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Uber den Wert der perkutanen Nadelbiopsie
in der Diagnostik der Leberkrankbeiten
Im Sauglings- und Kindesalter

Von

I. Pérey, |l. Kadas, Méaria Simon und Gy. Kosztolanyi

Infektionsabteilung des Kinderkrankenhauses und Pathologische Abteilung
des Komitatskrankenhauses, Pécs

(Eingegangen am 19. September 1970)

Die bei Sauglingen und Kleinkindern mit der Men GHiNischen Leber-
biopsie ermittelten Erfahrungen sprechen dafir, dal dem mit minimalem
Risiko verbundenen Verfahren eine wichtige diagnostische Bedeutung bei»

zumessen ist.

Die ersten bioptischen Leberunter-
suchungen fanden vor nahezu 100
Jahren statt und sind mit dem Namen
von Ehrtich [4] verbunden. Der
weitlaufigenVerbreitung standentech-
nische Schwierigkeiten im Wege, so
dall die Methode bis unldngst grofiten-
teils nur bei Erwachsenen eine Anwen-
dung fand.

Seit der Verbreitung der Menghi-
Nischen Technik [18] bek&mpften
aber auch die Kinderérzte ihre Abnei-

gung, so daR die Nadelbiopsie
der Leber auch in die Padiatrie
als Routineverfahren aufgenommen

wurde [1, 3, 5,9, 10, 17, 21, 26, 28, 29,
30, 31].

An unserer Abteilung wird die per-
kutane nadelbioptische Methode seit
1967 verwendet. Angesichts dessen,
dal sich die Anzahl unserer Falle be-
reits auf 120 belduft, hielten wir die
Erlduterung der hiermit gewonnenen
Erfahrungen als lohnend. Beziglich

der Kontraindikationen und der vor-
aussichtlichen Komplikationen des
Eingriffs betrachteten wir die Zu-
sammenstellung von Thatler [28, 29]
als maBRgebend. Tabelle | veranschau-
licht die anhand der Literatur und
unserer eigenen Erfahrungen zusam-
mengefaliten Indikationender perkuta -
nen Leberbiopsie im Sauglings- und
Kindesalter. Dermultikausale Charak-
ter der im S&uglingsalter auftretenden
Leberkrankheiten bildet zahlreiche
Indikationen der Biopsie; der Um-
stand, daB klinische und histologische
Bilder einiger Krankheiten in diesem
Alter manchen &hnlichen Zug auf-
weisen, erschwert aber die Aufstel-
lung der konkreten Diagnose. Im
Kindesalter sind die Schwierigkei-
ten weniger an der Zahl, wie aber
aus unserem Material hervorgeht,
kommen auch in dieser Gruppe F&l-
le mit einer zweifelhaften Diagnose
vor.
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Tabelle |

Indikationen der perkutanen Leberbiopsie

i. Neonatal- und Sauglingsperiode:

1. Entzindliche Leberkrankheiten:

a) bakterielle Krankheiten: Sepsis, Listeriose, konnatale Syphilis, konnatale Tuberkulose,
b) virale Krankheiten: Hepatitis A und B, Zytomegalie, Herpes simplex, Coxsackie-

Infektion,
c) Protozoon-Infektion: Toxoplasmose.

2. Verdacht auf Gallenwegatresie,
3. Gelbsucht unklaren Ursprungs,
4. metabolische Erkrankungen (Galaktosdmie, Fruktose-Intoleranz),
5. Hepato- bzw. Hepatosplenomegalie unklaren Ursprungs.
I1. Kindesalter:

1. Einige Falle akuter und chronischer Hepatitiden (Hepatitis A und B, Mononucleosis infec-

tiosa usw.),
a) aus diagnostischem Grund,

b) im Interesse der Beurteilung bzw. Kontrolle der Schwere, des Verlaufs, der Behand-

lung und Heilung der Krankheit,
. Zirrhose-Verdacht,
. Speicherkrankheiten,
. toxische Noxen, Fettleber,
Gelbsucht unklaren Ursprungs,

® N o s~ wWwN

kongenitale Leberfunktionsstérungen

Krankheit usw.).

Material und Methodik

Das mitder Punktion erhaltene Gewebe
ist entweder ein 10—30 mm langer, 1—1,2
mm dicker, zusammenhdngender Leber-
zylinder oder seltener Leberdetritus. Die
makroskopische Besichtigung 148t be-
reits gewisse Folgerungen zu: Die intakte
Leberhat eine blalRrosa Farbe, akute Hepa-
titis wird durch rotbraun und Cholostase
durch blaR- bzw. dunkelgrin charakte-
risiert. Bei Fettleber und Glykogenose ist

die Struktur brockelig und die Farbe
gelblichweil.
Nach Fixierung in 10%iger Formalin-

I6sung und Paraffineinbettung des Mate-

(Dtbin—J0oHNSONSsches

. Hepato- bzw. Hepatosplenomegalie unklaren Ursprungs,
. auf Lebererkrankungen weisende pathologische Laborwerte,

Syndrom, GiLBERTsche

rials kamen folgende Verfahren zur An-
wendung: Hdamatoxylin-Eosin und van
Giesonsche Féarbung, Silberimpregna-
tion nach Gomori, sowie Berlinerblau-
und PAS-Reaktion.

