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Vergleichende Untersuchung der zirkulierenden
Serumeiweisswerte bei Frihgeborenen
in den ersten Monaten des extrauterinen Lebens

Von
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Kinderklinik der Medizinischen Universitdt Debrecen

(Eingegangen am 5. Oktober 1966)

Mit der Entwicklung der Serumei-
weillstoffe in der postnatalen Periode
haben sich viele Forscher beschéftigt.
Reiss [54] hat —gestiitzt auf die Be-
stimmung der Blutkonzentration —
bereits 1909 darauf hingewiesen, daR
der SerumeiweiBwert beim S&ugling
im Durchschnitt um 2 g% niedriger
ist als bei gréReren Kindern und Er-
wachsenen und daR das Frihgeborene
noch um weitere 0,5—1 g% weniger
aufweist. Die auf die Hypoprotein-
&mie sowohl der reifen wie der frih-
geborenen Sauglinge beziglichen Be-
obachtungen wurden spdter von meh-
reren Autoren bekraftigt [2, 10, 23,
44, 52]. Die Papierelektrophorese,
anschlieBend die Immunelektropho-
rese und in jingster Zeit die immuno-
chemischen Methoden ermadglichten
eine genauere Untersuchung der ein-
zelnen EiweiBfraktionen. Die Litera-
turangaben ergeben indessen nur in-
soweit ein einheitliches Bild, als sich
sowohl bei reifen wie friihgeborenen
Sduglingen Hypoproteindmie und
Hypogammaglobulindmie in den post-
natalen Wochen oder Monaten ent-
wickeln, die bei Frihgeborenen aus-
geprégter und anhaltender in Erschei-

nung treten. In bezug auf das Aus-
mal und die Dauer der Hypoprotein-
&mie und Hypogammaglobulindmie,
insbesondere aber beziglich des Ver-
haltens der anderen Eiweillfraktionen
wurden abweichende Befunde mit-
geteilt. Laut Nyman [49] enthdlt das
Nabelschnurblut von reifen Sauglin-
gen 548 i 0,32 g%, das Blut von
Neugeborenen 5,13 d: 0,51 g% Ei-
weiR. Ahnliche Werte teilten auch
mehrere andere Autoren mit [13, 18,
22, 27, 28, 44, 52, 53, 58, 59]. Pincus
und Mitarbeiter [51] fanden den
Serumeiweilspiegel bei Frithgebore-
nen einheitlich niedriger, und 6—
8 Wochen lang sei ihrer Meinung nach
noch eine weitere Senkung zu beob-
achten. Nach Severi und Matteis
[63] sinkt der natale Wert von
521 g% binnen 45 Tagen auf 4,25
g%. Norton und Mitarbeiter [48]
stellten bei 27 Frihgeborenen fest,
dall die Werte eine grofRe individuelle
Streuung zeigen und der Wert von
6 g% nach einem Monat auf 4,5 g%
sinkt. Tudvad und Mitarbeiter [71]
bestimmten bei 21 mit Muttermilch
erndhrten Frihgeborenen wdchent-
lich die Serumgesamteiweilwerte:
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nach einem Ausgangswert von 5,63
g% wurden im Alter von 8 Wochen
nur noch 4,03 9% gefunden. Webdeb-
Kind [74] fand bei einer Frihgebore-
nengruppe unter 1500 g im Alter von
21—40 Tagen 4,2 d; 1,33 g%, bei den
uber 1500 g schweren 4,38 d: 0,80 g%
Gesamteiweil3; im Alter von 41—
70 Tagen nahm der Wert ab, um sich
zwischen dem 71. Tage und der 26.
Woche auch tber den Ausgangswert
zu erhdhen. Hitzig [26] vertritt eben-
falls die Meinung, je unreifer das
Fruhgeborene, um so niedriger sei der
Serumgesamteiweilspiegel gegeniiber
dem Wert bei den reifen Neugebore-
nen. Schmidt [58] fand gegeniber
dem von 6,8 g% auf 5,8 g% sinkenden
GesamteiweiBwert der reifen Saug-
linge bei den Frithgeborenen im allge-
meinen um 0,3 g% niedrigere Werte.
und Romingee [23]
stellten gleichfalls niedrigere Werte
bei den Frihgeborenen fest. Die Be-
obachtungen uber die Dauer der
Hypoproteindmie divergieren [5, 37,
38, 44, 55, 56, 71, 73, 74].

Unter den EiweilRfraktionen haben
sich die meisten Autoren mit der
postnatalen Entwicklung der Gam-
maglobulinfraktion befalt, deren Ten-
denz von mehreren auch bei reifen
Sduglingen als ausgesprochen absin-
kend festgestellt wurde [14, 15, 27,
30, 34, 35, 36, 41, 42, 43, 46, 47, 52,
53, 58, 59]. Allgemein gebréuchlich
wurde die Bezeichnung physiologische
Hypogammaglobu lindmio [5, 8, 11,
24, 25, 27, 28, 30, 34, 36, 42, 50, 52,
53, 58], deren Vorhandensein auch
papierelektrophoretische [1, 36, 39,
42, 46, 47, 48, 55, 71] sowie immun-
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elektrophoretische und immunoche-
mische Verfahren [24, 25, 57, 73, 75]
bestdtigten. Hitzig [24] und andere
beobachteten die Senkung der Gam-
maglobulinkonzentration bis zum Al-
ter von 2—3 Monaten. Laut Mubalt
und Gijgleb [47] sowie Hitzig [24]
und Zaic [75] erreicht der Gamma-
globulinwert des Neugeborenen im
Alter von 6—10 Wochen bei 0,4 g%
das Minimum. Schmidt [60] konsta-
tierte im Alter von 2 Monaten 1/4—
1/8 des Ausgangswertes. Nach K napp
und Routh [32] sowie Zapp [76]
fallt der Anfangswert von 950 mg%
bereits am Ende des ersten Monats
auf 400 mg%.

