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Die Probleme der Differentialdia­
gnostik bei den verschiedenen Formen 
des Verschlußikterus im Neugebore- 
nenalter haben sich in den letzten 
Jahrzehnten deutlich geändert. Vor 
30 Jahren konnte noch L add  [33] 
die Möglichkeiten auf die biliäre 
Atresie, fötale Erythroblastose, hä­
molytische Sepsis und Syphilis be­
schränken. Heute wird die Abgren­
zung des »surgical type« vom »medi­
cal type« des Ikterus als das W ichtig­
ste  betrachtet. Eine operative H er­
stellung des Gallenabflusses kom mt 
praktisch nur bei Mißbildungen der 
extrahepatischen Gallenwege in F ra ­
ge [41, 51]. Auf operativem Wege 
kann bei intrahepatischem  Verschluß 
zur Zeit wenig erreicht werden, der 
Eingriff ist sogar kontraindiziert, da 
Patienten m it intrahepatischem  Ver­
schluß, Erwachsene [50] wie auch 
Säuglinge [41, 65], eine Operation 
erfahrungsgemäß schlecht ver­
tragen.

Ein weiteres Problem ist die Diffe­
renzierung zwischen den häufigsten 
Formen des intrahepatischen Ver­

schlusses: Aplasie [2, 18, 36, 47, 49], 
oder nach H a r r is  [19] Reabsorption 
der feinsten intrahepatischen Gallen­
wege, Galleneindickungs-Syndrom, 
die verschiedenen Form en der Neu- 
geborenen-Hepatitis [14, 19, 20, 52] 
und die Zirrhosen ohne Mißbildung 
der Gallenwege [12, 64].

Neben der Anamnese und dem 
klinischen Bild wurden zur Diffe­
rentialdiagnose schon seit langem 
verschiedene Laboratorium suntersu­
chungen herangezogen, doch keine 
von diesen erwies sich als absolut zu­
verlässig. Gallenfarbstoff im Stuhl 
[41, 46, 50, 65] sowie Urobilinogen 
im H arn [41, 65] konnte  man in 
einzelnen Fällen sogar bei völligem 
Verschluß nachweisen. Die Turbidi- 
täts- und Flokkulationsproben wer­
den ziemlich spät, erst bei der E n t­
wicklung zirrhotischer Erscheinungen 
positiv [21, 32]. Von den traditio­
nellen Methoden wird noch am aller­
meisten den in gewissen Zeitabstän­
den wiederholt bestim m ten Serum­
bilirubinwerten (gesamt und kon­
jugiert) eine Bedeutung zugemessen.

* Teilweise vo rg e trag en  am  X . In te rn a tio n a le n  K ongreß fü r  K in d erh e ilk u n d e , 
L issabon  1962.
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Die Bestim mung der alkalischen Phos­
phatase-A ktiv ität wird auch  seit 
Jah rzehn ten  ohne eindeutige E rgeb­
nisse verwendet [2, 11, 21, 50].

D ie Einführung der Transam inase- 
Bestim m ungen war ein wesentlicher 
F ortsch ritt. Hohe W erte, über 800 
W róblewski E sprechen fü r eine He­
p a titis , wogegen beim inspissated bile 
syndrom e, Atresien der ex tra - oder 
intrahepatischen Gallenwege sowie 
bei Zirrhosen die W erte m eistens un­
te r  400—500 E bleiben [25, 26, 27, 
54, 56, 57, 65]. K ö v e  u.a. [28] wiesen 
sogar a u f  die Möglichkeit d e r Diffe­
renzierung zwischen dem Gallenein- 
dickungs-Syndrom und den angebo­
renen Mißbildungen der Gallenwege 
hin. Bei Mißbildungen der in tra -  oder 
extrahepatischen Gallenwege werden 
w ährend des ersten Lebensm onats 
norm ale Transam inase-Aktivitäten 
gemessen, und mit erst 6 — 8 W ochen 
kom m t es zu erhöhten W erten ; da­
gegen wird beim inspissated bile 
syndrom e gleich nach dem Einsetzen 
des Verschlusses, also in den ersten 
W ochen, eine gesteigerte A k tiv itä t 
gefunden. Der praktische W ert dieser 
w ichtigen Beobachtung ist leider ge­
ring, die Atresie-Fälle w erden über­
wiegend erst mit 4—8 W ochen auf­
genom m en, die Diagnosestellung er­
fo lg t also im allgemeinen zu  einem 
Z eitpunk t, wo dieser U nterschied 
schon verschwunden ist [55].

E in  weiterer und sehr b e trä ch t­
licher Nachteil der GOT-Bestim- 
m ungen* ist, daß es zwischen der 1.

und 6. Lebenswoche zu einem Aktivi­
tätssturz kom m t, wobei sich der obe­
re Grenzwert auf etwa die H älfte 
verringert [ 1, 7, 24, 57, 63]. Mit an ­
deren WTorten, gerade in der von 
K ö v e  [28] empfohlenen, kritischen 
Zeitperiode (2. bis 4. Lebenswoche) 
kann nicht eindeutig beurteilt wer­
den, ob die gemessene A ktivität noch 
im physiologischen Bereich ist oder 
als pathologisch betrachtet werden 
soll.

Die Bestim m ung der Leucin-Ami- 
nopeptidase-A ktivität schien auch 
vielversprechend. Histochemische 
Untersuchungen der Leber zeigten, 
daß die L A P überwiegend im Epi­
thelium der Gallenwege lokalisiert 
ist, wobei die Parenchymzellen relativ 
LAP-arm sind [40, 45, 47]. Außer­
dem wird die LA P von 'der Leber in 
die Galle ausgeschieden: Die Blasen­
galle en thä lt die LAP in einer zehn­
mal so hohen Konzentration wie das 
Serum [35], außerdem verhält sich 
LAP im Serum  und in der Galle bei 
der elektrophoretischen Trennung 
gleich [29]. Diese Beobachtungen er­
klären an sich die erhöhte LAP-Ak- 
tiv ität im Serum  beim Verschluß- 
ikterus [4, 5, 6, 8, 9, 15, 16, 17, 37, 
38, 39, 42, 53 usw.]. Gesteigerte 
LA P-A ktivität wurde auch bei H epa­
titis gefunden, die sich aber mit dem 
Parenchymschaden allein nicht er­
klären läß t [13, 61].

Schon 1960 [38, 53] und später 
1963 [3] w urde über erhöhte LAP- 
Werte bei einzelnen Fällen von Gal-

* A bkürzungen : L A P  =  L eucin -A m inopep tidase ; G O T  =  G lu tam insäure-O xal-
e s s ig s ä u re -T ransam inase; G P T  =  G lu ta m in sä u re -B re n z tra u b e n sä u re -T ransam inase ;
A P h  =  a lkalische  P h o sp h a tase
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lengangsatresie berichtet. Zur Diffe­
renzierung zwischen Gallengangsatre- 
sie und Hepatitis wurde die LAP erst 
1961—62 herangezogen [43, 48]. U n­
sere vorläufigen Ergebnisse hatten 
wir 1962 veröffentlicht, wobei 
besonders au f den W ert der gemein­
samen Bestimmung von LAP und 
Transaminasen hingewiesen wurde 
[58]. In  einer vorangehenden Mittei­
lung haben wir über deutlich erhöhte 
W erte bei Neugeborenen auch wäh­
rend des Verlaufs einer Hyperbili- 
rubinämie berichtet, wobei es zu 
erhöhten LAP-W erten vornehmlich 
erst nach dem 4 . - 5 -  Lebenstag kam 
und eine solche bis zum 25. 30. Le­
benstag gemessen wurde. Als U r­
sache dieser Erscheinung wurde eine 
»Abortivform« des inspissated bile syn­
drome angenommen [62]. Ähnliche 
Beobachtungen hat auch K jellm a n  
gemacht [23].

T a b e l l e  I

N orm bereich  d e r e inze lnen  E n z y m a k ti­
v itä te n

Neugeborene 117—234
LAP Säuglinge

(1 — 12 Monate) 110—210
Neugeborene 38—115

GOT Säuglinge
(1 —12 M onate) 20—62

Neugeborene — 90
GPT Säuglinge

(1 — 12 M onate) — 45
Neugeborene — 30

APh Säuglinge
(1—12 M onate) — 30

U n ter su c h u n g sm a ter ia l  und  
M e t h o d e n

D ie in  d ie se r A rb e it zu sam m en g efaß ten  
F ä lle  w urden  von  m eh re ren  tau sen d  in  
e in e r Z e itsp an n e  v o n  3 J a h re n  dureh-

g e fü h r te n  U n tersuchungen  ausg ew äh lt. 
E s  h a n d e lt  sich um  N eu g eb o ren e  und  
S äu g lin g e , m it 2 A u sn ah m en  im  e rs ten  
L e b e n s ja h r , m it E rk ra n k u n g e n  d e r  L eber 
u n d  G allenw ege. D ie U n te rsu c h u n g e n  
d e h n e n  s ieh  a u f  d ie  B e s tim m u n g  d e r 
L A P - u n d  GOT- sowie te ilw eise  d ie  d e r 
G P T - u n d  A P h -A k tiv itä t im  S e ru m  aus.

