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Die Plasmakonzentration der unkonjagierten 
11-Hydroxykortikosteroide bei reifen 

small-for-dates-Säuglingen in den ersten 
Lebenstagen

Von

G. W. L e h m a n n , W. H u b l  und W. K o tte

N eu g eb o ren en sta tio n  d e r F rau en k lin ik  un d  A b te ilu n g  fü r  K lin ische C hem ie 
u n d  L a b o ra to riu m sd iag n o s tik  des B ez irk sk rankenhauses D re sd e n -F r ie d rie h s ta d t 

u n d  der K in d e rk lin ik  des K ran k en h au ses  D re sd en -N eu stad t

E in g eg an g en  am  1. O k to b er 1975

Die P la sm a k o n z e n tra tio n  an  u n k o n ju g ie rten  1 1 -H y d roxyko rtiko - 
ste ro id en  w urde  b e i 17 reifen  sm all-fo r-da tes  Säuglingen in  d en  e rs ten  
L ebenstagen  m itte ls  e iner fluo rom etrischen  M ikrom ethode b e s tim m t. D er 
D u rc h sc h n ittsw e r t lieg t am  1., 3. u n d  4. L eb en sta g  sig n ifik an t u n te r  dem  
N orm alw ert, dem  e r sich  e rs t  jense its  des 5. L ebenstages an g le ich t. U rsach e  
is t die N eb en n ie ren h y p o tro p h ie . D ie N eb en n ieren  d ieser N eugebo renen  sind 
m it A C T H  stim u lie rb a r; a u f  5 L E . A C T H  i. m . w urde  nach  90 m in  d u rc h ­
sch n ittlich  ein 4 ,5 facher A nstieg  des K o rtik o id sp ieg e ls  im  P la sm a  g e funden .

Small-for-dates Säuglinge (S.I.) ha­
ben im Verhältnis zur Gestations- 
dauer ein erniedrigtes Geburtsgewicht.

In vielen Fällen ist als Ursache 
eine plazentare Insuffizienz anzuneh­
men [14]. Wir folgen den Empfeh­
lungen von L tjbchenco  und Mitarbei­
tern [18], J o p p ic h  und Sc h u l t e  [14] 
sowie H o h e n a u e r  [12] und rechnen 
dazu Neugeborene unter der 10. 
Gewichtsperzentile.

S.I. weisen pathophysiologische 
B esonderheiten auf, was sich in den 
Stoffwechselleistungen, im neurophy- 
siologischen V erhalten, in der A n­
passung kard ioresp iratorischer F u n k ­
tionen u .a. zeigt [2, 4, 8, 26, 27].

Die Organgewichte liegen signifi­
kant unter dem Durchschnitt. Neben

Leber, Milz u nd  T hym us b e triff t dies 
vor allem  die Nebenniere [15, 22]. In  
diesem  Organ ist n ich t n u r die K ern- 
P lasm arela tion  verschoben d u rch  V er­
ringerung des Zytoplasm as, sondern  
auch die Zahl der Zellen v erm in d ert 
(num erische H ypotrophie). Am  s tä rk ­
sten  ist davon  die Innenzone, C ortex 
fetalis, betroffen, deren Inv o lu tio n  
beim  S .I. bereits in trau te rin  begon­
nen h a t [25].

Die P roduk tion  der G lukokortikoide 
ist der A ußenzone, Cortex perm anens, 
zuzurechnen [9]. Nach G eb u rt kann 
nur diese biologisch ak tive  zl4-K orti- 
kosteroide synthetisieren, d a  sie die 
notw endige Zl5-3/?-ol-Dehydrogenase- 
A k tiv itä t besitzt, w ährend selbige in 
der C ortex fetalis fehlt [5, 6, 7, 21].
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P r o b a n d en g u t  u n d  M e t h o d ik

W ir  w äh lten  17 N eu g eb o ren e  aus, die 
e in  G ebu rtsgew ich t u n te r  d e r  10. Perzen- 
t i le  h a t t e n ,  die Z eichen d e r  m orpho log i­
s c h e n  R eife  oder so g ar Ü b e rre ife  bo ten  
u n d  im  B ereich des n o rm a le n  E n tb in d u n g s ­
te r m in s  geboren w urden .

E s  h a n d e lt sich so w o h l u m  h y p o p la ­
s t is c h e  a ls  auch h y p o tro p h e  re ife  S .I. (De- 
f i n i to n  s. [3]). die le tz te re n  überw iegen .