Nobton und Mitarbeiter [48] beob-
achteten, daR die Gammaglobulin-
konzentration der Frihgeborenen
(0,7 g%) im Alter von 6 Wochen auf
0,2 g% abgefallen war, wahrend
Tudvad und Mitarbeiter [71] bis zur
8. Woche eine Senkung von 1g% auf
0,5 g% wahrnahmen. und
Matteis [63] beobachteten eine Sen-
kung von 0,98 g% auf 0,45 g%. An
mehr oder minder umfangreichem
Frihgeborenenmaterial haben sich
aulRer den erwéhnten Autoren auch
andere [7, 8, 17, 19, 20, 51, 64, 68]
mit der Frage der Hypogammaglobu-
lindmie bei Fruhgeborenen befalt.
Mehrere [25, 26, 37, 38, 42, 55, 56,
74] meinen, es bestehe schon bei der
Geburt ein direkter Zusammenhang
zwischen dem Geburtsgewicht und
dem Gammaglobulinspiegel.

Wéhrend in bezug auf Gammaglo-
bulin  Abweichungen lediglich hin-
sichtlich des AusmaRes und der Dauer
der Synthese zutage treten, 14t sich

Sevebi
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bezuglich Albumin sowie die alpha-
und beta-Globuline die Richtung der
Verdnderung nicht einheitlich beur-
teilen [7, 8, 19, 20, 26, 38, 44, 48, 51,
55, 56, 63, 64, 69, 71, 72, 73, 74].

Im Hinblick darauf, dal in der
auch unserseits untersuchten Periode
des Sduglingsalters bedeutende Ver-
&nderungen in den Wasserrdumen des
Organismus vor sich gehen, welche
die Konzentration der Serumproteine
in hohem MaRe beeinflussen kdnnen,
durften unsere einschlagigen Unter-
suchungen von Interesse sein.

Material und Methoden

Es wurden 31 gesunde Friihgeborene
von 1200—2500 g Geburtsgewicht am
1.—2. Tage nach der Geburt sowie im
Alter von 6 Wochen und 3 Monaten unter-
sucht. Das Material umfat nur Frih-
geborene die an keiner den Flussigkeits-
haushalt beeinflussenden Erkrankung lit-
ten und in der Untersuchungsperiode kei-
ner Flussigkeitstherapie teilhaftig wurden.

Die Untersuchungen erstreckten sich
auf die papierelektrophoretische und im-
munelektrophoretische Bestimmung* des
Plasmavolumens, Serumgesamteiweil3-
Spiegels sowie der SerumeiweilRfraktionen.
Die Bestimmung des Plasmavolumens er-
folgte mit der Farbstoffverdinnungs-
methode mit Evansblau (ausfihrliche Be-
schreibung s. [9]). Den Gesamteiweilwert
bestimmten wir mit der Mikro-Kjeldahl-
Methode.

Die papierelektrophoretische Wande-
rung der EiweilRfraktionen erfolgte auf
Schleicher-Schull-Papier 2043b im Veronal-
Na-Na-acetat-Puffer mit lonenstarke 0,06

* Methode und Resultate der immun-
elektrophoretischen Untersuchungen wer-
den wir in einer folgenden Arbeit mit-
teilen.

bei pH = 9 und Zimmertemperatur. Wan-
derungsdauer 18 Stunden je Streifen hei
Stromstdrke 1 mA. Féarbung mit saurem
Fuchsin, Elution mit 0,1 n NaOH. Photo-
metrieren mit Blutzucker-Kolorimeter auf
Wellenldnge 630 Ty in 1 cm-Kivette.

Das fiur die Untersuchungen bendtigte
Blut wurde stets morgens nach 6—=8stin-
digem Hungern aus der Stirnvene ent-
nommen. Die Sera haben wir frisch, noch
am Tage der Entnahme aufgearbeitet. Die
Bestimmungen wurden wéhrend der gan-
zen Beobachtungszeit unter den gleichen
Untersuchungsbedingungen von derselben
Person vorgenommen.

Die g%-Werte von Serumgesamtei-
weil und Fraktionen wurden mit Hilfe des
Plasmavolumens auf zirkulierende g- bzw.
mg-Werte umgerechnet, sodann diese auf
kg Korpergewicht bezogen und die so zu-
tage tretenden Zusammenhénge analysiert.

Bei Errechnung der zirkulierenden Ei-
weiBmengen bericksichtigten wir nicht die
Durchschnitts-, sondern die individuellen
Plasmavolumwerte [9].

Ergebnisse

In Tabelle I sind die im angegebe-
nen Zeitpunkt bestimmten Plasma-
volumen-Durchschnittswerte zusam-
mengefallt, um darzustellen, daB die
auf 1 kg Korpergewicht beziglichen
Plasmavolumwerte in der postnata-
len Periode wachsende Tendenz zei-
gen. Obgleich die Streuung nicht
gering ist, sind die Differenzen nicht
nur zwischen den Ergebnissen der I.
und Il., sondern auch zwischen den
Resultaten der Il. und IIl. Unter-
suchung signifikant.