Die Anzahl der Patienten ist in Tabelle
Il angefihrt. Die Mehrzahl der erfolglo-
sen bzw. ungenugendes Material ergeben-
den Punktionen fiel auf die ersten 60 Ein-
griffe, in der zweiten Untersuchungsperi-
ode kamen nur 2 Féalle mit unbefriedigen-
dem Ergebnis vor. Tabelle 111 zeigt die
Alterverteilung unseres Materials; wie
ersichtlich, wurde die Punktion in einem
Drittel der Fé&lle bei S&uglingen unter )
Jahr vorgenommen.
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Tabelle |l
Krankenmaterial

Patienten, bei denen eine Biopsie durchgefihrt
wurde, iNSPESAMT. ..o

Durchgefiihrte Biopsien —.......ccccocenieieecnene.
Erfolgreiche Eingriffe ...
Erfolglose Eingriffe......cccooiiiiiiniiicne,
Zur Auswertung ungeniigendes Biopsiematerial
Patienten, bei denen zwei Biopsien durchgefihrt

WUTAEN oot e
Patienten, bei denen mehrere Biopsien durch-

gefihrt wurden......c.coooeeiiiiicceeee

Anzahl der Falle

81
120
101

13

Komplikationen ...

Tabelte Il
Aufschliusselung des Krankenmaterials
nach Lebensalter

In Tabelle IV ist die der Diagnose ent-
sprechende Verteilung dargestellt. Des wei-
teren wollen wir Wert und Position der
Biopsie in der Diagnostizierung der ange-
fuhrten Krankheiten mittels ausfihrlicher
Darstellung einiger charakteristischer Fal-

Lebensalter (Monate) Anzahl der Falle
Jinger als 3 ............. i6
3—6 ........ n
—12..... 9
Insgesamt .........ccc.e.... 36 le demonstrieren.
Uber 12 .. 84

Tabelle IV
Aufschlisselung des Krankenmaterials nach Diagnose

Diagnose

Anzahl der Falle

HepatitiS ViroSa. ... o ioeerircereeeeeeeeee e 36
Hepatitis mononucleotica 9
Metabolische bzw. Speicherkrankheit ............. 4
Pyelonephritis ..o 5
Lebertumor. ... 2
Andere Erkrankungen (Periocarditis constric-

t-iva, Gallenwegatresie, b ubin —J ohnson-

sches Syndrom, spontane Choledochusperfo-

FALIO USW.) oeeeiiieieeii e 6
Pathologischer Befund ohne Klarung der Grund-

Krankheit.......occooovieiniccccee e 5
Hepato- bzw. Hépatosplénomégalie ............. 14
INSPESAME ..o 81
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Abb. 1. Fall. Nr. 1. Hepatitis virosa (13. Woche): periportale entziindliche Infiltration,

dissoziierte Parenchymzellen,

Nekrosen, Ballonbildung, AKtivitat der

ungleichméRige Kern-

und Plasmaférbung, unizellulédre
Kupfferschen Zellen (H&matoxylin-Eosin,

80 X)

Ergebnisse

Hepatitis epidemica

Die Punktion wurde teils mit dia-
gnostischem Zweck durchgefiuhrt, teils
trachteten wir, den Verlauf eines
schweren bzw. verzdgerten Falles
zu registrieren. Die diagnostischen
Eingriffe fanden bei S&uglingen unter
3Monaten statt. Bei groReren Kindern
erwies sichdie DurchfuhrungderPunk-
tion zur Aufstellung der Diagnose nur
in einigen Fallen als erforderlich, die
ermittelten Ergebnisse waren aber
stets von entscheidender Giultigkeit,

Fall Nr. 1. M. M. Aufnahme im Alter
von 8 Wochen, wegen fortschreitender
Gelbsucht. Die mittelm&Rig dichte Leber
mit scharfem Rand Uberragt den Rippen-
bogen um 4 cm. Laboratoriumsbefunde:
Erythrozytenzahl: 3 120 000; Hé&amoglo-
bin: 9,2 g% ; Leukozytenzahl: 8000; Blut-
ausstrich: Jugend: 4%, Stab: 6%, Seg-
ment: 40%, Lymphozyten: 44%, Eosino-
phil: 6% . Blutsenkungsgechwindigkeit: 24

mm/Stunde. Harnbefund: EiweiB, Eiter,
Zucker: negativ; Bilirubin: positiv; Uro-
bilinogen: -j-. Serum-Gesamtbilirubin: 6,09
mg%, direkte Reaktion: 3,12 mg%, indi-
rekte Reaktion: 1,97 mg%. Thymol: 2 E.
SGOT: 110 E,, SGPT: 215 E. Alkalische
Phosphatase: 14,9 E. Backenstrich, Harn
und Duodenumsekret: Zytomegalie nega-
tiv. Toxoplasma KBR: negativ. Nach
4wodchiger Steroidbehandlung in abneh-
mender Dosierung wird das Kind entlassen;
die Serum-Bilirubinwerte sind mit Ausnah-
me des erhdhten Thymol-Wertes (6, 6 E)
normal.

Eine Woche spater Wiederaufnahme
wegen Rezidivs: Der Stuhl ist acholisch,
der Harn enthélt jedoch keinen Gallen-
farbstoff. Die trotz des VerschluR-Bildes
vermutete Hepatitis wurde auch durch den
histologischen Befund bestatigt: In den
periportalen Radumen tritt hauptsdchlich
eine lymphoidé, zum Teil jedoch auch eosi-
nophile entzindliche Infiltration in Er-
scheinung. Nekrose und ballonartige Quel-
lung der Parenchymzellen, ungleichméRige
Farbung der Zellkerne, diffuse Hyperplasie
der Kupfferschen Zellen (Abb. 1).

Kontrollbiopsie nach 4 Wochen: So-
wohl die entziindliche Infiltration, als auch

Acta Paediatrica Academiae Sdentiarum Hungaricae 12, 1971



I. Péley et al.: Perkutane Leberbiopsie 109

die AKktivitdt der Kupfferschen Zellen
sind noch immer ausgeprégt. Die Paren-
chymverédnderungen zeigen eine bedeuten-
de Regression. Die Leber ist noch vergro-
Bert, abernicht mehr gelb, auRer den méaRig
erhdhten Thymolwerten sind die Labora-
toriumsbefunde normal.