D ie  B estim m ung  d e r L A P -A k tiv i tä t  
e rfo lg te  d u rch  die en zy m a tisch e  F re is e t­
z u n g  v o n  /З-N ap h ty lam in  a u s  d em  als 
S u b s t r a t  verw endeten  L -L eucyl-/?-N aph- 
ty lam id -h y d ro ch lo rid . Als 1 E  w u rd e  die 
A k t iv i tä t  von  1 ml Serum  b e tr a c h te t ,  die 
in 1 S tu n d e  bei 37° C 2,0 f l  g  /9 -N aph ty la- 
m in  fre ise tz t. E inze lhe iten  ü b e r  d ie  M e­
th o d e  w u rd en  an  an d e re r S te lle  bere its  
b esch rieb en  [59].

D ie A k tiv i tä t be ider T ran sam in asen  
w u rd e  n ach  R e it m a n —F r a n k e l  [44] und 
d ie  d e r  A P h  nach K in g  — A r m s t r o n g  
[22 ] b e s tim m t.

E r g e b n isse

Normalwerte (Tabelle I). D er phy­
siologische Bereich der LAP- und 
GO T-Aktivität wurde au f G rund der 
Ergebnisse einer K ontrollgruppe er­
m itte lt; die Einzelheiten haben wir 
an anderer Stelle besprochen [59, 60]. 
Die oberen Grenzwerte der GPT- und 
A Ph-A ktiv ität sind empirische E r ­
gebnisse.

Inspissated bile syndrome wurde 
in 2 Fällen beobachtet.

F a ll 1. (A bb. 1): M it 2 900 g G ew icht 
g eb o ren ; B lu tg ru p p e  des K in d e s  O; R h  
p o s itiv , d e r  M u tte r B , R h  p o s itiv ; d i­
r e k te  u n d  ind irek te  C o o m b s-R eak tio n  
n e g a tiv . B lu th ild : R B K . 4 600 000, W B Z. 
6 400, T h rom ho . 130 000, H g b . 13,6 g % ; 
E ry th r o b la s t  6/100 L e u k o z y te n ; L eb er 
2 1/ 2, M ilz 3 2/ 2 Q uerf. Im  H a rn  B ilirub in
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n ach w e isb a r , U bg. n o rm a l. D e r  S tu h l w ar 
hell, a b e r  n ic h t völlig acho lisch , d ie  Schm idt- 
sche  S u b lim a tp ro b e  fiel n e g a tiv  aus. Im  
D u o d e n a lsa f t w ar B iliru b in  in  S p u ren  n ach ­
w eisbar. Syphilis und  T oxop lasm ose  w u r­
d en  d u rc h  W asserm an n -, K ah n - und  
C itocho l- bzw . Sabin  — F e ld m a n n -R e a k tio n  
a usgesch lo ssen .

W egen  des hohen  S e ru m b iliru b in  w er­
te s  (g e sam t: 25,0 m g % , d ire k t:  10,0 m g% ) 
am  2. L eb en stag  A u s ta u sc h  tran sfu s ion  
m it  600 m l O, R h  p o s itiv em  B lu t. D er 
B iliru b in g e h a lt n im m t a llm äh lich  ab , die 
B e te ilig u n g  des k o n ju g ie r te n  B ilirub in s an  
d e r  G esam tb iliru b in m en g e  w ä c h s t an .

D ie  L A P -A k tiv itä t n im m t s tän d ig  zu, 
ü b e rs c h re ite t ab e r e rs t a m  13. L ebenstag  
d ie  o b e re  G renze des N o rm b ere ich s  und  
sc h w a n k t vom  25. L e b e n s ta g  zw ischen 
650 u n d  1100 E , w obei d e r  H ö c h s tw e rt am  
60. L e b e n s ta g  e rre ich t w u rd e , d e r  G esam t- 
b il iru b in w e rt w ar g le ichze itig  3,6 m g%  
(d ire k t: 2,6 m g% ). In  d e r  19. L ebensw oche 
w a r d e r  Ik te ru s  schon  vö llig  v erschw un­
den , d a b e i die L A P -A k tiv itä t ab e r noch 
im m er b e trä c h tlic h  e rh ö h t (480 E ) u n d  
n ach  6 M onaten  w ar e ine m ä ß ig  gesteigerte  
L A P -A k tiv itä t  (250 E ) v o rh an d en .

D ie  G O T -A k tiv itä t w a r  w äh ren d  der 
V erlau fsu n te rsu ch u n g en  im m e r p a th o lo ­
g isch , e ine  s ta rk  e rh ö h te  A k t iv i tä t  w urde 
sch o n  a m  4. L eb en s ta g  gem essen . D ie 
G P T -A k tiv itä t lag  d a u e rn d  n ied rig er und  
fiel n u r  te ils  pa tho log isch  aus.

D ie  A P h -A k tiv i tä t w a r  s tä n d ig  m äß ig  
b is s t a r k  e rh ö h t, die b e id en  H öch stw erte  
d e r  A P h  (70 E ) u n d  d e r  L A P  w urden  
g le ich ze itig  beo b ach te t.

F a ll 2 (A bb. 2) w u rd e  e rs t am  21. L e ­
b e n s ta g  au fgenom m en . A n am n ese : wegen 
S chw an g ersch a fts to x ik o se  d u rc h  K a ise r­
s c h n i t t  m i t  2 400 g G ew ich t gebo ren . B lu t­
g ru p p e : A , R h  p o sitiv , M u tte r :  O, R h  posi­
t iv , C oom bs n eg a tiv . D e r Ik te ru s  nahm  
se it d e r  G eb u rt s tä n d ig  zu . B ei der A uf­
n ah m e  w a r das S e ru m b iliru b in  6,5 m g%  
(d ire k t: 5,4 m g% ), d e r  S tu h l hell, e tw as 
g rü n lich , im  H a rn  d a s  B iliru b in  positiv , 
U b g . v e rm in d e r t. D ie  A n äm ie  (R B K . 
3 000 000, W B Z . 9 000, T h ro m b o . 124 000,

H g b . 8,0 g % ) d e u te t a u f  e inen  h ä m o ly ­
tisch en  V organg , verm utlich  infolge H a u p t - 
g ru p p e n -In k o m p a tib ili tä t hin.

S ch o n  bei der ers ten  U n te rsu ch u n g  
w ar e ine  s ta rk  e rhöh te  L A P -A k tiv itä t 
v o rh a n d e n , d ie sich e rs t nach  dem  V er­
schw inden  des Ik te ru s  n o rm alis ie rte . D ie 
an fan g s  g e rin g  e rhöh te  G O T -A k tiv itä t 
n ah m  im  V erlau f zu  u n d  n o rm alis ie rte  
sich  s p ä te r  a ls  die L A P -A k tiv itä t. D ie 
G P T  w a r  m an ch m a l h öher als n o rm al, die 
A P h -A k t iv i tä t  w ar s tän d ig  m äß ig  e r ­
h ö h t.

Beide Fälle wurden auch später 
kontrolliert, das letztemal im Alter 
von etw a 2 Jahren: sie sind alters- 
gemäß entwickelt, klinisch unauf­
fällig, die Laboratoriumsbefunde fie­
len norm al aus.

Mißbildungen der Gallenwege. 9 
Fälle konnten wir beobachten, davon 
war bei 6 eine extrahepatische Gallen - 
wegsatresie und bei den weiteren 3 
eine intrahepatische Gallenabfluß - 
Störung vorhanden. Die Diagnosen 
wurden durch Operations- oder Ob­
duktionsbefunde gesichert. Bei säm t­
lichen 9 Fällen lag biliäre Zirrhose 
vor.

Zwischen den Fällen m it ex tra ­
und intrahepatischem  Verschluß läß t 
sich im histologischen Bild ein deut­
licher Unterschied feststellen: Bei
der intrahepatischen Stauung ist we­
niger, dafü r aber viel feiner verteiltes 
Bindegewebe vorhanden, das auch 
die einzelnen Zellen umschließt. Eine 
prim äre Schädigung der Leberzellen 
liegt nu r in den Zonen der Gal len- 
imbibition vor.