Tabelle Il enthélt die g% -W erte der
Gesamtproteine, des Albumins und
der Globuline. Wie ersichtlich, sinkt
der bei der Geburt festgestellte Ge-
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Tabelle |

Plasmavolumen ml/kg

Untersuchungen n x St t P
l. 31 56 6,75
5,332 0,1%
1. 31 63 8,82
3,270 1%
1. 31 66 88
zirk. g
-8,0
'D>f -7,0
6 Gesamtteiweill im Alier von 3 Honaten 60
5 -5,0
o - 40
3 -30
2. 2,0
\Y, 170
0 0
Gesamteiweil3 im Atter von 1.-2. Tagen
X
<4

Abb 1. Gesamteiweill in g% und zirkulierendes Eiweill in g, nach der Geburt und im drei-
monatigen Alter

samteiweilBwert von 5,13 g% biszum
Alter von 3 Monaten allméhlich auf
4,35 g%. In derselben Zeit sinkt der
Albuminwert von 3,40 g% auf 2,82
g% und vermindern sich die Globu-
line von 1,73 g% auf 1,53 g% . Wah-
rend jedoch der Gesamteiweilwertin
den untersuchten Perioden signifi-
kant abnimmt, obschon das Ausmal
der Spiegelsenkung sich nach dem
Alter von 6 Wochen verlangsamt,
sinkt der Albumingehalt nur in den
auf die Geburt folgenden ersten 6
Wochen signifikant; anschlieBend ist
die Differenz zwischen den Werten

bereits gering, und die Verdnderung
zeigt auch nicht eindeutig sinkende
Tendenz. Bei den Globulinen aber
folgt auf die anféngliche signifikante
Senkung nach der 6. Woche eine
Stagnation des Durchschnittswertes.

Ein ganz anderes Bild gewinnen
wir von den Globulinen, wenn wir das
Gammaglobulin herausheben (Tabelle
[11). Dann féllt der sehr starke Abfall
des Gammaglobulin-g%-Wertes und
zugleich die Erhéhung der Serumkon-
zentration der anderen Globulinarten
in die Augen. Alle diese Verdnderun-
gen ergaben in sdmtlichen untersuch-
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Durchschnitt:

sd. =
t [30]
p

10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24.
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
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Gesamteiweill g%

5,54 4,96
5,36 4,95
4,87 4,03
4,71 4,53
498 3,56
5,12 4,38
5,57 4,45
5,39 4,66
5,28 4,10
4,76 4,06
4,89 4,12
5,36 4,04
4,59 3,75
4,85 4,20
5,62 5,28
4,93 3,85
5,08 4,51
5,57 5,30
5,27 4,75
5,06 4,19
5,49 4,78
5,68 4,82
4,73 3,92
5,29 5,21
5,42 5,04
5,58 4,64
4,98 4,70
4,76 3,79
4,87 4,30
5,17 5,14
4,69 3,82
5,13 4,45
0,33 0,51
= 11,330 2
<0,1%

,125
<5%

Tabelle |l
Albumin g%

1. I n 1.

4,63 3,79 3,34 3,06
4,80 3,62 3,27 3,10
3,73 3,18 2,61 2,41
4,25 3,22 2,93 2,75
3,58 3,34 2,29 2,32
4,62 3,35 2,83 3,02
4,58 3,62 3,01 3,05
4,25 3,67 3,14 2,74
4,26 3,56 2,75 2,82
3,74 3,19 2,69 2,38
3,85 3,12 2,72 2,41
4,49 3,67 2,66 2,89
3,83 3,05 2,50 2,53
4,12 3,14 2,78 2,64
4,96 3,73 3,55 3,18
3,60 3,38 2,84 2,97
4,58 3,32 2,98 3,02
5,22 3,65 3,50 3,29
4,86 3,47 3,10 3,04
4,28 3,34 2,73 2,69
4,65 3,57 3,15 3,01
4,96 3,71 3,13 3,17
3,74 3,12 2,57 2,37
4,87 3,61 3,45 3,10
4,87 3,56 3,25 3,16
5,16 3,70 3,08 3,21
4,31 3,22 3,12 2,76
3,54 3,16 2,41 2,25
4,05 3,14 2,83 2,60
4,95 3,35 3,31 3,12
3.70 3,05 2,53 2,38
4,35 3,40 2,93 2,82
0,51 0,24 0,33 0,32

11,068 1,199
<0,1% >20%

1,75
1,74
1,69
1,49
1,64
1,77
1,95
1,72
1,72
1,57
1,77
1,69
1,54
1,71
1,89
1,55
1,76
1,92
1,80
1,72
1,92
1,97
1,61
1,68
1,86
1,88
1,76
1,60
1,73
1,82
1,64

1,73
0,13

<

Globulin g%
n.

1,62
1,68
1,42
1,60
1,27
1,55
1,44
1,52
1,35
1,37
1,40
1,38
1,25
1,52
1,73
1,01
1,41
1,80
1,65
1,46
1,63
1,69
1,35
1,76
1,79
1,56
1,68
1,38
1,47
1,83
1,29

1,51
0,19

8,548 0,467

149

1,57
1,70
1,32
1,50
1,26
1,60
1,53
1,51
1,44
1,36
1,44
1,60
1,30
1,48
1,78
0,63
1,56
1,93
1,82
1,59
1,64
1,79
1,37
1,77
1,71
1,95
1,55
1,29
1,45
1,83
1,32

1,53
0,26

0,1% >60%
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Abb.2. Gammaglobulinmg%, zirkulierendes

Gammaglobulin in g und mg/kg, bei der

Geburt, im Alter von 6 Wochen und 3 Mo-
naten

ten Perioden eine signifikante Diffe-
renz.

In den Tabellen 1V und V sind die
zirkulierenden Gesamteiweillmengen
in g bzw. mg angegeben. Hier sei
lediglich darauf hingewiesen, dal —
im Gegensatz zu allen anderen Wer-
ten — im Palle von Gammaglobulin
auch der zirkulierende Gesamt-mg-

S. Csorba: Serumeiweil3 bei Friihgeborenen

Wert bis zum Alter von 6 Wochen
sinkt, und obzwar nachfolgend eine
Erhéhung zu beobachten ist, dieser
Wert im Alter von 3 Monaten noch
immer niedriger bleibt als der Aus-
gangswert (Tabelle V).