Im Alter von 8 Monaten Wiederauf-
nahme. Samtliche Laboratoriumswerte, die
der Serum-Elektrophorese inbegriffen, fal-
len normal aus. Die dichte, scharfkantige
Leber berragt den Rippenbogen um 2 cm.
Im histologischen Bild lassen sich die peri-
portale entziindliche Infiltration sowie die

Aktivitat der Kupfferschen Zellen un-
verdndert beobachten (Abb. 2).
Fall Nr. 2. Gy. Gy., ein lljdhriges

Mdadchen wird wegen seit einigen Tagen
bestehender Bauchschmerzen und gelber
Hautfarbe aufgenommen. Die auf die
prodromale Phase von Hepatitis kenn-
zeichnenden Symptome fehlen, das Bild
148t auf einen VerschluR schlieRen: Haut-
jucken, dunkler Harn, acholischer Stuhl.
Laboratoriumsbefunde: Leukozytenzahl:
5100; H&moglobin: 12,9 g%; Blutaus-
strich: Granulozyten: 08%, Lymphozyten:
30%, Monozyten: 2%, Blutsenkungsge-
schwindigkeit: 5 mm/Stunde. Harnbe-

fund: EiweiB, Eiter, Zucker, Urobilinogen:
negativ, Bilirubin: positiv. Serum-Ge-
samtbilirubin: 8,83 mg% (direkt 7,24 mg%,
indirekt 1,69 mg%). Thymol: 3,4 E.
SGOT: 300 E, SGPT: 400 E, alkalische
Phosphatase: 10,3 BE.

Die Gelbsucht steigert sich trotz der
Steroidbehandlung (Gesamtbilirubin: 13,3
mg%), der Stuhl ist auch weiterhin acho-
lisch. In der 3. Woche wird — nachdem die
sich auf 22% verringerte Quicksche Zeit
mittels parenteral verabreichtem Vitamin
K normalisiert wurde — die Leberbiopsie
vorgenommen. Anhand der auf Hepatitis
charakteristischen Verdnderungen wurde
die Krankheit als eine mit Cholostase ein-
hergehende Hepatitis infektiosa betrachtet.
Nach 52tdgiger addquater Behandlung
konnte das Méadchen geheilt entlassen wer-
den.

Mononucleosis infectiosa

Die Teilnahme der Leber in der
Krankheit wird durch einige Verfas-
ser als charakteristisch, durch andere
als eine Teilerscheinung der Mononu-
kleose [20, 22, 23] und durch eine wei-

Abb. 2. Fall Nr. 1. Hepatitis virosa (32. Woche): unverédndert bestehende entziindliche

Infiltration,

auch weiterhin ausdrickliche Aktivitat der

KuPFFERschen Zellen, im

Parenchym keine nennenswerte pathologische Verdnderung (H&matoxylin-Eosin, 80 X)
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tere Gruppe der Padiater als eine
Komplikation betrachtet (9a, 32).
In der Literatur wurden auch zu
Koma fiihrende Félle toédlichen Aus-
gangs veroOffentlicht [7, 16, 24]. In
unserem Material kamen einerseits,
was klinisches Bild (LebervergroRe-
rung) und Lahoratoriumsbefunde (er-
héhte Thymol-, SGOT-, SGPT- und
BSP-Werte) anbelangt, typische Fél-
le vor, anderseits gab es jedoch Pa-
tienten, bei denen das Virushepatitis-
&hnliche, mit Ikterus einhergehende
Bild diagnostische Probleme bedeu-
tete. Beispielshalber sei der folgende
Fall erw&hnt:

Fall Nr. 3. K. G., 9jahriges Madchen.
Seit einer Woche Appetitlosigkeit, Magen-
schmerzen, Brechreiz, tdglich 1—2mal Er-
brechen, Fieber zwischen 38° und 39° C.
Finf Tage vor der Aufnahme meldete sich
an der einen Seite und vier Tage spéter
auch aufder anderen Seite des Halses eine
Anschwellung unter dem Ohr. Einen Tag
vor der Aufnahme wurde der Harn dunkel
und die Haut farbte sich gelb. In der Um-
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gebung des Méadchens kam keine Hepatitis
vor.

Aufnahmebefund: Patientin ist matt,
m it ausgesprochen gelber Hautfarbe. In der
Achselgrube, den Leistenbeugen und den
M. sternocleidomastoideus entlang rechts
erbsengrofe und links bohnengrofRe,vonein-
ander isolierte Lymphknoten. Belegte Zun-
ge, aufgelockerte Mundschleimhaut, ent-
ziindeter Rachen. Die dichte, scharfrandige
Leber Gberragt den Rippenbogen um 1cm,
die Lénge der Milz betrédgt 2,5 cm, sie ist

von mittelm&Rig dichter Struktur, mit

abgerundetem Rand.
Laboratoriumsbefunde: Erythrozyten-

zahl: 4 000 000; H&moglobin: 12,6 g%;

Leukozytenzahl: 6400;Blutausstrich:Stab:
2%, Segment: 14%, Lymphozyten: 10%,
atypischemononukleédre Zellen: 74% .Trom-
bozytenzahl (nach Hegedis): 150 000;
Blutsenkungsgeschwindigkeit: 24 mm/
Stunde. Harn: EiweiR, Eiter, Zucker, Aze-
ton: negativ, Urobilinogen: +, Bilirubin:
positiv” Serum-Gesamtbilirubin: 5,78 mg%
(direkt: 3,37 mg%). Thymol: 11,4 E; SGOT:
210 E.; SGPT: 240 E. Serum-Cholesterin:
210 mg%. Immunelektrophorese: 119G =
= 2,000 mg%, IgA = 428 mg%, IgM
400 mg%. Paur Bunnei.Sehe Reaktion:
1: 160 positiv’.

