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Die dtiologische Grundlage des im Neugeborenen- und Séuglingsalter
vorkommenden Ikterus ist ungeklirt. Wahrend der vergangenen 3 Jahre
beobachteten wir 3 Fille.

Sezierte Fille

1. N. L. (Nr. 384—1955), minnliche, 1450 g wiegende, durch Kaiserschnitt
entbundene Frithgeburt. Am 4. Tag Gelbsucht, die allmahlich stirker wurde.
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Abb. 1 Abb. 2
Abb. 1. Auflésung der Lippchenstruktur der Leber. Hochgradige inter- und intralobulire
Fibrose. Die hohe Zahl der Riesenzellen ist schon bei dieser VergréBerung auffallig. ENDES’
Trichromfirbung 115 x (Fall 1)
Abb. 2. Die Riesenzellen sind von unregelmifig verlaufenden Gitterfasern umschlossen.
GOMORIs Silberimpragnation. 115 x (Fall 1)
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Wa.R.: negativ. Blutgruppe: AB, Rh-positiv. Im Urin normale Ubg.-Reaktion
Bilirubin ++4-+4-. Direkte Diazoreaktion verzdgert, Tod im Alter von 2 Monaten
unter den Zeichen der zunehmenden Leberinsuffizienz.

Sektion. Die Leber 55 g schwer, braunlichgriin, von glatter Oberfliche, derb-
zaher Konsistenz. Auf der Schnittfliche eine ausgesprochene Bindegewebsvermeh-
rung und pseudolobuldrem Aufbau. In der Gallenblase wenig Galle, die sich auf
méBigen Druck durch die intakten, offenen extrahepatischen Gallenwege entleerte.
Kein Kernikterus.

Histologisch. Lappchenstruktur, undeutlich hochgradige inter- und intralobuléire
Fibrose. Periportale Granulationsherde (Abb. 1). An Stelle der Leberzellbalken

Abb. 3 Abb. 4

Abb. 3. Riesenzelle aus Fall 1. Zahlreiche Kerne, zumeist 1 Nucleolus, manchmal mehrere.
MALLORYs phosphorwolframsaures Hamatoxylin. 450 x

Abb. 4. Drei Parenchymriesenzellen mit 10-—20 Kernen von lockerer Chromatinstruktur.
MALLORYs phosphorwolframsaures Himatoxylin. 414 x (Fall 1)

fanden sich Parenchymriesenzellen von unregelmafiger Gestalt, verschieden gro8,
mit Gallenschollen im Cytoplasma. Zahl der Kerne 3—40, mit lockerer Chromatin-
struktur, 1—2 Nucleolen, wie bei den intakten Leberzellen (Abb. 3). Zellteilungen
oder akute Leberzellschidigungen fehlen. Sinusoide in der Umgebung der griBeren
Riesenzellen komprimiert, im iibrigen ausgeweitet. Im periportalen Bindegewebe
leere (allenginge von verschiedenem Durchmesser. In den Kupfferschen Zellen
und in den intercelluldren, stellenweise erweiterten Gallencapillaren Gallenschollen.
Keine intrahepatische Hamopoese. Die Riesenzellen waren zum Teil von kollageni-
sierten Gitterfasern umfafit (Abb. 2 und 4). Eisenreaktion negativ.

Der Siugling war das 8. Kind einer Wa.R.-negativen Mutter. Drei Kinder
leben, und sind gesund. Einen Monat nach der Geburt der besprochenen Fehlgeburt
starb die Mutter infolge einer kardial dekompensierten malignen Hypertonie.
Sie wurde nicht seziert. Bei der Mutter wurde keine Blutgruppen- bzw. Rh-



698 B. CzENRAR:

Bestimmung vorgenommen, Rh-Inkompatibilitat kann aber auf Grund der Familien-
anamnese ausgeschlossen werden.

2. F. J. (Nr. 200—1956), frithgeborener Junge von 2000 g Gewicht. Wa.R.:
negativ. Einige Tage nach der Geburt Gelbsucht, im Urin wechselnde Bilirubin-
mengen. Im Alter von 7 Wochen Leberfunktionsproben negativ, die direkte
Diazoreaktion positiv. Blutgruppe: AB, rh-negativ. Im Alter von einem Monat
hatte er noch 3,2 Mill. rote und 8600 weille Blutkérperchen mit 55% Lymphocyten
und 36% Segmentkernigen. Im Alter von 2!/, Monaten Tod an einer interkurrenten
Pneumonie.

Sektion. Leber glatt, schlaff, zéh, auf der Schnittflaiche homogen, 6lgriin. In
der Gallenblase wenig Galle. Gallenwege frei. Kein Kernikterus. Im mikroskopi-
schen Bilde die durch Bindegewebsvermehrung bedingte Zerstorung der Lappchen-
struktur weniger ausgeprigt als im vorigen Fall, ansonsten Bild dhnlich.