Die Ergebnisse der Enzym unter­
suchungen sowie die Serumbilirubin- 
werte, die bei den 9 Fällen im Ver­
lauf der K rankheit insgesamt 44 mal
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voi’genommen wurden, sind in Ta­
belle I I  zusammengestellt. LA P-W erte 
etw as niedriger als 400 E  w urden bei 
den Fällen  mit extrahepatischer Atre- 
sie lediglich bei Fall 3 und  8, je ein­
m al bei der ersten U ntersuchung im 
A lter von 4 Wochen gefunden (395

Sehr stark  erhöhte L A P-A ktivität 
wurde auch bei Fall 10 (Abb. 4) ge­
funden: nach der 5. Lebenswoche 
lagen alle W erte zwischen 1000 und 
2000 E .

F a ll 9. M it e inem  G ew icht v o n  3000 g  
ohne jeg lich e  S chäd igung  geb o ren . S e it

Ta b elle  I I

Fälle m it e x tr a -  u n d  in trah ep a tisch em  V ersch lu ß ik te ru s

N o. Name
.Alter

(W ochen) LAP
LAP

GOT О РТ APh
Bilirubin mg%

GOT Gesamt D irekt

12 H. J. 12 450 0,23 2000 2500 3,6 2,4
13 L. L. 42 340 0.04 8100 4400 30 6,5 5,5
14 K. S. 26 470 0,43 1100 440 5,8 2,9
15 A. T. 35 370 0,62 600 1300 52 5,0 4,0
16 L. A. 25 160 0,20 800 0,6 —

25 У2 205
26 295 0,28 1050 15,6 10,6

17 Cs. J. 60 370 0,12 3000 1300 44 18,5 7,5
61 330 0,09 3500 1100 27 12,5 11,5

bzw. 380 E). Schon 2 W ochen später 
lagen die LAP-W erte beider Fälle 
deutlich  höher. Eine 1000 E  über­
schreitende A ktivität w ar bei extra­
hepatischer Atresie n u r  ein einziges 
Mal — bei Fall 3 — vorhanden, die 
übrigen lagen im Bereich zwischen 
400—1000 E.

Bei 2 der 3 Fälle m it in trahepati­
schem Verschluß lagen die LAP- 
W erte deutlich höher. Bei Fall 9 
(Abb. 3) war die L A P-A ktiv itä t schon 
bei der ersten U ntersuchung stark 
e rhöh t (700 E), 4 W ochen später war 
eine A ktivität von 1500 E  vorhanden, 
w eiterhin schwankte sie im stark 
pathologischen Bereich, im  Alter von 
20 Wochen wurde sogar eine A ktivität 
von 3700 E gemessen.

d e r  E n tb in d u n g  m ild e r Ik te ru s , m i t  3 
W ochen  S e ru m b iliru b in  10,0 m g %  (d i­
re k t :  5 ,0  m g % ). B ei d e r  A u fn ah m e , im  
A lte r  v o n  6 W »chen  w a r im  H a rn  kein  
B iliru b in  v o rh an d en , U bg . n o rm al, S tu h l 
he ll, je d o c h  n ic h t völlig  acholisch , d ie  
S ch m id tsch e -P ro b e  fiel n e g a tiv  au s, Se­
ru m b il iru b in  11,5 m g%  (d ire k t: 5,0 m g % ). 
S ta rk  e rh ö h te r  L A P -W ert u n d  d eu tlich  
g e s te ig e rte  T ran sam in ase -A k tiv i tä t .  B ei 
der L a p a ro to m ie : E x tra h e p a tis c h e  G a l­
lenw ege u n d  G allenblase w aren  in ta k t,  in  
d e r G allenb lase  w ar 1 — 2 m l d ü n n e  F lü s ­
s ig k e it v o rh an d en  (G esam tb iliru b in : 
90,0 m g % , d ire k t: 90,0 m g % , L A P : 
520 E ) , d a s  in  die G allenblase in jiz ie rte  
K o n tra s tm a te r ia l  ersch ien  im  D uodenum . 
L eb erh isto lo g ie : A nfangsphase  d e r b il i­
ä re n  Z irrhose , die C holostase w a r v e rh ä l t­
n ism äß ig  gering, jedoch  u n v e rk e n n ­
b a r. D ie  fe in s ten  G a llenkap illa ren  feh lten  
vö llig  (A bb . 5).
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F a ll  10. G eburtsgew icht: 3 400 g , k o m ­
p lik a tio n s lo se  E n tb in d u n g , w e d e r  Iso im - 
m u n is a t io n  noch H y p e rb iliru b in äm ie . B ei 
d e r  A u fn a h m e  wegen p ro tra h ie r te m  I k ­
te ru s  im  A lte r  von 3 W o ch en  G e sa m t­
b il iru b in : 12,0 m g%  (d irek t: 10,0 m g % ). 
Im  H a r n  B ilirub in  in  S pu ren , U b g . sogar 
v e rm e h r t .  S tu h l hell, aber n ic h t acho lisch . 
B e i d e r  L ap aro to m ie  w u rd en  n o rm a l a u s ­

lisch. A n äm ie : R B K . 2 160 000, W B Z , 
9 200, H g b . 8,3 g % . L ap a ro to m ie : e tw as 
e rw e ite rte  e x tra h e p a tisc h e  G allenw ege, in  
der G allenb lase  e tw a  4 —5 m l g rü n g e lb ­
liche d ü n n e  F lü ssig k e it. L eberh isto log ie : 
m itu n te r  g rö ß ere  G allenw ege, d ie  fe in ­
sten  G a llen k ap illa ren  feh len  völlig . 
Zw ischen d en  Zellen sind  g ro b e  G a llen ­
schollen  e rk en n b a r , d ie g rö ß eren  G allen ­

g e b ild e te  ex trahepatische  G allenw ege  und  
G a lle n b la se  gefunden. L eb erh is to lo g ie : 
F r ü h s ta d iu m  der b iliären  Z irrh o se . In  
d e n  G a llenkap illa ren  w ar e ine g ro ß e  M enge 
e in g e d ic k te r  Galle vo rhanden , d ie  m a n  bis 
zu  d e n  k le in s ten  G ängchen v e rfo lg en  k o n n ­
te . I n  d e r  U m uebung d e r  a u sg e p rä g te n  
C 'ho lo stase  w ar das P a re n c h y m  s ta rk  
d e g e n e r ie r t ,  grobe m esen ch y m a le  P ro li­
fe r a tio n  im  In te rs titiu m .

I m  A lte r  von 6 W o ch en  w u rd e n  im  
A b s ta n d  vo n  3 T agen 2 E n z y m u n te r s u ­
c h u n g e n  durchgeführt: d ie  L A P -A k tiv i-  
t ä t  w a r  b e i beiden G elegenheiten  im  N orm - 
b e re ic h , wogegen eine d e u tl ic h  e rh ö h te  
T ra n sa m in a se -  und A P h -A k t iv i tä t  vorlag .

F a ll  11. M it 2 500 g  g eb o ren , se it d e r 
E n tb in d u n g  zunehm ende G e lb su c h t. B ei 
d e r  A u fn a h m e  G esam tb ilirub in  20,0  m g%  
(d i r e k t :  15,0 m g% ), im  H a r n  B iliru b in  
n a c h w e isb a r , Ubg. n o rm a l, S tu h l  acho-

gänge sind  jedoch leer. D ie zu g ru n d e  
gegangenen  Zellen sind  m it G alle  du rch- 
t r ä n k t . D ie m esenchym ale  In f i l t r a t io n  ist 
d e u tlich , a b e r  v e rh ä ltn ism äß ig  g ering . 5 
T age nach  d e r  L ap aro to m ie  is t d a s  K ind  
gesto rben .