Abb. 3. Fall Nr. 3. Hepatitis mononucleotica: ausgepréagte, besonders lymphoidzellige
periportale Infiltration, mé&Rige Aktivitat der KuPFFERschen Zellen, intaktes Parenchym
(Hamatoxylin-Eosin, 80 X)
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Der histologische Befund zeigte,
wie bei sdmtlichen Féllen der Mono-
nukleose, eine ausdruckliche, vor-
wiegend lymphoidzellige peripor-
tale Infiltration, ohne andere, auf
Hepatitis epidemica charakteristische
Verdnderungen; in einigen Féllen
und so auch im Fall Nr. 3 waren
hochstens die Zeichen einer mehr oder
minder ausgeprdgten Kupfferschen
Zellaktivitdt zu erkennen (Ahb. 3).

Metabolische und Speicherkrankheilen

Einige, auf der Stérung des Kohlen-
hydratmetabolismus beruhenden
Krankheiten (Galaktosdmie, Fruktose
Intoleranz, Glykogenose, Diabetes mel-
litus) fuhren zur LebervergréBerung
und zum Umbau der Lebergewebe. Es
folgt die Darstellung einiger dieser
Félle.

Fall Nr. 4. Z. F. Der 2rnonatige Saug-
ling wurde wegen LebervergréRerung, Star
und der Verdachtsdiagnose eines angebo-

renen Rotelnsyndroms aus einem anderen
Institut in die Kinderklinik der Medizini-
schen Universitat Pécs gebracht.

W ichtigere Daten der Anamnese: kom-
plikationsfreie Schwangerschaftund Geburt;
da sich die am 3. Lebenstag aufgetretene
Gelbsucht ziemlich verzégerte, wurde der
Séugling bis zum Alter von 2 Wochen sta-
tiondr behandelt, bis die Verminderung der
Serumbilirubinkonzentration (gréfRtenteils
direktes Bilirubin) die Entlassung ermdg-
lichte. Im Alter von 2Monaten wurde der
Séugling wieder aufgenommen und anhand
der beschriebenen Symptome bzw. Dia-
gnose in die Kinderklinik eingewiesen.

Aufnahmebefund: atrophischer S&dug-
ling, EQ: 0,69. Das Weinen ist kraftlos,
die Erndhrung schwierig. Im auffallend
groBen Bauch ist die bis zum Nabel rei-
chende, harte, scharfrandige Leber palpier-
bar. Keine pathologische Verédnderung der
Ubrigen Organe. EKG und PKG negativ.
Beidseitig kongenitale Katarakta.

Laboratoriumsbefunde. Harn:
Eiter, Zucker, Urobilinogen, Bilirubin,
Azeton: negativ. Ha&moglobin: 8,8 g%;
Héamatokrit: 24% ;Thrombozytenzahl (nach
Hegedds): 160 000; Serumgesamtbilirubin:
1,71 mg% (direkt 1,52 mg%, indirekt 0,19
mg%). Thymol: 0,3 E. SGOT: 23 E. SGPT:
13 E. Serum-GesamteiweiB: 4,8 g%, Al-

EiweiB,

Abb. 4. Fall Nr. 4. Galaktosdmie: nur einige erhaltene Leberzellreihen, im unteren Teil
des Bildes ausgedehnter fibrotischer Umbau (Hdmatoxylin-Eosin, 80 X)
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bumin: 44,2%, ap 8,6%, a2 16,8%, R:
11,6%, y. 18,8%. Toxoplasma KBR:
negativ.

Das bioptische Material zeigte histolo-
gisch eine sich lediglich auf einige Zellrei-
hen beschrdnkende Parenchymsubstanz
und ausdricklichen fibrotischen Umbau
(Abb. 4). Anhand dieses Befundes und
angesichts der Dystrophie, Lebervergro-
Berung, des Subikterus und Stars erhob
sich die Verdachtsdiagnose einer Galaktos-
&mie, die durch weitere Untersuchungen
entsprechend unterstliitzt werden konnte.

Die wiederholt vorgenommenen Harn-
untersuchungen wiesen auf Glykosurie (die
Menge des entleerten Zuckers war unter-
schiedlich, die maximale Harnzuckerkon-
zentration betrug 1,6 g%), die reduzierende
Substanz bestand zu 70—80% aus Galak-
tose.

Belastungsprobe mit peroral verabreich-
ter 6,8 g Galaktose:

Nuchternwert: 169 mg%, nach 30’: 208
mg%, nach 60": 294 mg%, nach 90’:
352 mg%, nach 120’: 388 mg% . AnlaRlich
der einzelnen Blutzuckerbestimmungen be-
trug der Anteil des Blutzuckerspiegels an
Galaktose 20—40% (Glukoseoxydase und
Orthotoulidinblau). Entsprechende Diéat
bewirkte das Verschwinden der Galaktose
aus dem Blut, woraufsich die Entwicklung
des Sduglings in Gang setzte.

Pall Nr. 5. Bei T. B., einem 3monati-
gen dystropischen Sdugling mit verzdgerter
Gelbsucht, vermochten wir gerade das ent-
gegengesetzte zu beobachten: Der Verdacht
der Galaktosdmie erhob sich wegen des
hohen Galaktose-Indexes, das histologische
Bild wies jedoch auf Hepatitis und die
Galaktose-Ausscheidung erwies sich als
sekundar.

