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Progressive septische Granulomatose (chronic
granulomatous disease) im Sauglingsalter

Von

K. Heyne

Kinderklinik der Medizinischen Akademie »Carl Gustav Carus«, Dresden

(Eingegangen am 17. Dezember 1970)

Das Krankheitshild der progressiven septischen Granulomatose, das
als Folge einer leukozytdren Dysfunktion entsteht und in friher Jugend
tédlich endet, wird am Beispiel der Erkrankung eines S&uglings geschildert.

Die Diagnose wurde durch den Nachweis der charakteristischen Akti-
vitdtsminderung einer granulozytdren NADH-Oxydase gesichert. Die vor-
liegende Studie umfalt klinische Symptomatik, réntgenologische, hdmato-
logische, bioptisch-morphologische und elektronenmikroskopische Befunde

des erblichen Leidens.

Beider Untersuchung von Kindern
mitrezidivierenden bakteriellen Infek-
tionen wurde 1954 Janeway und
Mitarb. [20] eine Gruppe von Kna-
ben auffallig, deren klinische Erschei-
nungen die Kombination pulmonaler
Infektionen mit Hepatosplenomegalie
und generalisierten Lymphknoten-
schwellungen bei deutlich erhdhten
Serum-Gammaglobulinspiegeln  um-
fallte. Berendes, Bridges und Good
[7, 8], Landing und Shirkey [26]
sowie Carson und Mitarbeiter [10]
gaben detaillierte Schilderungen des
klinischen Bildes und postulierten
einen einheitlichen Defekt als Ursache
der Erkrankung.

Funktionelle Studien an Granulozy-
ten der betroffenen Kinder lieRen eine
verminderte F&higkeit zum intra-
zellularen Abtdten phagozytierter Mi-
kroorganismen erkennen [4, 5, 18, 19,
22, 24, 27, 31]. Stoffwechselunter-

suchungen ergaben, dalR die auf sti-
mulierte Phagozytose folgende Ver-
mehrung des Sauerstoffverbrauches
normaler Granulozyten infolge aero-
ber Oxydation von Glukose-6-phos-
phat (via Hexosemonophosphat-
Shunt) bei den Granulozyten dieser
Patienten ausblieb [17].

Als diagnostisch wertvoll erwies
sich dabei der Nachweis mangelhafter
Aktivitdt einer Nicotinamid-adenin-
dinucleotid (NADH)-Oxydase [5].VVon
Baehner u. Nathan [5, 6] sowie
Holmes u. Mitarb. [18] wurde ein
zytochemischer Farbtest (NBT-Test)
entwickelt, mit dem die Aktivitat
dieser Granulozytenoxydase auf rela-
tiv einfache Weise durch Reduktion
von Nitroblau-Tetrazolium zu einem
blauen Formazanfarbstoff bestimmt
werden kann. Vergleichende Unter-
suchungen aus dem Ziricher Arbeits-
kreis hatten signifikante Abweichun-

Herrn Prof. Dr. W. H. Hitzig, Zurich, sind wir fur die Diagnosesicherung mittels

NBT-Testes sehr zu Dank verpflichtet.
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gen der NADH-Oxydase-Aktivitét
von der Norm nur bei dem Krankheits
bild der progressiven septischen Gra-
nulomatose erkennen lassen (Ren-
ner [32]). Die klinische Symptomatik
als Folge der mangelhaften granulo-
zytdren  Abwehrmechanismen 4Rt
sich bei vielen der beschriebenen, in
friher Jugend tddlich endenden F&l-
le bis in das Sauglinsalter vefolgen.