In der Transaminase- sowie in 
der A Ph-A ktivität konnte zwischen 
extra- und intrahepatischem  Ver­
schluß kein Unterschied festgestellt 
werden. Die Transam inase-A ktivität 
überschritt bis auf eine Untersuchung 
(Fall 11) nicht 500 E, auch W erte 
unter 100 E kamen ziemlich oft vor, 
insbesonders bei der GPT. Die nied­
rigste A ktiv ität beider Transam ina- 
sen wurde bei Fall 10 im A lter von 3 
Wochen beobachtet (GOT: 65 E,

A c t a  p a e d ia t .  A c a d . S e i .  h u n g . V ol. 6. (1965)
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T a b e l l e  I I I
F ä lle  m it H e p a ti t is

No. Name
Alter
(Wo­
chen)

LAP LAP GOT OPT APh
Bilirubin mg%

GOT Gesamt Direkt

3 Sz.L. 4 395 3,0 130 7,3 5,0 Choledochusatresie
ti 510 1,5 350 18,8 1 1 , 2

8 820 1,9 440 16,0 1 0 , 0

1 1 480 2,3 2 1 0 1 1 , 2 7,3
1 2 420 3,1 136 8 , 6 5,4
13 670 2 , 2 300 1 1 , 6 1 0 , 2

15 400 1,3 300 24 15,0 1 1 , 2

16 440 1 , 2 380 13,0 8 , 2

2 1 450 3,0 150 14,0 1 0 , 0

4 Sz.L. 2 2 480 1 , 8 260 48 9,0 5,5 Choledoehusa tresie

5 É .E . 18 1300 2,7 500 500 70 17,0 17,0 Atresie des Choie-
dochus, Cysticus und
H epaticus

6 B.Ä. 9 450 3,0 150 1 2 0 2 1 19,5 16,2 Choledochusatresie
7 A.A. 13 480 1 , 8 270 2 2 0 42 8 , 6 4,2 Atresie des Choie-

dochus, Cysticus und
Hepaticus

15 920 2,5 420 350 34 9,5 4,5
8 B.Á. 4 380 2,9 130 85 90 1 0 , 0 7,0 Choledoehusa tresie

ti 610 2 , 1 290 1 2 0 1 0 0 13,0 11,5
7 850 4,2 2 0 0 150 1 2 0 15,0 11,5

9 K.T. 6 700 3,2 230 140 44 11,5 5,0
7 850 3,6 2 2 0 1 2 0 50 1 2 , 0 1 1 , 0 In trahepatische Apia-

sie
9 700 7,4 95 55 35 15,0 11,5

1 0 1500 16,8 90 60 55 14,0 1 2 , 0

1 1 1400 11,5 1 2 0 80 6 , 0 4,0
1 2 1600 13,3 1 2 0 70 70 1 2 , 0 1 1 , 0

13 1450 1 2 , 6 115 90 83 1 0 , 0 6 , 0

14 1250 10,4 1 2 0 1 0 0 85 1 2 , 0 9,0
15 850 1 0 , 6 80 1 0 0 60 1 2 , 0 1 0 , 0

2 0 3700 12,3 300 400 64 1 2 , 0 1 2 , 0

26 1950 10,3 190 180 26 12,5 1 0 , 8

28 1450 6,9 2 1 0 2 2 0 56 9,0 8 , 0

1 0 S.M. 3 420 6,5 65 35 30 1 2 , 0 1 0 , 0 In trahepatische
Cholostase,
Galleneindickungs-
Syndrom

зу2 500 5,3 95 140 18,5 16,0
4 1600 7,3 2 2 0 160
5 640 4,3 150 130 24
6 1650 9,2 180 130 45 16,0 12,5
7 1800 1 0 , 6 170 1 2 0 51
8 1800 6 , 0 300 160 15,5 1 2 , 0

9 1700 7,4 230 140 38 14,5 13,5
1 0 1900 9,5 2 0 0 1 2 0 46 1 0 , 0 7,0
1 1 1050 8,7 1 2 0 85 24 15,0 1 2 , 0

13 1800 1 1 , 2 160 140 58 15,0 1 0 , 0

15 1500 11,5 130 80 74
1 1 F.S. 6 230 0,5 460 460 48 2 0 , 0 15,0 Intrahepatische

6 У» 230 0,5 460 530 43 Aplasie
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GPT: 35 E). Die GOT-Aktivität lag 
im allgemeinen höher als die der GPT, 
der D eRitissche Quotient schwankte 
zwischen 0,7—2,4, wobei W erte un­
ter 1 lediglich 7mal Vorlagen.

Als unzuverlässigste Untersuchung 
erwies sich die A Ph-A ktivität: ein 
beträchtlicher Teil aller Bestim mun­
gen lag im  Normbereich (unter 30 E) 
und n u r  etw a 2/3 waren über 40 E. Die 
H öchstw erte wurden bei Fall 8 ge­
messen.

Hepatitis. Bei 6 Säuglingen wurde 
der E influß  einer H epatitis auf die 
E nzym ak tiv itä t beobachtet. Verm ut­
lich w aren alle Fälle Inokulations­
hepatitiden m it Ikterus. Die LAP- 
W erte lagen zwischen 160 und 470 
E. Als niedrigste GOT bzw. G PT-Ak­
tiv itä t  wurden am Anfang der E r­
k rankung 600 E bzw. 440 E gemes­
sen. Die A Ph-A ktivität lag zwischen 
30 und  52 E (Tabelle III).

3 Fälle  verdienen eine Erörterung. 
Bei F a ll 13 wurden extrem hohe Werte 
gemessen, der Säugling starb an der 
E rkrankung.

F a ll  16 s ta n d  m it  In fe k tio n sk ra n k h e i­
te n  u n d  H ep a to m eg a lie  u n te r  B ehand lung , 
in fo lg ed essen  k o n n te  seine H e p a tit is  au f  
G ru n d  d e r  h o h en  G O T -A k tiv itä t schon 
4 T ag e  v o r  dem  A u ftre te n  des Ik te ru s  
e r f a ß t w erd en . Zu e iner e rh ö h ten  L A P- 
A k t iv i tä t  k a m  es e rs t e ine W oche später.

F a ll  17 w u rd e  m it  W ilm s-T u m o r au f­
g en o m m en . D er Säug ling  w u rd e  w ährend  
d e r  n a c h  d e r O p e ra tio n  d u rch g e fü h rten  
R ö n tg e n b e s tra h lu n g  ik te risch , sein  S tuh l 
fa rb lo s . A u f  G rund  d e r A n am n ese  b estand  
d e r  V e rd a c h t a u f  e in  O b stru k tio n s ik te ru s  
in fo lge  M e ta s ta sen , d ie  S erum enzym -K on- 
s te lla t io n  (s ta rk  e rh ö h te  T ransam inase- 
u n d  n u r  m ä ß ig  geste ig e rte  L A P -A k tiv itä t)  
sp ra c h  jed o ch  fü r eine H e p a tit is .

Verschiedene Erkrankungen. In  die­
ser G ruppe wurden 18 Säuglinge m it 
verschiedenen Erkrankungen m it und 
ohne Ik te ru s  zusammengefaßt, in 
der M ehrheit war eine erhöhte, teils 
eine s ta rk  erhöhte LA P-A ktivität 
vorhanden. Die Ergebnisse der insge­
sam t 33 LAP- sowie anderer E nzym ­
bestimmungen sind in Tabelle IV 
zusammengestellt.

Eine LA P-A ktivität über 400 E 
kann als Seltenheit betrachtet werden 
und W erte über 500 E kamen nur bei 
Fall 19 und 24 vor. Bei Fall 19 w ur­
den im späteren Verlauf der E rk ra n ­
kung noch viel höhere A ktiv itäten  
beobachtet, m it einem Höchstwert 
von 2300 E. Die Diagnose (Laënnec- 
sche Zirrhose) wurde bei der O bduk­
tion histologisch gesichert.

Bei Fall 24 handelte es sich um  eine 
chronische Osteomyelitis, m it schwe­
rer Sepsis; die gleichzeitig gemessenen 
GOT-W erte entsprachen denen einer 
H epatitis.

Transam inase-A ktivitäten über 400 
E waren außer Fall 24 lediglich bei 
Fall 23 m it toxischer H epatitis vor­
handen; beide hatten einen anikte- 
rischen Verlauf.

Im  Gegensatz zu Fall 24 blieben 
bei Fall 25, gleichfalls mit Sepsis und 
starkem  Ikterus, die A ktivitäten aller 
Enzym e im physiologischen Bereich.

F a ll 18 w urde  m it G allengangsa tresie  
e ingew iesen . N orm alg eb u rt m it 3 300 g 
G ew ich t; 2 — 3 T age nach  der E n tb in d u n g  
w a r d e r  N eu g eb o ren en -Ik te ru s b e re its  a b ­
g ek lu n g en . M it 6 W ochen b e k a m  d er 
S äu g lin g  F ie b e r  und  w urde gelb . B e i der 
A u fn a h m e  m it  9 W ochen w ar d a s  S e ru m ­
b il iru b in  9,2 m g%  (d irek t: 5,1 m g % ). 
D ie S tü h le  w aren  acholisch un d  e n th ie lte n

A cta  paediat. hung. Acad. Sei. Vol. 6. (1965)
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T a b e l l e  IV

F ä lle  m it L eberzirrhose, D y stro p h ie , tox ischen  u n d  sep tisch en  E rk ra n k u n g e n . A b k ü r­
zungen: H . m . =  H ep a to m eg a lie , H . s. m . =  H ep a to sp lenom egalie

No. Name
Alter
(Wo­
chen)

LAP GOT ОРТ APU
Bilirubin mg%

Diagnose
(íesamt Direkt

18 к .  г. 9 270 240 29 9,2 5,1 Zirrhose

14 275 290 7,9 4,8

16 355 300 6,8 4,9

19 К . L. 45 420 200 92 10,0 7,6 Laönnecsche Zirrhose
46 640 350 6,1 СЛ 00

47 710 75 5,2 4,3
20 К. К. 35 320 65 30 23 8,0 7,0 Zirrhose, D ystrophie, 

Anämie
38 340 120 п о 20 8,0 5,0
40 275 75 60 2,3 1,8

21 Gy. М. 9 280 54 sine ictero Pankreasfibrose, Zirrhose
22 Gy. А. 10 375 50 33 46 , , „ Pankreasfibrose, Zirrhose
23 м . т . 36 400 650 350 53 , , >» Toxische H epatitis , H.m.