Die Mutter war Wa.R.-negativ, Rh-positiv, Blutgruppe A; der Vater Wa.R.-
negativ, Rh-positiv, Blutgruppe AB. (Beide Eltern waren Rh-positiv, das Kind
jedoch Rh-negativ.) Die Mutter hatte 3 Schwangerschaften durchgemacht. Die
erste endete im 7. Monat, das Kind war nicht gelbsiichtig, starb nach 12 Tagen
angeblich wegen unzulénglicher Ernahrung. Die zweite Schwangerschaft betraf
den besprochenen Jungen. Zum drittenmal wurde sie am 24. 9. 57 von einem
reifen gesunden Jungen entbunden.

3. M. B. (Nr. 275—1957), frithgeborener Junge von 1550 g Gewicht, im Alter
von 2 Wochen aufgenommen: Haut ikterisch, im Urin die Ubg.-Reaktion normal,
Bilirubin positiv (4). Blutgruppe 0, Rh-Faktor nicht bestimmt. Coli 111-Infektion,
die trotz jeder Behandlung nach einem Gewichtssturz im Alter von 1 Monat tédlich
endete.

Sektion. 60 g schwere kleinhockerige Leber von zéher Konsistenz und griinlich-
brauner Schnittfliche, mit Bindegewebsvermehrung und pseudolobularer Struktur.
Extrahepatische Gallenwege frei. Der histologische Aufbau der Leber wie in den
zwei ersten Fillen, Fibrose jedoch mehr ausgeprigt, die Zahl der Riesenzellen
geringer.

Die Eltern waren Rh-positiv, Wa.R.-negativ. Blutgruppe des Vaters 0, die
der Mutter A. Der Siugling war das 6. Kind der Mutter. Drei Kinder starben
angeblich an Pneumonie, zwei leben, sie sind gesund.

Besprechung

Im histologischen Bilde aller 3 Fille traten die Parenchymriesenzellen
hervor. Im allgemeinen werden sie als regenerative Erscheinungen
betrachtet, die durch Endomitosen entstehen sollen. Brams und Kina
fiibren die Entstehung von mehrkernigen Leberzellen bei Ratten auf
das Fehlen einer Teilung des Plasma zuriick. Craia fithrt sie auf Cyto-
plasmaverschmelzung von Leberzellen zuriick. G4t hilt sie fiir regressive
Erscheinungen. XuemPERER u. Mitarb., Luckf und Marrory wie
auch MarLory betrachten dagegen die mehrkernigen Leberzellen als
Zeichen einer Regeneration. Mehrere Verfasser sind der Ansicht, daB
in der Entstehung der Riesenzellen die unvollstindige Reaktionsbereit-
schaft des jungen Lebergewebes eine Rolle spiele, in deren Folge die
unreife Leber auf verschiedene Einwirkungen mit einer #dhnlichen
Reaktion anspriache. AuBer den eingangs erwihnten Krankheitsbildern



Riesenzellenhepatitis von Neugeborenen und Sduglingen 699

wurden diese Gebilde — wie es RoULET erwihnt — bei der Cirrhose
junger afrikanischer Neger vorgefunden, nicht aber im Carcinom, das
sich spiter auf dem Boden einer solchen Cirrhose entwickelte.

Bei Erwachsenen vorkommende Parenchymriesenzellen werden im Schrifttum
kaum erwiihnt. Rowex und MALLORY erwdhnen einen priméren Riesenzellen-
Leberkrebs bei einem 57jahrigen Mann. Liskr teilt einen Fall mit, bei dem nach
der PAS-Behandlung der Tuberkulose eine Riesenzellenhepatitis auftrat und
weist auf die Moglichkeit hin, daf die PAS eine #tiologische Rolle gespielt haben
diirfte. AsaworTH und RErp haben in nicht-cirrhotischen Lebern fallweise eine
syneitiumartige Gliederung der Leberzellen vorgefunden.

SMETANA und JoHNSON behaupten nun, dafi die intercellulidren
Gallencapillaren bei Riesenzellenhepatitis der S#uglinge nicht zur
Entwicklung gekommen seien; ihr Fehlen sei fiir die Verhinderung des
Gallenabflusses verantwortlich. Diese Ansicht ist aber kaum haltbar,
denn die Gallenblase enthielt in unseren Fillen Galle und wir fanden,
ahnlich wie auch andere Verfasser, Gallencapillaren. Mehr spricht fir
die Annahme, daB die Riesenzellen nicht imstande sind die Galle weiter-
zubeférdern. PEACE lehnt die Annahme von SmrTANA und JoHNSON
wegen der Méglichkeit der Heilung ab. Dennoch ist eine intralobuldre
Leitungsstorung wahrscheinlich vorhanden, woftr die in den Gallen-
capillaren beobachteten Gallenschollen sprechen. Der Gallenstauung
mag auch die Obstruktionswirkung des vermehrten Bindegewebes
zugrunde liegen.

Mehrere Verfasser berichten iiber das fomilidre Vorkommen der
Riesenzellenhepatitis. In diesen Fillen lieB sich eine Rh- oder eine
klassische Blutgruppeninkompatibilitit, oder aber eine chronische
Hepatitis bei Mutter und Geschwistern nachweisen. BELLIN und
BarLir, ForeAcs u. Mitarb., Krarviy und Laran, ferner NEEFE halten
ein Eindringen des Virus der Hepatitis durch die Placenta fiir moglich.
Scorr u. Mitarb. wie auch StoxEs meinen, daf die Entstehung der
Riesenzellenhepatitis im diaplacentaren Wege durch Virus der homologen
Serumhepatitis verursacht wire. DiBLE, ferner DIBLE u. Mitarb.
betrachten sie als Folge einer unbekannten intrauterinen hepatotoxischen
Infektion. Die Rh-Negativitit schlieBt die Inkompatibilitdt nicht aus,
da solche Schidigungen — gemidf EnrricH und RATNER wie auch
RErrrENSTUHL — auch unter der Einwirkung der klassischen Blut-
gruppen entstehen kénnen. Uberdies kann auch die Rolle bislang
unbekannter Blutfaktoren nicht ausgeschiossen werden. Apamsu. Mitarb.
weisen im Falle einer familidren ja sogar einer sporadischen juvenil
Cirrhose auf die Einwirkung genetischer Faktoren.

HARRIs u. Mitarb., KETTLER, ferner LicHETWOoO0D und BoDIAN nehmen
Stellung fiir eine Polyitiologie bei der Entstehung der Riesenzellen-
hepatitis, d.h. fiir eine Isoimmunisation, eine angeworbenehdmolytische
Anidmie, Serumhepatitis und noch auch unbekannte Faktoren.



700 B. CZENRAR:

In unserem 2. und 3. Fall wurden bei den Miittern serologische
Untersuchungen zum Nachweis der Blutgruppenantikorper ausgefithrt!.
Antikorper gegen die klassischen Blutgruppen wurden nicht erhéht
gefunden. Ebensowenig enthielt das Blut der Miitter Agglutinine, die
auf die Rh-negativen oder -positiven Blutkérperchen in Kilte (4 5° C),
oder Wirme (- 37° C) wirkten. Sonach konnte in beiden Fillen sowohl
die Rh- als auch die ABO-Inkompatibilitit mit voller Sicherheit aus-
geschlossen werden. In Fall 1 wurde die Inkompatibilitdt auf Grund der
Familienanamnese mit groBer Wahrscheinlichkeit ausgeschlossen.

In keinem unserer Félle wurde ein Hinweis auf Hepatitis — wiahrend
oder vor der Schwangerschaft — in der Vorgeschichte der Mutter
erwihnt. Die serologischen Syphilisreaktionen waren negativ, wodurch
die &tiologische Rolle der Syphilis mit Sicherheit, die der Virushepatitis
mit groBer Wahrscheinlichkeit ausgeschlossen werden konnte.

Das Problem hat auch eine groBe praktische Bedeutung. Da durch
die Riesenzellenhepatitis eine konnatale Gallenwegsatresie vorgetduscht
wird, versucht man oft, den Zustand durch Operation zu heilen, die
Operation ist aber zwecklos und schidlich. Von 41 einschligigen Fillen
von GELLIS u. Mitarb. befinden sich 29 wohl, 4 leiden an einer Cirrhose;
von den 8 gestorbenen wurden 7 operiert! Treten also bei einer Frith-
geburt die klinischen Zeichen einer Gallenwegsatresie auf, ist die eine
konservative Behandlung erfordernde Riesenzellenhepatitis unbedingt
differentialdiagnostisch in Betracht zu ziehen.

Zusammenfassung
Drei Sauglingsfille von Riesenzellenhepatitis werden mitgeteilt.
Die Riesenzellenhepatitis ist ein histologischer Begriff, dem verschiedene
Ursachen zugrunde liegen. Atiologisch konnte in unseren Beobachtungen
die Rh- und die klassische Blutgruppen-Unvertrdglichkeit, ferner die
Syphilis mit voller Sicherheit, die Virushepatitis mit groler Wahrschein-
lichkeit ausgeschlossen werden.

Summary
Three cases of giant-cell hepatitis in newborn children have been
observed. An incompatibility of blood groups (ABO), -factors (Rh) and
syphilis could be excluded with certainty; a viral etiology was very
improbable.
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