Die Diagnose des Krankheitshildes
grundet sich auf

1. die charakteristische Kombina-
tion der im einzelnen unspezifischen
und vieldeutigen torpiden entziindli-
chen Oiganverdnderungen (bakteriell
bedingte Lungeninfiltrationen, eitrige
Lymphadenitiden, eitrige Infektionen
von Haut, Leber und Knochenmark
usw.) durch Keime von gewohnlich
geringer Pathogenitat,

2. das familidr geh&ufte Auftreten
der Erkrankung bei Knaben (X-chro-
mosomal geschlechtsgebundener Erb-
gang). Vereinzelt liegen Berichte Uber
eine phénotypisch gleichartige Er-
krankung bei Méadchen vor [2, 6, 30],
fur die ein autosomal-rezessiver Erb-
gang angenommen wird,

3. suspekte histologische Verénde-
rungen (granulomatose Gewebsreak-
tionen, pigmentbeladene Histiozyten,
plasmazelluldre Proliferation),

4. den AusschluB humoral beding-
ter Antikdérpermangelsyndrome und
klinisch &hnlich verlaufender, defi-
nierter chronisch entzindlicher Pro-
zesse,

5. den pathologischen Ausfall des
zytochemischen Farbtestes bzw. des
»bacterial killing«-Testes nach Hol-
mes U. Mitarb [19].

K. Heyne: Progressive septische Granulomatose

Die Zahl der Fallberichte ist noch
gering. Die Darstellung vollstandiger
und detaillierter Symptomatik im
Sauglingsalter dient der Charakte-
risierung der Erkrankung, von der
eine Reihe Fragen zur funktionellen
und morphologischen Pathogenese
und zu der Abgrenzung von klinisch
&dhnlich verlaufenden granulozytéren
Dysfunktionssyndromen (Douglas u.
Mitarb. [12]) offenstehen.

Kasuistik

Pat. W., Fred, geb. 7.5.69, Kr. BIl.-Nr.
01811/69 (Abb. 1)

Familien-Anamnese:  Vater (geb.
31.7.43) und Mutter (geb. 21.5.50) klinisch
gesund; Mutter bis auf Hepatitis (1961)
bisher frei von schweren Erkrankungen.
Dereinzige Bruder der Kindesmutter (Abb.
2) verstarb im Alter von 4 Jahren an »Aus-
zehrung« und »offener Stelle zwischen den
Rippen« (Hauteiterung? Empyema neces-
sitatis?); zuvor waren Furunkel am Arm
incidiert worden. Der Vater der Kindes-
mutter starb 36jédhrig an einer »Herzer-
krankung«. Die Mutter der Kindesmutter
hatte in 2. Ehe 5 weitere, gesunde Kinder
(4 Méadchen, 1 Knabe); s. Stammbaum des
Patienten (Abb. 3).

Eigen-Anamnese: Termingerechte Ge-
burt; Klinikentbindung. Geb.-Gew. 3500 g,
l&nge 57 cm, 2 Wochenvoll gestillt, 1Woche
teilgestillt, anschlieBend Erndhrung mit
teiladaptierter 2/3-Milch-Fertignahrung.
Bei Entlassung aus der Entbindungsklinik
waren der Mutter »Eiterpickelchen« am
ganzen Korper des Kindes aufgefallen.

4Tage vorderAufnahme in eineKinder-
klinik* waren fieberhafte Temperaturen,

* Herrn Medizinalrat Dr. Weinzierl
(Bezirks-Kinderklinik Cottbus) danken wir
firdas Uberlassen derin seiner Klinik erho-
benen Befunde.
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K. Heyne: Progressive septische Granulomatose 139

Unruhe, 1listen und stéhnende Atmung ren Blut Leukozytose (17.400) mit Eosino-
aufgetreten. phile (10%) und mé&Riger LinksVerschie-

Zu Beginn des ersten Klinikaufenthal- bung der Granulozyten. BSG 38/67 mm
tes (4.6. 19.8.69) bestanden konfluierende n. W. Eine Mukoviszidose konnte durch
pneumatische Infiltrationen im linken Bestimmung normaler Schweilelektro-
Lungenober- und -mittelfeld. lin periphe- lytwerte ausgeschlossen werden. Serum-

ABB. |.Pat. Fred W. (Kr. BI.-Nr. 01811/09) Abb. 2. Bruder der Mutter unseres Patienten
im Alter von 5 Monaten. Dystrophie im Alter von 4 Jahren, wenige Wochen vor
dem Tode (Familienphoto-Ausschnitt)

Abb. 3. Stammbaum der Familie unseres Patienten (O klinisch gesund, m sept. Granulo-
matose, vermutliche septische Granulomatose, zytochernisch nicht untersucht)

Aria Paediatrica Arademiae Scientiarum Hungaricae 12, 1071



140 K. Heyne: Progressive

elektrophorese (11.7.69) ergab 11%
buline.

Die Pneumonie besserte sich nur z6-
gernd trotz intensiver antibiotischer staphy-
lokokkenwirksamer Therapie. Zunehmende
Leber- und MilzvergréBerung. Uberwei-
sung in unsere Klinik wegen chronischer

Glo-

septische Granulomatose

Qualitative
rum) :

25.8.69: Eindeutige Abweichungen von
der Norm nicht zu erkennen. 10.9.69: IgM-
Bogen ungewdhnlich scharf dargestellt,
lgG-Bogen mit einer Schleppe zum Kanal.
Hypergammaglobulinaemie. Mit monova-

Immunelektrophorese (Se-

atypischer Pneumonie, Dystrophie und lenten Seren sind bei IgGr IgM und IgA
Otitis media purulenta. keine starkeren Abweichungen gegeniiber
2. Klinikaufenthalt vom 19.8.69 —2.6.7@ltersentsprechenden Kontrollen zu er-

Aufnahmegewicht 4000 g (Sollgewicht bei
Normal- u. Individualldange 5910 g).

Rontgen-Thorax-Ubersicht (22.8.69) ;
Pleurale Residuen und intrapulmonale In-
filtrationen im rechten Unter- und linken
Oberfeld (Abb. 4).

Blutbild: Hgb. 10,9 g%, Ery. 3,90
Mill.,, Leukoz. 12700/mm3, 14% Stabk.,
53% Segmk., 33% Lymphoz., Anisozytose
+, BSG 21/40 mm n. W.

Verlauf der fieberhaften Kodrpertem-
peraturen und Art der medikamentdsen
(antibiotischen) Therapie ist aus Abb. 6
ersichtlich.

Serologische Befunde

Serumelektrophorese: 3 Untersuchun-
gen (August 69—Marz 70) ergaben bei
normalen Gesamteiweilwerten konstante
Erhdhung der a2-Globulinfraktion (12,4—
16,0%); y-Globulinfraktion zwischen 9,5-
16,6%.

kennen.

Antikdérpertiter :

31.12.69: Antistreptolysin-Reaktion:
200 ASE (normal bis 200 ASE) Antistaphy-
lolysin-Reaktion: 1:6 (normal bis 1 :50).

10.11.69: Mittels Langsamreaktion und
Komplementbildung keine spezifischen An-
tikorper gegen Brucella abortus nachweis-
bar.

Agglutinationsreaktionen mit Lepto-
spirose-Standard-Stdmmen verliefen nega-
tiv.

Listeriose-Antikorpertiter 1 : 80;
rien-Komplementbindungsreaktion
tiv.

W idal-Reaktion: Keine Antikdrper ge-
gen Salmonellen bzw. Shigellen nachweis-
bar.

Tuberkulinreaktion
toux): 2.9.69 10 TE:
1TE: 5 (positiv).

Liste-
nega-

Mendel-Man-
23.9.

(n.
15 (positiv);

Abb. 4. Thorax-Ubersichtshild (22.8.69): Intrapulmonale Infiltrationen im rechten Unter-
und linken Oberfeld, pleurale Residuen rechts
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K. Heyne: Progressive septische Granulomatose 141

Rontgenologische Lungenbefunde

Kontrolluntersuchungen ergaben nur
zbgernde Riuckbildung der intrapulmona-
len Infiltrationen, die im rechten Unterfeld
nach ca. 6-monatiger Therapie noch nach-
weisbar waren. Interkurrente Verschlech-
terungen durch frische peribronchiale und
feinherdige bronchopneumonische Infil-
trationen. Verdacht auf -Lungenmykose.
Bronchographiseh konnten Fehlbildungen
ausgeschlossen werden.

Eine konstante, méaRig derbe Leber-
vergroBerung war wéhrend des Klinikauf-
enthaltes tastbar; der Leberrand ca. 3—4
cm unterhalb des Rippenbogens gelegen.
Die Milz konnte am bzw. gering unterhalb
des Rippenbogens getastet werden.

Serum-Transaminasen (SGOT, SGPT)
in mehrfachen Kontrollen normal. Thymol-
werte normal bis maRig erhdht.

Anfang September 1969 waren nagel-
kopfgroBe Implilcera im Bereich der
BCG-Impfstellen (Impfung am 7.5.69) des
linken Oberarmes bemerkt worden, eine
VergréBRerung der regionalen Achsellymph-
knoten auf Kirschgrofe bis zum Zeitpunkt
der Exstirpation nachweisbar. Erbsgrofe
Lymphknoten des Nackens, der Kiefer-
winkel und der Leistenbeugen.

Histologische Befunde (Paidopat.ho-
logische Abteilung [Leiter: Doz. Dr. G.
Roschlau] des Pathologischen Instituts der
Medizinischen Akademie Dresden).

Leber-Biopsie — Blindpunktion mit
Menghini-Technik (24.10.69):

»Granulomatose Hepatitis ohne mor-
phologische Hinweiszeichen fir die Genese.
Keine Fettleber. Kein Anhalt fur Speicher-
krankheit« (Abb. 5).

Leber-Kontrollbiopsie bei vermuteter
Diagnose des Grundleidens (30.12.69): »Ge-
geniber Vorbefund Rickgang der Entziin-
dung, jedoch noch einzelne tuberkuloide
Granulome nachweisbar. Die bei anderen
Féallen septischer Granulomatose nachweis-
baren pigmentierten Histiozyten sind im
Punktat nicht vorhanden.«

E xstirpierter Lymphknoten aus der lin-
ken Axilla (11.11.69): ». ..enth&lt mehre-
re unscharf begrenzte, aus grofleibigen,
aber auch schmalen Epitheloidzellen be-
stehende Granulome ohne Nekrosen. Rie-
senzellen vom Langhans-Typ kommen vor,
gelegentlich auch ohne im betreffenden
Schritt erkennbare Granulome. Bei der
epitheloidzelligen Reaktion handelt es
sich um eine Reaktion auf die an der glei-
chen Seite durchgefiihrten BCG-Impfung.
Der fluoreszenzmikroskopische Tuberkel-
bakteriennachweis war negativ. Fir eine
Generalisation ergibt sich kein Anhalt.«

Erneute Lympknoten-Exstirpation aus
der linken Axilla (12.12.69): »...Teils
produktive, teils verkdsende Lympknoten-
tuberkulose .. « Fluoreszenzmikrosko-
pisch lassen sich mehrere Bakterien dar-
stellen .

Abb.5.Biopsie-Praparat der Leber (400fach vergr.) :Granulomatose Hepatitis.Pat. Fred YV.
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142 K. Heyne : Progressive

Mikrobiologische Befunde

Blutkulturen
steril.

Blutkultur in Galle (9.12.69):
Salmonellen, keine Shigellen.

Rachen-Abstrich (20.8.69): Angehdrige
der Catarrhalisgruppe, Staphylococcus epi-
dermidis, SprofBpilze.

Nasen-Abstrich (20.8.69):
dermidis.

Abstriche von Handen, Hals, Mundhéh-
le und Rectum: Candida albicans.

Hautabstrich: Staphylococcus epider-

(22.8 sowie 10.12.69)

Keine

Staph, epi-

midis.
Bronchialsekret (bronchoskopisch ge-
wonnen): Keine Pilzelemente nachge-

wiesen (mikroskop.); kulturell keine Sprof3-
oder Fadenpilze nachgewiesen; bakteriolo-
gisch steril.
Magensaft: Tuberkelbakterien negativ.
Leberpunktat (v. 30.12.69): Th-bakte-
rien-Kultur negativ.
Lymphknoten (v.
such negativ.

12.12.69): Tierver-

tase (AZO-Kupp-

lung)
Neutroph.
Saure Leukozytenphcsphatase
Lympho.
Neutre ph.
PAS
Lympho.
Neutroph.
Naphthylaeetat-Esterase
Lympho.
Naphthol-ASD-Chlorazetat- Neutroph.
Esterase Lympho.
(Modif. n. Motoney et al.) Monc.
o Neutroph.
Lipide (Sudanschwarz B)
Lympho.
Neutroph.
Peroxydase (n. SATO) Lympho.
Mono.

septische Granulomatose

Kultur des Lymphknotengewebes: My-
cobacterium bovis; Artbestimmung: BCG-
Stamm. Der Stamm ist fir Meerschwein-
chen nicht virulent.

Héamatologische Befunde

Leukozytose mit
9,900 —25,300/mm3 (x:
11 Blutbildern).

Eosinophile Granulozyten (Aug. 69—
Mérz 70) nicht, bzw. hdéchstens bis 4%
nachweisbar. Fehlende bis ausgepréagte
Linksverschiebung der neutrophilen Gra-
nulozyten (0—32% Stabkernige).

Markpunkt (Tibia) v. 23.12.69: Normal
zellhaltiges Punktat: Erythropoese 23,0%,
Myelopoese 56,0%, Megakaryozyten vor-
handen. 4% Monozyten, 0,5% Reticulum -
zellen, 1% gr. jugendl. Lymphozyten,
11% kl. reife Lymphozyten, 0,5% Mitose-
figuren, 4% Eosinophile.

Leukozytenfermente  (H&dmatologisches
Labor [Leiter: Doz. Dr. J. Fleischner] der
Medizinischen Klinik der Medizinischen
Akademie Dresden.

W erten zwischen
14,400/mm3 aus

Erwachsenen-
191261) 15470 Normalwerte
123 180 30-100
198 198 ca. 100
181 166
205 205
48 47
0 38 0— 50
69 79 50—110 (80)
197
7

(Monozyten 0 his (-(-) positiv)
183
4
stark, positiv
0
schwach positiv
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Abb. 6. Antibiotika-, Oorticoid-Therapie und Verlauf der fieberhaften Kdrpertemperaturen; Pat. Fred W., progressive septische
. Granulomatose
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144 K. Heyne: Progressive septische Granulomatose

E lektronenmikroskopische Granulozyten-
UnterBuchungen (Dipl. Biol. Dr. Ch. Kem-
mer — Pathologisches Institut der

Medizinischen Akademie Dresden),

s. Abb. 6 (Einb. Nr. 2460/2,

PI. Nr. 987/70)
u. Abb. 7 (Einb. Nr. 2460/1,
Pl. Nr. 982/70)

Methodik der Praparation: 6 ml Venen-
blut wurden durch Schitteln mit Glasku-
geln definiert, danach mit 2 ml frisch
bereiteter 3%iger Gelatinelésung (in 0,9%
NaCl-Lésung) im Zentrifugenglas bei 37° C
flr ca. 60 Minuten inkubiert. Abpipettieren
und vorsichtiges Zentrifugieren des Leuko-
zyten-Uberstandes.

Fixieren des Sedimentes (30 Minuten)
mit 1% iger Osmiumtetroxyd-Ldsung nach
Waschen mit

Sjestrand, S/ostrani>

Abb.

Puffer, Entwdsserung in aufsteigender
Acetonreihe und Einbettung in Mikropal.

N itro—Blue—Tétrazolium-Test (modi-
fiziert nach Baehner u.Nathan [6]) (Ei-
weilllabor — Prof. Dr. W. H. Hitzig, Kin-
derspital Ziurich) »Gegenuber 2 Kontrollen
mit einem NADH-Oxydase-Index von
100% (normal) ergab die Doppeluntersu-
chung beim Patienten 0% . Dieser Befund
hat hohe Beweiskraft fir die Klinische
Vermutungsdiagnose einer progressiven
septischen Granulomatose.«

*

Interkurrente Erkrankungen wahrend
des Klinikaufenthaltes: Furunkel rechte
Wange (8.9.69), SpritzenabszefR li. Ober-
schenkel (28.10.) pustuloses Exanthem am
Stamm und Kopf (bis Dez. 69), Hautab-

7

Abb. 7u. 8. Elektronenmikrophotogramme. Unstimulierte neutrophile Granulozyten bei

progressiver septischer Granulomatose. Lysosomale Elemente fj (Abb.8)und myelindhn-

liehe, membréanosé Strukturen |

in Phagozyteosevakuolen. (Plattenvergr. 10 000- bzw.

6 OOOfach)
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K. Heyne: Progressive septische Granulomatose 145

szesse in der linken Axilla (Febr. 70).Lingua
geographica wahrend des gesamten Klinik-
aufenthaltes.

Der Knabe wurde am 2.6.70 aus der
Klinik entlassen, er befand sich in gutem
Allgemeinzustand bei deutlich noch nach-
weisbarer Dystrophie. Entlassungsgewicht
7040 g, -lange 72, cm, Kopfumfang 45 cm,
Brustumfang 44 cm.

Eine seit dem 8.6.70 erfolgte tagliche
Gabe von 200 mg Orotsdure scheint sich
auf das Gedeihen des Kindes gut ausge-
wirkt zu haben (Kdrpergewicht am 8.5.:
6320 g) und wird weitergefihrt.

Diskussion

Das klinische Bild unseres Patienten
zeigt Ubereinstimmung mit der in
zusammenfassenden Berichten [8, 10,
15, 18, 21, 26, 28, 34] geschilderten
Symptomatik. Therapeutisch schwer

Abb.

beeinfluBbare Infektionen der 3 Kon-
taktflachen des Korpers mit der Um-
welt (Haut, Respirationstrakt, Dige-
stionstrakt) und als metastatisch be-
dingt anzusehende granulomatose He-
patitis fuhrten zu schwerer Dystro-
phie des Kindes. Mittels des NBT-
Testes konnte der vollige Oxydase-
defekt der phagozytierenden Gra-
nulozyten nachgewiesen werden. Fer-
mentaktiv itdts-Untersuchungen bei
den Eltern des Einzelkindes hegen
uns nicht vor, doch weist suspekte, im
frihen Kindesalter tddlich endende
Erkrankung des Bruders der Kindes-
mutter auf den bekannten, meist
X-chromosomalen Erbgang [4].

Die Vorstellungen zur Pathome-
chanik der Erkrankung betreffen bei

8

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 12, 1971



146 K. Heyne: Progressive

normaler Phagozytoseféhigkeit der
neutrophilen Granulozyten einen De-
fekt der bakteriziden Zellfunktion.
Nachk tevanoffu.wnite [25]kommt
dem ausgewogenen Zusammenwirken
von Myeloperoxydase Halogenidion
—Hydrogenperoxydbei der Bakterizi-
die entscheidende Bedeutung zu [31].
Die Granulozyten der Patienten mit
progressiver septischer Granuloma-
tose zeigen einen normalen Gehalt an
lysosomalen Fermenten, speziell an
Peroxydase. So bot sich in der Be-
obachtung mangelhafter Degranulie-
rung [31] als morphologischer Aus-
druck ungeniigender Ruptur der Lyso-
somen und gestdrter Freisetzung lyso-
somaler Fermente in die Phagozyto-
sevakuole eine Erklarungsmaglichkeit
der fehlerhaften Bakterizidie. Die
Beobachtung mangelhafter Degranu-
lierung blieb nicht unwidersprochen
[3, 23], auch konnte die elektronen-
mikroskopische Studie von Baehner
u. Mitarb. [3] den Ubertritt der lysoso-
malen Peroxydase in die Phagozytose-
vakuole nachweisen.

Dagegen vermdégen die Granulozy-
ten der Erkrankten auf die Phagozy-
tose nicht mit gesteigertem Sauerstoff-
verbrauch,erhdhter Glukoseoxydation
und Hydrogenperoxydbildung zu rea-
gieren [17]. Fehlende intrazelluldre
Hydrogenperoxydbildung kann das
Bakterizidiesystem gegenuber be-
stimmter Mikroben storen (QUIE). In
diesem Falle soll Peroxydbildung von
intrazelluldar tberlebenden Angehori-
gen z. B. der Familie Lactobacilla-

septische Granulomatose

ceae (Lactobacillus, Streptococcus)
das zellulare Bakterizidiesystem zur
Wirksamkeit komplettieren kdnnen.
Die klinische Bedeutungslosigkeit die-
ser Keime bei progressiver septischer
Granulomatose findet hierdurch ihre
Erklarung. Positive Katalaseaktivitat
der Keime (Staphylococcus, Serratia
marcescens) verhindert dagegen die
Wirksamkeit dieses Systems durch
Zerstdérung des Peroxyds.

Die elektronenmikroskopisch fal3-
baren morphologischenYerdnderungen
phagozytierender Granulozyten [31]
vermdgen letztlich nicht, den Defekt
der bakteriziden Fahigkeit zu erkla-
ren. Unsere Aufnahmen unstimulier-
ter Zellen kénnen mit dem Nachweis
lysosomaler Elemente und membrang-
ser Gebilde in Phagozytosevakuolen
andererseits auch nicht das Bestehen
gestorter Lyse der Granula und ihrer
Hdillen ausschlieBen. Mit dem Nach-
weis der Beteiligung von Monozyten
des Blutes an der Zellfunktionsstorung
[11, 33] entstand der Verdacht, daf3
auch die in vielen Féallen [21] mit
pathologischem Pigment [26, 37] bela-
denen Histiozyten mit gleichartigem
Defekt behaftet sind, als dessen Folge
die intrazellularen Pigmentablage-
rungen zu werten seien. Das Fehlen
pigmentierter Histiozyten in unserem
Falle, in dem bioptisch im Alter von
5 1/2 bzw. 7 1/2 Monaten gewonne-
nen Lebergewebe, kdnnte sinnge-
mé&l Ausdruck des frithen Stadiums
der Erkrankung sein, was die Aussage-
kraft bioptischer Préparate (Leber,

Den med. techn. Assistentinnen Preisig — Zurich, Bussiek und Simon — Dresden
bin ich fir hilfsbereite Mitarbeit, Herrn Doz. Dr. G. Roschlau u. Frau Dr. Ch. Kemmer fir
das Uberlassen ihrer Befunde zu Dank verpflichtet.
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K. Heyne: Progressive

Rektum [37])zur Frihdiagnose schmé-
lern wirde. Die Beteiligung oberfla-
chenferner Organe (Leber, Knochen-
mark, Mediastinum usw.) kdnnte wei-
terhin nicht nur durch intragranulo-
zytéreKeimverschleppung [15] gedeu-
tet werden, sondern wirde bei gene-
reller »myelo-histiozytarer Dysphago-
zytose« sich auch als Folge einer —sel-
ten nachweisbaren blanden Bak-
teridamie erkléaren.

Die granulomatose Gewebsreaktion
andererseits gilt als charakteristische,
wenn auch wenig spezifische Ant-
wort auf eine Infektion durch Mikro-
ben, die zu langerem intrazelluldrem
Uberleben primar fahig sind (Tuber-
kelbakterien, Brucellen, Listerien)
oder — durch defekte Zellfunktion —
dazu fahig werden. Gleichzeitig wer-
den die Mikroben durch das intrazellu-
lare Uberleben vor dem Einwirken der
Antibiotika geschitzt [17]. Antibio-
tische Langzeitbehandlung hat sich als
prophylaktische MalRnahme nicht be-
wéhrt. Eine kausale Therapie ist nicht
bekannt.
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