40 200 45 22 , , >>
24 S. N. 75 900 1050 » » Chr. Osteomyelitis, 

Sepsis, H. s. m.
76 720 770 „
79 345 115 , , , ,

25 А. т. 28 240 350 190 8,3 3,0 Sepsis, K ernikterus
26 К. J. 8 135 32 13 17,0 13,0 Sepsis, H .s.m .
27 В. J . 9 380 300 66 3,0 1,5 St. p. encephalitidem , 

H.s.m.
10 420 75 4,0 1,4

11 380 52 42 sine ictero
28 к . м. 35 280 100 50 , , „ Toxikose, H .m .
29 к .  м . 36 340 23 » >• Z. n. R H -Inkom patibi- 

litä t, H. m.
30 Т. J . 9 430 30 17 3,7 2,1 Atrophie, Pem phigoide
31 В. Z. 40 265 180 sine ictero Dystrophie, H .s.m .
32 N. S. 47 350 73 34 ” ” Dystrophie, H .s.m ., 

Frühgeborenes
33 R. М. 34 380 360 50 »» УУ Dystrophie, H .s.m .
34 L. А. 15 ПО 57 15 » » Atrophie, H .s.m .

18 125 90 , , УУ

19 220 145 „ „

23 160 85 12 ,, ,,

35 Sz. L. 35 350 270 у у у  у Frühgeborenes, H .s.m .

36 330 250 26 у у у ,
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keine  G allenfarbstoffe . L e b e r  3 — 4 Q uerf., 
m i t  sch a rfem  R an d . D ie g e rin g  e rh ö h ten  
L A P -W e rte  sprachen  gegen  G allengangs- 
a tre s ie  u n d  die m äßig  g e s te ig e r te  G OT-A k- 
t i v i t ä t  gegen  H ep a titis . N a c h  8\vöchiger 
P red n iso lo n b eh an d lu n g  w a r  d e r  Ik te ru s  
v e rsch w u n d en , u n d  d e r A llgem ein zu s tan d  
h a t t e  s ich  gebessert. W ä h re n d  d e r  fo lgen­
d e n  2 J a h r e  kam  es nach  P n eu m o n ie  bzw. 
O tit is  zw eim al zu in te rm ittie re n d e m  I k ­
te ru s . D ieser F a ll w ird  a ls  L eberz irrhose  
u n b e k a n n te r  Ä tiologie b e tr a c h te t .

Besprechung

Die Bestimmung der LAP-Aktivi- 
tä t ,  insbesonders zusammen m it der 
der Transaminase hat sich in der Dia­
gnose und Differentialdiagnose der 
Leber- und Gallenwegserkrankungen 
auch im Neugeborenen- und  Säug­
lingsalter als wertvoll erwiesen. Die 
Vorteile und die Grenzen der LAP- 
Bestim m ung werden in den folgen­
den Punkten zusammengefaßt.

1. Beim Vorliegen eines Ikterus 
sprich t die erhöhte LA P-A ktivität 
fü r einen Verschluß der Gallenwege. 
Mit einer Ausnahme (Fall 11) erreich­
te  die LA P stark pathologische Werte, 
400 E  oder mehr. F ü r die niedrigen 
W erte bei Fall 11 haben wir keine 
E rk lärung  gefunden: ebenso wie bei 
Fall 9, bei dem die LA P-A ktivität 
zwischen 700—3700 E schwankte, 
w ar auch bei Fall 11 eine Aplasie der 
feinsten Gallen wege vorhanden.

Bei den H epatitis-Fällen wurde 
als Höchstwert 470 E  gemessen, im 
D urchschnitt lagen also die Werte 
wesentlich niedriger, als beim Ver­
schluß ikterus.

E ine weitere Möglichkeit zur Ver­
feinerung der Abgrenzung einer Hepa­

titis b iete t die gleichzeitige Bestim ­
mung der LAP- und der GOT-Akti- 
v ität. D er LAP/GOT Quotient er­
wies sich bei H epatitis immer niedri­
ger als 1 (0,04—0,62), bei Mißbil­
dungen der Gallen wege lag er dage­
gen zwischen 1,2 und 16,8, m it der 
Ausnahme von Fall 11, wo sich ein 
Quotient von 0,5 ergab.

2. N icht nur angeborene Mißbil­
dungen der Gallenwege und inspissa­
ted bile syndrome, sondern auch an­
dere Form en der mechanischen Ob­
struktion können m it Hilfe der LA P- 
Bestim mung vom Parenchym -Ikte- 
rus abgetrennt werden. Rutenburg 
[48] beschrieb Säuglinge m it Choledo- 
cholithiasis, Choledochuszyste und 
Pankreatitis. Bei Fall 17 ermöglichte 
die LAP- und GOT-Bestimmung die 
Diagnose einer H epatitis, die man 
auf G rund der Anamnese und der 
klinischen Symptome für einen me­
tastasenbedingten Ik terus gehalten 
hat.

3. Zur Differenzierung zwischen ex­
tra- und intrahepatischem  Verschluß 
ist die LAP-Bestimmung weniger 
geeignet. Eine LA P-A ktivität über 
1000 E, wie sie bei intrahepatischer 
Stauung und beim Galleneindickungs- 
Syndrom oft gemessen wird, kann bei 
nur extrahepatischer Mißbildung der 
Gallenwege als eine Seltenheit be­
trach te t werden. Die praktische Be­
deutung dieser Beobachtung ist ge­
ring, da extra- und intrahepatischer 
Verschluß nicht selten gemeinsam vor­
handen sind. Silverberg [55] beob­
achtete sogar das gemeinsame Vor­
kom men von extrahepatischer Atre- 
sie und Riesenzellen hepatitis.
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Eine extrem  hohe LA P-A ktivität 
bei extrahepatischer Atresie spricht 
immerhin für einen gleichzeitigen 
intrahepatischen Verschluß, deren 
Spätprognose sogar bei günstiger Ope­
rationsmöglichkeit ungünstig ist.

Der zeitliche Verlauf der A ktivi­
tätskurve bietet auch keine eindeuti­
ge Möglichkeit zur Differentialdia­
gnose der extra- und intrahepatischen 
Stauung. Eine diagnostisch verw ert­
bare Erhöhung der LA P-A ktivität 
ist erst um die d ritte  Lebenswoche zu 
erwarten, und falls es überhaupt einen 
Unterschied im zeitlichen Verlauf 
der LA P-A ktivität zwischen ex tra ­
und intrahepatischer Stauung gibt, 
— eine solche konnte von uns nicht 
festgestellt werden — so ist die indi­
viduelle Schwankung viel zu groß, 
um eindeutige Folgerungen zu er­
lauben. Übrigens haben sich die 
Transaminasen ähnlicherweise ver­
halten, wobei der A ktivitätssturz nach 
der Neugeborenenperiode die Beur­
teilung wesentlich erschwert.

4. Eine Differenzierung zwischen 
inspissated bile syndrome und ange­
borener Mißbildungen der in trahepa­
tischen Gallenwege war durch die 
LAP-Bestimmung nicht möglich. Das 
ist auch durchaus verständlich. Ein 
Unterschied dieser beiden Formen 
des intrahepatischen Verschlusses be­
steh t eigentlich nur histologisch. U n­
ser Fall 10 ist auch ein an und für 
sich nicht ausgeheiltes Galleneindik- 
kungs-Syndrom : Der klinische Ver­
lauf und seine Enzym werte sind Fall 
9 zum Verwechseln ähnlich, bei dem 
eine Aplasie der intrahepatischen Gal­
lengänge vorlag. Außerdem behan­

deln wir m it biliärer Zirrhose ein an ­
deres Mädchen, das inzwischen 5 
Jah re  a lt geworden ist; ihre Zirrhose 
ist Folge eines unausgeheilten Gallen - 
eindickungs-Syndroms. Sie ist dauernd 
ikterisch, die LA P-A ktivität schwank­
te in den letzten 3 Jahren zwischen 
330 und 2800 E.