Tabelle VI veranschaulicht die zir-
kulierenden g-Eiweillwerte je kg Kor-
pergewicht. Auch ohne Signifikanz-
berechnung 14Rt sich feststellen, daR
sowohl der Gesamteiweill- wie die
Albumin- und Globulinwerte bei der
Geburt sowie im Alter von 6 Wochen
und 3 Monaten im wesentlichen (iber-
einstimmen, d. h. dall sich die auf
1 kg Korpergewicht entfallenden Ei-
weilBmengen in dieser Zeitperiode
nicht &ndern.

Auch in dieser Beziehung muf} je-
doch das Gammaglobulin von den
alpha- und beta-Globulinen getrennt
werden, weil dann offensichtlich wird,
daB zwar bei den Gesamtglobulinen
ebenso wie beim Gesamteiweill und bei
Albumin keine Verdnderung der auf
1kg Korpergewicht entfallenden Wer-
te eintritt, jedoch die kreisenden
Gammaglobulin-mg/kg-Werte ausge-
sprochen abfallen und die entspre-

Abb. 3. Intra- und extrauterine Entwicklungsschema der Serumeiweile
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Gamma-Globulin g%

0,74
0,85
0,69
0,76
0,81
0,93
0,98
0,75
0,89
0,68
0,94
1,07
0,72
0,90
0,88
0,65
0,70
1,02
0,82
0,78
1,12
0,86
0,79
0,67
0,96
0,94
0,86
0,71
0,90
1,09
0,83

0,84
0,13

20 720
<0,1%

Tabelle

0,52
0,56
0,40
0,43
0,55
0,58
0,54
0,40
0,47
0,50
0,51
0,62
0,37
0,45
0,49
0,32
0,38
0,57
0,46
0,59
0,63
0,45
0,42
0,41
0,49
0,57
0,56
0,44
0,53
0,64
0,46

0,49
0,08

9,622
<0,1%
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0,31
0,26
0.38
0,40
0,30
0,26
0,28
0,36
0,42
0,40
0,52
0,53
0,29
0,32
0,25
0,30
0,24
0,48
0,39
0,33
0,46
0,35
0,28
0,37
0,46
0,43
0,41
0,30
0,32
0,39
0,29

0,35
0,08

Alpha- und beta-Globulin g%

1,01
0,89
1,00
0,73
0,83
0,84
0,97
0,97
0,83
0,91
0,83
0,62
0,82
0,81
1,01
0,90
1,06
0,90
0,98
0,94
0,80
1,11
0,82
1,01
0,90
0,94
0,91
0,89
0,83
0,73
0,81

0,89
0,10

4,305
<0,1%

1,10
1,12
1,02
1,17
0,72
0,97
0,90
1,12
0,88
0,87
0,89
0,76
0,88
1,07
1,24
0,69
1,03
1,23
1,19
0,87
1,00
1,24
0,93
1,35
1,30
0,99
1,12
0,94
0,94
1,19
0,83

1,02
0,17

6,093
<0,1 %

1,26
1,44
0,94
1,10
0,96
1,37
1,25
1,15
1,02
0,96
0,92
1,07
1,01
1,16
1,53
0,33
1,32
1,45
1,43
1,26
1,18
1,44
1,09
1,40
1,25
1,52
1,14
0,99
1,13
1,44
1,03

1,18
0,25
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Zirkulierendes Gesamteiweil3 g
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31.

Durchschnitt:
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4,321
4,931
4,285
4,144
4,581
4,710
5,570
4,743
5,438
4,331
4,325
5,798
3,304
3,783
5,058
3,648
5,080
4,734
5,173
4,351
6,390
4,544
4,115
5,025
5,745
4,798
3,834
3,445
4,285
7,341
4,349

4,715

6,596
6,881
4,150
6,024
4,912
7,402
6,586
6,337
6,191
4,547
5,108
5,534
4,050
5,040
6,705
4,158
6,314
6,360
6,792
5,488
5,927
5,494
3,880
7,658
7,056
7,099
4,700
3,776
3,784
7,298
5,615

5,724

Tabelle

9,584
9,024
6,527
10,300
8,413
11,781
8,793
8,712
10,504
6,632
6,121
9,114
6,366
7,580
8,630
5,688
9,618
9,865
9,157
9,316
9,114
8,332
5,909
9,058
8,619
11,352
6,249
4,141
5,791
8,959
6,993

8,266

v

Zirkulierendes Albumin g

2,956
3,330
2,798
2,834
3,073
3,092
3,620
3,230
3,667
2,903
2,746
3,964
2,196
2,449
3,357
2,512
3,320
3,103
3,401
2,872
3,927
2,968
2,714
3,430
3,774
3,182
2,479
2,433
2,763
4,757
2,959

3,123

4,442
4,545
2,688
3,897
3,160
4,783
4,455
3,270
4,153
3,013
3,373
3,644
2,700
3,346
4,508
3,067
4,162
4,200
4,433
3,576
3,906
3,568
2,544
5,172
4,550
4,672
3,120
2,338
2,490
4,700
3,719

3,745

6,334
5,828
4,217
6,600
5,452
7,701
5,856
5,617
6,881
4,264
3,832
5,867
4,063
4,858
5,533
4,693
6,342
6,218
6,354
5,918
5,900
4,426
3,745
5,766
5,593
7,062
4,002
2,633
3,718
5,647
4,498

