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EINLEITUNG

Unsere Erhebungen «tiitzen sich aul die Forschungen der hämophilen
Mainine in der Schweiz von älteren und jüngeren Autoren sowie von
uns selb-t und unsern Mitarbeitern. Der bekannteste Bluterstamm ist
derjenige der Bluter von Tenna. ««chon dreimal bearbeitet: von Vieli (1846),
Anton Hössly (1883) und seiner Schwiegertochter Tabitha Hössly (1930).
Unser Mitarbeiter M. A. Pianta hat (1933) als vierter die noch lebenden

Bluter der letzten Generationen zusammengestellt und klinisch
bearbeitet. Ein weiterer großer Bluterstamm ist derjenige der Bluter von
Wald im Kanton Zürich, von Pfenninger (1932) neu aufgestellt und von
unserem Mitarbeiter Neiger (1951) in den letzten Generationen
weitergeführt. In einer Monographie haben wir (1937) die Bluterstämme im
Kanton Bern bearbeitet, 10 erbliche und 3 sporadische, sowohl in
klinischer als ganz besonders in gerinnungsbiologischer Hinsicht. Der Stamm
Po.-Po. aus Soglio ist von uns selbst (1933) beschrieben worden und
der Stamm Seh.-Lo. aus dem Berner Jura von Jürgens-Ferlin (1950).
U nser Mitarbeiter Neiger hat in einer Dissertation, « Die Hämophilie in der
Schweiz», nebst den bis dahin bekannten 22 neue Bluterstämme bearbeitet,

wovon 13 erbliche und 9 :sporadische. Mit meinem Mitarbeiter Passet

haben wir endlich (1948) 24 sporadische Stämme in einer Monographie
zusammengestellt.

Die Auffindung eines Teiles der von uns .selbst und unseren Mitarbeitern

zusaiiiinciigc.-*tcllten Bluterstämme verdanken wir der
Liebenswürdigkeit der Herren Professoren Brunner und Fanconi in Zürich,
Jaccollel in Lausanne. Lenggenhager in Bern, und Professor Gsell in
St. Gallen, die uns die Krankengeschichten der Bluter, die in ihren

Spitälern behandelt wurden, zur Verfügung stellten, und wohl nicht
zuletzt unserem "Coagulenspendezentrum» (s. S. 376 und 377). bei dem sich

Bluter aus uns unbekannten Stämmen meldeten.
Alle diese Bluterstämme haben wir in der vorliegenden Monographie

zusammengestellt. 24 erbliche und 36 sporadische. Es werden in den

Krankenge-chichten alle noch lebenden Bluter aufgeführt und außerdem
bei den erblichen Stämmen die seit der letzten Stammesaufnahme Ver-
»torbenen. bei den -rioradischen die \ erstorbenen der gleichen
Geschwisterreihe.

Ganz besondere Berücksichtigung erfahren sodann die Konduktoren
in bezug auf ihre Blutungstendenz.
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Bei der Bearbeitung der erblichen Stämme wurde auch dem Erbgang
in den einzelnen Familien Rechnung getragen, dem Lossenschen und dem

/Vassenschen, und ihr Prozentualvorkommen berechnet.
In einem besonderen Kapitel wird die Klinik der hämophilen Bliitiing--

crschcinungcn, ihr erstmaliges Auftreten nebst den Todesursachen
behandelt und die Frage der Abnahme der Morbidität mit fortschreitendem
Alter erörtert.

Ein weiterer Abschnitt ist dem Blutergelenk gewidmet, seinem
Vorkommen und -einem \ erlauf, der Multiplizität. dem erstmaligen
Entstehen und dem Endzustand, der \ ersteifung.

Besondere Berücksichtigung erfährt in diesem Zusammenhang die

röntgenologische Darstellung des Blutergelenkes an Hand von 91

Radiographien aus unserer Sammlung.
Zum Schlüsse wird die Behandlung der hämophilen Blutungserscheinungen

besprochen.
Im Anhang werden die kurzgefaßten Krankengeschichten der einzelnen

Bluter und ihrer Konduktoren gebracht, anschließend folgen sämtliche

Bluterstämme.
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1. Die Aufstellung der Bluterstämme und die Untersuchung der
einzelnen Bluter und Konduktoren

In üblicher Vi eise wurden die einzelnen Mitglieder der Stammbäume
eruiert und untersucht und sodann die genealogische Reihenfolge
aufgestellt, zunächst der engeren Familie des Bluters und insbesondere
seiner Konduktornmtter und sodann die gesamte Aszendenz, soweit die-
möglich war. V» ir wandten uns dabei in den meisten Fällen an die Arzte
und namentlich an die Spital- und Klinikärzte, welche Bluter aus der
betreffenden Gegend in Behandlung hatten. Stets wurde uns erschöpfende

Auskunft erteilt und in zuvorkommender Weise die
Krankengeschichten zur Verfügung gestellt, wofür wir allen an dieser Stelle
unseren verbindlichsten Dank abstatten. Bei der Aufstellung der Stammbäume

wandten wir un.«« weiter an die Gemeindeschreibereien und. wenn
nötig, erhielten wir auch Einsicht in die Kirchenbücher. In gewissen Fällen

wandten wir uns auch an die ärztlichen Bezirksvereine der betreffenden

Gegenden. Von der größten Wichtigkeit waren uns die Auskünfte
von Mitgliedern der Bluterfamilien selbst, denen in der Begel das
Vorkommen von Blutern auch in anderen Gegenden bekannt war. die

begreiflicherweise als Leidensgenossen ihr Interesse gefunden hatten.
Ihre Aussagen haben in einigen Fällen zur Entdeckung von uns bis dahin
unbekannten Bluterstämmen geführt. So wurden wir unmittelbar vor
Abschluß dieser Arbeit, bei der Aufnahme eines neuen Bluterstammes,
durch den Konduktor auf zwei neue, uns unbekannte Bluterstämme
aufmerksam gemacht. Nebst der Aufnahme des Stamme.-- wurden in jedem
Falle die Krankengeschichte der einzelnen Bluter und ihrer Konduktoren

aufgenommen und. wenn die Umstände es erlaubten, auch eine

Blutuntersuchung in einem Spital oder einer Klinik durchgeführt, auf
die wir noch zurückkommen werden.

Bei der Aufnahme der Anamnese und zur klinischen Untersuchung
verwendeten wir ein von uns aufgestelltes Schema, worin alle Daten in
Frageform aufgeführt sind, das sich praktisch sehr gut bewährt hat und
das auch, unseres Wissens, von anderen Hämophilieforschern benützt
wird.

Frageschema

I. Bluter
Geburtsjahr:

1. Wann -ind die BluUum-er-rlieuuiiiucn erstmals aufgetreten ''.

Vi elcher Art
2. Blutungen bei Verletzungen:

Sind die Blutungen stark?
Wie lange dauernd
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3. Hautblutungen:
Spontan auftretende
Bei leichten Traumen

1. Hainatome:
Wo hauptsachlich lokalisiert?

.">. Gelenkblutungen:
An welchen Gelenken?
Snd mehrere Gelenke im Laufe der Zeit befallen worden?
Bestehen gegenwärtig noch Funktionsstörungen?
\\ elcher \rt

'>. Kommen Blutungen au- dem Munde vor?
Welche Mnndtcilc -ind davon befallen Ì

7. Sind Zahnblutungen vorgekommen?
Beim ZahnWechsel?
Bei Zahnextraktionen?
Bestand dabei einmal Lebensgefahr? (1 nstillbarc Blutungen, wir gestillt und von

wem bzw. in welchem Spital'.')
¦H. Nieren- oder Blascnblutungen?

Verlauf?
W ïe behandelt

'). Blutungen aus dem Magendarmtractus •
Blutbrechen?
Blutung beim Stuhlgang, frisches rotes Blut oder schwarz \ erlarbtr Stühle

10. Blutungen im Zentralnervensystem
Hirnblutungen
Rücken markblutungen

11. iNicht bei t\cn Fragen aufgezählte Blutungen?
12. Gegenwärtiger Status:

a) Sind sichtbare Anzeichen oder Folgen von Blutungen (Hämatome. Iluuthlulungi n,
\ erletzungshlulungen) vorhanden 2

b) Sind Anzeichen von Blutergelcnken nachweisbar (Versteifungen, Behinderung
von Beugung und Streckung, Gelenkschwellungen, Schmerzen und Beschwerden
beim Gebrauch der Gelenke)?

i \\ ie ist dir Mlgemeinzu-tand de» Bluters gegenwärtig (anämisch, schwach usw ->

II. Konduktnrmutti'r
1. \\ .ir die Geburt des Bluters normal bzw. bestanden -t.irkerr Blnt\erlusle. v

2. Wann hut die Mutter die ersten Blutungen oder Blutuug-Iolgrn beim Kinde
bemerkt Ì

>. Besteht bei der Mutter eine Blutungsneigung?
i. Welcher \rt:

Geburtsblutungen, abnorm -tark '
\bnorm starke Blutungen bei den Menses?
Nasenbluten f

\bnorm starke oder langandauernde Blutungen nach Zahnextraktionen?
Vbnorni starke oder langandauernde Blutungen bei \ erlet/ungen?
llautblutungen, spontan entstehende oder bei geringsten, stumpfen Traumen?

III. Konduktorgroßmutter
tragen idem wie bei Konduktormutter, sub 3 und t

I\ Konduktorurgroßmutltr
Fragen idem wie bei Konduktormutter, sub 3 und X
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V. Großvater mütterlicherseits

Fragen idem wie beim Bluter, sub I.

VI. I rgraßviiler mütterlicherseits
Fragen idem wie heim Ululer, ««uh I.

III. Geschii isler des Bluters
I*rasen idem wie sub I. hei Brüdern, -uh II.. 3. 4 bei Scliwe-trri

VII I.Onkeln und Tanten mütterlicherseits

rrniien idem wit« *.ub I. unii II.. 3. I

/ V. Großonkeln und Großtanten mütterlicherseits

Fragen idem wie sub 1. und II., .'i, l

Die Bliituiitersuchung der Bluter und der Konduktoren

FaS war. v\ie eingangs bemerkt, aus* äußeren Gründen nicht möglich.
ilii* Blutuntersuchung bei allen Blutern und Konduktoren durchzuführen.

Die morphologische L nter.suchung der untersuchten Fälle ergab
regelmäßig normale Zahlen der Erv throevten. Leukocvten und Thrombocyten

und normalen Hämoglobingehalt im blutungsfreien Intervall. Die

Gerinnung?-valenz war sehr erniedrigt, desgleichen die Thrombometrie-
v.crte nach Fonio, doch wurden diese zwei Untersuchungen nach 1937

nicht mehr durchgeführt, da die funktionelle Prüfung der Thrombocyten

und später die Ketraktionsprüfung vorgenommen wurden. In
jedem Fall wird die Geritinungszeit nach unserer Methode bestimmt,
deren Werte ausnahmslos außerordentlich verzögert sind. Wir konnten
bei unseren Berner Blutern Gerinnungszeiten von 1 Stunde 20 Minuten
his 23 Stunden nachweisen: Vi erte unter einer Stunde waren sehr «elten.

Zur Diflerentialdiagnosi« gegenüber anderen Thrombopathien diente
uns die funktionelle Prüfung der Thrumbocv ten. die wir bei mehr als

30 Flämophilen durchführen konnten und die uns nie im Stiche ließ:
Es wird der Einfluß isolierter hämophiler Thrombocyten auf hämophiles

Plasma mit demjenigen normaler Thrombocyten verglichen.

Kurzgefaßte l :ntersuchungstechnik

Reagenlien: Herstellen des hämophilen Plasmas durch Zentrifugieren
des unterkühlten hämophilen Blute1. I*olierung der hämophilen und der
normalen Thrombocyten durch Zentrifugieren des Blutgemischc*- mit
14 "„iger Magnesiumsulfatlösung im \ erhältnis 9:1. Herstellung der
Plättchenemulsionen in physiologischer Kochsalzlösung.

1 Zur Herstelliin«; des piatti lu-iifreieii Plasmas kann auch (itralbliil verwendet werden

(1 Teil Natrium citricum 2,."i"M. 9 Teile Blut). Bei der Prüfung rekal/.ilizicren.
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Prüfung: Zu je 1 em3 hämophilem Plasma je 0.5 cm3 der hämophilen
und normalen Plättchenemulsion. Kontrolle: hämophiles Plasma ohne

Zusatz.
Resultate: Die sehr stark verzögerte Gerinnungszeit des hämophilen

Plasmas ohne Zusatz wirtl durch den Zusatz hämophiler Plättehen
unwesentlich korrigiert, während der Zusatz normaler Plättchen eine sehr

starke \ erkürzung bis zu normalen W erten zur Folge hat. Dieser Befund
wurde ausnahmslos bei allen untersuchten Hämophilen erhoben. Bei
zwei Mitgliedern eines hämophilen Stammes, Brüder eines Bluters, war
der Einfluß ihrer Plättchen nicht so ausgesprochen, doch immerhin den
normalen unterlegen. Sie erwiesen sich als latente Bluter ohne klinische

Blutungserscheinungen.

240

210'

150

2 h 120'

1h 6(7

30

NORMALES
PLASMA I

HAEMOPHILES
PLASMA
OHNE ZUSATZ

HAEMOPHILES
PLASeVIA

*+¦ HAEMOPHILE

PLÂTTCMEN

haemophiles
plasma

-i- KORMALE
PLÄTTCHEN

4h36'

\p.h OS

' "¦"¦¦Sh-O
©-J

r^S.40'

¦ HAEMOPHILES PLASMA / VON 15 BERNER BLUTER-*«.

LATENT HAEMOPHILES PLASMA / VON 2 BLUTERN AUS DEN BERNER—
STAMMEN

Durchschnittswerte-aus 15 Bestimmungen.

Eine weitere Untersuchung, die wir erst seit zwei Jahren durchführen,
ist die Bestimmung des Aufbaues und der Retraktion des hämophilen
Fibringerinnsels.