5. Zu der frühzeitigen Beurteilung, 
ob ein Galleneindickungs-Syndrom im 
Entstehen ist, ist die LAP-Bestim ­
mung nicht geeignet. Die A ktiv itäts­
kurve verläuft in den ersten 2 bis 3 
Wochen sowohl bei der Abortivform 
[62], als auch bei der Vollform des 
inspissated bile syndrome gleich und 
hinkt dem Eindickungsprozeß und 
der Gelbsucht nach. Falls es aber 
während des Verlaufs zu stark  e r­
höhten W erten etwa über 400 E 
kommt, besteht die Indikation zum 
sofortigen therapeutischen Eingriff. 
m it der bescheidenen Hoffnung, daß 
die Lösung der Gallenthromben noch 
rechtzeitig erzielt werden kann.

6. Eine erhöhte LA P-A ktivität w ur­
de bei zahlreichen anderen E rk ran ­
kungen — m it und ohne Ikterus 
beobachtet, so z.B. bei Zirrhosen, 
toxischen und septischen E rk ran ­
kungen sowie bei Dystrophie. Diese 
Beobachtung schränkt aber keines­
wegs die Bedeutung der LAP-Be­
stim mung bei der Diagnosestellung 
eines Gallengangsverschlusses ein. 
Sie ha t sogar eine große praktische 
Bedeutung bei der Erkennung der 
Leberbeteiligung, auch bei E rk ran ­
kungen, die nicht unbedingt m it Le­
berschaden einhergehen. Dabei spricht 
eine erhöhte Transam inase-Aktivität 
für einen Parenchymschaden, und
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die pathologischen LAP-W erte für 
Cholostase bzw. für eine intensive 
Beteiligung der intrahepatischen Gal­
lenwege am  Leberprozeß. Es sei er­
w ähnt, daß sogar extrem hohe W erte 
auch bei anikterischen Fällen, und 
norm ale A ktivität bei starkem  Ik ­
terus gefunden wurden.

Z usam m enfassung

A n H and  von eigenen U ntersu­
chungen werden Bedeutung und  Gren­
zen d e r LAP-Bestimmung in der Dif­
ferentialdiagnose des Neugeborenen­
ik terus besprochen.

Die Bestimmung der LAP-Akti- 
v i tä t  ermöglicht m it großer W ahr­
scheinlichkeit die Differenzierung 
zwischen Parenchym- und Verschluß- 
ik terus: LAP-Werte über etw a 400 E, 
wobei der LAP/GOT Q uotient über 
1 liegt, sprechen für einen Verschluß, 
w ährend bei Hepatitis der Quotient 
1 n ich t erreicht.

Z ur Differenzierung zwischen ex tra­
und  intrahepatischem  Verschluß ist 
die L A P  weniger geeignet. Extrem  
hohe W erte, über 1000 E , sprechen 
im m erhin eher für eine in trahepati­
sche Stauung, oder gleichzeitigen Ver­
schluß der extra- und in trahepati­
schen Gallenwege.

D ie Differenzierung zwischen in ­
sp issated  bile syndrome und  ange­
borenen Mißbildungen der in trahepa­
tischen  Gallenwege auf G rund der 
L A P-A ktiv itä t ist nicht möglich: der 
zeitliche Verlauf der A ktiv itätskurve 
ist p rak tisch  identisch.

D ie Ausbildung eines inspissated 
bile syndrome kann durch die LAP-

Bestimmung nicht frühzeitig erkannt 
werden. Die A ktivitätskurve ist in 
den ersten 2 bis 3 Wochen beim Abor­
tiv- sowie bei der Vollform des in­
spissated bile syndrome sehr ähnlich, 
zu diagnostischen W erten kom m t es 
im allgemeinen erst etw a m it 3 
Wochen.

Erhöhte LA P-A ktivität wurde bei 
zahlreichen Erkrankungen — mit 
und ohne Ikterus — gefunden, so bei 
Zirrhosen ohne Mißbildungen der Gal­
lenwege, bei Dystrophie und  bei 
toxischen und septischen E rk ran ­
kungen. Die LAP-Bestimmung hat 
dam it zur Erkennung der Leberbe­
teiligung auch bei nicht unbedingt 
einen Leberschaden verursachenden 
Erkrankungen beigetragen.

*

F ü r die sorgfältige Durchführung 
der Enzymbestimmungen sei Frl. 
T. D o bro v o ln i auch an dieser Stelle 
gedankt. Zur Bearbeitung des Ma­
nuskriptes ha t Frl. H. M a n k u t  w ert­
volle Hilfe geleistet.

L it e r a t u r

1. A b e l s o n , N . M., B o g g s , T . R .:  Serum  
g lu tam ic  oxaloacetic  tran sam in ase  
a c tiv ity  in  h em o ly tic  d isease  o f th e  
new b o rn . A m er. J .  D is. C hild . 92, 512 
(1956).

2. A h r e n s , E . H .,  H a r r is , R . C., M a c - 
M a h o n , H . E .: A tre s ia  o f  th e  in tra -  
h e p a tic  bile d u c ts . P e d ia tr ic s , 8, 628 
(1951).

3. A n s a n e e l i , V ., F i o r e , M . R .: Sul 
v a lo re  d iagnostico  de lla  leucinam ino- 
p e p tid a s i serica  neg li i t te r i  in fan tili. 
P e d ia tr ia  (N apoli) 72 , 623 (1963).

4. A r s t , H . E ., M a n n in g , R . T ., D e e p , M.: 
S e ru m  leucine a m in o p ep tid a se  a c tiv i­
ty :  f ind ings in  carc inom a o f  th e  p a n ­
creas , p reg n an cy  a n d  o th e r  d isorders. 
A m er. J .  m ed . Sei. 238 , 598 (1959).

A cta  paedvat. Acad. Set. hung. Vol. 6. (1965)



G. Szász et al. : Enzymaktivität bei N eugeborenenikterus 91

5 . B a n k s , В . M., P in e d a , В . P . ,  G o l d ­
b a r g , J .  A ., R u t e n b u r g , A. M.: 
T he clin ical va lue  o f  se rum  leucine 
am i n o p ep tid ase  d e te rm in a tio n s . N ew  
E n g l. J .  M ed. 263, 1277 (1960).

6. B a r d w il l , C., Ch a n g , C.: S erum  la c ­
tic  dehyd rogenase , leucine am ino- 
p ep tid a se  a n d  5-nucleo tidase a c tiv i­
tie s : O bserva tions in  p a tie n ts  w ith
carc in o m a  o f  th e  p ancreas an d  h e p a to ­
b ilia ry  d isease. C anad . m ed . Ass. J .  
89, 755 (1963).

7. B e r a r d i , G ., Ca g in i , P . ,  Ce c o a r e l l i , 
A .: S tu d io  su lla  a t t iv i tà  tran sam in asica  
g lu tam ico  ossa lacetica  e g lu tam ico  
p iru v ica  in  corso d i varie  m a la tt ie  del 
b am b ino . A ggiorn. p ed ia t. 10, 733
(1959) .

8. B r a u n , P ., N é m e t h , E ., P a p p , M., 
S t e c z e k , K .: L euc in -am inopep tidase  
a k tiv itá s  m eg h a tá ro zása  egészségesek 
és b e tegek  se ru m áb an . O rv . H e til . 
100 , 1414 (1959).

9. B r e s s l e r , R . ,  F o r s y t h , B . R . ,  K l a t s ­
k in , G .: S erum  leucine am in o p ep tid ase  
a c tiv ity  in  h ep a to b ilia ry  an d  p an c rea tic  
d isease . J .  L ab . clin. M ed. 56, 417
(1960) .

10. Ch r is t y , R . A ., B o l e y , J .  O .: T he 
re la tio n  o f h ep a tic  fibrosis to  concen ­
tr a tio n  o f  b iliru b in  in  th e  se ru m  in  
co n g en ita l a tre s ia  o f  th e  b ilia ry  tr a c t . 
P e d ia tr ic s , 21, 226 (1958).

11. Cl a t w o r t h y , H .  W ., J r ., M cD o n a l d , 
V. G ., J r .: T he  d iagnostic  la p a ro to m y  
in  o b s tru c tiv e  jau n d ice  in  in fan ts . 
Surg . Clin. N . A m er. 1956, p . 1545.

12. Cr a ig , J .  M .: Sequences in  th e  d eve lop ­
m e n t o f  c irrhosis o f  th e  liver in  cases o f 
e ry th ro b la s to s is  fe ta lis . A rch . P a th . 
49, 665 (1950).