5,333

Zirkulierendes Globulin g

1,365
1,601
1,587
1,310
1,508
1,718
1,950
1,513
1,771
1,428
1,579
1,834
1,108
1,334
1,701
1,136
1,760
1,631
1,772
1,479
2,463
1,576
1,401
1,585
1,971
1,616
1,355
1,012
1,522
2,584
1,390

1,592

2,154
2,335
1,462
2,227
1,752
2,619
2,131
3,067
2,038
1,534
1,735
1,890
1,350
1,694
2,197
1,091
2,152
2,160
2,359
1,912
2,021
1,926
1,336
2,486
2,506
2,427
1,580
1,438
1,294
2,598
1,896

1,979

3,250
3,196
2,310
3,700
2,961
4,080
2,937
3,095
3,623
2,368
2,289
3,247
2,303
2,722
3,097
0,995
3,276
3,647
2,803
3,398
3,214
3,906
2,164
3.292
3,026
4,290
2,247
1,508
2,073
3,312
2,495

2,933
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Tabelle V

Zirkulierendes gamma-Globulin mg

l. 577
2. 782
3. 607
4. 669
5. 745
6. 856
7. 980
8. 660
9. 917
10. 619
11. 827
12. 1156
13. 518
14. 702
15. 792
16. 481
17. 700
18. 867
19. 804
20. 671
21. 1232
22. 688
23. 687
24. 637
25. 1018
26. 808
27. 655
28. 547
29. 792
30. 1548
31. 805
Durchschnitt: 785
Sd. * 222
t [30] =
p

5,329
<0,1%

692
778
412
572
759
980
799

710
560
632
849
400
540
622
346
532
684
658
773
781
513
416
603
686
872
560
427
466
909
676

637
162

1,231
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>20%

642
469
665
960

663
538
738
1025
720

1076
470

435
474
504
907
815
726
902
588
442

Zirkulierendes alpha- und beta-

788
819
980
641
763
862
970
853

809
752
678
590
632
909
655
1060
764
968
808
1231
888
724
948
953
808
700
465
730
1036
585

807

Globulin mg/kg

1462
1657
1050
1655

993
1639
1342
2523
1328

974
1103
1041

950
1154
1575

745
1620
1476
1701
1139
1240
1413

920
1883
1820
1550
1020
1011

1689
1220

1342

2608
2727
1645
2740
2256
3417
2399
2357
2598
1648
1462
2171
1833
2133
2662

521
2772
2740
2088
2672
2312
3318
1722
2604
2212
3388
1652
1157
1615
2606
1947

2254

153
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Zirkulierendes Gesamt-
eiweill g/kg
l. mn.
l. 2,701 3,472
2. 2,627 2,870
3. 3,296 2,442
4. 2,988 3,171
5. 3,054 2,729
6. 2,243 2,847
7. 2,932 2,745
8. 3,162 3,169
9. 2,472 2,211
10. 3,095 2,675
11. 2,703 2,432
12. 2,416 1,976
13. 2,753 2,700
14. 2,522 2,652
15. 3,161 3,048
16. 2,806 2,310
17. 3,387 3,508
18. 2,630 2,544
19. 3,043 3,234
20. 2,719 2,888
21. 2,778 2,195
22. 2,865 2,747
23. 2,939 2,425
24. 3,350 3,170
25. 2,872 2,714
26. 2,822 2,958
27. 2,731 2,765
28. 2,871 2,517
29. 2,678 2,226
30. 2,936 2,516
31. 2,899 3,119
Durchschnitt: 2,886 2,755
Sd. * 0,269 0,364
t [30] = 1,85 0,9cl4
p >5% >30%
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Tabelle VI

3,423
2,735
2,719
3,652
2,714
3,465
2,931
3,226
2,919
2,652
2,267
2,604
3,031
2,915
2,631
2,370
3,315
3,182
3,157
3,005
2,604
2,976
2,178
3,019
2,968
3,243
2,403
1,801
1,868
2,422
2,682

2,832
0,442

Zirkulierendes Albumin

1,848
1,850
2,152
2,024
2,048
1,472
1,905
2,147
1,667
2,073
1,716
1,652
1,830
1,633
2,098
1,932
2,213
1,724
2,001
1,795
1,707
1,855
1,939
2,288
1,887
1,872
1,771
2,027
1,842
1,903
1,972

1,898
0,185

g/kg
1.

2,338
1,894
1,582
2,051
1,755
1,839
1,898
1,635
1,487
1,772
1,606
1,302
1,800
1,761
2,049
1,704
2,312
1,680
2,111
1,882
1,447
1,784
1,590
2,463
1,750
1,946
1,835
1,559
1,465
1,621
2,062

1,809
0,269

2,043 0,354

~5%

>70%

2,262
1,766
1,757
2,276
1,755
2,265
1,952
2,080
1,911
1,706
1,419
1,676
1,935
1,868
1,908
1,955
2,439
2,006
2,191
1,909
1,686
1,578
1,628
1,922
1,928
2,018
1,539
1,145
1,430
1,526
1,666

1,843
0,287

Zirkulierendes Globulin

g/kg
l. r.
0,853 1,132
0,889 0,973
1,221 0,860
0,935 1,172
1,005 0,973
0,818 1,007
1,026 0,888
1,009 1,534
0,805 0,727
1,020 0,902
0,987 0,826
0,766 0,675
0,923 0,900
0,889 0,892
1,063 0,998
0,874 0,606
1,173 1,195
0,906 0,864
1,042 1,123
0,924 1,006
1,071 0,748
0,985 0,963
1,001 0,831
1,057 1,184
0,986 0,964
0,951 1,011
0,968 0,929
0,843 0,959
1,015 0,761
1,034 0,896
0,926 1,053
0,963 0,957
0,101 0,180
0,422 1,705

>60% >5%

L.