D e r  m orphologische R e ife in d e x  w urde 
n a c h  d en  K riterien  vo n  v . H a r n a c k  und 
M ita rb e i te rn  [11] b e s tim m t. D e n  E n tb in ­
d u n g s te rm in  e rrech n e ten  w ir  au s  R egel­
a n a m n e se , e rs ter K in d esb ew eg u n g , Leibes­
s e n k u n g  und  gegebenenfalls P o rtio re ife . 
Z u r  B estim m u n g  der 10. G ew ich tsperzen tile  
zo g en  w ir die T abellen  v o n  L u b c h e n c o  
u n d  M ita rb e ite rn  h e ra n  [18, 19, 20]; sie 
b e t r ä g t  in  der 40. S chw angerschaftsw oche 
f ü r  K n a b e n  2700 g, fü r  M äd ch en  2630 g.

D a s  G eburtsgew ich t u n s e re r  P ro b a n ­
d e n  la g  zwischen 1750 g  u n d  2650 g, im 
D u rc h s c h n i t t  bei 2370 g. E in e  T rennung  
n a c h  G eschlechtern  is t  u n n ö tig , d a  w ir in 
e ig e n e n  U n tersuchungen  (u n v e rö ffen tlich t)  
b e i n o rm a len  N eugebo renen  k e in e  U n te r­
sc h ie d e  d e r 11 -H y d ro x y k o rtik o s te ro id  (11- 
O H C S )-K o n zen tra tio n  fa n d e n . D ie K ö r­
p e r lä n g e  b e tru g  42 b is 51 cm , d u rch ­
s c h n i t t l ic h  46 cm . D as D u rc h sc h n ittsg e ­
w ic h t  d e r  P lazen ten  lag  b e i 450  g  (norm al 
500 g  n ach  K y a n k  u . M ita rb . [16]).

D e r  E n tb in d u n g sm o d u s w a r  12mal 
S p o n ta n g e b u r t, 3m al V a k u u m -E x tra k tio n  
u n d  2m al Sectio caesarea .

D ie  B lu tabnahm e e rfo lg te  a m  1. bis 
4. L e b e n s ta g  täg lich , a m  5. b is  10. sp o ra­
d is c h , s te ts  gegen 11.00 U h r . B ei dieser 
k o n s ta n te n  Zeit b efanden  s ich  d ie  N euge­
b o re n e n  u n te r  g le ich a rtig en  s treß a rm en  
M ilieubed ingungen , n ä m lic h  zw ischen  den 
M a h lz e ite n  und  im  R u h e z u s ta n d . D as 
s in d  w esen tliche V o rau sse tzu n g en  fü r v e r­
g le ic h b a re  W erte , d en n  d e r  11-OHCS- 
S p ieg e l is t  auch bei N eu g eb o ren en  s tre ß ­
a b h ä n g ig  [1, 7, 13].

D ie  B estim m ung d e r  u n k o n ju g ie rten  
1 1-O H C S erfolgte n ach  e in em  fluorom e-

tr is c h e n  M ik roverfah ren  au s h ep arin is ie r- 
te m  V e n e n b lu t [12a, 17]. N ach  A bsch luß  
d iese r U n te rsu ch u n g sre ih e  h a b e n  w ir die 
flu o ro m e trisch e  zu g u n sten  d e r  m oderneren  
rad io m e tr is c h e n  M ethode ve rla ssen . Die 
R e s u lta te  be ider V erfah ren  sind  verg le ich ­
b a r  [28 ].

E r g e b n is s e  u n d  D is k u s s io n

D ie Ergebnisse sind in Abb. 1 
darg este llt. Im  ausgezogenen Bereich 
liegen die von uns e rarb e ite ten  N or­
m al w erte  [13], im gestrichelten  die 
11-OHCS-W erte der Säuglinge.

A m  1. Lebenstag b e trä g t die 
11-O H C S-K onzentration im D urch ­
sc h n itt  12,61 (± 4 ,5 3 ) pg gegenüber 
dem  N orm al wert von 16,4 pg/100 ml 
P lasm a.

A m  2. u nd  3. L ebenstag  kom m t 
es wie bei norm alen Neugeborenen 
zu einem  Abfall des 11-OHCS-Spie- 
gels; e r b e träg t bei S.I. 2,3 (±1,00), 
bzw. 2,2 (± 1 ,0 5 ) pg/100 ml [norm al
3.6 (± 1 ,5 ) , bzw. 4,2 (± 1 ,3 ) pg/ 
100 m l].

A m  4. L ebenstag beg inn t der W ie­
deranstieg , der D urchschn ittsw ert 
b e trä g t n un  5,71 (± 1 ,2 8 ) gegenüber
7.6 (± 1 ,6 )  /tg/100 ml bei norm alen 
N eugeborenen.

Zw ischen dem 5. bis 10. Lebenstag 
n ä h e r t  sich der 11-OHCS-Spiegel m it 
11,9 (± 3 ,1 2 ) den N orm alw erten  von 
14,8 (± 2 ,3 )  pg/100 ml. D er Signifi­
k an z te s t nach S tuden t (t-Test) ergab 
fü r den  1., 3. u nd  4. L ebenstag 
sign ifikan te U nterschiede zu r Norm.

Die erniedrigten Plasmaspiegel für 
die unkonjugierten 11-OHCS bei S.I. 
in den ersten Lebenstagen sind mit
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A b b . 1. P lasm aspiegel d e r  u n k o n ju g ie rten  11-OHCS bei sm all-fo r-dates Säuglingen  
in  den  ers ten  L ebenslagen  (g es trich e lte  Linie) im  V ergleich  zu  N orm alw erten  (ausge­

zogene Linie)

der N ebennierenhypotrophie bei d ie­
sen N eugeborenen hinreichend  zu e r­
k lären. Auch bei norm alen N eugebo­
renen kom m t es am  2. un d  3. L ebens­
tag  zu einer erheblichen Senkung 
des 11-OHCS-Spiegels; bei S .I. ist 
diese E rscheinung ausgepräg ter und 
länger anhaltend. Als U rsache wird 
ein rela tiver zl5-3/l-ol-Dehydroge- 
nasem angel angenom m en [5, 6, 21], 
d a  in der ersten  Lebensw oche eine

hohe d5-S tero idexkretion  zu beobach­
ten  ist. W ir m öchten außerdem  zur 
Diskussion stellen, daß ein ern iedrig­
tes E iw eißbindungsverm ögen bei S .I. 
m it zum  ern iedrig ten  ll-O H C S-Spie- 
gel beitragen könnte. Vergleichbare 
L ite ra tu ran g ab en  sind uns n ich t b e ­
kann t. Ca th r o  u n d  M itarbeiter [7] 
bestim m ten die K ortikostero id -E xkre­
tion m ehr im H inblick  au f S treßfäh ig­
keit p rä n a ta l D ystropher. P ic h l e r  und
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M ita rb e ite r [23] s te llten  den 11- 
OHCS-Spiegel im N abelschnurb lu t 
fest; d ie  un tersuchten  N eugeborenen 
en tsp rach en  nicht unserer D efinition 
d e r S .I . ,  es handelte sich w ahrschein­
lich eh e r um  K inder m it Clifford- 
S y n d ro m .

K ü r den Neonatologen sind  unsere 
E rgebn isse  von klinischem  In teresse 
im  H inb lick  auf die bek an n te  N ei­
gung d e r S.I. zu H ypoglykäm ie [2]. 
D ab e i w irk t, abgesehen von der K o h ­
leh y d ra tv erarm u n g  p rä n a ta l D y stro ­
p h er, sicher die eingeschränkte Glu- 
koneogenese durch G lukokortiko id­
m angel m it. H ypoglykäm ie kan n  m ög­
licherw eise zu H irnschädigung führen 
[4]. F ortlau fende B lu tzuckerkon tro l­
len  u n d  ggf. K oh lehydratzu fuh r sind 
in d en  ersten Tagen indiziert. T r it t  
d en n o ch  H ypoglykäm ie auf, sind K o r­
tik o id e  zu geben [4].

W ir  können zur S tim ulierung  der 
eigenen  N ebennierenrindenfunktion 
des N eugeborenen A C T H -Injektionen 
em pfehlen . Bei 5 p rä n a ta l dystrophen  
P ro b a n d e n  m it einem  G ewicht zw i­
schen  1680 und 2400 g erzielten wir 
m it 5 I .E . ACTH i. m. in den ersten  
L ebenstagen  einen positiven  ACTH- 
T es t. Sie hatten  nach 90 m in einen 
du rchschn ittlichen  11 -OHCS-Anstieg 
im  P la sm a um  das 4,5fache des A us­
gangsw ertes. Ca th ro  u nd  M itarbeiter 
[7] m aßen  die K ortiko idexkre tion  bei 
p rä n a ta l  D ystrophen vor u n d  nach 
A C TH -G abe und  fanden  ebenfalls 
e ine positive R eaktion .
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