13. Cu t il l o , S., D i T o r o , R .,  L u p i , L ., 
A n s a n e l l i , V .: S u ll’a t t iv i tà  de lla  L - 
leu c in am in o p ep tid as i del siero n e l b a m ­
b ino  a ffe tto  d a  e p a ti te  in fe tt iv a  a cu ta . 
P e d ia tr ia  (N apoli) 5, 69 (1961).

14. G e l l s , S. S ., Cr a ig , J .  M., H s ia , D .
Y —Y .: P ro longed  o b stru c tiv e  jau n d ice  
in  in fan cy . IV . N eo n ata l h ep a titis . 
A m er. J .  D is. Child. 88, 285
(1954).

15. G o l d b a r g , J .  A ., R u t e n b u r g , A. M.: 
T he co lo rim etric  d e te rm in a tio n  o f le ­
ucine  am in o p ep tid ase  in  u rin e  an d  se ­
ru m  o f  n o rm a l su b jec ts  a n d  p a tie n ts  
w ith  can ce r an d  o th e r  d iseases. C ancer 
(P h ilad ). 11, 283 (1958).

16. G ő g g e l , К . H ., Cr e u t z f e l d t , W ., 
M u r u c a s , J . :  D as V erha lten  d e r  L e u ­
c in -am in o p ep tid ase  u n d  a n d e re r E n z y ­
m e im  S erum  bei L eber-, G allen- un d  
P a n c re a s e rk ra n k u n g e n . D tsch . m ed . 
W s c h r . 85, 1756 & 1808 (1960).

17. G u t h , P . H .: Serum  leu c in e  am in o ­
p ep tid a se : Source an d  d ia g n o s tic  va lue . 
A m er. J .  G astroen t. 40, 620 (1963).

18. H a a s , L .,  D o b b s , R . H . :  C ongén ita l 
ab sence  o f  the in tra h e p a tic  b ile  duets . 
A rch . D is. Childh. 33, 396 (1958).

19. H a r r is , C., A n d e r s e n , D . H .:  I n t r a ­
h ep a tic  bile d u c t a tre s ia . A m er. J .  
D is. Child. 100, 783 (1960).

20. H s ia , D . Y  —Y ., P a t t e r s o n , P ., 
A l l e n , F . H ., D ia m o n d , L . K .,  G e l l is , 
S. S .: P rolonged o b s tru c tiv e  jau n d ice  
in  in fan cy : I .  G eneral s u rv e y  o f  156 
cases. P ed ia tric s  10, 243 (1952).

21. H s ia , D . Y - Y . ,  G e l l is , S. S .: P ro ­
longed  obstru c tiv e  jau n d ice  in  in fancy . 
I I I .  L iv er function  te s ts . A m er. J .  
D is. C hild . 85, 13 (1953).

22. K in g , E . J . ,  A r m s t r o n g , A . R .:  A 
c o n v en ie n t m ethod  fo r d e te rm in in g  
se ru m  a n d  bile p h o sp h a ta se  a c tiv ity . 
C an ad . m ed . Ass. J .  31, 376 (1934).

23. K j e l l m a n , B .: Serum  leu c in e  a m in o ­
p ep tid a se  in  ic terus o f  th e  new born . 
A c ta  p a e d ia t. (U ppsala) 53, 158
(1964).

24. K o v e , S., G o l d s t e in , S., W r ó b l e w s - 
k i , F .: A ctiv ity  o f g lu tam ico x a lo ace - 
tic  tran sam in ase  in  th e  s e ru m  in  the 
n e o n a ta l period. P e d ia tr ic s  20 , 584 
(1957).

25. K o v e , S., G o l d s t e in , S ., W r ó b l e w s - 
k i , F .: M easurem ent o f  a c t iv i ty  o f  
tran sa m in a se s  in th e  s e ru m  a s  a n  aid 
in  d iffe ren tia l diagnosis o f  ja u n d ic e  in 
th e  n eo n a ta l period . P e d ia t r ic s  20, 
590 (1957).

26. K o v e , S., G o l d s t e in , S., W r ó b l e w s - 
k i , F .:  Serum  tra n sa m in a se  a c tiv ity  
in  n e o n a ta l period: v a lu a b le  a id  in  
d iffe ren tia l diagnosis o f  ja u n d ic e  in  
th e  n ew born  in fan t. J .  A m er. m ed . 
A ss. 168 , 860 (1958).

27. K o v e , S., P e r r y , R ., W r ó b l e w s k i , 
F .:  D iagnosis o f n eo n a ta l ja u n d ic e  by  
p a t te rn s  o f serum  tra n sa m in a se . A m er. 
J .  D is. Child. 100, 47 (1960).

28. K o v e , S., D is c h e , R . M., W r ó b l e w s ­
k i , F . : E a r ly  diagnosis o f  b il ia ry  t r a c t  
m a lfo rm a tio n  in  n ew born  in f a n ts  by 
se ru m  tran sam in ase  p a tte rn s .  N . Y . St. 
J .  M ed. 63, 3497 (1963).

29. K o w l e s s a r , O. D ., H a e f f n e r , L . J . ,  
S l e is e n g e r , M. H .:  L o c a liz a tio n  of 
leu c in e  am inopep tidase  in  se ru m  an d  
b o d y  flu id s  b y  s ta rch  gel e le c tro p h o ­
res is . J .  clin . In v e s t. 39, 671 (I960 ).

30. KÖNIG, H .: V erlau fsu n te rsu ch u n g en
ü b e r  d ie  S e ru m -T ran sam in aseak tiv i- 
t a t  in  d e r  N eugebo renen -P eriode  m it 
e in e r  M icrom odifikation  d es sp ek tro - 
p h o to m e tr isch en  T ests. Z. K in d e rh e ilk . 
82, 526 (1959).

A d a  paediat. Acad. Sex. hung. Vol. 6. (1965)



92 О. Szász et al. : Enzymaktivität bei Neugeborenenikterus

31. K r o v e t z , L . J . :  C o n g en ita l b iliary  
a tr e s ia .  I .  A nalysis o f  th i r ty  cases w ith  
p a r t ic u la r  reference  to  d iagnosis. S u r­
g e ry  4 7 , 453 (1960).

32. K u m a t e , J . ,  B e l t r á n , F ., B o n a v id e s ,
L . , F l o r e s , M. A .: L iv e r  fu n c tio n  
te s ts  in  in fa n ts  w ith  b ilia ry  a tresia . 
P e d ia tr ic s  26, 630 (1960).

33. L a d d , W . E .: C o n g en ita l o b s tru c tio n  
o f  b ile  d u c ts . A n n . S urg . 102 , 742 
(1935).

34. L e n d i n g , M., S l o b o d y , L . B . ,  S t o n e ,
M . L .,  H ö s b a c h , R . E .,  M e s t e r n , J . :  
A c tiv i ty  o f  g lu tam ic -o x a lace tic  t r a n s a ­
m in a se  a n d  la c tic  d eh y d ro g en ase  in  
c e re b ro sp in a l f lu id  a n d  p la sm a  o f n o r­
m a l a n d  ab n o rm al in fa n ts . P ed ia tric s  
24 , 378 (1959).

35. L o r e n t z , K .: U n te rs u c h u n g  vo n  E n ­
z y m a k t iv i tä te n  in  d e r  B lasengalle . 
K lin . W sch r. 41, 18 (1963).

36. M a c M a h o n , H . E .,  T h a n n h a u s e r , 
S. J . :  C ongen ita l d y sp la s ia  o f  in te r lo ­
b u la r  b ile d u c ts  w ith  ex ten s iv e  skin 
x a n th o m a : co n gen ita l acho lang ic  b i­
l ia ry  cirrhosis. G astro en te ro lo g y  21, 
488 (1952).

37. M e r ic a s , G., A n a g n o s t o u , E . ,  H a d - 
z iy a n n is , St ., K a k a r i , S.: T he d ia ­
g n o s tic  va lue  o f se ru m  leu c in e  am in o - 
p e p tid a se . J .  clin . P a th .  17 , 52 (19641.

38. M i l l e r , M . C., W e i n t r u b , I .  W .: 
T h e  d iagnostic  v a lu e  o f  se ru m  leucine 
a m in o p e p tid a se . C an ad . m e d . A ss. J .  
8 8 , 655  (1963).

39. MÜLLNER, T ., N e u m a y r , A ., P ie t s c h - 
m a n n , H .: D ie k lin ische  B ew ertung  
d e r  L eu e in am in o p ep tid aseb es tim m u n g  
im  S eru m . W ien . k iin . W sch r. 74, 321 
(1962).