Untersuchungstechnik: Zentrifugierung von hämophilem Citratblut
(zu 18 cm3 Blut 2 cm3 2.5 «Viger Natrium-citricum-Lösung im \ erhältnis

9:1) und Entnahme des plättchenhaltigcn Plasma I. Zu I cm3 davon in
schmalem Reagensgläschen 1 Tropfen Calcium chloratum 2 %, 9 Stunden

stehen lassen. Resultat: Schleierlörmiges Gerinnsel anstatt eines
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normalen, gut retrahierten
konischen mit zentralem,

gut retrahiertem kleinstem
Kerngerinnsel (Abb. 1).

Beihämophilem Blut mit
sehr stark verzögerter Ge-

rinnungszeit kann die gleiche

Untersuchung auch
ohne Zusatz von Natrium
citricum und ohne Recai-

eifizicrung ausgeführt werden.

Beide l ntersuchungen
lassen eine erhöhte
Resistenz derhämophih-n Plättchen

annehmen, wodurch
das Thromboplastin nur
fraktioniert in ungenügenden

Mengen abgegeben Abb. 1. Retrahiertes Gerinnsel von htimophilcin
Pinswird. Die Fol"i«n davon: mal. MangelhafterAufbau und schleierhafter Fibrin-
r i r.,, i ausfall um ein kleinstes,retrahiertes kcriirniigiihiin.fraktionierte I hromhinbil- - ^. „,rolgen der fraktionierten I nroiiiniimiluuiu;-
dung, infolgedessen
fraktionierter Ausfall des Fibrins und fraktionierter Retraktionsvorgang.
Diese Befunde konnten wir bis jetzt ausnahmslos bei jedem Bluter
erheben.

Eine weitere l ntcrsiiehungsuiethode sehr einfacher Art ist die Bestimmung

der Retraktion im sogenannten Retraktilometer.
Untersuchungstechnik: Fin 1 cm3 enthaltendes Glasr5hrchcn. .m beiden

Enden offen, wird mit flüssigem Paraffin glatt gemacht und sodann

am unteren Ende mit Giinimiplropl mit Xadcl armiert verschlossen und
auf Kork- oder Wachsplättchen aufrecht gestellt. Beschickung mit 1 cm
Blut, durch Venenpunktion entnommen. 24 Stunden abwarten und
Herausnahme des retrahierten Vollblutgerinnsels: charakteristische
Kolben form gegenüber der konischen Form des Normalblutgerinnsels.

Erklärung: Infolge der sehr verzögerten Gerinnung senken sich die

Erythrocyten vor Einsetzen der Gerinnung. Infolgedessen besteht die
obere Flaute aus erv throcytenfreiem Plasma I, was eine unbehinderte
Vollretraktion ermöglicht, im Gegensatz zur unteren Hälfte, deren
Retraktion durch den vermehrten Gehalt an Erythrocyten behindert wird.

Die Bestimmung des Prothrombinkonsumptionstestes im Serum nach

Quick. Quick hat 1949 bei 22 Hämophilen nachgewiesen, daß der Pro-
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Abb. 2. Normales Hint. Vbb. Hämophiles Blut.

thrombinkonsumplionstest im Serum herabgesetzt ist. im Gegensatz
zum Serum normaler Individuen, der indessen Variationen aufweist, so

daß sich wiederholte Bestimmungen empfehlen. Ferlin und Jürgens
bestätigten diese Befunde bei 5 Hämophilen, bei einem 6. dagegen nicht,
da sich die Werte an der Grenze der Norm bewegten. Ferlin wies ihn
auch bei 2 latent Hämophilen nach. Nebst der Bestimmung der
Gerinnungszeit, die bei Hämophilen stets sehr stark verzögert ist. wird eine

Bestimmung des Prothrombinkonsumptionstestes im Serum zur
Differentialdiagnose mitverwendet werden können, doch ergibt sich die

Diagnose Hämophilie in weitaus den meisten Fällen aus der Anamnese

(hämophiler Stammbaum) und aus dem charakteristischen hämophilen
S vmp tonikomplex.

Daß der Prothroinbinkonsnimptionst-sst im Serum nicht ein spezifisches
Merkmal des hämophilen Blutes ist. ergibt sieh ferner daraus, daß dieser

positive Test auch bei anderen hämorrhagischen Diathesen erhoben wird.
Nach Quick findet er sieh auch bei der Thrombopénie und nach Jürgens
bei den Blutern der konstitutionellen hereditären Thrombopathie vor
(c. Willebrandt). Koller und Mitarb. wie-en ihn auch bei einer hämophilie-
ähnlichcn Thrombopathie nach. Ob dieser Test auch bei anderen

Thrombopathien vorhanden ist. darüber konnten wir bisher keine
Angaben im Schriftlum linden.

Ein positiver Pi-iithriiinbinkonsumptionstest im Serum wurde auch bei

den Konduktoren in hämophilen Stämmen nachgewiesen, so von Ferlin
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bei 8 Konduktoren seines Bluterstammcs, doch war der Ausfall der
Reaktion nicht so eindeutig wie bei manifesten Blutern, und von
Giannico bei 60 % seiner Konduktoren.

Dieser Test, wurde von Koller, Krüsi und Luchsinger auch bei den
Konduktoren der hämophilieähnlichen Diathese, die von ihnen beschrieben

wurde, nachgewiesen.
Die Zahl der Bestimmungen des Prothrombinkonsumptionstestes im

Serum ist jedoch noch zu klein, als daß dieser Test zur sicheren Erkennung

der hämophilen Konduktoren verwertet werden könnte, auch
stehen weitere Bestimmungen bei den Konduktoren andersartiger
hereditärer hämorrhagischer Diathesen noch aus.

2. Die erblichen Bluterstämme

Unsere Zusammenstellung umfaßt 24 erbliche Bluterstämme, 3 große
und 21 kleinere.

Unser Mitarbeiter Pianta revidierte die letzten Generationen des

großen Bluterstammes von Tenna in vier Teilstämmen und Neiger
diejenigen der Bluter von Wald in drei Teilstämmen. Wir selbst teilen den

großen Stamm aus Lenk (Bc.-Ra.) in zwei Teilstämme ein, in den
legitimen und in den illegitimen (aus der Verbindung des Stammvaters mit
der Schwester seiner Frau).

Die drei großen Stämme weisen 13 noch lebende Bluter und einen seit
der letzten .Stammesaufnahme verstorbenen auf, die kleineren 35, total
48 lebende Bluter.

Die Zahl der in den Generationen II, III, IV, V und X an Blutungen
verstorbenen Bluter beträgt 80, wozu noch der seit der letzten Stammes-
aufnahme verstorbene hinzukommt: total 81 (s. Stammbäume im
Anhang).

Erbgang: Der Erbgang in den Familien der lebenden Bluter und des seit
der Stammcsaulhahme verstorbenen ist in 7.3 % nach Lossen und in
27 % nach Nasse.

In den einzelnen Stämmen kann zuweilen der Erbgang wechseln: ist
die Erbanlage in einer Generation nach Nasse, vererbt, so kann die
folgende Generation über die Konduktorschwcstcr des Bluterenkels nach
Lossen hämophilieren (Stamm Nr. 22), und umgekehrt über die Kon-
duktortochter eines Bluters nach Nasse (Stamm Nr. .3,2).

Der familiäre Kranklieitstypus. Von einzelnen Autoren wird geltend
gemacht, daß gewisse Bluterfamilien einen besonderen Krankheitstypus
aufweisen, indem z. B. bei einem Stamme hauptsächlich die Schleim-
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Tabelle 1

Die erblichen Bluterstämme

A. Die großen Stämme

Seit der

Lebende Stammes-
Krbgang

nachllauptstamm Teilstamm Bluter aul'nahme
verstorbene

Bluter

1. Tenna, 1669
1. Gr. Joh. Martin (Safien) 1 Lossen

Peter 1 Lossen
Ni. Hans Peter 1 Lossen
Ro. Marius (Rodels) 1 I.ossen

2. Ca. Balthasar (Valendas) 0

3. Ei. Luzius (Masein) 1 Lossen
Bl. Johannes 1 I.ossen

1. Seh. Georges (Valendas) 1 I.ossen
Kö. Silvio (Sarmcnsdorf) 1 I.ossen

2. Wald, ca. 1550
1. Sch.-St., Pf. Ernst 1 Lossen
2. Ke.-Sch., Ob. Jakob 1 I.ossen
3. Ke.-Eg., Eg.Hans-Jakob 1 I.ossen

Bc.-Ra.,
1875-1880

1. Wü. Toni, illegitimer 1 Lossen
Stamm (Thun)

2. Ma. Philippe, legitimer 1 IN asse
Stamm (Avenches)

Daniel 1 Nasse

.B. Die kleineren Stämme

Seit der

llauptstamm Teilstamm
Lebende
Bluter

Stammes-
aufnahine

verstorbene
Bluter

Krbgang
naeh

Übertrag 13 1

¦1. Ac.-Sch. (Strengelbach. Aarg.) 0
5. Wv.-Le | Mo. Werner (Burgdorf) 1 Nasse

Le. Hans 1 Nasse
6. Lo.-Rv. (Eriswil, Bern) 0

7. Ts.-Jo. (Rapperswil. Bern) 0

8. Gl.-Na.|Gl. Hans (Unterbach,
Bern) 1 Nasse

9. Th. | Fr. Willi (Teufenthai.
Aargau)

10. Wo.[Wo. Ernst (Rothrist,
1 I.ossen

Aargau) 1 Lossen

Übertrag 18 1
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Seit der

llauptstamm Teilstamm
Lebende
Bluter

Stammes-
aufnahme

verstorbene
Bluter

Erbgang
naeh

Übertrag 18 1

ll.Ru.-Pé.|Op. Georges
(Herrnance, Genf) Lossen

Maurice Lossen

12. Ti.-Og. | Pc. Michel (Cerniat,
Waadt) Lossen

Paul-André Lossen
Fe. Edouard Lossen

13. Du.-Su.|Hc.Peter(Basel-Stadt) Lossen
We. Paul Lossen

Du. August Lossen

14. Ju.-Gc. (Derbel, Wallis)
15. He.-Ma.|Ma. Alfred (Vuillens,

Waadt) (65jährig) Nasse

Charles (geb. 1874) Nasse

16. Ze.-Cu. |Fr. Jean-Francois
(übergerlafingen, Solothurn) Nasse
Luc Nasse

17. Mo.-Go.| Ga. Armand(St-Croix,
Waadt) Lossen

18. Ob. (Niedergcstelen, Wallis)
19. Bu.-T«.[Mo. Walter (Zug) 1 Lossen

20. St.-Be.|Mc. Otto (Schlcithcim.
Schaffhauscn) Lossen

Walter Lossen
Fr. Albert \ Lossen
Br. Hermann-Heinrich 1 Lossen

21. Gü.-I'ag.[ Mu. Johannes(Mumpf.
Aargau) Lossen

22. Sch.-Lo. (Epauvillers, J.B.)
Vu. Eugeni?
V u. Auguste
Wi. Otto
Do. Henri
Pé. Paul
Pé. René
Gì. Bernhard

Nasse
Nasse
Nasse
Nasse
Lossen
Lossen
Lossen

23. Po.-Po. (Soglio, Graubünden)
Gi. Arno
Gi. Mario
(Ne.) Jakob

Lossen
Lossen
Lossen

24. Ch.-Ch.|Ch. Marcel-Benoit
(Corserey, Fribourg) 1 Lossen

48 1 Lossen : 36
Nasse: 13
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hautblutungcn aus Nase, Mund, Magendarmtractus usw. das
Krankheitsbild prägen, hei anderen hinwiederum die Blutungen nach

Verletzungen, die Suffusionen und die Hämatome nach geringfügigen stumpfen
Traumen, bei einem dritten die Blutergelenke, während bei anderen

Blutergelenke nicht vorkommen u.a.m. Ein solches familiäres
Überwiegen bestimmter Blutungserscheinungen bei einzelnen Familien oder
Stämmen konnten wir bei unseren Bluterstämmen weder bei den
erblichen noch bei den sporadischen konstatieren, mit Ausnahme der
Blutergelenke, die bei 93% der sporadischen Bluter vorkommen, während
sie bei 7% fehlen.

Die Schwere des Krankheitsbildes kann demgegenüber bei einzelnen
Bluterfamilien besonders ausgeprägt, sein, während bei anderen das

klinische Symptombild leichter sein kann. So starben im Berner Bluter-
stamm l\r. (> 13 von 14 Blutern einer einzigen Generation an \ crblutun-

gen. bei einem weiteren Stamm (Nr. 7) 5 von 6 Brüdern usw.. während
bei anderen die Blutungserscheinungen im allgemeinen gelinder
verlaufen; aber auch hier linden sich \ erblutungstodesfälle vor. so z. B. im
Graubündner Stamm INr. 23. bei welchem v im 1 Blutern einer Generation
ein Hämophiler im ersten Dezennium gestorben ist, während bei den

übrigen die Blutungserscheinungen leichterer Art sind. Nachblutungen
bei Verletzungen bei diesem .Stamm und S< lilcimhaiitlilulmigen sind
selten, während die Gelenkblutungen überwiegen.