Familidre Glykogenose

Unsere Aufmerksamkeit wurde auf
die Krankheit bei der Sektion eines
9monatigen Madchens gelenkt. Bei
ihren beiden lebenden Geschwistern
fihrten wir ausfihrliche Untersu-
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chungen durch. Hier die kurze Dar-
stellung eines dieser Félle:

Fall Nr. 6. I. F. 4jahriger Knabe leidet
seit der Geburt an mit Bewultseinsverlust
ohne Fieber verlaufenden Konvulsionen,
denen Unwohlsein, Erbrechen, Bléasse,
Perspiration, und Somnolenz vorangingen.
Im Alter von 2 1/2 Jahren dauerte der
bewuBtlose Zustand 4 Tage an und das
Kind wurde stationadr behandelt. Der Zu-
stand wurde als Enzephalitis betrachtet
und die weiteren Konvulsionen damit in
Zusammenhang gebracht.

Aufnahmebefund: Retardiertes Lé&n-
genwachstum (— 5 cm), jedoch dem Alter
entsprechendes Kdrpergewicht. Schlafriger
Gesichtsausdruck, sog. »Puppengesicht«,
Fettpolster am kurzen Hals und an den
rumpfproximalen Abschnitten der Extre-
mitdten. Der sich beim Stehen vorwdlben-
de, auffallend groRe Bauch 14B8t eine nicht
allzu ausgepragte Zeichnung des vendsen
Netzes erkennen. Vergréferung beider Le-
berlappen: Rechts reicht die Leber bis
zum Hiiftbeinkamm, links Uberragt sie
den Rippenbogen in der Medioklavikular-
linie um 5 cm; glatte Oberflache, abgerun-
dete Kanten, ziemlich dichte Struktur.
Einigermalen hypotonische Muskulatur.
Keine anderen pathologischen OrganVer-
dnderungen.

Wichtigere Laboratoriumsbefunde: Im
Harn Azeton positiv. Nuchtern-Blut-
zucker zwischen 38mg% und 95 mg%,
hochgradige Insulinempfindlichkeit; Adre-
nalin- und Glukagonbelastung ohne Effekt
die Doppelzuckerbelastungskurve zeigt ei-
nen diabetischen Verlauf.

Aus dem mittels chirurgischer Exzision
(Dr. Halmos) gewonnenen Lebergewebe
werden  Ghikose-6-phosphatase-A ktivitat
und Olykogenstruktur (Dr.Németh-Cséka)
bestimmt. Aufgrund der charakteristischen
Befunde betrachteten wir den Fall als eine

Glykogenspeicherkrankheit l. Typs
(GiBKKBsche Krankheit). Die Kontroll-
Leberbiopsie zeigte einen unverdnderten

Zustand (Abb. 5).
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Abb.5. Fall Nr. 6. Glykogenose: Das Plasma der Parenehymzellen ist — dhnlich wie die
Pflanzenzellen — »wasserklar« (Hamatoxylin-Eosin, 80 X)

Pyelonephritis

Die im S&uglingsalter auftretenden
Pyelonephritiden gehen haufig mit
septischem Zustand und lkterus ein-
her [2, 6, 8, 13]. Nebst Fieber, Pvurie
und Bakteriurie kommen manchmal
auch ausgespragte Gelbsucht bzw. auf
pathologische Leberfunktion weisende
Laboratoriumsbefunde (erhdhte Se-
rum-Bilirubin,  Thymol-, SGOT-,
SGPT- und BSP-Werte, Bilirubin im
Harn) vor. Diesem letzterwéhnten
Umstand zufolge kann die Méglich-
keit einer Hepatitis mittels klinischer
und  Laboratoriumsuntersuchungen
nicht mit vollkommener Sicherheit
ausgeschlossen werden.

Mittels der Leberbiopsie konnte die
Hepatitis immer eindeutig ausge-
schlossen werden. Mikroskopisch lie-
Ren sich zweierlei Typen unterschei-
den: In der Mehrzahl der Falle war
die auch in Abb. 6 (3monatiger S&ug-
ling) dargestellte diffuse, Kkleintrop-
fige Degeneration des Leberparen-

chyms zu beobachten, in einem Fall
(7Tmonatiger Sdugling) dominierte je-
doch eine méRige intrahepatische
Cholostase (Abb. 7). Die kurze Kran-
kengeschichte dieses letzterwdhnten
Falles war wie folgt:

FallNr. 7. N. Sz. Tmonatiger Saugling.
Normale Schwangerschaftsdauer, Geburts-
gewicht 3700 g. Nach der Aussage der
M utter erwiesen sich nach der Geburt Re-
suszitationsmafnahinen als erforderlich, 6
Wochen lang ungestdérte Entwicklung, so-
dann traten mehrmals Meteorismus und
Erbrechen auf. Die Windeln waren stets
vom Urin »gefarbt«, am Tag vor der Auf-
nahme war der Harn besonders dunkel und
der Stuhl auffallend hell; gleichzeitig mel-
dete sich auch Gelbsucht.

Aufnahmebefund: Mittelmé&Rig schwe-
rer Allgemeinzustand, ausdruckliche Gelb-

sucht, Meteorismus; die scharfrandige
Leber (dberragt den Rippenbogen um
4 cm. Palpierbare, weiche, abgerundete
Milz.

Laboratoriumsbefunde. Harn: Eiweil3:

+, Eiter: +-|--f-, Zucker, Bilirubin, Aze-
ton: negativ, Urobilinogen: negativ. Sedi-
ment: Leukozytenmassen, vereinzelt Ery-
throzyten. Harnbakterienzahl: 103ml
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Abb. 6. Fall Nr. 6. Pyelonephritis -f- Ikterus: diffuse, kleintropfige, fettige Parenchym-
degeneration, keine entzindlichen Verdnderungen (H&matoxylin-Eosin, 80 X)

Abb. 7. Fall Nr. 7. Pyelonephritis + Ikterus: maRige intrahepatische Cholostase, un-
gleichméRige Féarbung des Leberzellplasmas. Keine auffallenden entziundlichen Erschei-
nungen (Ha&matoxylin-Eosin, 80 X)

Klebsiellen. Blutbild: Erythrozytenzahl: Die der Bakterienempfindlichkeit ent-
3 840 000; Hamoglobin: 12,6 g% ; Leukozy- sprechend angewandte Ampicillin- und
tenzahl: 28 000; Blutausstrich: Stab: 6%, Polymyxin-Behandlung bewirkte das so-
Segment: 66%, Lymphozyten: 20%, Mono-  fortige Aufhdren des septischen Fiebers.
zyten: 6%, Eosinophil: 2%. Thrombo- 3 Wochen nach der Aufnahme war der
zytenzahl: 69 000; Serum-Gesamtbiliru- Harnbefund auch bakteriologisch nega-
bin: 6,1 mg% (direkt: 4,67 mg%). Thymol: tiv, und auch die brigen Laboratoriums-
1,2 E. SGOT: 145 E. SGPT: 70 E. Serum- untersuchungen ergaben Normalwerte. Die
Elektrolyt- und Reststickstoffwerte: nor- nach 3 Monaten durchgefihrte Kontroll-
mal. biopsie zeigte eine intakte Leber.
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Andere Erkrankungen

Wie aus Tabelle IV hervorgeht,
wurden in diese Gruppe Krankheiten
verschiedenen Typs eingereiht; mit
einigen dieser Falle wollen wir uns
ausfuhrlicher befassen.

Fall Nr. 8. S. B., 7wochiger Saugling
Nach 6wdchiger ungestdrter Entwicklung
wurden Haut und Sklera plétzlich gelb,
der Harn férbte die Windeln und der tdg-
lich 8mal entleerte flissige Stuhl ent-
hielt kdsige weiBe Brockeln. Die am Tag vor
der Aufnahme aufgetretenen Symptome —
Unruhe, Meteorismus, mehrmaliges Er-
brechen, Appetitlosigkeit, jedoch kein Fie-
ber — veranlafRten den Hausarzt, das Kind
in das Krankenhaus einzuweisen.

Aufnahmebefund: Der mittelméRig ent-
wickelte und erndhrte Sé&ugling erweckt
nicht den Eindruck eines Schwerkranken.
Haut und Sklera sind ziemlich gelb; erhal-
tener Turgor. Auffallend ist tier meteori-
stische, ziemlich straffe, gldnzende, impal-
pierbare Bauch. Die Lage von Leber und
Milz kann mittels Perkussion nicht fest-
gestellt werden. Beiderseitiger Leisten-
bruch, ansonsten kein pathologischer Be-
fund.

Laboratoriumsbefunde: Blutbild: Ery-
throzytenzahl: 2 900 000; Hamoglobin: 9,4

g% ; Leukozytenzahl: 6000. Blutausstrich:
Stab: 2%, Segment: 6% Lymphozyten:
90%, Monozyten: 2%; Blutsenkungsge-

schwindigkeit: 30 mm/Stunde. Harn:
Eiweill, Eiter, Bilirubin, Zucker: negativ.
Urobilinogen nach Erwédrmen méRig posi-
tiv. Sehmiedtsche Probe: positiv. Serum-
Bilirubin: 6,61 mg% (direkt 3,82 mg%);
Thymol 1,4 E.; SGOT: 0 E.; SGPT: 45E;
alkalische Phosphatase: 11 KA.—E. Se-
rum-Cholesterin: 394 mg% . Serum-Gesamt-
eiweiB: 5,6 g%, Elektrophorese: Albumin:
65,3%, <*: 3,3%, a2 9,3%, B 12%, v.
10,1%. Toxoplasma KBR: negativ. Harn,
Backenstrich, Duodenalsekret: Zytomega-

lie negativ.
Bei der rontgenologischen Untersu-
chung sind im Bauch auf paralytischen

Illeus weisende breite Niveaus ersichtlich.
Die Verabreichung von Peristaltika und
Einldufen hatte die Entleerung betrécht-
liher acholischer Stuhlmengen zur Folge,
was zur Losung des lleus fihrte. Da in der
Umgebung einige Hepatitisfdlle vorkamen,
hielten wir zwecks Klarung des Leberzu-
standes die Durchfihrung einer Punktion
als indiziert. Die gewonnene Substanz er-
wies sich als ein intaktes Leberteilchen.
Zur eigentlichen Diagnose — spontane
Choledochusperforation — gelangten wir
anlaRlich der zundchst vorgenommenen
Freilegung. Nach erfolgreicher Operation
Heilung (Patient ist gegenwartig 2 Jahre
alt).

Fall Nr. i). A. K., 7jahriger Knabe lei-
det seit der Geburt an Gelbsucht mit ver-
&nderlicher Intensitdt. Im Séuglingsalter
wurde er wegenVerdacht an Gallenwegatre-
sie operiert, wobei die Atresie auszuschlie-
Ren war. Der Eingriff bewirkte die MaRi-
gung aber nicht das vollkommene Aufho-
ren der Gelbsucht. DerHarn waretwas dun-
kel, der Stuhl jedoch nicht acholisch.

Aufnahmebefund: mittelm&Rig ent-
wickelter und erndhrter Junge; macht kei-
nen kranken Eindruck. Haut und Skleren
mé&Rig gelb. Die mittelmé&Rig dichte, scharf-
randige Leber mit glatter Oberflache Uber-
ragt den Rippenbogen um 2 cm.

Laboratoriumsbefunde: Harnbilirubin:
positiv, Urobilinogen: -j-, Serumgesamtbili-
rubin: 2,49 mg% (direkt 1,66 mg%).
Thymol: 6,3 E. SGOT: 20 E. SGPT: 40 E.
Alkalische Phosphatase: 4,5 KA.—E. BSP:
28%. Serum-Cholesterin: 168 ing%.

Anhand der klinischen und Laborato-
riumsbefunde erhob sich die Madglichkeit
eines D ubin —JOHNSONschen Syndroms;
dieser Verdacht wurde durch das typische
bioptische Bild vollkommen unterstitzt:
In den Leberzellen charakteristische dun-
kelbraune Pigmentschollen, hauptséchlich
in perinukledrer Lokalisation. Die even-
tuelle Anwesenheit anderer Pigmente (Hé&-
mosiderin, Lipofuscin usw.) konnte mittels
entsprechender Verfahren eindeutig ausge-
schlossen werden (Abb. 8).
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Abb. 8 Fall Nr.

9. Dubin —JoHNSONsches Syndrom:

Péley et al.: Perkulane Leberbiopsie

charakteristisches granuliertes

Pigment im Plasma der Leberzellen (Hadmatoxylin-Eosin, 120 X )

Pathologischer Befund,
Grundkrankheit

ungeklarte

Unter den in diese Gruppe gereih-
ten Fé&llen wollen wir zwei hervorhe-
ben, die es deutlich veranschaulichen,
daB in gewissen, auch hinsichtlich
des klinischen Bildes unsicheren Fél-
len die Aufstellung der richtigen
Diagnose nicht einmal anhand des
pathologischen, eventuell schwere Ab-
weichungen zeigenden bidptischen Be-
fundes gelingt und dall manchmal so-
gar Serienuntersuchungen erfolglos
bleiben kdnnen.

Fall Nr. 10. I. T. Der mit schwerer
Gelbsucht (Serum-Bilirubin: 30 mg%) ge-
borene Sédugling steht seit seiner 7. Lebens-
woche unter unserer Beobachtung. Wegen
desVerdachts einer Gallenwegatresie wurde
im Alter von 3 Monaten, sodann von 7 Mo-
naten Laparotomie durchgefihrt. Das Kon-
trastm ittel konnte in Richtung des Duode-
nums exprimiert werden, woraufeine intra-
hepatische Gallenwegatresie diagnostiziert
wurde. Die histologische Untersuchung des

intraoperativ exzindierten Leberteilchens
lieferte keinen nennenswerten Stitzpunkt.

Da der Stuhl von Zeit zu Zeit geféarbt
war und der Harn Urobilinogen enthielt,
bezweifelten wir die Mdglichkeit einer
totalen Gallenwegatresie. Patient leidet
seit der Geburt an Ikterus vom Verdintyp,
stdndigem Hautjucken, seine Haut ist eben
deshalb exkoriiert. Das sich um 20 mg%
herum stabilisierte Serum-Bilirubin ist
Uberwiegend konjugiert, der Cholesterin-
spiegel schwankt zwischen 400 und 800
mg%. Im Alter von 3 Jahren entwickelten
sich Xanthome in den Leisten. Patient ist
gegenwadrtig 6 Jahre alt, sein Zustand ist
unveréndert, die Leisten sind mit Xantho-
men bedeckt. Der Stuhl ist zeitweise gal-
lenhaltig, im Harn kdénnen Bilirubin und
Urobilinogen nachgewiesen werden. Die
Eltei’n sind keine Blutsverwandte, die fami-
lidre Anamnese ist negativ. Die serienweise
durchgefiihrte Biopsie ergab zuerst nega-
tive Befunde, das anl&Blich der im vergan-
genen Jahr vorgenommenen drei Biopsien
gewonnene Material zeigte jedoch vorerst
nur wenig charakteristische (Abb. 9), so-
dann stets ausdriucklichere Zeichen der
intrahepatischen Cholostase (Abb. 10).
Entzindliche Infiltration, Parenchymlé&-
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Abb. 9. Fall Nr. 10. Im Alter von 5 Jahren: Erhaltene Grundstruktur, in einem einzigen'
Gallengang ist ein Gallenthrombus ersichtlich (Hadmatoxylin-Eosin, 120X)

Abb. 10. Fall Nr. 10. Im Alter von ti Jahren: Im Vergleich zum in Abbildung 9 dar-
gestellten Befund ausdricklichere intrahepatische Cholostase; Entzindung bzw. Fibrose
sind nicht ersichtlich (Hamatoxylin-Eosin, 80 X)

sion bzw. Fibrose traten nicht in Erschei- sche Cholostase. Unser Fall wird ném-
nung. Aufgrund der zur Verfugung stehen- lichdurch stabilen Ikterus, erhdhten Chole-
den Daten laBt sich der Fall inkeine Gruppe  sterinspiegel und das massenhafte Vorkom-
der bekannten, mit Cholostase einhergehen- men von Xanthomen charakterisiert. Pati-
den Leberkrankheiten (Drog, Entziindung) ent steht, auch die bioptischen Untersu-
einreihen. Diese Behauptung bezieht sich chungen inbegriffen, unter staindiger Kon-
auch auf die anhand gewisser Charakte- trolle.