40. N a c h l a s , M. M ., M o n is , B ., R o s e n ­
b l a t t , D .: Im p ro v e m e n t in  th e  h isto- 
ch em ica l loca liza tion  o f  leucine  a m i­
n o p e p tid a se  w ith  a  new  su b s tra te , 
L -leu c y l-4 -m e th o x y -2 -n ap h ty lam id e . J .  
b io p h y s . b iochem . C y to l. 7, 261 (1960).

41. N o r r is , W . J . ,  H a y s , D . M .: P roblem s 
in  d iagnosis asso c ia ted  w ith  o b s tru c ­
tiv e  n e o n a ta l jau n d ice . A m er. J .  Surg. 
9 4 , 321 (1957).

42. P i n e d a , E . P ., G o l d b a r g , J .  A ., 
B a n k s , B . M., R u t e n b u r g , A . M.: 
S e ru m  leucine a m in o p e p tid a se  in  p a n ­
c re a t ic  an d  h e p a to b ilia ry  d isease. G as­
tro e n te ro lo g y  38, 698 (1960).

43. P i n e d a , E . P „  G o l d b a r g , J .  A., 
L e v it a n , R ., S il v e r b e r g , M ., G e l l is , 
S. S ., R u t e n b u r g , A . M .: S e ru m  leucine 
am in o p ep tid a se  a c tiv ity  in  neona ta l 
ja u n d ic e . A m er. J .  D is. C hild. 102, 
524 (1961).

44. R e it m a n , S., F r a n k e l , S .: A  colori­
m e tr ic  m eth o d  fo r d e te rm in a tio n  of

se ru m  g lu ta m ic  oxalacetic  a n d  g lu ta ­
m ic  p y ru v ic  tran sam in ase . A m er. J .  
c lin . P a th .  28, 56 (1957).

45. R o s e n h o l t z , M.: U se o f  th e  h is to - 
ch em ica l dem o n s tra tio n  o f  a m in o ­
p e p tid a se  to  d is tinguish  sm all bile 
d u c ts  a n d  h ep a tic  p a ren ch y m a l cells. 
G as tro en te ro lo g y  38, 794 (I960).

46. R o s e n t h a l , I .  M., Sp e l l b e r g , M. A ., 
M cG r e w , E . A ., R o z e n f e l d , I .  H .: 
A b sen ce  o f in te rlo b u la r bile d u c ts . 
A m er. J .  D is. Child. 101, 228 (1961).

47. R u t e n b u r g  А . М. G o l d b a r g . J ,  A ,. 
P i n e d a . E , P .:  L eucine am in o p e p tid a se  
a c t iv i ty :  O b se rv a tio n s in  p a t ie n ts  w ith  
c a n c e r  o f  th e  p ancreas a n d  o th e r  d is ­
eases. N ew  E ng l. J .  Med. 259, 469 (1958).

48. R u t e n b u r g , А. М., P i n e d a , E . P . ,  
G o l d b a r g , J .  A ., L e v it a n , R . ,  G e l l i s , 
S. S ., S il v e r b e r g , М.: S eru m  leucine  
a m in o p e p tid a se . A c tiv ity  in  n o rm a l in ­
fa n ts ,  in  b ilia ry  a tresia , a n d  in o th e r  
d iseases . A m er. J .  D is. C hild . 103, 47 
(1962).

49. S a s s - K o r t s á k , A ., B o w d e n , D . H ., 
B r o w n  R . J .  K .: C ongenital in tra h e p a -  
tic  b i l ia ry  a tre s ia . P ed ia tric s  17, 383 
(1956).

50. S c h n e id e r b a u r , A., L h o t k a , E .: Z u r 
C h o lo sta se . W ien. m ed . W sch r. 113, 
796 (1963).

5 1 .S c h n u g , G. E .: Im p o rtan c e  o f  e a rly  
o p e ra t io n  in  congenita l a tre s ia  o f  th e  
e x tr a h e p a t ic  bile d u c ts . A nn . S urg . 
148, 931 (1958).

52. S c h r e i e r , K ., K h o d a b a k h s h , I .:  H e ­
p a t i t i s  ep idem ica  im  K in d esa lte r . E r ­
fa h ru n g e n  bei 850 F ällen . D tsch . m ed . 
W seh r. 88, 1037 (1963).

53. S h a y , H ., S u n , D . C. H ., S i p l e t , H .: 
L eu c in e  am inopep tidase : S ign ificance 
o f  se ru m  e leva tions in  d iseases o f  th e  
h e p a to b ilia ry -p a n c re a tic  sy s tem . A m er. 
J .  d ig e s t. D is. 5, 217 (1960).

54. S h im a , N .: T ra n sa m in a se n a k tiv itä t im  
S äug lings- u n d  K in d esa lte r . P e d ia t . 
U n iv . T o k y o , 4, 25 (1960).

55. S il v e r b e r g , M., Cr a ig , J . ,  G e l l i s , S. 
S-: P ro b le m s in  th e  d iagnosis o f  b ilia ry  
a tr e s ia .  A m er. J .  D is. C hild. 99, 574 
(1960).

56. S t a n t o n , R . E ., J o o s , H . A .: G lu ta ­
m ic -o x a lace tic  tran sam in ase  o f  se rum  
in  in fa n c y  a n d  childhood. P e d ia tr ic s  
24, 362 (1959).

57. S z a b ó , L ., Sz a b a d o s , T ., E c k , E . H .: 
G lu ta m in sä u re  - O xalessigsäure -T ra n sa ­
m in a s e -B estim m ungen  im  S äu g lin g s­
u n d  K in d e sa lte r . I I .  U n te rsu ch u n g en  
a n  F rü h -  u n d  N eugeborenen . A c ta  
p a e d ia t .  A cad . Sei. h u n g . 1, 211 (I960).

58. S z á s z , G .: Serum  leucine a m in o p e p ti­
d a se  a c tiv ity  in  n eo n a ta l p e rio d  a n d

Acta paediat. Acad. Sei. hung. Vol. 6. (1965)



О. Szász el al. : Enzymaktivität bei Neugeborenenikterus 93

in fancy . T rans. X . in t . C ongr. P ed ia t. 
L isbon  1962, S. 480.

59. S zá s z , G., K o z á k , E .: P h o to rae triá s  
u ltram ic ro  e ljá rás  a  se ru m  leucinam i- 
nopep tidase  a k tiv itá sá n a k  m eg h a tá ro ­
zására . O rv. H e tik  103, 971 (1962).

60. S zá sz , G.: Ü b er die physiologische
L eucin  -A m inopeptidase -A k tiv itä t im
Serum  und  L iq u o r. K lin . W schr. 40, 
1256 (1962).

C l. S zá sz . G.: Serum -leuc ine-am inopep ti- 
dase ac tiv ity  in  a cu te  lesions o f the 
liver p a ren ch y m a. L a n c e t, 1, 441
(1964).

62. S zá sz , G., B a l o g h , L .: E n z y m a k tiv i­
tä tsb estim m u n g en  im  K in d e sa lte r . V I.

D r . G. S zá sz

Stadt. Krankenhaus
6230 Frankfurt a. M. — Höchst

U n te rsu ch u n g en  beim  M orbus haem o- 
ly ticu s n eo n a to ru m . A c ta  p a e d ia t. Acad. 
Sei. h ung , (im  D ruck).

63. Y a n g , Y . M ., C h e n , J .  S .: T ra n sa m i­
nase  a c tiv ity  in  th e  n e o n a ta l period. 
J .  F o rm o san  m ed . A ss. 58, 775 (1959).

64. Z o l l in g e r , H . U .: D ie b iliä re  L eb er­
z irrhose im  Säuglings- u n d  K le in k in d - 
a lte r  un d  ih re  B ez iehungen  zu r  M orbus 
haem o ly ticu s n eo n a to ru m . H elv . p a e ­
d ia t . A cta , 1, Suppl. I I .  104 (1946).

65. Z u e l z e r , W . W ., B r o w n , A. K .: 
N eo n a ta l jaund ice . A m er. J .  D is. Child. 
101, 87 (1961).

Acta paediat. Acad. Sei. hung. Vol. 6. (1965)


	1. szám
	Szász, G.-Balogh, L.-Király, L.-Mester, J.-Vértes, E.: Enzymaktivitätsbestimmungen im Kindesalter. VII. Zur Differentialdiagnose des Ikterus bei Neugeborenen

	Oldalszámok������������������
	75���������
	76���������
	77���������
	78���������
	79���������
	80���������
	81���������
	82���������
	83���������
	84���������
	85���������
	86���������
	87���������
	88���������
	89���������
	90���������
	91���������
	92���������
	93���������


