibenden Schneide- und Backenzihne auf. In der
Bauchhaohle etwa 200 cem einer leicht hellbraun gefarbten Fliissigkeit.
Der Situs der Organe ohne Verinderung nur die deutlich vergroBerte
Leber liegt gut 3 Finger breit vom Rippenbogen unbedeckt vor. In
der linken Pleurahéhle liegt die Lunge frei beweglich, hier etwa 100 ccm
klarer Flissigkeit wie in der Bauchhéhle; dagegen ist die rechte Lunge
allenthalben fest mit der Brustwand verwachsen, auch mit dem Zwerch-
fell noch ziemlich fest, dagegen sind die Verwachsungen mit dem Media-
stinum leichter 16slich, diese fibrésen Verwachsungen sind etwas &de-
matis durchtrinkt. ITm Herzbeutel ebenfalls 20 cem der schon beschrie-
benen Fliissigkeit. Thymusgewebe nicht mehr vorhanden.

Die Schleimhaut des Zungengrundes und des Qesophagus ist auBler-
ordentlich blaB. Der Zungengrund zeigt stark entwickelte Lymph-
apparate. Auch die Tonsillen sind groB. und markig, Kehlkopf und
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Trachea aullerordentlich blaB. Schilddrise klein, ohne Einlagerungen.
An der Riickseite der Epiglottis oberhalb der vorderen Commissur und
unterhalb des rechten Stimmbandes oberflichliche, ganz blasse Ge-
schwiirsbildung, die linke Morgagnische Grube ist ebenfalls ober-
flichlich zerfallen. Im unteren Oesophagus, kurz vor der Einmiindung
in den Magen ebenfalls ein langsgestellter, groBler Substanzverlust mit
ganz blassen, reaktionslosen Réindern, dessen flacher Grund von einem
grauweillen, etwas kriimelig zerfallenen Gewebe gebildet wird. Die
Driisen an der rechten Seite der Trachea und am rechten Hauptbronchus
sind alle gro, enthalten ein ziemlich deutlich graurot aussehendes,
markiges Lymphgewebe.

In den unteren und hinteren Partien des rechten Oberlappens ist
die Lunge luftleer, zeigt eine dunkelrote, gekérnte Schnittfliche; in
den vorderen Abschnitten ist sie blaB, im Unterlappen sind zentral
einzelne’ Verdichtungsherde in den hinteren Abschnitten. Im iibrigen
ist die Lunge auBerordentlich 6dematos, irgendwelche tuberkuldse
Einlagerungen, Narben oder dergleichen fehlen ginzlich. Die linke
Lunge ist sehr ddematds, ganz blaB, tiberall von starkem Luftgehalt.
In dem zur linken Lunge fithrenden Bronchus findet sich etwas ziher,
schleimiger Inhalt, der sich auch in die feineren Verzweigungen der
Bronchien fortsetzt. Die zum rechten Oberlappen fithrenden Bron-
chien zeigen etwas grauweile, dicke Wand, geschwiirige Prozesse da-
gegen fehlen.

Das Herz ist deutlich gréfler, als es der Korperentwicklung ent-
sprechen wiirde, besonders das rechte Herz hat an dieser Vergroferung
starken Anteil. Der rechte Vorhof und besonders der rechte Ventrikel
sind deutlich erweitert, die Muskulatur des rechten Herzens verdickt.
Auch der linke Ventrikel ist erweitert, aber weniger verdickt. Der
Klappenapparat ist vollstindig in Ordnung. Das Herzfleisch ist sehr
blafl und zeigt allenthalben fleckweise gelbe Sprenkelungen. Die grofien
Gefifle sind in Ordnung.

Die Milz ist um die Hilfte vergroBert, auf dem Schnitt blaBrot,
etwas weich, die Lymphfollikel sehr deutlich, mit etwas verwaschenen
Grenzen.

Die Leber ist groB, mit stumpfen Réndern, von weicher Konsistenz,
Zeichnung ganz verwaschen, mit intensiv gelb gefirbten kleinsten
Einsprengungen. Gallenblase o. B.