1,161
0,968
0,963
1,276
0,955
1,200
0,979
1,146
1,009
0,947
0,848
0,928
1,096
1,047
1,068
0,415
1,260
1,176
0,966
1,096
0,918
1,395
0,941
1,097
1,043
1,226
0,865
0,656
0,797
0,895
0,924

1,014
0,191



Durchschnitt:

sd. £
t [30]
p

e = T =
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19.
20.
21.
22.
23.
24.
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
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Tabelle VI

Zirkulierendes gamma-

Globulin

417

517
482
432
468
495
370
466
482
532
419
535
430
491
425

534
468
456
528
619
536

473
54

mg/kg

364
325
242
301
422
377
333
272
254
329
301
303
267
284
283
191
296
274
313
407
289
257
260
287
256
363
329
285
275
314
376

307
50

13,429 5,102

<0,1%

<0,1%
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229
142
277
331
228
195
179
273
285
288
306
307
224
227
150
198
194
292
281
234
258
210
192
226
281
258
229

176
191
203

232
51

492
455
754
457
508
410
511
569
388
578
470
284
491
421
568
504
607
424
510

536
555
510
632
455
417
500
387
487
415
390

490
89

Zirkulierendes alpha- und
beta-Globulin mg/kg

768
648
618

551
630
555

1262

6 300
<0,1%

573
525
372
633
608
713
415
899
590
810
599
459
706
571
897
708

650
172

3,893
<0,1%

.

942
826
686
945
727
1005
800
873
724
659
542
621
872
820
918
217
1066
884
685
862
660
1185
749
871
762
968
636
503
621
704
721

782
186

155
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—Gesamteiweil

Albumin

Y-Globulin

Abb. 4. SerutneiweiB in g/kg bei der Geburt, im Alter von 6 Wochen und 3 Monaten

chenden alpha- und beta-Globulin-
werte betrdchtlich ansteigen (Tabelle
VIl).

Besprechung

In den meisten Arbeiten, die sich
mit den Serumeiweill Verdnderungen
bei Neugeborenen und Sé&uglingen
beschéftigen, wird nur die Entwick-
lung der prozentualen Zusammenset-
zung der Serumproteine bertcksich-
tigt. Im allgemeinen hat man nicht
festgestellt, wie sich die Gesamtmenge
der in der ganzen Blutbahn zirkulie-
renden Eiweillstoffe in der Periode
der »physiologischen Hypoprotein -
&mie« verdndert. Auf deren Bedeu-
tung haben in anderem Zusammen-
hang auch Schuter [61] und Mil-
tenyi [45] hingewiesen. Besonders
wichtig erscheint diese Frage anléaR-
lich des Studiums der Serumeiweil -
stoffe von Frihgeborenen, weil deren
Plasmavolumen im I. Trimenon zu-

nimmt.
Smith [66] fand, das Frithgeborene
verfuge Uber ein relativ groReres

Plasmavolumen als der reife Sdugling
oder der Erwachsene. Schulman und
Smith [62] geben das Plasmavolumen
nach der Untersuchung von 38 (1—
94 Tage alten) Frihgeborenen mit
62 ml/kg an. Sisson und Mitarbeiter
[65] konstatierten bei 51 Frihgebore-
nen, dal der in der ersten Woche be-
stimmte Plasmavolumwert von 59,3d:
10,55 ml/kg in der 6. Woche auf
73,4d;1>49 ml/kg gestiegen sei. Eben-
falls eine Erhéhung des auf 1 kg Kor-
pergewicht entfallenden Volumens be-
obachteten Gomirato-Sandrucclund
Nicola [21] an 21 (14—95 Tage alten)
Frihgeborenen. Die eigenen Unter-
suchungsbefunde [9] sprechen gleich-
falls daflr, daR das Frihgeborene
schon bei der Geburt ein verhdltnis-
méaRig groRes Plasmavolumen besitzt,
das sich spaterhin —auf 1 kg Kdrper-
gewicht bezogen — signifikant ver-
mehrt. Wenn es sich aber so verhélt,
S0 ist es zur realeren Beurteilung der
Serumeiweillwerte des Frilhgeborenen
in der postnatalen Periode unerldlR3-
lich, auch die Entwicklung des Plas-
mavolumens zu bertcksichtigen, wie
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dies in bezug auf reife Neugeborene
und Sduglinge schon
[70] betont hat.

Die zitierten Literaturangaben ge-
ben keine eindeutige Antwort auf die
Frage, ob die Zunahme der Blutmenge,
des Plasmavolumens bei den jungen
Fruhgeborenen im Verlauf des I. Tri-
menons eine gleichmaRig steigende
Tendenz zeigt, obwohl man dies unbe-
dingt wissen muB, um beurteilen zu
kdénnen, ob die Menge der Serum-
proteine bei den Frihgeborenen in
der untersuchten Periode tatsdachlich
abnimmt oder ob es sich nur um eine
Konzentrationssenkung handelt.

Auf Grund der eigenen Resultate
dirfen wir feststellen, daB in der Ent-
wicklung des SerumeiweilRspiegels bei
den Neugeborenen dem Dilutions-
faktor eine Rolle zufallt und sich
dessen Wirkung im I. Trimenon kon-
tinuierlich manifestiert. Dies bedeu-
tet zugleich, daB die Inkongruenz
zwischen EiweiBabbau und Eiweil-
synthese, die angesichts der Ergeb-
nisse der dblichen Routinebestim-
mungen angenommen werden kénn-
te, nicht besteht.