ristika unzweifelhaft annehmbare benigne, Fall Nr. 11. T. O. Das 4jahrige Kind
idiopathische, rezidivierende intrahepati- stehtseitdreiJahren unterunsererBehénd-
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lung. Im Sdauglingsalter wegen schwerer
Atemwegsinfektionen toxischen Typs mehr-
malige stationdre Behandlung. Im Alter
von 1 Jahr wurden eine auffallend grofe,
bis zum Huftenbeinkamm reichende Le-
ber und auf pathologische Leberfunktion
weisende Laboratoriumsbefunde (erhdhte
Thymol-, SGOT- und SGPT-Werte, BSP-
Retention Uber 5%, mé&Rig erhdhte Serum-
Cholesterinwerte, y-Globulin-Anstieg) re-
gistriert. Angesichts dessen, daR anhand
des Kklinischen Bildes und der Laborato-
riumsbefunde keine sichere Diagnose zu
stellen war, wurde eine Biopsie durchge-
fuhrt. Die seitdem 5mal wiederholten Un-
tersuchungen ergaben im wesentlichen
Ubereinstimmende, auf schwere, diffuse
Leberldsion weisende Befunde (Abb. 11):
Nebst diffuser, grobvakuolédrer, fettiger
Parenchymdegeneration, auffallende fibro-
tische Awusbreitung der periportalen Réau-
me und maRige interlobuldre Fibrose. Das
Bild blieb anlaRlich derwiederholtenUnter-
suchungen unverdndert, es war weder eine
Regression, noch eine Progression des
Prozesses zu erkennen. Analog zur Er-
wachsenenpathologie kdnnte die Verdnde-
rung etwa aufdenlInitialzustand von Lipoid-
zirrhose oder eventuell auf eine toxische
Schadigung hinweisen, zur Aufstellung

Péley et al.: Perkutane Leberbiopsie

einer eindeutigen Diagnose lieferte jedoch
selbst die Biopsie keine entscheidenden
Angaben. Die Frage konnte nicht abge-
schlossen wei'den, Patient steht auch weiter-
hin unter Kontrolle.

Hepato- bzw. Hepatosplenomegalie

In diese Gruppe wurden jene wegen
einer anderen Krankheit aufgenom-
menen Kinder eingereiht, bei denen
als Nebenbefund ausdriickliche Leber-
vergréBerung bzw. fallweise erhdhte
Thymolwerte vorzufinden waren. Auf-
grund des negativen histologischen
Bildesund der ldngeren Beobachtungs-
periode konnte das Bestehen einer
Leberkrankheit in s&mtlichen Fal-
len ausgeschlossen werden.

Besprechung

Tabelle V veranschaulicht die zu-
sammenfassende Bewertung unserer
60, mit diagnostischem Zweck durch-
gefihrten Biopsien. Wie ersichtlich,

Abb. 11. Fall Nr. 11. Diffuse grobvakouldare Parenchymdegeneration, Ausbreitung der
periportalen Radume, interlobuldre septumartige Fibrose (Hadmatoxylin-Eosin, Féarbung,
20 X)
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erwies sich die Untersuchung in 52
von 60 Fallen als nitzlich, d. h. daR
durch den ermittelten Befund die
Diagnose bekraftigt, modifiziert oder
ausgeschlossen werden konnte. Unser
Material, namentlich die beiden zu-

119

letzt dargestellten Félle Nr. 10 und
11 sprechen dafur, dal die Durchfiih-
rung der Biopsie auch dann unzwei-
felhaft lohnend ist, wenn keine ent-
scheidenden diagnostischen Daten zu
gewinnen sind.

Tabelle V

Auswertung der aus diagnostischem Ziel verfertigten Leberbiopsien

Anzahl CBY Falle
Die Biopsie sicherte die Diagnose ...........c.c..... 27
Die Biopsie modifizierte die urspriingliche Dia-
ONOSE ettt n
Eine Leberkrankheit wurde nicht bestétigt . .. 14
Die Diagnose blieb unsicher.........cccccovioiiinnne 8
INSOESAME ..o 60

Durch Erlauterung unseres Mate-
rials wollten wir in erster Linie darauf
hinweisen, daB auch in der Péadiatrie
mannigfaltige Variationen der Er-
krankungen Vorkommen, bei denen
die Anwendung der Nadel-Biopsie die
tbrigen Befunde nitzlich und wertvoll
ergénzt; dies bedeutet in der Diagno-
stik der Leberkrankheiten einen quali-
tativen Fortschritt.

Die anldRlich derBewertung unseres
Krankengutes gewonnenen Erfah-
rungen ermdoglichten uns ferner, die
Grenzen der Leistungsfahigkeit und
die Fehlerquellen der Methode zu eror-
tern, sowie die unerldRliche Wichtig-
keit der engen klinischen und patholo-
gischen Zusammenarbeit zu erkennen.
Die weitgehende Berlcksichtigungdie-
ser Standpunkte sowie die komplexe
Bewertung der Ergebnisse, trugen
dazu bei, dal die Nadelbiopsie der

Leber tatsdchlich ein wertvolles dia-
gnostisches Verfahren werde.

Unser aufrichtiger Dank gebuhrt
der Kinderklinik der Medizinischen
Universitit Pécs, insbesondere Herrn
Prof. Dr. F. Varga und Herrn Prof.
Dr. Gy. Mestyan, die es uns ermdg-
lichten, unsere Erfahrungen fallweise
am grofRen Material ihres Institutes
zu bereichern.

Zu besonderem Dank sind wir Herrn
Chefarzt Dr. G. Kover (Kreiskran-
kenhaus Szigetvar) verpflichtet, der
uns beim Uberwinden der anfangli-
chen technischen Schwierigkeiten
hilfsbereit zur Seite stand.
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