Beide Nebennieren von guter Grofle, Rinde von ganz blaSgrauer
Farbe. Beide Nieren sind grof83, blaB}, die unteren Pole schwarz gefarbt.
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Zeichnung von Rinde und Mark deutlich. Abfithrende Harnwege in
Ordnung.

Der ganze Magendarmkanal zeigt eine auBerordentlich  blasse
Schleimhaut, die im ganzen Magen- und Diinndarm véllig glatt ist
ohne Narben oder irgendeinen Substanzverlust. Die Lymphfollikel
im unteren Diinndarm sind deutlich ausgeprégt, aber nicht besonders
groB, im aufsteigenden Dickdarm finden sich hier nnd da einige grofle,
ganz markig aussehende, follikuliire Bildungen, die oberflichlich kleinste
Substanzverluste mit leicht geroteten Randern erkennen lassen, sonst
ist auch die Dickdarmschleimhaut glatt und bla. Wurmfortsatz und
Lymphdriisen des Darms ohne Verinderungen. Pankreas grof}, fest,
blaB, von scharfer Zeichnung. Die Hoden beiderseits auBerordentlich
klein, auf dem Schnitt das Parenchym blafl rotlich, ohne besondere
Einlagerungen. In den Scheidenhiuten des Hodens und in der Tunica -
dartos starkes Odem.

Das Mark des linken Femur ist himbeergeleeartig, zerflieBend
weich, ohne auffillige Einlagerungen.

Himnsektion nicht gestattet.

Mikroskopische Untersuchung:

1. Die Geschwiire im Kehlkopf, Oesophagus und Dickdarm
bieten das Bild einer nicht spezifischen, ganz akuten, nekrotisierend-
ulcerierenden Entziindung; sie sind also sicher intravitaler Natur,
aber sekundar fiir die Haupterkrankung.

2. Herzmuskel, Leber und Nieren zeigen diffuse Verfettung
ihres Parenchyms und Himosiderose, dagegen kein myeloisches Ge-
webe; auch die Lymphdriisen zeigen keinen wesentlichen Befund.

3. In der Milz ist das lymphatische Gewebe stark reduziert durch
Uberwiegen von Pulpa- und myeloischem Gewebe; das Knochen-
mark zeigt fast ausschlieBlich myeloisches Gewebe. Sehr auffallig
ist, daB in beiden Organen die Bilder der Neubildung von roten
Blutkérperchen, Erythroblasten usw. fast gar nicht zu finden sind,
dagegen die Bilder des Untergangs der roten Blutkorperchen (Erythro-
phagocyten, Pigmentzellen usw.) sehr reichlich; besonders reichlich
sind eosinophile Myelocyten und Leukoeyten vorhanden.

In Anbetracht der auBerordentlichen Seltenheit der perniziésen
Anamie im Kindesalter lag es nahe, daB der Zustand nicht ohne weiteres
als primire Blutkrankheit gedeutet wurde, sondern da man zunichst
nach allen Richtungen hin die Frage erwog, ob hier nicht ein klinisch
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dhnliches Krankheitsbild den Symptomenkomplex der pernizidsen
Animie ausgelost hatte. Die schweren subjektiven und objektiven
Erscheinungen von Seiten des Herzens wiesen in erster Linie auf eine
chronisch verlanfende Endokarditis hin, die sekundér zu den schweren
angmischen Erscheinungen gefithrt haben konnte. Auch die Beschaffen-
heit der Haut und die Odeme lieBen sich ungezwungen im Sinne einer
Herzerkrankung deuten. Die Leberschwellung konnte als Stauungs-
leber aufgefaBt werden. Ebenso-war eine abgelaufene Perikarditis
mit Verédung des Herzbeutels und sekundirer starker VergriBerung
der Leber, eine sogenannte perikarditische Pseudolebercirrhose
differehtialdiagnostisch in Erwigung zu ziehen. Man hitte annehmen
kénnen, daB sie sich auf dem Boden eines nicht diagnostizierten Rheu-
matismus entwickelt hatte. Eine tuberkulése Atiologie war auf Grund
des wiederholt ausgefiihrten negativen Pirquet auszuschlieBen. Bei
der Annahme einer primiren Herzerkrankung blieb jedoch immer die
.Schwere der Blutverinderungen ungeklirt, die so gar nicht den Charakter
einer sekundédren Andmie trugen.

Wenn man die Lebervergroflerung in den Vordergrund des Krank-
heitsbildes stellte, war an eine luetische Lebererkrankung zu
denken, die bei dem wiederholt negativen Ausfall der Wassermann-
schen Reaktion und dem Fehlen anderweitiger luetischer Erscheinungen
ausgeschlossen werden konnte. Zu.dem Bilde einer hypertrophi-
schen Cirrhose, die im Kindesalter nicht allzu selten auftritt, stimmte
das Zuriickbleiben im Wachstum, Doch fehlte der starke Tkterus und
der fast immer vorhandene erhebliche Milztumor. Eine groBe Am yloid-
leber war bei dem Fehlen griBerer Eiterprozesse nicht in Frage zu
ziehen. Auch wiirden diese Erkrankungen bei dem Alter des Kindes
den Blutbefund ungeklirt lassen.

Schlieflich waren noch einige Blutkrankheiten abzugrenzen, die zu
einer teilweisen Riickkehr zum embryonalen Typus der Erythropoese
fithren, der in unserem Fall in so ausgesprochener Weise vertreten war.
Hier war vor allem die Jaksch - Ha ye msche Anémie zu berticksichti-
gen. Es kommen bei dieser Erkrankung Megaloblasten, Megalocyten
und Normoblasten im Blutbild vor, auch der Farbeindex ist oft erhéht.
Sie unterscheidet sich jedoch durch eine starke Leukocytose in nicht
zu verkennender Weise von der Biermerschen Animie. In unserem
Fall spricht auch das Alter des Patienten gegen dieses Leiden, das
nur in den ersten Lebensjahren aufzutreten pflegt, abgesehen von dem
Fehlen eines groflen Milztumors, der eines der Hauptsymptome der
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Jaksch - Hayemschen Animie bildet. Eine sekundire Carcinosis
des Knochenmarks, die zu einer Andmie mit embryonalem Typus
der Erythropoese fithren kann, konnte man bei dem Alter des Kindes
und auf Grund des klinischen Bildes ausschlieBen. Die aleukimische
Lymphadenose, die hiufig mit schweren animischen Erscheinungen
verbunden ist, fithrt zu Lymphdriisenschwellungen, einem erheblichen
Milztumor und zu Hautinfiltrationen, die bei.unserem Patienten nicht
vorhanden sind. Ebenso waren die iibrigen, dem Symptomenkomplex
der Pseudoleukéimie angehérenden Krankheitshilder, die Lympho-
sarkomatosis und die malignen Granulome bei dem . Fehlen
gréBerer Drisentumoren auszuschalten.

Fiir gewisse atypisch verlaufende Formen der-Animie mit embryo-
nalem Typus der Erythropoese und gleichzeitiger leukamischer Ver-
anderung des Blutbildes hat Leube den Ausdruck Leukan#mie
geprigt. Lazarus, Nageli u. a. bestreiten die Notwendigkeit, bei
dieser Krankheitsform einen neuen* Krankheitsbegriff aufzustellen.
Es handelt sich hier um Fille von Leukimie oder Animie mit etwas
abweichendem Blutbefund, der durch den Hinzutritt von Xompli-
kationen geschaffen wird und je nach Lage des Falles dem Krankheits-
bild der Leukamie oder Animie zuzurechnen ist. Eine derartige Kom-
plikation liegt in unserem Fall nicht vor.

Einige Vergiftungen, z. B. mit Phenacetin, Maretin und Nitro-
benzol, kénnen zum Auftreten zahlreicher Megalocyten, Megalo- und
Normoblasten im Blute fithren, auch der Fiarbeindex ist ein erhohter.
Man pflegt jedoch eine groBe Hiufung von Zelltrimmern, Kernteilungs-
figuren und hiamoglobindmischen Innenkérpern zu finden, die sich ge-
wohnlich mit einer starken Leukocytose mit Vorherrschen der neutro-
philen Elemente verbindet. In unserem Blutbild fehlen diese Erschei-
nungen.  Endlich sind es die himolytischen Anidmien, die in be-
stimmten Stadien eine gewisse Verwandtschaft mit der pernizidsen
Anémie zeigen. Der in mehr oder weniger akuten Schiihen auftretende
durch eine abnorme Resistenzverminderung der roten Blutkérperchen
bedingte Erythrocytenzerfall fithrt gleichzeitic zu kompensatorischen
regenerativen Erscheinungen im Blutbild, das dem der perniziésen
Anéimie sehr ahnlich werden kann. Es tritt jedoch im Anfall ein Tkteruns
auf, der bei unserem Patienten fehlt, wie iiberhaupt der ganze Verlauf
des.Leidens gegen eine derartige Natur der Erkrankung spricht. SchlieB-
lich konnte man an einen Bantischen Symptomenkomplex
denken, der zu schweren animischen Erscheinungen fiithrt. Wir ver-
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missen jedoch bei unserem Patienten den stets vorhandenen Ikterus
und den zum SchluB des Leidens auftretenden Ascites.

- Nach AusschluB der besprochenen Erkrankungen lieen der klinische
und himatologische Befand nur noch die eine Deutung zu, dafl bei
unserem Patienten wirklich eine jener im Kindesalter so selten auf-
tretenden Formen von pernizidser Anémie vorlag, was um so mehr an-
zunehmen war, da die von Biermer, Ehrlich und Nageli geforderten
Merkmale in nahezu eindeutiger Weise vertreten waren. Wir konnten
feststellen, daB es sich um eine chronisch verlaufende, zum Tode fiithrende
Animie handelte, und konnten weiterhin die fiir den embryonalen
Typus der Erythropoese und damit fiir die Bier mersche Form charak-
teristischen Merkmale: Erhshfer Farbeindex, Auftreten von hiémo-
globinreichen Erythrocyten und Megaloblasten im Blutbild, nachweisen.
Bei dem vorgeriickten Alter des Patienten, der an der Grenze des Kindes-
alters stand, kam eine andere Deutung des Blutbefundes nicht mehr
-in Frage. Auch die bei der pernizitsen Ansmie fast immer vorhandene
Leukopenie mit absolut wenig neutrophilen Zellen war vorhanden.

Das Ergebnis der Sektion entspricht im wesentlichen den klinischen
Symptomen. Die Zeichen der Animie stehen im Vordergrund mit dege-
nerativen Erscheinungen an Herz, Leber und Nieren und Hamosiderose
von Milz, Leber und Nieren. Das Knochenmark ist ,himbeergelee-
artig”. In .den Blutbildungsherden, die in Milz und- Knochenmark
gefunden wurden, tritt die Neubildung von Erythrocyten zuriick,
dagegen sind die Zeichen des Untergangs von roten Blutkdrperchen
reichlich vertreten. Dieses anatomisches Verhalten, das schon auf ein
beginnendes Erlahmen der erythropoetischen Funktionen schlieflen
laBt, kommt auch im letzten Blutbefund zum Ausdruck.

Immerhin wiren noch einige Besonderheiten des Falles zu beriick-
sichtigen. Bei unserem Patienten tritt im Verlauf der Krankheit eine
Angina auf, an die sich Geschwiirsbildungen in Kehlkopf und Oesophagus
anschlieBen. Sie bilden sich zeitweise zuriick, entwickeln sich jedoch
immer von neuem wieder und fithren schlieflich zu #uflerst bedrohlichen
Erscheinungen und Erstickungsanfillen. Es ist ungewdhnlich, daf
derartig schwere entziindliche Veranderungen, die sonst bei so schwerer
Knochenmarksinsuffizienz auszubleiben pflegen, - entstehen konnten.
Immerhin 14846 sich sagen, dafl der Beginn des Prozesses in eine Periode
fallt, in der Patient sich relativ wohl fithlt und in einer ebensolchen
Periode akut wieder aufflammt, Durch diesen Umstand wird eine der-
artige Reaktion bis zu einem gewissen Grade erklirt, auch ist zu beriick-
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sichtigen, dafl die ulcerdsen Verinderungen auffallend torpid sind.
Ganz ungewéhnlich bleibt die Tatsache, daB so kurz vor dem Tode
eine Pneumonie entstehen konnte. Sie wurde zwar hin und wieder
am Ende des Leidens beobachtet, jedoch sehon von Biermer als eine
»8eltene finale Komplikation** bezeichnet und muB auch hier als eine
Besonderheit des Falles angesprochen werden.

Interessant ist die auffallende Erythroblastenkrise im Januar 1916
mit den zahlreichen Normoblasten im Blutbild. Ihr entspricht auch
klinisch eine bedeutende Remission. Patient ist um diese Zeit auf-
fallend frisch und fiihit sich subjektiv so wohl, da8 er den Wunsch #uflert,
aufzustehen. Wie schon erwihnt, bilden derartige voriibergehende
Besserungen kein allzu seltenes Vorkommnis sowohl bei der pernizitsen
wie auch bei gewissen anderen Formen der Animie.

Vielleicht wiire noch die Frage zu priifen, ob uberhaupt und wie
weit in unserem Fall eine aplastische Animie nach Ehrlich vor-
liegt. Bs sei kurz erwiihnt, daB in den letzten Jahren eine ziemlich groBe
Zahl von Fiallen aplastischer Animie meist recht ausfithrlich und mit
eingehender klinischer und histologischer Untersuchung mitgeteilt
worden sind. Sie kommt, im Gegensatz zur Biermerschen An#mie,
relativ hiufig im Kindesalter vor. So wurden zum Beispiel kiirzlich
‘von Kleinschmidt 4 Fille, zwei davon mit Sektionsbefund, mit-
geteilt und ein weiterer Fall mit eingehenden histologischen Studien
von Heubner verdffentlicht. In ihren klinischen Erscheinungen
entspricht sie den schwersten Formen der Biermerschen Animie,
unterscheidet sich jedoch von ihr durch einen sehr schnellen, durch-
schnittlich nur 3 Monate wihrenden Verlauf. Sie scheint jeder Therapie
unzuginglich zu sein. Remissionen wurden nicht beobachtet. Der
Blutbefund trigt im wesentlichen die Kennzeichen einer schwersten
Anaemia simplex. Wir finden niedrige Erythrocyten- und Himoglobin-
werte, die einen niedrigen Firbeindex bedingen, und hiufig Poikilo-
cytose. Erythroblasten und punktierte Erythrocyten werden niemals,
Megalocyten #uBlerst selten gefunden. Die Zahl der Leukocyten ist
fast immer herabgesetzt. Die Liymphocyten herrschen vor. Das Kno-
chenmark zeigt statt des roten Markes reaktionsloses Fettmark und eine
ausgesprochene Zellarmut. Es sind nach der ersten Beschreibung des
mikroskopischen Bildes von Ehrlich kaum noch einzelne Blutscheiben
zu finden und so gut wie keine granulierten Elemente. Nigeli nimmt
an, daB es sich in diesen Fallen um eine »biologische Variante** beliebiger
Anéimien handelt, wihrend Lazarus der aplastischen Animie eine
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Sonderstellung einrdumt. In unserem Fall sind die Kennzeichen einer
aplastischen Anamie in den letzten Wochen angedeutet. Der Firbe-
index ist zwar noch grdfer als eins, auch Megalocyten sind noch vor-
handen, doch finden wir keine Megaloblasten mehr, keine getiipfelten
Erythrocyten und auf 300 rote Blutkérperchen nur einen Normoblasten.
Auch der Knochenmarksbefund weist, wie schon betont wurde, auf ein
beginnendes Versagen der erythropoetischen Funktion hin. Im #ibrigen
sel noch erwiahnt, dafl von Krantz und Hirschfeld je ein Fall
mitgeteilt wurde, bei dem der Ubergang einer megaloblastischen in
eine aplastische Andmie zu beobachten war.

Was die Atiologie unseres Falles anbetrifft, so konnte jede gelaufige,
greifbare Krankheitsursache mit Bestimmtheit ausgeschlossen werden.
Helminthen lagen nicht vor. Es waren nie Wiirmer- beobachtet
worden, und duch die Untersuchung des Stuhles auf Wurmeier hatte
ein negatives Resultat ergeben. Eine Lues wurde durch den negativen
Ausfall der zweimal wiederholten Wasser mannschen Reaktion aus-
geschaltet. Eine Intoxikation vom Magen und Darmkanal aus
als Folge vermehrter Darmfiulnis war bei den fehlenden Magen- und
Darmerscheinungen nicht anzunehmen, abgesehen davon, daB eine
enterogene Entstehung der FErkrankung von den meisten Autoren
in Frage gezogen wird. Chronische Blutverluste kamen nicht
in Betracht, ebenso konnte man auf Grund der Fieberkurve Malaria
und auf Grund der Anamnese sowie bei dem Fehlen aller anderen
Erscheinungen eine chronische Bleiintoxikation ausschliefen. Auch
eine Nephritis, die von den Franzosen als #tiologischer Faktor ge-
nannt wird, lag nicht vor. Da sich also in unserem Fall kein sicherer
Anhaltspunkt, ja nicht einmal eine Vermutung fiir die Entstehung der
Krankheit ergab, mufite man sich zu der Diagnose einer kryptogene-
tischen Form der perniziésen An#mie entschlieBen, die aller-
dings noch viele Méglichkeiten beziiglich des Grundleidens iibrig laBt.

Zum Schluf noch einige Bemerkungen iiber die in unserem Fall
angewandte Therapie.

Als ein geradezu spezifisches Mittel gegen die Andémie hat sich
hier wieder das Arsen bewihrt. Patient, der bei der Einlieferung
einen nahezu moribunden Eindruck machte, hat sich im Verlauf der
Behandlung fiir Wochen in ganz auffallender Weise erholt, so dafl ihm
sogar ein Aufenthalt im Freien gestattet werden konnte. Wenn auch
schon vor Einfithrung des Arsens voriibergehende sichtliche Besserun-
gen der perniziésen Animie beschrieben wurden, ist die in unserem
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Fall bald nach der Arsendarreichung einsetzende Frische und der Riick-
gang der weiteren subjektiven und objektiven FErscheinungen, der
sich auch im Blutbefund zeigt, derartig sinnfillig, dafl man schon an
einen Zusammenhang von Therapie und Besserung glauben muB.
Ein Teil der Wirkung, vor allem der Riickgang der Odeme, ist gewil
auch dem Digitalis zuzuschreiben.. Der Darreichung von Pll. Blaud.,
die in Kombination mit dem Arsen gegeben wurden, darf man bei dem
ohnehin hohen Farbeindex keine besondere therapeutische Bedeutung
zumessen. Die gegebenen Dosen sind allerdings sehr hohe. Patient hat
eine sich liber 6 Wochen erstreckende Arsenkur mit unverdiinnter
Fowlerscher Losung in steigenden und fallenden Dosen bis zu 3 mal
taglich 10 Tropfen durchgemacht. Diese Dosis entspricht einer Menge
von 0,015 gr arseniger Siure, der tiglichen Maximaldosis des Deutschen
Arzneibuches fir einen Erwachsenen (Osterreichisches Arzneibuch
0,021). Bei diesen hohen Dosen darf man wohl die im Verlauf der Er-
krankung auftretenden Pigmentationen am Bauch und an den unteren
Extremititen auf die Wirkung des Arsens zuriickfiithren und als Arsen-
melanose auffassen, obgleich auch ohne Arsendarreichung derartige
Pigmentierungen gesehen werden. Ahnlich verhalt es sich mit den
Geschwiirsbildungen in Larynx und Oesophagus. ‘Auch ohne Arsen
sind Uberempfindlichkeit und Gefithl des Wundseins in Mund, Rachen
und Oesophagus beobachtet worden. Da aber dieselben Erscheinungen
bei hoheren Arsendosen eintreten konnen, und sich in unserem Fall
die Beschwerden im AnschluB an die Arsenkur eingestellt haben, darf
‘man wohl annehmen, daf} auch hier beides: Arsendarreichung und
Geschwitrsbildung in ursichlichem Zusammenhang. steht.

Die vorliegende Verdffentlichung diirfte darum von Interesse sein,
‘weil es in Deutschland der erste eindeutige Fall von kryptogenetischer
perniziéser Anamie im Kindesalter ist, der hinreichend lange beobachtet
und durch den Sektionsbefund sichergestellt werden konnte.
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