Die prozentuale Verminderung der
Serumeiweillwerte tritt ein, weil der
mit der raschen Entwicklung einher-
gehende intensive Stoffwechsel eine
groBe Blutmenge beansprucht, die
das Frihgeborene — ebenso wie der
sich im Klimamilieu entwickelnde
Atrophiker oder der sich im Puber-
tatsalter befindliche Jugendliche —
hauptsachlich durch Vermehrung des
PlasmaVolumens gewahrleistet. Mit
diesem stdndig wachsenden Volumen
vermag die Eiweillsynthese beim

Trevorrow

Frihgeborenen nicht Schritt zu hal-
ten. So bildet das Friihgeborene ver-
gebens selbst eine gréRere als die ver-
brauchte Eiweilmenge: die Serum-
konzentration wird dauernd solange
sinken, bis einerseits der auf 1 kg
Korpergewicht entfallende Plasma-
volumwert nicht mehr weiter steigt,
anderseits aber — hauptsdchlich in-
folge Reifung des EiweiRsynthetisie-
rungsvermogens der Leber — das
Tempo der Synthese sich dem der
reifen S&uglinge néhert. Abb. 1 zeigt
ebenfalls, dall die bei Frihgeborenen
selbst einen extrem niedrigen Grad
erreichende »physiologische Hypopro-
teindmie« nicht auf insuffizienter Syn-
these beruht. Stellen wir nd&mlich die
natalen Serumgesamteiweill-g% -Wer-
te und die gesamten zirkulierenden
g-Werte mit Kreisen aus einer fort-
laufenden Linie dar, deren Radius je-
weils 2 cm betrdgt, und die Werte im
Alter von 3 Monaten mit Kreisen aus
gestrichelten Linien, deren Gebiet
sich zu dem des Kreises mit 2 cm
Radius so verhalt, wie der natale Se-
rumgesamteiweiflspiegel zu dem im
Alter von 3 Monaten, so fallt beim
g%-Wert der den Wert im Alter von
3 Monaten anzeigende Kreis inner-
halb, im Falle des zirkulierenden g-
Wertes aullerhalb des natalen. Die
Senkung des auf 100 ml Serum ent-
fallenden EiweilRspiegels bzw. die Er-
héhung des zirkulierenden Gesamtei-
weiBwertes bringen auch die zu bei-
den Seiten der Abbildung unterge-
brachten Sdaulendiagramme deutlich
zum Ausdruck.

Berechtigterweise stellt sich nun-
mehr die Frage, warum sich, sofern
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die Serumeiweillspiegelsenkung des
Frihgeborenen hauptsachlich auf
»Verdinnung« beruht, das Gamma-
globulin anders verhélt, d. h. warum
im Falle von Gammaglobulin auch
der zirkulierende Gesamt-mg-Wert
sinkt (Tabelle V, Abb. 2).

Es war schon in der Zusammen-
stellung der g%-Werte (Tabelle I11)
zu sehen, daB der Gammaglobulin-
spiegel postnatal fast sturzartig ab-
fallt, d. h. in einem wesentlich gréRe-
ren Tempo, als das Plasmavolumen
sich vermehrt. Deshalb kann bei der
Beurteilung des eigenartigen Verhal-
tens des Gammaglobulins der Um-
stand nicht aufler acht gelassen wer-
den, daf es sich hierbei um das ein-
zige, auch bei der Geburt in hoher
Konzentration melRbare Eiwei mut-
terlichen Ursprungs handelt, dessen
Synthese durch den S&augling erst
spater einsetzt. Infolgedessen stehen
wir im Falle des Gammaglobulins
tatsdchlich dem Faktum gegeniber,
daR Abbau und Synthese nicht im
Einklang stehen und die Inkongruenz
auch noch durch Dilution gesteigert
wird.

In Abb. 3ist dies schematisch dar-
gestellt. Hier haben wir anhand der
Literaturangaben drei mdgliche Ty-
pen der intra- und extrauterinen Ent-
wicklung der EiweiBfraktionen ver-
anschaulicht: Unter a) sieht man die
Entwicklung von Gammaglobulin,
mit dem die Frucht im letzten Drittel
der Graviditéat in betrdchtlichem Malle
versorgt wird, wobei die Versorgung
bei der Geburt den Hohepunkt er-
reicht. Nachdem das Neugeborene
selbst noch kein Gammaglobulin pro-

duziert, tritt postnatal eine plotzliche
Spiegelsenkung ein. Die mit b) be-
zeichnete Kurve gilt fur den Fall, wo
die Synthese gewisser EiweilRstoffe
(z. B. Albumin, alpha2Globulin) be-
reits intrauterin in Gang kommt und
keine diaplazentare Ubertragung be-
steht. In diesem Fall erfolgt durch die
Geburt sozusagen keinerlei Verdnde-
rung, vielmehr geht die Synthese
gleichmdRig weiter vor sich. Mit der
Mdaglichkeit ¢) haben wir es zu tun,
wenn vom Fotus irgendein Eiweil
(z. B. Immunglobulin A und M) nicht
oder nur in unbedeutendem Male
erzeugt wird und auch die diaplazen-
tare Ubertragung fehlt oder sparlich
ist. In diesem Fall stellen wir bei der
Geburt eine sehr niedrige Konzentra-
tion oder das Fehlen der Fraktion
fest, und zwar so lange, bis infolge
Ingangkommens oder Steigerung der
Eigenproduktion eine gleichméRige
Erhdhung eintritt.

Angesichts dieser Verhdltnisse wird
die Tatsache verstandlich, daf in den
postnatalen Wochen nicht nur der
mg%-, sondern auch der zirkulierende
Gesamt-mg-, ja sogar die mg/kg-
Gammaglobulinwerte abnehmende
Tendenz zeigen.

Schwieriger 143t sich die Frage be-
antworten, wie das biologisch unreife
Frihgeborene imstande sein kann,
die auf 1 kg Korpergewicht entfallen-
den Gesamteiweill-, Albumin- und
Gesamtglobulinwerte ungeachtet der
sich in hohem Male verédndernden
Serumeiweilkonzentration auf glei-
chem Niveau zu halten, obschon selbst
innerhalb der Globuline keine ein-
heitliche Entwicklungstendenz in Er-
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scheinung tritt (Tabelle VI, VII;
Abb. 4). Sehr wahrscheinlich erfordert
die Sicherung der Entwicklung, des
Wachstums, die Ungestdrtheitderphy-
siologischen Funktionen die Anwe-
senheit eines gewissen konstanten Ei-
weilispiegels, an dessen Aufrechterhal-
tung vielleicht ein zentraler Regula-
tionsmechanismus beteiligt ist. Be-
merkt sei, dal N&hrstoffeiweil vom
Fruhgeborenen — wie auch die Be-
funde von Bathory und Mitarbeiter
[3] bezeugen — gut verwertet wird.

Selbst der mitunter sehr niedrige
Bluteiweil3spiegel des Frihgeborenen
fuhrt interessanterweise nicht zur
Odembildung. Ungeachtet der stin-
dig sinkenden Konzentration der bei
der Adufrechterhaltung des kolloid-
osmotischen Drucks eine grofle Rolle
spielenden Serumeiweilkérper ent-
wickelt sich Odem in der Regel erst
dann, wenn auch andere daran betei-
ligte Faktoren in Richtung auf eine
Odembildung wirken. Anscheinend
gleichen sich diese intra- und extra-
vasal wirkenden Kréafte den »physio-
logischen« Erfordernissen entspre-
chend aus, so daB wir bei dem sich
gut entwickelnden Frilhgeborenen we-
gen Odembildung nur selten zum Ei-
weillersatz gezwungen sind.

Auf Grund der mitgeteilten Ergeb-
nisse wollen wir uns kurz noch mit
der fir die Praxis sehr wichtigen Frage
der Gammaglobulin-Prophylaxe be-
fassen. BekanntermaBen héngt das
Widerstandsvermdgen den Infektio-
nen gegeniuber — neben anderen spe-
zifischen und unspezifischen Fakto-
ren — in hohem Mafe auch von der
Gammaglobulinkonzentration im Se-

rum ab. Hypogammaglobulindmie
kommt laut K oltay und Ebrey [33]
sowie Zimanyi und Baranyai [77]
im Sauglings- und Kindesalter nicht
selten vor. Aus unseren Resultaten
aber darf geschlossen werden, dalR bei
Frihgeborenen nicht nur die Kon-
zentration von Gammaglobulin im
Serum abnimmt, sondern sich im
ersten Vierteljahr auch die Gesamt-
menge des kreisenden Gammaglobu-
lins vermindert. Da gerade in dieser
Periode verschiedene iatrogene Sché-
digungen (z. B. Staphylokokken-In-
fektion) eine groBe Gefahr fur das
Frihgeborene bedeuten, scheint die
— in der Praxis bereits mehr oder
weniger verwirklichte — Gammaglo-
bulin-Prophylaxe angezeigt zu sein.
Indessen diirfen wir diese Frage trotz
der unzweifelhaft ginstigen Ergeb-
nisse in der Praxis nicht einfach auf
die Frage der Substitution verein-
fachen, obschon uns ungeachtet der
auftauchenden Besorgnisse gerade die
glnstigen statistischen Angaben dazu
berechtigen, dem Friihgeborenen auch
auf diese Weise Uber die Kkritischste
Periode seines Lebens hinwegzuhel-
fen.

Die in vorliegender Arbeit mitge-

teilten Ergebnisse zeigen, daR die
physiologischen Eigentumlichkeiten
der Fruhgeborenen — so auch die

Entwicklung bzw. Reifung der Serum-
eiweilstoffe — nur unter Berick-
sichtigung komplexer Faktoren stu-
diert werden kdnnen. Unsere Arbeit
kommt der Wirklichkeit am néch-

sten, wenn sie sich auf die Erfor-
schung der individuellen Entwick-
lung stitzt.
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Zusammenfassung

Bei 31 gesunden Frithgeborenen
wurde das Plasmavolumen am 1.—
2. Tage nach der Geburt sowie im
Alter von 6 Wochen und 3 Monaten
bestimmt. Die gleichzeitig festgestell-
ten g%-Werte des Gesamteiweil’-
spiegels und der EiweilRfraktionen
wurden mit Hilfe des Plasmavolu-
mens auf zirkulierende g- bzw. mg-
Werte umgerechnet.

Die Bestimmung des Plasmavolu-
mens erfolgte nach der Farbstoffver-
dinnungsmethode mit Evansblau, die
des SerumgesamteiweilBwertes nach

S. Csorba: Serumeiweily bei Friihgeborenen

dem Mikro-Kjeldahl-Verfahren.
Analyse der SerumeiweilRfraktionen
wurde papierelektrophoretisch vor-
genommen.

Im Gegensatz zu den Gesamtei-
weiB-, Albumin- und Globulin-g%-
Werten, die sich verringern, zeigen
die zirkulierenden g-Werte steigende
Tendenz. Dagegen weisen nicht nur
die mg%-, sondern auch die zirku-
lierenden Gesamt-mg- und mg/kg-
Gammaglobulinwerte sinkende Ten-
denz auf, wenngleich die Senkungder
zirkulierenden mg-Werte weniger aus-
gepragt zutage tritt als die der mg%-
Werte.
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