Das hämophile Krankheitsbild bei den einzelnen Blutern kann sehr
wechselnd sein. Leichte bis mittelschwere Fälle kommen nebst schweren
bis äußerst schweren vor. So haben wir seit mehreren Jahren einen
Schulknaben mit einem leichten Krankheitsbild in Kontrolle, der an
nicht häufig auftretenden leichten Suffu-ionen und von Zeit zu Zeit an
Gelcnkschwelliingen leidet, die nach Kurzwellenbehandlung ziemlich
rasch abklingen. Verletzungsblutungen weist er keine auf. desgleichen
keine Blutungen aus dem Magendarmtractus und keine Hämaturien.
Demgegenüber wies ein zweiter Schüler, den wir seit mehreren Jahren
kontrollierten, ein äußerst schweres Krankheitsbild auf und war eigentlich

nie frei von irgendwelchen Blutungserscheinungen. Er hatte, mit
Ausnahme von Hirnblutungen, eigentlich alle bei einem Hämophilen
möglichen Blutungserscheinungen aufgewiesen und sich mehrmals
beinahe ausgeblutet infolge Hämaturie. Epistaxis und Blutung aus dem

Magendarmtractus. Einmal machte er eine Hämatomyelie mit Paraplegie
beider unteren Extremitäten und Lähmung des Blasen- und des Must-

darmsphineters mehrere Monate lang andauernd durch. Er litt ferner
an häufig .-ich einstellenden Gingivablutungen, an Suffusionen und
Hämatomen und wurde uns einmal wegen angeblicher Perforations-
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Tabelle 2
Die sporadischen Stämme

Stamm
ja

Seit
Stammes-
aufnahiue
sestorben

Früher
gestorben in

gleicher
Geschwister¬

reihe

1. .Ar. Paul (Gurbrii, Bern)
^ erner

2. Mi. Jean (Rovray, Waadt) Henri 1

Marcel Fadmond 1

3. Im. Walter (Solothurn) Bruno 1

Karl 1

4. Seh. "vlax (Lütisburg, St. Gallen)
5. Jo. Ernst (Scharnaehthal. Bern)
6. Za. Fritz (Mülchi, Bern)
7. BI. Marcel (Rüderswil, Bern) Pierre 1

8. Fa. François (Onnens, Fribourg)
Gabriel Conrad 1

9. Seh. Noerch (Schitomir, 1 kraine)
11). Ho. Richard (Splügen. aus dem Elsaß)
11. .1. (Bern) Paul 1

12. Le. Armin (Wynau)
13. Rü. (Lengnau, Bern) Kurt I

14. Seh. Alired (Bümpli-a. Bern)
15. St. Hans (Herzogenbuehsee)
16. Zu. Charles (Zürich)
17. Me. Konrad (Blauen, Bern)
1». Ba. Hans (Zürich)
19. Du. Willy (Yvcrdon, Wandt)
20. Fe. (Slafa, Zürich) Hans 1

21. Ge. (Zürich) René 1

22. Ha. Kurt (Oberdorf-Maur, Zürich)
23. He. Gilbert (Genf)
24. Jo. Valentin (Zurich)
2~>. Kü. (Thunstetten, Bern) Gerhard 1

26. Mo. (St-Triphon, Waadt) Alfred 1

27. Mü. Karl (Rornanshorn)
28. Re. Charles (Bern)
29. St. Kurt. (Zürich)
30. Li. (Her7.ogcnbuchsee) Kmst 1

Paul t
Willi 1

Max 1

31. Ba. Mario (Brissago) 1

Dante 1

32. Ha. (Winterthur) Caspar 1

33. Zu. (Sur-cc) Moritz 1

34. Seh. Ulrich (Burgdorf, Bern) 1

35. Fr. Peter (Maladers) 1

36. Je. Hans Peter (Landquart) 1

31 8 10
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peritonitis zur Operation eingeliefert, es lag aber eine schwere
intraperitonäale Blutung vor. die konservativ behandelt werden konnte. Des

weiteren litt der Knabe an immer wieder reeidivierenden Gelenkblutungen,

schließUch starb er infolge einer unstillbaren schweren Blutung aus
dem untersten Darmabschnitt. Ein anderer Fall aus dem sporadischen
Stamm Nr. 21 hat im Laufe der Zeit fast alle bekannten hämophilen
Blutungserscheinungen durchgemacht. ^ ir wurden in einem Spital wegen
infizierter Fistel nach Perforation eines großen Hämatoms eines
Oberschenkels mit phlegmonöser Entzündung konsultiert. In der Folge
blutete es aus einer [Nekrose am Unterschenkel, durch Gipsdruck entstanden,
beinahe unstillbar. Bei diesem Patienten waren fast sämtliche Gelenke

im regressiven Stadium versteift, so daß der Patient fast unbeweglich und
hilflos im Bett liegen mußte. Die Hämatomfistel kam nach langer Zeit
zur Heilung, doch ging der Bluter später an einer Hirnblutung zugrunde.

Zur Frage des Zyklus der hämophilen Manifestationen. Bei einzelnen

Blutern macht sich ein Zyklus des Auftretens der hämophilen
Blutungserscheinungen geltend. Zeiten von Verschontbleiben wechseln mit
solchen von häufigem Auftreten derselben ab, doch läßt sich nicht eine

regelmäßige Reihenfolge solcher Zeitabschnitte unterscheiden. Einzelne
Bluter geben an, daß namentlich die Blutergelenke im Frühling häufiger
auftreten als zur Winterszeit. Bei vielen Blutern jedoch lassen sich
solche Zeitabschnitte nicht nachweisen.

3. Die sporadischen Blutcrstämme

Von uns und unsern Mitarbeitern konnten bisher 36 sporadische
Bluterstämme in der Schweiz aufgefunden und bearbeitet werden. Es ist
jedoch nicht ausgeschlossen, daß weitere Stämme nicht zu unserer Kenntnis

gelangt sind, so daß erst im Verlauf der Jahre unsere Liste
vervollständigt werden kann. Kurz vor Abschluß d?r Drucklegung sind uns
weitere drei Stämme zur Kenntnis gelangt, de nicht mehr in Berücksichtigung

gezogen werden konnten. So wurde uns beim Abschlüsse dieser

Monographie ein weiterer «Bluter« gemeldet, bei dem die Diagnose
Hämophilie noch geprüft werden muß.

Es geht aus Tabelle 2 hervor, daß von49 Blutern 31 noch leben, während
18 verstorben sind, wovon 8 erst seit der Stammesaufnahme von 19*1*7 50.

Tabelle 3 orientiert uns über die Anzahl der Bluter einer
Geschwisterreihe.

Bei den meisten Stämmen (29) kommt jeweils nur ein Bluter in einer
Geschwisterreihe vor. bei drei Stämmen 2 Blutersöhne. bei zwei Stämmen

deren 3 und bei weiteren zwei Stämmen je 4. Ein amerikanischer
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Tabelle 3
Anzahl der Bluter in den Geschwisterreihen

Anzahl der Bluter
der gleichen Geschwisterreihe

in den einzelnen
Stämmen

Anzahl
der

Stämme

Lebende
Bluter Verstorbene

Total
der

Bluter

L Bluter
2 Bluter
3 Bluter
4 Bluter

29
3

2

2

21
5

3

2

8

1

3

6

29
6
6

8

36 31 18 49

Autor (Boggs) beschreibt einen sporadischen Stamm mit 6 Blutersöhnen
zugleich.

Wie bei den erblichen Stämmen konnten wir auch das Verhalten der
Konduktoren kontrollieren. Von 36 Konduktoren wiesen 21 (58 %)
anamnestisch keine Blutungstendenz auf, bei 15 (42 %) war sie vorhanden.

Bei 17 daraufhin untersuchten Konduktoren wiesen 9 eine verlängerte

Gerinnungszeit auf, 8 normale Werte. Bei zwei Stämmen wies auch
die Konduktorgroßmutter eine Blutungstendenz auf. Im Abschnitt über
die Blutungstendenz der Konduktoren wird auf diese Verhältnisse weiter
eingetreten werden (s. S. 321).

Es geht aus den Krankengeschichten hervor, daß der sporadische Bluter

in klinischer Hinsicht sich in nichts vom hereditären unterscheidet.
Es finden sich Bluter mit ganz schweren Blutungserscheinungen, die

zum Exitus geführt haben, aber auch solche mit leichtcrem Symptom-
komplex, so daß man auch hier abgestufte individuelle Krankheitstypen
unterscheiden kann. Auch bei den sporadischen wird ein Zyklus der
Blutungserscheinungen, wie bei den erblichen in einzelnen Fällen,
angegeben: Zeitabschnitte des Verschontbleibens wechseln mit solchen von
gehäuftem Auftreten ab.

93% der sporadischen Bluter unserer Statistik weisen Blutergelenke auf.
Über den Begriff der sporadischen Hämophilie: Der bis vor einigen

Jahrzehnten gültige Begriff der sporadischen Hämophilie, daß ein
einzelner Bluter in einem Stamm auftritt, bei welchem bisher keine Stam-
mesangehörigen mit hämophilen Blutungserscheinungen vorkamen,
bedarf einer Erweiterung, da mehrere Autoren (Bulloch, Fildes, Boggs,
Schlössmann, Fonio, Fonio und Passet) nachweisen konnten, daß mehrere

Fälle erstmaliger Hämophilie gleichzeitig in einer Geschwisterreihe

auftreten (nach Fonio bis 4, nach Boggs bis 6), und man ferner
bei einer Anzahl der Konduktoren eine Bhitungstendenz feststellen
konnte, in zwei Fällen unserer Stämme zugleich bei den Großmüttern.
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Zum engeren Begriff der sporadischen Hämophilie gehört auch der
Nachweis, daß eine weitere Erbübertragung auf spätere Generationen
ausbleibt und somit die Hämophilie mit dem Tode des sporadisch Hämophilen

im Stamme auslöscht. Indessen wird dieser Nachweis erst in
einigen Jahrzehnten möglich sein. Es ist nicht ausgeschlossen, daß das

Auftreten mehrerer Blutersöhne in der gleichen Geschwisterreihe den

Anfang eines erblichen Stammes abgibt, wie dies bei zwei erblichen
Bluterstämmen unserer Zusammenstellung zutrifft: bei Stamm Nr. 4
mit 3 Blutersöbnen der III. Generation und einer Konduktorschwester
mit 2 Blutersöhnen und beim Stamm Nr. 23 mit 3 Blutersöhnen der
II. Generation und 2 Kondtiktorschwestern mit je 2 Blutersöhnen der

III. Generation.

über die Ätiologie der sporadischen Hämophilie. : Die erweiterte
Fassung des Begriffes der sporadischen Hämophilie läßt bei der Beurteilung
ihres ersten Auftretens den Forscher mehrere Fragen stellen:

1. Handelt es sich um eine erstmalige Neuentstehung des Leidens in
einem Stammbaume, um eine idiokinetische Mutation?

2. Bei wem wird die hämophile Bluteranlage zuerst manifest, beim
Blutersohn oder bei der Konduktormuttcr

3. Oder handelt es sich nicht vielmehr um eine durch Generationen
hindurch latent weitergegebene hämophile Erbanlage, die plötzlich bei
einem dazu besonders disponierten Individuum klinisch offenbar wird

Bei 17 unserer Stämme mit nur einem Blutersohn und je einem
Konduktor ohne nachweisbare Blutungstendenz könnte eine idiokinetische
Mutation beim einzelnen Blutersohn angenommen werden. Bei den

übrigen 12 Stämmen mit nur einem Blutersohn und je einem Konduktor
mit Blutungstendenz dagegen ist die Annahme einer idiokinetischen
Mutation beim Blutersohn allein nicht sehr wahrscheinlich, unseres Erach-
tens dürfte vielmehr der Konduktor davon befallen sein mit Übertragung
der hämophilen Erbanlageänderung auf den Sohn.

Diese Annahme trifft ganz besonders bei den Stämmen mit mehreren
Blutersöhnen der gleichen Geschwisterreihe zu, denn es ist nicht
anzunehmen, daß eine idiokinetische Mutation explosionsartig mehrere Blu-
tersöhne zugleich getroffen haben sollte. Viel wahrscheinlicher ist die
Annahme, daß die Mutation den Konduktor befallen hat, der dann die

Erbänderuiig auf die Söhne übertragen hat. Allerdings weisen dabei nur
zwei Konduktoren eine Blutungstendenz auf, bei zwei anderen kann sie

nicht nachgewiesen werden.
Die Annahme einer latenten hämophilen Erbanlage, die von Generation

zu Generation weiter vererbt wird, ohne klinisch manifeste hämophile
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Symptomenkomplexc zu bedingen, dürfte auch zur Erklärung des

erstmaligen Manifestwerdens der Hämophilie herangezogen werden. Es ist
dem Hämophilicforscher bekannt, daß bei den erblichen Bluterstämmen
das klinisch Manifestwerden der hämophilen Erbanlage eine oder mehrere

Generationen überspringen kann. Dies ist der Fall bei den Stämmen
Nr. 3,2 und Nr. 19 mit Überspringen einer Generation und im ersten
Teilstamm (A. H./U. B., 1739) des Tennaer Stammbaumes mit
Überspringen von 5 Generationen bei Vorkommen von Konduktoren mit
Blutungsleridenz.

Der Nachweis, daß nebst der Konduktormutter auch die Konduktor -

großmutter eine Blutungstcndenz aufweisen kann (Stämme Nr. 13, 15,

30, s. S. 389), spricht auch für die Annahme einer Weitervererbung einer
latenten hämophilen Erbanlage durch die Konduktoren.

Der weitere Nachweis von 2 Latentblutern im erblichen Bluterstamm
Nr. 5 spricht ebenfalls für die Annahme einer Weitervererbung einer
latenten hämophilen Erbaidage ohne klinisch manifeste hämophile
Erscheinungen in den sporadischen Bluterstämmen. 2 Brüder eines

Bluters wiesen eine Gerinnungszeit von 1 Stunde 30 Minuten auf gegenüber

5 Stunden beim Bluterbruder (normal 30 Minuten nach Fonio)
sowie eine Insuffizienz ihrer Blutplättchen gegenüber ihrem Plasma im
Vergleich mit Normalplättchen (unbedeutende Verkürzung der
Gerinnungszeit des Plasmas von bloß 10 Minuten gegenüber 44 Minuten bei

Normalplättchenzusatz, s. Tab. 1). Der Bluterbruder wies den
charakteristischen hämophilen Symptomkomplex auf, während die zwei
Latentbluter nie an irgendwelchen Blutungserscheinungen litten, das

Verhalten der Gerinnung jedoch die charakteristischen hämophilen
Merkmale zeigte, wenn auch in leicht verminderter Art. Zur Zeit dieser

Untersuchungen war die Bestimmung des Prothrombinkonsumptionstestes
im Serum nach Quick noch nicht beschrieben (1937), so daß diese

Kontrolle aussteht. Möglicherweise hätte sie weitere Anhaltspunkte für
die Annahme ibres latenten Verhaltens gezeitigt. So konnte Ferlin bei
zwei Latentblutern seines Bluterstammes diesen positiven Test
nachweisen, so daß es nicht ausgeschlossen erscheint, daß durch diese

Testbestimmung die latente Erbanlage nachgewiesen werden kann. Es wird
die Aufgabe des Hämophilieforschers sein diese Testuntersucbungen auf
alle Angehörigen eines Bluterstammes, insbesondere der weiblichen
Individuen, weiter auszudehnen. Bei positivem Ausfall dürfte man an die

Lösung der Frage einer Weitervererbung einer latenten hämophilen Eib-
anlage durch hämophiliefreie Generationen eines Bluterstammes näher

herangerückt sein und möglicherweise die Ätiologie der sporadischen
Hämophilie aufklären.
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4. Zusammenstellung der lebenden Bluter und der in den letzten
Generationen Verstorbenen

1. Erbliche Stämme (24)
Lebende Bluter zur Zeit der Stammesaufnahme (1950)
Seither verstorben
Heute noch lebend
Gestorben in den letzten Generationen

49

Total Bluter 129
2. Sporadische Stämme (36)

Lebende Bluter zur Zeit der Stammesaufnahme
Seither verstorben 8
Heute noch lebend
Früher verstorbene Bluter der gleichen Gcschwisterrcihc 10

Total Bluter
~~ 49~

3. Zusammenfassung aller Stämme

39

31

Stilni-
mc

Lebende \ erstorbene
Bluter Bluter

1

Total
der Bluter

2. Sporadische Stämme
24
36

48
31

81

18
129

49

3. Beide Stämme zusammengefaßt 60 79 99 178

5. Die latente Hämophilie

Im Abschnitt über die Ätiologie der sporadischen Hämophilie wird die

Möglichkeit der Vererbung einer latenten Erbanlage erörtert, die ohne
klinisch wahrnehmbare hämophile Symptome von Generation zu
Generation weiter vererbt wird, bis sie plötzlich bei einem männlichen
Individuum zu erhöhter Durchschlagskraft gelangt und zu den
charakteristischen klinischen Manifestationen der Hämophilie führt. Es wird
ferner auch die Möglichkeit zugegeben, daß die hämophile Erbanlage
zuerst beim Konduktor sich kundgibt, der sie dann auf den Blutersohn
oder auf mehrere Blutersöhne zugleich überträgt. Diese Annahme dürfte
zutreffen bei Konduktoren eines sporadischen Stammes mit Blutungsneigung

und ganz besonders dann, wenn in einer Geschwisterreihe mehrere
Söhne zugleich den hämophilen Symptomkomplex aufweisen. Daß ferner
die hämophile Erbanlage mehrere Generationen eines erblichen
Bluterstammes überspringen kann, ohne zu manifesten Blutungserscheinungen
zu führen, haben wir auf S. 319 dargestellt. Das Vorkommen einer latenten

Hämophilie haben wir schon im Jahre 1937 bei zwei Brüdern eines

Bluters des Stammes Nr. 5 festgestellt, die ohne klinisch wahrnehmbare
Blutungserscheinungen das charakteristische hämophile Verhalten des

Gerinnungsbildes aufwiesen, wenn auch in leicht erniedrigtem Maße.
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So betrug die Gerinnungszeit bei beiden Brüdern 1 Stunde 30 Minuten
(normale Werte bis 30 Minuten) bei ihrem Bluterbruder 5 Stunden. Die
funktionelle Thrombocytenprüfung (Untersuchungsmethode s. S. 307)
ergab, gegenüber hämophilem Plasma geprüft, eine ungenügende Beschleunigung

seiner Gerinnungszeit (1 Stunde 20 Minuten), während normale

Thrombocyten die Gerinnungszeit des hämophilen Plasmas (1 Stunde
30 Minuten) auf 46 Minuten verkürzten. Die Bestimmung des

Prothrombinkonsumptionstestes im Serum nach Quick war zur Zeit dieser

Untersuchungen noch nicht beschrieben, so daß eine Bestätigung dieser
Befunde durch diese Testmethode noch aussteht. Indessen konnte Ferlin,
wie bereits erwähnt, diesen Test bei zwei Latentblutern nachweisen.

Für das Vorhandensein einer latenten hämophilen Erbanlage dürfte
weiter der Nachweis einer verlängerten Gerinnungszeit bei Konduktoren
sprechen mit Blutungstendenz in den sporadischen Stämmen Nr. 13, 14,

15,17, 20, 23, 25, 28, 30, 34 (s. S. 324).
Unseres Erachtens besteht die Annahme der latenten hämophilen

Erbanlage zu Recht; weiteren Untersuchungsreihen, insbesondere
vermittels des Prothrombinkonsumptionstestes im Serum, wird die
endgültige Bestätigung ihres Vorhandenseins in den bluterfreien Generationen

eines erblichen Bluterstammes vorbehalten sein.

6. Über die Blutungstendenz der Konduktoren

Man hat bis vor einigen Jahrzehnten angenommen, daß beim
Konduktor das mit der hämophilen Erbanlage gekoppelte Chromosom (X1)

infolge Lberdeckung durch die gesunde -Anlage des X-Chromosoms nicht
zur Wirkung kommt, so daß die hämophile Erbanlage beim weiblichen
Individuum klinisch nicht in Erscheinung treten kann.

Indessen haben mehrere Ilämophilieforscher, wie Schlossmann, Fonio
u. a. bei einigen der Konduktoren ihrer Bluterstämmc eine

ausgesprochene Blutungstendenz nachweisen können: Schlössmann bei 16

von .34 und Fonio bei 6 von 15 Konduktoren. Als Blutungserscheinungen
fanden sich in wechselnder Intensität und in wechselndem Vorkommen
gesteigerte Menstruations- und Entbindungsblutungen, erhöhte Blu-
tungsbercitschaft aus Nase und Zahnfleisch, besonders während der
Entwicklungsjahre, Hautsuffusionen bei geringen stumpfen Traumen,
Nachblutungen nach Zahnextraktionen, verlängerte Nachblutungen nach V er-
letzungen, abnorm profuse uterine Blutungen u. a. meistens einzeln
vorkommende Symptome. Kein einziger dieser Konduktoren mit erhöhter
Blutungstendenz wies aber den charakteristischen Vollsymptomenkom-
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plcx des hämophilen männlichen Individuums auf, insbesondere keine

Blutergelenke, die sich bei 76 % unserer Hämophilen vorlinden (>. S. 338).
Diese einzeln auftretenden Blutungserscheimingen stellen sich bei diesen

Konduktoren nicht regelmäßig und gehäuft ein, sondern nur v on Zeit zu
Zeit und gefährden den Konduktor in der Regel nicht.

Vi ir haben sodann bei unserer neuen Zusammenstellung das \ orkom-

men einer Blutungstendenz auch bei den 79 Konduktoren kontrolliert
und dieses Symptom bei 32 % nachgewiesen, während es bei 68 % fehlte.
Es fällt jedoch a\if, daß die Blutungstendenz bei den Konduktoren der

sporadischen Stämme häufiger vorkommt als bei den erblichen, wo sie

nur bei 23 % vorkommt im Gegensatz zu den sporadischen bei -12 °,„
also beinahe bei der Hälfte der Konduktoren (s. S. 326).

Es könnte dieses Verhalten darauf zurückgeführt werden, daß es sich
bei der sporadischen Hämophilie um eine Weitervererbung einer latenten

Tabelle 1

Die Blutlingstendenzen der Konduktoren in den erblichen und in den sporadischen
Bluterstammen

I. Erbliche Bluterstämme

Stammrnimmer
Konduktor ohne
Blu lungstendenz

Konduktor mil
Blutujigstendenz,

anamnestisch
festgestellt

Verhallen lier
Gerinnuiigs/.eil

(Min.)
(normal nach Fonio

bis 30 Min.)

1. Ten na
1) a Barbara f

b Ursula f
c Anna 23

d t rsula 30 1*5

2) Barbara 26 33

3) a
b

Menga

c \nna

4) a
1.

+

Margril

2. Wald
a Lmma
h Seline
r Lydia

3.

1) a
1»

Emina
Marie

322



Staiiiiniiiiinmer
Konduktor ohne
Blutungstendeiiz

Konduktor mît
Blutungstendenz,

anamnestisch
festgestellt

Verhalten der
Gcrinnungszeit

(Min.)
(normal nach Fonio

bis 30 Min.)

tibertrag 9 4

4. Martha
F.lise

5. Marie
Mina

Lisette
Elisabeth

7. ¦> •>

8. Katharina
9. Celina

Rosa

IO. Albertini*

II. Etienne
Marie
Felieie

12. Hélène
Alice

13. Marie Helene

II. Oliva Theresia
15. Julie
16. Yvonne
IT. Alice

Julie
18. Marie
19. ¦"* •>

20. Anna
Bertha
Hermine

21. Martha
22. (mich

Ferlin) •r •*

23. Mina Marie

24. Adele

34 II)

'/.ttsummpnfassung

Konduklorcn ohne Blulungstendcnz, '.i\
Konduktoren mit Blutunpstcndenz 10

I. nter>ucht 14

O'ain
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Tabelle 5

//. Sporadische Bluterstämme

Stammnuininer
Konduktor ohne
Blulungslendenz

Konduktor mit
Blutungstendeiiz

Verhalten der
Gerinnungszeit

(Min.)

1. Rosa
2

3.
Clémence
Benha

4. Lisette
5. Frieda
6. Rosa
7. Marie
8. Géma
9. Ncchama

10. Emma
11. Marie 26 28
12. Hulda 27 29 (0)
13. Trulli 34 36
14. Helene 85
13. Klara 84
16. Marthe
17. Julia 42 54
III. Amalia 18 22
19. Josephine
20. Ida 32 40
21. Kinma 27 29
22. Louise 19 23
23. Anni 32 35
24. Thérèse
25. Fisa 511 62
26. Marguerite 20 25
27. F.lisa 24 32
28. Berta 51 59
29. Lina 25 27
30. Berta 45 35
31. Theresa
32. Anna
33. Hedwig
34. Elisabeth 32 34
33. Maria
36. Paula

21 i:.

Konduktoren ohne Blutungstctidciiz 21 > 58%
Konduktoren mit Blutungstendenz 15 ; 42%

Untersuchte 36

Verhallen der Gerinnungszeit
Mit verlängerter Gerinnuiigszeit Ul
Mit normaler Geriimungszcit 7

Untersuchte I"
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Krbanlage (s. S. 318) durch Generationen hindurch handeln kann, die bei
den Müttern von erstmals auftretenden sporadischen Blutersöhnen auch
erstmals klinisch verstärkt zum Ausdruck kommt. Für diese Annahme

spricht auch das Vorkommen der Blutungstendenz bei den Konduktor-
großmüttern und in einem Fall bei der Urgroßmutter zugleich. So litt
der Konduktor des Stammes Nr. 13 an langandauerndem Nasenbluten,
die Großmutter oft an Hautsuffusionen und starb an einer Uterusblutung.

Die Urgroßmutter starb ebenfalls an einer Uterusblutung. Wenn
sich auch die Ursache der Blutung nicht mehr nachweisen ließ, so ist
doch die Blutungstendenz der Großmutter und der Urgroßmutter recht

auffällig. Beim Stamm Nr. 30 litt der Konduktor an starken Nachblutungen

nach Zahnextraktionen, die Großmutter wies charakteristische
hämophile Blutungserscheinungen auf, wie Hautblutungen und Hämatome,

verlängerte Blutungen nach geringen Verletzungen, Nachblutungen

nach Zahnextraktionen und häufiges, starkes Nasenbluten.
Beim Stamm Nr. 15 wiesen sowohl der Konduktor als die Großmutter
eine stark verlängerte Gerinnungszeit auf: 1 Stunde und 25 Minuten
bzw. 45 Minuten als Merkmal der Blutungstendenz.

Das Vorkommen der Blutungstendenz sowohl beim Konduktor als bei

der Großmutter weist auf die Vererbung einer latenten hämophilen
Erbanlage hin.

Zur Feststellung der Blutungstendenz der Konduktoren

Es geht aus unserer Statistik hervor, daß die Blutungstendenz ana-
mnestisch bei 32 % der Konduktoren gesamthaft, während sie bei den
sporadischen Stämmen allein bei 42 % nachgewiesen werden kann. Für die

Erfassung der Blutungstendenz bieten jedoch anamnestische Erhebungen

keine genügend sicheren Anhaltspunkte. Man hat daher die
Untersuchung der Gerinnungsfaktoren zur Bestimmung der Blutungstendenz
herangezogen. Die Bestimmung der Gerinnungszeit führten wir nach

unserer Methode bei 17 sporadischen Konduktoren aus, bei 6 ohne und
bei 11 mit Blutungstendenz. Bei den Konduktoren ohne Blutungstendenz

fanden sich bei 6 normale Werte (normaler Wert bis 30 Minuten).
Von den 11 Fällen mit Blutungstendenz wies 1 Konduktorin normale,
die übrigen verlängerte Werte auf (34 Minuten bis 1 Stunde 35 Minuten).
Es geht daraus hervor, daß bei anamnestisch erhobener Blutlingstendenz
in den meisten Fällen die Gerinnungszeit verlängert ist. Diese
übereinstimmenden Befunde lassen den Wert der Gerinnungszeitbestimniung
für den Nachweis der Blutungstendenz erkennen, doch sind weitere

Reihenuntersuchungen zu einem endgültigen Urteil notwendig. Ein
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Tabelle 6

Konduktoren
ohne

Blntungstendenz

Konduktoren
mit

Blutungstendenz

ntor-Michte
Konduktoren

Erbliche Stamme

Sporadische Stämme

24

36

33 (77%)
21 (58%)

10 (23%)
13 (42%)

43

36

Zusammengefaßt 60 54 (68%) 25 (32%) 79

besseres Kriterium bietet nach den bisherigen Erfahrungen die Bestimmung

des Prothrombinkonsumptionstestes im Serum nach Quick, wie im
Abschnitt über die Blutuntersuchung des Hämophilen (s. S. 310ff.) ausgeführt

wurde. Giannico fand einen positiven Test in 60 % seiner untersuchten

Konduktoren, Jürgens und Ferlin bei 8 ihrer Fälle, deren Werte
jedoch naeh persönlicher Mitteilung von Ferlin nicht so pathologisch wie
bei den Blutern selbst sind. Doch wiesen Koller. Krüsi und Luchsinger
diesen positiven Test auch bei den Konduktoren einer hämophilieähnli-
chen hereditären hämorrhagischen Diathese nach, so daß ein positiver
Prot.hrombinkonsumptionste.st im Serum nicht als spezifisch für die

hämophilen Konduktoren erachtet werden kann. Wir haben ausgeführt
(s. S. 310), daß nicht nur der Hämophile. sondern auch die Bluter der
konstitutionellen Thrombopathie nach f. Willebrand-Jürgens sowie
diejenigen einer hereditären hämophilieähnliehen Thrombopathie (Koller,
Krüsi, Luchsinger) und schließlich die an Thrombocytopenic Erkrankten
(Quick) einen positiven Test aufweisen können, so daß der
Prothrombinkonsumptionstest im Serum für den hämophilen Bluter nicht als
spezifisch aufzufassen ist. Dieser Test wird aber trotzdem zur Erfassung der
Blutungstendenz von Konduktoren eines hämophilen Bluterstammes
wertvolle Dienste leisten, doch werden auch hier weitere Reihenuntersuchungen

abgewartet werden müssen.

7. Zur Frage des Vorkommens einer weiblichen Hämophilie

In der gesamten Weltliteratur finden sich bloß zwei Fälle weiblicher
Mitglieder von Bluterstämmen mit dem Symptomkomplex der männlichen

Hämophilie vor und 1 Fall, der sich an einer geringfügigen
Verletzung verblutete. ^ ir wollen den letzteren vorausnehmen: Ein 3jäh-
riges Mädchen aus dem großen Bluterstamm Nr. 6 soll sich aus einer
kleinen Fingerverletzung verblutet haben. Ein Arzt wurde nicht
zugezogen, es konnte anamnesti«ch auch nicht festgestellt werden, ob
andere Blutungssymptome v orbe-tanden hatten, so daß dieser Fall

326



nicht mit Sicherheit als eine weibliche Hämophilie betrachtet werden
kann. Indessen läßt die Abstammung aus einer echten hämophilen
Familie darauf schließen, daß es sich mit großer Wahrscheinlichkeit doch

um eine hämophile Blutung gehandelt hat. Drei Onkel mütterlicherseits
waren Bluter, wovon zwei an hämophilen Blutungen gestorben sind.
Ein Bruder der Großmutter war Bluter und vier Schwestern Konduktoren

mit Blutersöhnen ; ein Vetter ist an Verblutung gestorben, eine
Schwester der Mutter ist Konduktorin mit zwei Blutersöhnen.

Zu den 2 Fällen mit hämophilem Symptomkomplex gehört der 1930

von Schultz beschriebene: Das weibliche Mitglied stammt aus einem
charakteristischen hämophilen Stamm. Ein Bruder der Mutter war
Bluter, eine Schwester Konduktor mit 5 Blutersöhnen, wovon 3 gestorben

sind. Seit dem 7. Lebensjahre bestanden Blutungen aus der Gingiva
und llautsuffusionen. Einmal stellte sich eine heftige Nierenblutung ein,
Später eine 8 Tage lang andauernde Nachblutung nach Zahnextraktion;
es bestanden die Erscheinungen der Blutergelenke an den Knien und
Ellbogen, die teilweise versteift waren. Bei der Aufnahme ins Spital blutete
es unstillbar aus der Alveole eines unteren Molaren, am rechten Oberarm
bestanden zahlreiche blutunterlaufene Stellen, das linke Knie war
unförmig geschwellt, teilweise versteift. 1921 Ehe mit einem gesunden
Mann, 1922 Geburt in der Frauenklinik Episiotomie und Forceps, schwere

Blutung intra partum, hernach starke Hämatome an den Labien,
hochgradige Anämie (Hämoglobin 25 %, Erythrocyten 1 300 000). Wegen
Verdachts auf intraabdominale Blutung Laparotomie : keine Blutung im
Abdomen. Exitus an Kreislaufschwäche. Eine Sektion wurde nicht
ausgeführt: keine Bestimmung der Gerinnungszeit und der Thrombocyten-
zahl. Obwohl keine Blutuntersuchungen vorliegen, besteht die

Diagnose Hämophilie zu Recht, da die Bluterin einem charakteristisch
hämophilen Stammbaum entstammt. 5 Söhne der Konduktorschwester
der Mutter der Bluterin wiesen den hämophilen Typus der
Blutungserscheinungen auf, bei 2 davon, die mehrmals klinisch untersucht wurden,

bestand hochgradige Verzögerung der Gerinnungszeit neben
normalen Plättchenzahlen, ein Bruder der Konduktormutter war ein
sicherer Bluter. Obwohl die hereditäre konstitutionelle Thrombopathie
(v. Willebrand-Jürgens) ebenfalls einen hämophilieähnlichen Symptomkomplex

aufweisen kann, nebst Blutergelenken, die allerdings sehr selten

vorkommen, kommt sie hier differentialdiagnostisch nicht in Betracht,
einerseits in Anbetracht der normalen Gerinnungszeit ihrer Bluter und
anderseits infolge der dominanten Erbregel gegenüber der rezessiv-

geschlechtsgebundenen des vorliegenden Stammes.
Der zweite Fall weiblicher Hämophilie ist von Israel und Mitarb. 1951
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beschrieben. Es handelt sich um ein weibliches Individuum, 24 Jahre alt,
aus einem klassischen Bluterstamm (s.Abb.4).

Die Bluterin stammt aus einer Ehe zwischen einem Blutervater und
einer Konduktormutter. Ein Bruder des Vaters ist Bluter, ein Bruder
der Mutter desgleichen, eine Tochter derselben ist Konduktorin mit
einem Blutersohn. Die Patientin leidet seit dem Kindesalter an Haut-
suffusionen, an gelegentlicher Epistaxis und leichten Blutungen, von
Zeit zu Zeit stellen sich Gelenkschwellungen ein. 1946 hatte die Patientin

eine schwere Blutung aus Rissen der Vaginalschleimhaut, die eine
Bluttransfusion zur Blutstillung bedingte. 1950 hatte sie in einer Klinik
eine normale Geburt mit normalem Puerperium. Nach der Entlassung
am zehnten Tage stellte sich eine uterine Blutung ein mit Abgang von

"Ï? laCpT SäOs

II Dl Û2 «»3 ©4 05
Bluterin

III 01 li
fi männlich, normal fl männlicher Bluter

O weiblich, voraussichtlich normal 0 weiblich, möglicherweise Konduklonn

9 weibliche Bluterin ©weiblich sichere Konduktorin

Abb. 4.

Blutcoagula, die trotz Bluttransfusionen, Tamponaden immer wieder
reeidivierte und zu schwerer Anämie führte, so daß nach mehreren
Monaten die Hysterektomie ausgeführt werden mußte.

Der Prothrombinkonsumptionstest im Serum nach Quick war
entsprechend den Befunden bei männlichen Hämophilen nach 24 Stunden
positiv, 12—15 Sekunden gegenüber 85—120 Sekunden bei normalen
Individuen.

Wie erklärt man sich das sehr seltene Vorkommen einer weiblichen
Hämophilie Daß das Vorkommen des vollen klinischen hämophilen
Symptomkomplexes bei den Konduktoren in der Regel ausbleibt, führt
man darauf zurück, daß die hämophile Erbanlage des damit gekoppelten
Chromosoms X1 durch die gesunde Anlage des X-Chromosoms
überlagert wird. Ist die Überlagerung vollständig, dann weist der Konduktor
keine Erscheinungen einer Blutungstendenz auf, ist sie nicht vollständig,

dann nimmt man an, daß einzelne hämophile Blutungserscheinungen
sich einstellen können, was man allgemein als Blutungstendenz

bezeichnet. Die Erfahrung zeigt weiter, daß solche einzeln vorkommende
hämophile Blutungserscheinungen das Leben der Konduktoren nicht

328



gefährden, was wir bei unseren 79 Konduktoren bestätigen können, und
namentlich daß die Konduktoren nie die Erscheinungen der Blutergelenke
aufweisen, die nur bei Bestehen des vollen hämophilen Symptomkomplexes

sich einstellen. Auch unsere Konduktoren wiesen keine
Blutergelenke auf. Das sehr seltene Vorkommen einer weiblichen Hämophilie
mit dem vollen hämophilen Symptomkomplex kann entweder darauf
zurückgeführt werden, daß bei einer heterozygoten Bluterin die hämophile

Erbanlage des X-Chromosoms durch die gesunde des X-Chromosoms

nicht überlagert wird, oder darauf, daß die Bluterin sich durch
zwei die hämophile Erbanlage tragende Chromosome X1X1 als homozygot

erweist. Ein solches Vorkommen ist bei einer Ehe zwischen einem

hämophilen Mann (XXY) und einer heterozygoten Konduktorin (X1X)
möglich, bei welcher neben hämophilen (X-Y) und gesunden Söhnen

(XY) homozygote Töchter (X^1) entstehen können, bei denen eine

Überlagerung durch ein gesundes Chromosom nicht in Frage kommt, so

daß die Tochter sich als Bluterin erweist. Nach Bauer und Wehefritz ist
jedoch eine Eizelle mit der homozygoten Kombination (X-TX1) nicht
lebensfähig und geht schon in einem frühen Entwicklungsstadium
zugrunde. Daraus würde sich die Tatsache erklären, daß bis vor einigen
Jahrzehnten kein einwandfreier Fall einer homozygoten weiblichen
Hämophilie bekannt wurde.

Unsere zwrei erwähnten Fälle weiblicher Hämophilie lassen beide
Erklärungen für das Vorkommen eines vollen hämophilen Symptomkom-
plexcs zu. Bei dem von Schultz beschriebenen Fall stammt die Bluterin
aus einer Ehe zwischen einem gesunden Mann und einer heterozygoten
Konduktorin (Bruder der Mutter Bluter, Schwester Konduktorin mit
fünf Blutersöhnen), so daß angenommen werden darf, daß die Bluterin
selbst heterozygot war (XX1), wobei die gesunde durch die hämophile
Erbanlage völlig überdeckt wurde. Beim zweiten, von Israel und Mitarb.
beschriebenen Fall handelt es sich um eine Bluterin aus einer Ehe
zwischen einem Blutervater und einer Konduktormuttcr (Bruder der
Mutter Bluter, Tochter Konduktorin mit einem Blutersohn), und zwar
um eine heterozygote (X'X) ohne Uberdeckung der hämophilen
Erbanlage durch die gesunde oder um eine homozygote (X-'X1) ohne

Überdeckungsmöglichkeit. Bei beiden Annahmen ist das Vorkommen des

vollen klinischen hämophilen Symptomkomplexes möglich.
Diese 2 Fälle von Bluterinnen atis echten hämophilen Bluterstämmen

legen dar, daß das Vorkommen einer weiblichen Hämophilie, entgegen
der Annahme der Autoren der letzten Jahrzehnte, möglich ist, jedoch
nur in Ausnahmefällen, denn im Weltschrifttum finden sich bisher keine
anderen vor, während die Blutungstendenz der Konduktoren mit Vor-
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kommen einzelner hämophiler Blutungserscheinungen ohne Gefährdung

der Trägerinnen häufig ist, bei den Konduktoren unserer
sporadischen Bluterstämme bei 42 %.

8. Die Klinik der hämophilen Blutungen

Am häufigsten kommen die oft unstillbaren Blutungen nach

Verletzungen vor, die heute dank den modernen Blutstillungsmaßnakmen
selten mehr zur Totalverblutung fuhren, während sie in den früheren
Generationen recht oft tödlich waren.

Häufig sind auch die Blutungen aus dem Munde, Gingivablutungen
beim Zahnwechsel oder bei geringen Traumen, nicht selten beim
Zahnreinigen. Fast nach allen Zahnextraktionen stellen sich Nachblutungen
ein, während die Blutungen unmittelbar nach der Extraktion selbst oft
nicht profuser sind als in der Norm. Es ist dies eine Folge der fibrinoly-
tischen Lockerung des die iVlveole schließenden schlauen Coagulums
von mangelhaftem Aufbau und ungenügender Retraktion, wie dies im
Experiment dargestellt werden kann (s. S. 309).

Schleimhautbliitungen aus verschiedenen Mundteilen durch geringe
Schleimhautvcrlctzungcn beim Kauen und Sprechen kommen recht
häufig vor, was auch zu Blutungen aus der Zunge führt.

Epistaxis wird häufig angetroffen, spontan entstehend und nicht selten
sehr schwer still bar.

Ein häufiges Vorkommnis ist die Hämaturie als Folge von INieren-
oder Blasenblutung. Magendarmblutungen kommen weniger häufig vor.

Neben diesen « offenen» Blutungserscheinungen kommen, wenn auch

weniger häufig, «geschlossene» Blutungen in die Gewebe oder in geschlossene

Körperhöhlen vor.
Hautsuffusionen und Hämatome in der Haut kommen beinahe bei

jedem Bluter nach geringen, kaum wahrgenommenen, stumpfen Traumen

oder auch scheinbar spontan vor. Ihre Größe ist sehr verschieden,
von Halbfrankenstückformat bis zur Ausdehnung auf ganze Körperteile.

Charakteristisch sind die schweren Obcrschcnkelhämatome, die nicht
selten von größter »Ausdehnung sind und zuweilen mit entzündlichen
oder malignen Tumoren verwechselt werden und zu falschen Behan-

lungsmaßnahmcn führen.
Wir haben einen Fall in Erinnerung, bei dem das «Sarkom» exstirpiert

wurde und der an einem nachfolgenden Tetanus zugrunde ging. Bei
einem zweiten Fall aus einem uns erst kürzlich bekannt gewordenen
Bluterstamm wurde eine «Oberschenkelphleginone» inzidiert. Folgen:
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tödliche Verblutung. Der Ausgang dieser Oberschenkelhämatome kann
verschieden sein. Meistens resorbiert sich das Hämatom im Verlauf von
vielen Wochen spontan, doch sind uns Fälle bekannt, bei welchen es zu
einer Verblutung in das Hämatom kam, und endlich kann das Hämatom
nach außen perforieren, zur Verblutung führen oder sich infizieren und
fistulös mit allen Folgen werden.

Nicht selten sind die extracapsulären Blutungen in das Nierenlager,
die von gewaltiger Ausdehnung sein können und deren Entstehen noch
unklar ist. Etwas häufiger sind die intraperitonäalen Blutungen,
zuweilen von gewaltigem Ausmaße, die allzu leicht, wenn nicht wie ein
Hämatom abgeschlossen, mit peritonitischen Erscheinungen verwechselt

werden. So wurde uns ein sporadischer Bluter als Perforations-
peritonitis eingeliefert mit allen Symptomen einer solchen, wie stark
aufgetriebenes .Abdomen mit stark druckempfindlicher Bauchdecke

usw., und Leukocytosc. Die vorhandene Anämie (25 % Dg) ließ uns
jedoch die Diagnose auf intraperitonäale freie Blutung stellen. Heilung
unter konservativer Behandlung.

Besonders gefährlich sind die Blutungen in das Zentralnervensystem,
die nach der Statistik unseres Schülers Imhof in 63,3 % der Fälle tödlich
verlaufen sind. In unserer vorliegenden Statistik kommen sie in 3,5 %

aller Blutungserscheinungen vor, nach den Statistiken der übrigen Autoren

(Seddos, Birch, Fonio, Fonio und Passet, Neiger) in 4,7 7,76 %. Man
teilt diese Blutungen ein in: 1. Blutungen in der Schädclhöhle, und diese

wiederum in a) Blutungen in die Cerebralsubstanz (Hirnblutung) und
b) Blutungen in den Hirnhäuten, meistens subdural (subdurales Hämatom),

sodann 2. in Blutungen in das Rückenmark und in den subduralen
Wirbelkanal, in globo als Hämatomyelie bezeichnet. Als Ätiologie kommen

zwei Möglichkeiten in Betracht: Schädeltrauma mit oder ohne

Fraktur und scheinbar spontane, kryptogenetische Entstehung.
Die hohen Mortalitätsziffern deuten darauf hin, daß deren Vorkommen

als eine sehr schwere Komplikation des hämophilen Symptomkomplexes

zu bewerten ist. Dies kommt daher, daß, abgesehen von den

direkten Folgen eines abgekapselten epi- oder subduralen Hämatoms
(Hirnkompression), auch die kleinste beginnende freie subdurale
Blutung weiter andauern kann und zu fortschreitenden Kompressionsfolgen
führt, die tödlich wirken können. Bei der Hämatomyelie ist demgegenüber

die Prognose besser, weil die fortdauernde Blutung in den Lum-
balsack nach oben und unten ausweichen kann, so daß die
Kompressionserscheinungen keine unmittelbaren Lebenszentren befallen. Es

kommt zu Paraplegien mit Lähmung der unteren Extremitäten und zu
Sphincterlähmung der Blase und des Rectum, die monatelang an-
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dauern können, jedoch kommt es nach unserer Erfahrung in der Kegel

zur restlosen Heilung, wie wir dies bei zwei unserer Fälle erlebten. Ein
Todesfall kam beim sporadischen Bluter aus dem Stamm Nr. 33 vor. bei
dem sich eine tödliche Blutung in den Lumbaisack nach Fraktur des

3/4 Halswirbels nach Autounfall einstellte.
Es kommt vor, daß eine zur Heilung gelangte Blutung in das

Zentralnervensystem zur Disposition zu späteren Recidiven führt, wie wir dies

an einem sporadischen FaU des Stammes Nr. 11 erlebten, der im Alter
von 2 Jahren nach Fall auf den Kopf Hirncrscheinuiigen zeigte, die
ärztlicherseits als Hirnhämorrhagiefolgen aufgefaßt wurden. 12 Jahre

später stellte sich, wahrscheinlich durch Fall von einer Treppe, eine

tödliche subdurale Blutung ein. Die Sektion ergab im Bereich der
rechtsseitigen vorderen, mittleren und hinteren Schädelgrube teils flüssiges,
teils coaguliertes Blut der Innenfläche der Dura anhaftend; desgleichen

waren in der linken vorderen Schädelgrube die Gyri der
Großhirnhemisphäre abgeplattet. Sulci eng oder verstrichen. Histologisch
erwies sich das innere Blatt der Dura über der rechten Großhirnhemisphäre

in mehrere Lager aufgesplittert, zahlreiche bämosiderinhaltige
Zellen aufweisend, vom Pathologen (Prof. Walthard, Bern) als Beste

einer früheren Blutung aufgefaßt.
In unserer Statistik sind noch seltene Vorkommen von Blutungen im

Augapfel, in die Skleren als Nebenbefunde benachbarter Hämatome
aufgeführt.

Ein Bluter aus dem erblichen Stamm Nr. 8 wies bei der Geburt eine

langandauernde Blutung aus den Ohren auf. Nabelblutungen kommen in

unseren Bluterstämmen nicht vor, doch werden sie von anderen Forschern
als früheste Erscheinungen der Hämophilie angegeben, wenn auch selten
vorkommend. Sie entstehen aus den bei der Abstoßung des Nabelscluuir-
restes zurückbleibenden Granulationen.

Daß Nabelblutungen und andere hämophile Blutungserscheinungcn
unmittelbar nach der Geburt in der Regel nicht auftreten, ist wohl darauf
zurückzuführen, daß das mütterliche Blut auf dem Wege des Placentar-
säfteaustausc.hes zwischen Mutter- und Fötalblut dem letzteren
genügende Mengen Gcrinnungsfaktoren abgibt, um kurz nach der Geburt

jegliche Hämophilieerscheinungen hintanzuhalten. Indessen dürfte für
diese auftällige Tatsache und namentlich für das seltene \ orkommen von
Blutungserscheinungcn im späteren Säuglingsalter noch die Zufuhr der

Muttermilch mitverantwortlich gemacht werden, die nach Sole ein sehr

wirksames Blutstillungsmittel darstellt, wie auch wir uns überzeugen
konnten, während ¦/.. B. Ziegenmilch in vitro völlig unwirksam ist. In
vitro wird hämophiles Blut durch Frauenmilch, wie bei Zugabe von
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Tabelle 7

Klinik der hämophilen Blutungserscheinungen
Blutcrgelenke
Verletzungsblutungen
Hautsufliisionen, Hämatome
Schwere Oberschenkelhämatome
Blutungen ins "Nierenlager
Intraperitonäale Blutungen
Blutungen in die Bauchdeckenmuskulatur
Augenhlutungen
Blutungen ins Zentralnervensystem
Blutungen in die Skleren
/.ahnllcischblutungen, besonders beim Zahnwechsel.
Verlängerte Blutungen nach Zahnextraktionen
Schleimhautblutungen aus dem Munde
Zuiigeublutuugen
Blaseublulungeri
Nierenbluliuigen
Magendarmblutungen
Nasenblutungen
Blutung aus dem Ohr

218
98
96
12

4
211

1
1

IT
5

33
44
:ìb
12

4
n
25
¦12

1

Gewebsextrakt, rasch zur Gerinnung gebracht. In vivo konnten wir uns

von ihrer ausgezeichneten Wirksamkeit überzeugen, als uns von einem

Kollegen gemeldet wurde, daß bei einer Sectio caesarea das Kind über
der Scapula eine ziemlich große und tiefe Schnittwunde erlitten hatte,
die trotz Tamponade mehrere Tage lang nachblutete, so daß der Säugling

nahe am Verbluten war. Wir rieten an, die Nähte zu entfernen, alle

Blutcoagula wegzunehmen und das Wundbett mit einem in Muttermilch
getränkten Gazetupfer zu tamponieren und hernach täglich den Tampon

mit Muttermilch zu imprägnieren, bei Belassung des Tampons bis zur
guten Granulationsbildung. Die Blutung stand sofort definitiv.

Wir konnten auch selbst mehrmals hämophile Verletzungsblutungen
vermittels Muttermilch prompt zum Stillstand bringen. So dürfte
angenommen werden, daß beim Säugling durch die Muttermilch ständig
genügend Gerinnungsfaktoren zugeführt werden, so daß in der Regel die

hämophilen Blutungserscheinungen während der Lactationsperiode
ausbleiben.

Zum Schlüsse seien noch die Komplikationen durch die großen Hämatome

erwähnt, die nachträglich durch Kompression oft zu irreparablen
Schädigungen führen können. Durch Kompression von Nervenstämmen
werden zunächst neuritische Svmptome, wie Sensibilitäts- und
Motilitätsstörungen ausgelöst, und in besonder» schweren Fällen kann es zu

irreparablen motorischen Lähmungen kommen. So beobachtete Friinkel
nach Hämatom in der Gegend über dem Epicondylus ext. humeri eine

Radiali-lähmung. Durch Infiltration von großen Muskelpartien durch

333



Tabelle 8

SiilTiisionen, Hämatome in der Haut
a) bei oder kurz nach der Geburt fi

b) im Säuglingsalter 10

c) im Alter von 1-2 Jahren 8

d) im Alter vor 5 Jahren 1

.Nasenbluten
a) im Sauglingsalter 3

b) im Alter von 2-3 Jahren 3

c) im Alter von 5 Jahren 1

Zungenblutung nach Verletzung
a) in den ersten Monaten 2

b) im Alter von 2-3 Jahren 3

Ohrenblutung
a) während der Geburt 1

b) im Alter von 2 Jahren 2

Nachblutung nach Tonsillektomie
im Alter von 3 Jahren 2

Blutungen aus der Gingiva beim Zahn»crhscl 6

\ rrletzungsblutungcn
im Alter von 10 Monaten. 1, 2, 3, 5 und 11 Jahren 18

Hämatome in tieferen Schichten in der Muskulatur usw.
a) bei der Geburt 1

Ii) im Alter von 3, 4 5 und 13 Jahren 5

Blutungen ins Zentralnervensystem
im Alter von 2Vi Jahren 1

Mundschlcimhautblutungeii
im Alter von 3-4 Jahren 4

I [amatorie
im Alter von 3 und 4 Jahren 2

Weitere allgemeine Blutungssvmptome im Kindc-altcr,
bei denen anamnestisch weder Art noch Alter erfaßt
werden konnten 13

das Hämatom können sich Kontrakturen in deren Gebiet einstellen; so

wurde schon mehrmals eine Volksmannsche Kontraktur beobachtet und
Birch sah eine Spitzfußstellung nach Infiltration der Wadenmuskulatur.
Durch Kompression großer aArterienstämme können in deren Gebiet

Gangränerscheinungen auftreten. So beobachtete Birch eine Gangrän
des Vorderfußes mit nachträglicher Abstoßung desselben.

Die Verblutung in das Hämatom haben wir auf S. 331 erwähnt,
desgleichen die Perforation nach außen mit Verblutung oder mit nachträglicher

Infektion und Fistclbildung, wie wir dies selbst am sporadischen
Hämophilen des Stammes Nr. 21 beobachten konnten.
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Tabelle 9

Erbliche Bluterstämme (Todesursachen)

Verletzungsblutungen 16

Intraperitonäale Blutungen 8

Blutungen in das Zentralnervensystem 7

Nasenblutnngen 6

Zahnllcischblutungen fi

Blutungen aus der Kopfschwarte bei Verletzungen 4
Maucndarmblutung 4
Blutung aus der Mundschleimhaut 2

Allgemeine Sepsis nach Verletzungsblutung (2)
Blutung in die Glutäalmuskulatur 1

Schädelfraktur mit Verblutung 1

33

Sporadische Stämme

Verletzungsblutungeu 3

Intraperitonäale Blutung 1

Blutung in das Zentralnervensystem 8

Magendarmblutung 1

Blutung in das Nierenlager 1

TÎ
Beide Stämme zusammen 69

Erstmaliges Auftreten der Blutungserscheinungen

Die hämophilen Blutungssymptome können schon sehr frühzeitig
auftreten, wenn auch in den meisten Fällen erst nach dem Säuglingsalter.
Über die Gründe der relativen Schonung der Neonati und der Säuglinge

haben wir uns auf S. 332 ausgesprochen, doch kommen trotzdem
hie und da schon sehr frühzeitig Blutungserscheinungcn vor. In
unserer Monographie über die Bluterkrankheit im Kanton Bern (1937)
führen wir mehrere solche Fälle auf. so zwei beidseitige Ohrenblutungen
intra partum, ein tödliches Blutbrechen, eine Nabelblutung, Hautsuf-
fusionen kurz nach der Geburt, zwei Zungenblutungen im ersten Halbjahr,

Auftreten von Blutergelenkcn im 9. Monat, im 2.-3. Halbjahr und
bei den ersten Gehversuchen. In unserer gegenwärtigen Statistik
vermerken wir 6 Hautsulfusionen, eine Ohrenbhitung, ein Muskelhämatom
bei der Geburt, ferner 6 Fälle von Suffusionen und Hämatomen, 3 Fälle
von Nasenbluten, 2 Fälle von Zungenblutungen im Säuglingsalter,
sodann eine Blutung ins Zentralnervensystem im 2. Lebensjahr sowie

Verletzungsblutungeu im Alter von 10 Monaten und im 1. und 2. Lebensjahr.
In den folgenden ersten Lebensjahren bis und mit der Pubertät stellen

sich die meisten Blutungserscheinungcn ein, insbesondere die
Blutergelenke, so daß die Diagnose Hämophilie in der Regel frühzeitig schon

vor dem Pubertätsalter gestellt wird.
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Die Todesursachen

In Tabelle 9 sind nur die Todesursachen registriert, die einwandfrei
festgestellt werden konnten, denn es war nicht möglich, aus der
Anamnese bei allen Verstorbenen die zum Tode führende Blutungsart
einwandfrei bestimmen zu können.

Es starben bei den erblichen Stämmen 55 Bluter an Verblutung,
2 Fälle an Sepsis bei Verletzung.-blutungen. Bei den sporadischen Stämmen

14, total 69 Verblutungstodesfälle. Auffallend ist die hohe Mortalität

der Fälle mit Blutungen ins Zentralnervensystem, im ganzen
15 Todesfälle gegenüber 19 bei Vcrlctzungsblutungcn, bei 88 °ó ihres
Vorkommens (s. S. 335, Tab. 9).

Diese hohen Mortalitätsziffern treffen heute wohl nicht mehr zu, da

der -Arzt, vorausgesetzt, daß sich der Bluter rechi zeitig in ärztliche
Behandlung begibt, v. as leider nicht immer zutrifft, es in der Hand hat.
vermittels der modernen Blut»tillungsmaßnahmen und der Bluttransfusion

in den meisten Fällen der hämorrhagischen Erscheinungen Herr
zu werden. Eine Ausnahme bilden, wie auf S. 331 ff. erw ahnt, die Blutungen

ins Zentralnervensystem.

Zur Frage des Nachlassens der hämophilen Blutungssymptome mit
fortschreitendem Alter

Es herrscht vielfach die Meinung, daß die hämophilen
Krankheitserscheinungen mit zunehmendem Alter an Intensität und Gefährlichkeit
abnehmen. Es mag sein, daß dies im fortgeschrittenen Alter bei einzelnen
Fällen zutrifft. So berichtet Tabitha Hössl\ über einen 80jährigen Bluter
aus dem Tennaer Stamm, dessen zwei Brüder an Hämophilie starben
und der in der .lugend die charakteristischen hämophilen
Blutungserscheinungcn aufwies, die sich mit den Jahren vollständig verloren.
Gleichzeitig berichtet diese Autorin über Bluter, die im 51.. 55., 57. und
65. Lebensjahr an Verblutung starben. Auch aus dein Stamm Nr. 6 sind
uns 2 Fälle bekannt, die nach dem 50. Lebensjahr an Verblutung starben.

Bei der Beurteilung dieser Verhältnisse muß indessen dem Umstand
Rechnung getragen werden, daß in der Regel etwa zwei Drittel der Bluter

eines Stammes frühzeitig an Verblutung sterben, meistens schon
während des ersten Jahrzehntes, und so das 30. Lebensjahr nur von einer
beschränkten Anzahl der Bluter erreicht wird, wie aus unseren Statistiken

hervorgeht. Demnach gehen die schweren Fällen schon frühzeitig
zugrunde, nur die leichteren bleiben naeh dem 30. Lebensjahr noch am
Leben, so daß die Annahme des Nachlassens der Svmptome mit dem
Alter nicht zutrifft. Aber auch diese «leichteren» Fälle können schließlich
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Tabelle IO

Tennaer
Stamm

(Fälle)

Berner
Stamme

1937

(Fälle)

Statistik
1951

(Fälle)

An Verblutung gestorben

im 2. Jahrzehnt
12

2

7

3

2

:.

i

20
2

4
4

18
17

im 4. Jahrzehnt
im 5. Jahrzehnt

16
4
2

im 6. Jahrzehnt 2

im 7. Jahrzehnt

30 30 59

Gestorben bis zum 30. Lebensjahr 21 26 51

9 4 8

in einem späteren Lebensalter an Verblutung sterben, wie die 4 Fälle aus
dem Tennaer Stamm und die 2 aus unserem Stamm Nr. 6 dartun.

Die Statistik 1951 wird noch überzeugender, wenn man die 21

Fälle hinzusetzt, deren Todesdatum nicht genau eruiert werden konnte,
die jedoch sicher in den drei ersten Jahrzehnten ad exitum gekommen

sind. Es wären nach dieser ergänzten Statistik vor dem 30. Lebensjahr

72 gestorben bei 8 nach dem 30. Lebensjahr noch lebenden Blutern.
Die drei in allen Daten übereinstimmenden Statistiken sprechen gegen
die Annahme, daß die hämophilen Blutungserscheinungen mit dem Alter
gelinder werden, da die schwereren Fälle offenbar vor dem 30. Lebensjahr

ad exitum kommen und die leichteren überleben. Doch auch diese
können schließlich in späteren Lebensjahren bis zum 7. Jahrzehnt an den

Folgen der Blutungserscheinungen zugrunde gehen, so daß eigentlich von
einem Gelinderwerden des hämophilen Symptomkomplexes nicht gesprochen

werden kann, vielleicht mit Ausnahme des 80jährigen Bluters aus
dem Tennaer Stamm, bei dem die hämophilen Blutungserscheinungen
nachgelassen hatten oder verschwunden waren.

9. Das Blutergelenk

Das Vorkommen des Blutergelenkes bei den lebenden Blutern unserer Stämme

Zur Statistik des Vorkommens der Blutergelenke haben wir nur die
lebenden Bluter herangezogen, weil wir die Erfahrung gemacht haben,
daß die anamnestischen Angaben der Angehörigen der verstorbenen
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Bluter nicht immer zuverlässig sind, begreiflicherweise, weil nicht alle

Familienmitglieder die klinische Definition dieses Leidens kennen. Bei
der Untersuchung unserer Bluter war es demgegenüber möglich, einerseits

anamnestischc Angaben über das frühere Auftreten von Haemar-
thros zu kontrollieren und anderseits den klinischen Gelenkbefund
einwandfrei festzustellen.

Bei den Blutern aller Bluterstämme zusammengenommen kommt das

Blutergelenk in 76 % vor und fehlt bei 24 %. Es fällt auf, daß bei den

lebenden Blutern aus den erblichen Stämmen die Blutergelenke seltener
vorkommen (67 %) als bei den sporadischen Stämmen (93 %). Eine
Erklärung für dieses eigentümliche Verhalten kann im gegenwärtigen
Zeitpunkt nicht gegeben werden. Es dürfte jedoch nicht ausgeschlossen
sein, daß bei eingehenderer Anamnese und exakterer Untersuchung
(Röntgenaufnahmen) man doch ein Befallensein von Gelenken bei

Hämophilen mit scheinbar negativem Befund nachweisen kann.

Tabelle 11

Stumme
Anzahl der

lebenden Bluter
Blutcrgclenk

vorhanden bei
Keine

Blutergelenki*

Erbliche

Sporadische

48

31

32 (67%)
28 (93%)

16 (33%)
3 (7%)

Beide Stämme zusammengefaßt 79 60 (76%) 19 (24%)

In allen erblichen Bluterstämmen kommen indessen Blutergelenke vor.
bei den sporadischen fehlen sie bei drei Stämmen (Nr. 12, 16 und Nr. 27).

Erstmaliges Entstehen des Blutergelenkes. Vor der ersten intraarti-
kulären Blutung ist das Gelenk des Hämophilen völlig normal. Weitaus
in den meisten Fällen wird die allererste Blutung auf traumatischem
Wege ausgelöst, sei es durch ein wahrgenommenes, sei es durch ein dem
Patienten unbemerkt gebliebenes Trauma oder durch ein Mikrotrauma.
das zu einer Mikroblutung führt, die beim Normalen rasch und
endgültig zum Stillstand kommt und unbemerkt bleibt, während sie beim

Hämophilen weiter andauert und zum Haemarthros führt.
Die Annahme einer primären traumatischen Schädigung wird durch

die Tatsache unterstützt, daß die den Traumen am meisten ausgesetzten
Gelenke am häufigsten befallen werden, wie die nachfolgende Tabelle

unserer Statistik über die Häufigkeit der befallenen Gelenke beweist.

Kniegelenk 91

Kllbogcngelenk 43
Fußgelenk 38
Hüftgelenk 14
Handgelenk 12

Sc.hultergelenk
Fingergelenke
Kicfergelenke
Wirbelsäule

10
7

2

1
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Die Gelenkblutungen können erstmals schon im frühen .Alter
einsetzen, meistens bei den ersten Gehversuchen des Kindes oder zuweilen
auch früher beim Strampeln.

Tabelle unserer Statistik des erstmaligen Auftretens von Haemarthros:
In den ersten Monaten 4
Im Alter von 1- 2 Jahren 12

Im Alter von 3— 6 Jahren 14

Im Alter von 7- 9 Jahren 4
Im Alter von 10-12 Jahren 6

Im Pubertätsalter und später im jugendlichen Alter. 40

Indessen wird die Gefaßwandschädigung, die zum Bluterguß führt,
nicht immer durch eine mechanische exogene Ursache ausgelöst, wie sie

etwa auch unter physiologischen Bedingungen beim gewöhnlichen
Gebrauch der Gelenke vorkommen kann; auch endogene Ursachen, wie
Entzündungsvorgänge bei arthritischen Prozessen, schädliche
Stoffwechselprodukte, Resorptionsschädigungen durch Eigenserum bei
entfernten Hämatomen nach Sedan u. a. können die Wand der Kapillaren
oder kleinster Venen durchlässiger gestalten und zu Diapedesblutungen
führen, die beim Hämophilen nicht sofort wie beim Normalen abgestoppt
werden, sondern weiter andauernd schließlich zum Haemarthros führen.

Ist es nun einmal zum artikularen Bluterguß gekommen, dann sind die

Bedingungen zur Weiterentwicklung des Blutergelenkes gegeben. Der
Bluterguß steht meistens unter sehr hohem Druck, das Gelenk ist prall
gespannt, die bedeckende Haut ist oft glänzend und erscheint verdünnt.
Die Resorption des Blutergusses kann lange dauern, 3—4 Wochen und
noch länger, Recidivblutungen kündigen sodann Veränderungen im
Innern des erkrankten Gelenkes an, die allmählich zu den klassischen
Stadien des Blutergelenkes führen. Als solche sind besonders die

Gefäßveränderungen zu nennen. Neben dünnwandigen Kapillaren finden sich
zahlreiche Gefäße aller Kaliber vor, auch kleine Arterien mit gewucherten
und gequollenen Endothelien, einer auffallend dicken Media und einer
von Leukocyten durchsetzten Adventitia. Neben der Blutung in die
freie Gelenkhöhle blutet es auch in die Synovialis und in die aus organisierten

Hämatomen hervorgegangenen Bindegewebsmassen, ferner
subperiostal und in die Markräume hinein. Überall trifft man aufwuchernde
Granulationen mit einem großen Reichtum an Kapillaren und kleinen
und kleinsten Gefäßen. Alle diese Gefäßveränderungen nebst einem

großen Gefäßreichtum disponieren zu wiederholten Blutungen und damit
zu Keeidiven des Haemarthros (sekundärer Gefäßfaktor).

Schon im ersten Stadium kommt es zu pathologisch-anatomischen
Veränderungen im Gelenkinnern. Das unter hohem Druck stehende
Gelenkhämatom frißt sich, ähnlich einem Aneurysma, namentlich an
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den Knorpelknochengrenzen in Richtung der Markhöhle hin durch
Verschiebung der knochenabbauenden Zone, so daß der stehengebliebene
Gelenkrand als Vorsprung, als sogenannter Pseudorandwulst vorragt. An
anderen Stellen, z. B. an der Fossa intercondyloidea des Femur, macht
sich dieUsuricrung durch Erweiterung und In-die-Ticfe-rücken derFossa-

umrandung geltend, ein charakteristischer röntgenologischer Befund des

Bluterknies. Bei fortschreitender Organisation kommt aber dem Hämatom

auch ohne ausgesprochenen Hämatomdruck wie bei einem
subperiostalen Hämatom eine Arrosionsfähigkeit zu, die zu Knorpel-
und Knocheiiusiirierungen innerhalb der Gelenkhöhle führt.

Daneben kommt es auch zu Veränderungen an der Synovialis, die

gerötet mit daran anklebenden Blutgerinnseln und durchsetzt von
Blut erscheint. In der Folge wird sie verdickt und durch Eisenpigmenteinlagerungen

Hämosiderin) bräunlich verfärbt. I lämosiderineinlagerun-
gen finden sich auch in den Gelenkbändern vor (s. Abb. 5).

Durch fortschreitende Veränderungen an den Gelenkenden und im
Gelenkinnern geht der Haemarthros allmählich in das panarthritische
Stadium nach König über, gekennzeichnet durch Knorpel- und Knochen-
usurierungen und weitere Ablagerungen von Hämosiderin mit
Deformationen der Gedenkenden und Verschmälerung des Gelenkraumcs. Im
Gelenkknorpel kommt cs zu Ausfaserungen und zu Substanzverlustcn
bis zum völligen Knorpelschwund mit nachfolgender Schliffflächenbildung

des Knochens. Tendenz zu Recidivi?!!, sei es scheinbar spontan
entstehend, sei es durch geringfügige Traumen, kennzeichnen das panarthritische

Stadium.
Durch weiter fortschreitende Veränderungen kommt es schließlich

zum regressiven Stadium. Knochen- und Knorpelveränderungen sind weiter

fortgeschritten mit weitgehenden Zerstörungen, die Gclenklinie
verschmälert sich weiter und ist in schweren Fällen oft gänzlich aufgehoben
bis zur völligen Gelenkversteifung, die außerdem durch bindegewebige
und narbige Veränderungen der Kapsel und der Bänder und durch Atrophie

der Muskulatur bedingt sein kann. Knöcherne Ankylosen kommen
seltener vor.

Eine weitere charakteristische Prägung des Blutergelenkes ist das
Vorkommen von Cystenbildungen in Gclenknähc. aber auch an den Epi-
physen und Diaphysen. Ihr gelbrötlicher. krümeliger Inhalt deutet
darauf hin. daß als Ätiologie dieser Cysten circumskripte Blutungen in
den Knochenräumen in Betracht kommen, wofür auch die hämosiderin-

haltige Kapsclbildung derselben spricht. Ein Teil von gelenknahen
Cysten kann sich später gegen das Gelenk hin eröffnen, eine arkadenförmige
Ausweitung der Gelenkhöhle vortäuschend.
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Charakteristisch für das Blutergelenk ist die Multiplizität seines
Vorkommens beim einzelnen Bluter.

Tabelle 12

Die Multiplizität der Blutergelenke
1 Gelenk bei 15 Blutern 6 Gelenke bei 5 Blutern
2 Gelenke bei 25 Blutern 7 Gelenke bei 4 Blutern
3 Gelenke bei 9 Blutern 8 Gelenke bei 6 Blutern
4 Gelenke bei 14 Blutern 9 Gelenke bei 2 Blutern
5 Gelenke bei 5 Blutern 10 Gelenke bei 3 Blutern

Es gehl aus der Tabelle hervor, daß bei der Mehrzahl der Bluter stets
mehrere Gelenke befallen sind, meistens nicht gleichzeitig, sondern
abwechselnd. Die höchste Zahl (25 Bluter mit 2 betroffenen Gelenken)

ist dadurch zu erklären, daß beispielsweise das am meisten befallene
Gelenk, das Knie, immer wieder reeidiviert, oft bis zur Versteifung,
während gleichzeitig Gelenke davon unabhängig befallen werden, in
vielen Fällen ein Ellbogengelenk, das zwreitmeist befallene. So sahen wir
bei der Niederschrift dieses Abschnittes einen Bluter mit panarthri-
tischem Recidiv eines Knies, wobei bei der Anmessung eines Apparates
auffiel, daß der Knabe den linken Arm schonte. Bei der Untersuchung
ergab sich ein erstmaliger Haemarthros des linken Schultergelenkes. Vor
einigen Jahren wurden wir bei einem schweren sporadischen Bluter
wegen eines perforierten Obersehcnkelhämatoms konsultiert, bei dem die
meisten Gelenke teilweise oder gänzlich versteift waren, so daß der Kranke
hilflos im Bett liegen mußte. Er starb dann später an einer Hirnblutung.

Die befallenen Gelenke können bei richtiger und früh einsetzender
Behandlung und Schonung schließlich ohne Einbuße der Bewegungsfähig-
keit abheilen, doch versteift ein guter Teil, sei cs partiell, sei es

vollständig, so «laß die Bluter recht oft invalid werden und ihre
Arbeitsfähigkeit einschränken oder verlieren müssen.

Die nachfolgenden Tabellen orientieren den Leser über die
verschiedenen Möglichkeiten der Versteifung und des dadurch bedingten
Invaliditätsgrades.

Von den 79 lebenden Blutern unserer Stämme weisen 36,4%
versteifte Gelenke auf.

Dos Röntgenbild des Blutergelenkes

Wir haben seit mehreren Jahrzehnten von allen von uns untersuchten
Blutern aus den Berner Bluterstämmen, dem Bluterstamm Po.-Po. aus

Soglio und einer Anzahl der Bluter aus andern Schweizer Stämmen
Röntgenaufnahmen der Blutergelenke ausfuhren lassen und als Eigensammlung

archiviert. Unser Schüler, Dr. Willy Bühler, wurde mit der Bearbei-
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Tabelle 13

Versteifte Gelenke (teilweise oder gänzlich) «1er noch lebenden Bluter

Versteifte Gelenke
Anzahl der
betroffenen

Gelenke

Kniegelenk
Kllbogengelenk

Schultcrgelenk

28
14

7

I

Multiplizität der versteiften Gelenke beim einzelnen Bluter

Versteifte Gelenke
Anzahl

der
Bluter

1. Einzelvorkommen
9

5
1 Ellbogen allein 2

1

1 Fußgelenk allein
Beide Fußgelenke

2

0

1

2. Kombiniertes Vorkommen
1 Knie ¦• 1 Ellbogen
1 Knie - 2 Ellbogen
2 Knie +- 2 Ellbogen
1 Knie + 2 Ellbogen - 1 Fußgelenk
2 Knie -f 2 Ellbogen -•¦ 2 Fußgelenke
2 Knie -4- 2 Fußgelenke

2
1

1

1

1

1

Total 27

tung von 136 Röntgenbildern beauftragt, wovon 91 mit charakteristischen

Befunden in seiner Dissertation 1951 zur Darstellung und
Besprechung gelangt sind. Im Jahre 1938 haben wir ferner eine
Monographie über das Blutergelenk an Hand unserer klinischen und röntgenologischen

Untersuchungen der Berner Bluter verfaßt, worauf sieh ein
Teil unserer Ausführungen stützt nebst neuen, seither gewonnenen
Erfahrungen.

1. Allgemeine Betrachtungen: Durch die pathologisch-anatomischen
Veränderungen sind die röntgenologischen Merkmale weitgehend
vorgezeichnet. Ein für das Blutergelenk charakteristischer Befund ist die
verstärkte Schattierung der Synovialis, der Gelenkkapsel und zuweilen
auch der umgebenden Weichteile infolge ihres Gehaltes an Hämosiderin.
der sich histologisch nachweisen läßt.
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Abb. 5. a) Hämophile Gelenkkapsel: diffusere Verschattung
b) normale Gelenkkapsel.

Hämosiderinkörnelung ;

In Abb. 5 wird die Röntgenaufnahme eines Stückes der Kapsel des

rechten Knies eines infolge Hirnblutung ad exitum gekommenen Bluters
im Vergleiche mit der Kapsel eines normalen Knies dargestellt. Einerseits

ist die Verschattung im hämophilen Kapselstück diffuser und
ausgeprägter als beim normalen, und anderseits weist das Bild eine deutliche
Körnelung auf. Die histologische Untersuchung wies den Hämosiderin-
gehalt nach (Prof. Walthard). So ist anzunehmen, daß auch die stark
verschattete Berandung der Knochenmarkcysten auf deren Gehalt

an Hämosiderin beruht und nicht etwa Verkalkungen entspricht, wie
dies von einigen Autoren angenommen wird. Der Hämosideringehalt
der Gelenkkapsel wurde auch von Key im Röntgenbild im Vergleich mit
einer normalen Kapsel nachgewiesen.

Parallel mit den fortschreitenden anatomischen Zerstörungsprozessen
im Gelenkinnern und an dessen Rändern treten auch die entsprechenden
röntgenologischen Veränderungen auf. Die Begrenzungslinie der Gelenk-
flächen ist in ihrer Kontinuität gestört, zackige, aufgerauhte, unregelmäßige

Verformung stellt sich ein, begleitet von einer Verschmälerung
des Gelenkspaltes infolge der fortgeschrittenen Knorpel-Knochen-
Zerstörung. Bald erscheinen auch die darunterliegenden knöchernen
Gelenkenden wie angefressen, zum Teil abgeflacht, zum Teil verbreitert.
Die Zerstörung kann so weit fortschreiten, daß in Ausnahmefällen der

Gelenkspalt gänzlich verschwindet.
Durch den Einbruch des Gelenkhämatoms an der seitlichen

Knorpelknochengrenze knochenmarkwärts entstehen an dieser Stelle

Aussparungen. Defekte, wodurch die spaltnäher gelegenen, unterhöhlten,
knorpelbedcckten Gelenkpartien als vorspringende Wülste und Zacken
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erscheinen, einen Pseudorandwulst darstellend. Dieser Befund kann
schon frühzeitig nachweisbar und zur Diagnose des Blutergelenkes
verwertbar sein. Normale Einbuchtungen eines Gelenkes, so z. B. die Fossa

intercondyloidea beim Kniegelenk und die Fossa olecrani beim Ell-
bogengelenk, können durch Einwirkung des Hämatomdruckes verbreitert

und verflacht oder vertieft, zuweilen von erheblich schattierter
Berandung, zuweilen arkadenförmig umgrenzt sein, ihrem Hämosiderin-
gchalt entsprechend.

Eine knöcherne Ankylose findet sich bei unseren Aufnahmen nur selten

vor und dann nur bei älteren Blutern, in Übereinstimmung mit Reinecke

und Wohlwill.
Charakteristisch ist der Befund von Knochencystcn, der jedoch nicht

bei jedem Bluter vorhanden ist. Diese runden oder ovalären Aufhellungen

in den Epiphysen sind meistens gelenknahe, sie können jedoch auch
entfernt von den Gelenken in den Metaphysen auftreten. Ihre Begrenzung

ist stark schattiert und scharf, der hämosiderinhaltigen
Kapselumrandung entsprechend. Die Zahl der gelenknahcn Cysten kann
variieren, sie kommen aber auch einzeln vor, namentlich bei gelenkfernen
Cysten.

Die Stellung der Gelenkenden, namentlich bei arthrosisähnlichen
Deformationen, kann verschoben sein, nicht selten bis zur Subluxation.

Darstellung der einzelnen Gelenke

1. Das Kniegelenk. Es kommen 46 bei 24 Hämophilen aufgenommene

a.p.- und seitliche Knieaufnahmen zur Beurteilung.
Der in 70 % der beurteilten Aufnahmen erhobene Nachweis der

Verbreiterung und Vertiefung der Fossa intercondyloidea durch Einwirkung
des Hämatomdruckes ist als ein klassischer Befund des Bluterknies
zu erachten, der ein wichtiges differontialdiagnostisches Merkmal
darstellt. Charakteristisch ist dabei auch die scharf umschriebene Berandung,

zuwreilen von arkadenförrniger Gestalt. Im gleichen Prozentualverhältnis

sind auch die Tubercula intercondyloidea verändert, die
unscharf und aufgelockert, zuweilen abgeplattet oder umgekehrt, spitz
ausgezogen erscheinen.

Als ein weiterer charakteristischer Befund ist die abnorm starke
Schattierung der Synovialis und der Gelenkkapsel zu erachten, die in
48 % der zur Beurteilung gelangten Aufnahmen nachweisbar ist. Wie
ausgeführt, beruht diese verstärkte Schattierung auf dem ITämosiderin-
gehalt der das Gelenk umschließenden Gcwebshüllen.

In 93 % der Aufnahmen ist eine .Atrophie der knöchernen Gelenkendon
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bzw. der Kondvlen ersichtlich, demgegenüber sind Veränderungen an
den Epiphv senlinien sehr selten. Zuweilen vorkommende geringfügige
\ eranderungen oder Unregelmäßigkeiten sind dann jedenfalls nicht als

für das Bluterknie charakteristische Befunde zu betrachten.
Eine Arrosion der knöchernen Gelenkenden findet sich in 85 "„ der

Aufnahmen vor. infolge Knorpelschwundes entstanden. Fast ebenso

häufig ist die \ erbreiterung oder die Verschmälerung des Gelenkspaltc»
je nach der Arro.-ion der knorpeligen oder der knöchernen Gelenkenden.

Pseudorandwulstbildungen der seitlichen Knorpelknochengrenze der
Kondv len, sowohl des Femur.- als der Tibia, sind in 57 "„ der Aufnahmen
ersichtlich. Sic sind als ein difl'erentialdiagnostisches Merkmal gegenüber
den Randwulst- und Osteophytenbildungen bei der Arthrosis oder der
chronischen Arthritis des Knies zu erachten. Teilweise Ankyloseerschei-

nungen kommen in 28 % der Aufnahmen vor. es handelt sich aber
meistens mehr um bindegewebige Verlötungen durch Organisation des

Blutergusses und Verklebung der beiden arrodierten knöchernen Gclenk-
enden. Knöcherne Ankylosen sind im ganzen bei drei Aufnahmen
nachweisbar.

Ein häufiger Befund, der in 63 % der Aufnahmen angetroffen wird,
sind die cystenartigen Aufhellungen an den knöchernen Gelenkenden,
meistens \inmittelbar über der Fossa intercondyloidea und an der Basis
der Tubercula intercondyloidea lokalisiert. Die meisten dieser Cysten-
gebilde weisen einen scharf gezeichneten, stark verschatteten Rand auf,
der, wie wir annehmen, durch den Gehalt an Hämosiderin bedingt ist.
Unseres Erachtcns haben sich diese Cystenbildungen, wie eingangs
ausgeführt, aus abgekapselten Hämatomen in den Markräumen entwickelt.

In einigen Aufnahmen finden sich an den Metaphysen verstärkte
Querbänder, oft in der Mehrzahl als Jahrringe imponierend, ähnlich
wie bei der Spätracbitis.

2. Das Ellenbogengelenk. Es kommen 19 Gelenkaufnahmen zur Beurteilung.

Charakteristische Befunde sind die Vertiefung der Incisura
semilunaris ulnae in über einem Drittel, der Incisura radialis in etwa der Hälfte
und der Fossa olecrani in zwei Dritteln der Aufnahmen, die eine dicht
verschattetc Berandung aufweisen in .Analogie zur Fossa intercondyloidea

des Kniegelenkes. Eine Arrosion der Gclenkenden findet sich in über
zwei Dritteln der Aufnahmen mit Verbreiterung oder Verschmälerung
des Gelenkspaltes je nach dem Arrosionsbefunde. wie beim Kniegelenk
angegeben. Eine Folge der Arrosion ist ferner die Verschmälerung des

Halses des Radiusköpfchens mit dadurch bedingter scheinbarer
Verbreiterung des letzteren. Pseudorandwulstbildungen kommen in etwa
einem Drittel der Aufnahmen vor. desgleichen cystische Aufhellungen
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an den Gelenkenden, weniger häufig als beim Kniegelenk. Ankylosierun-
gen linden sich beinahe in der Hälfte der Aufnahmen, wovon bei 3 eine

vollständige, was auf die Gelenkbildung durch drei Knochenenden

zurückgeführt werden dürfte.
Wie beim Kniegelenk finden sich bei mehreren Aufnahmen an den

Metaphysen verstärkte Querbänder, die als Jahrringe imponieren.
3. Das Fußgelenk. Es kommen 8 Gelenkaufnahmen zur Beurteilung.

Eine verstärkte Schattierung der Gelenkkapsel kommt in über zwei
Dritteln der .Aufnahmen vor, desgleichen die Atrophien der Gelenkenden,

besonders ausgeprägt im Bereich der Malleolen. Eine Arrosion
der knöchernen Gelenkenden läßt sich bei allen Aufnahmen nachweisen,
bei mehreren Aufnahmen mit einer Verschattung des Gelenkspaltes
verbunden.

Pseudorandwulstbildungen sind geringer und seltener, Cystenbildun-
gen kommen in etwas der Hälfte der Aufnahmen vor, doch von
geringerem Umfang als beim Knie- und Ellbogengelenk. Pseudorandwulstbildungen

von kleinem Umfang sind in einem Drittel der Aufnahmen
nachweisbar. Totale Ankylosierungen finden sich 2mal vor, in einem
Falle mit ausgeprägter Spitzfußstcllung verbunden.

Atrophien, Arrosion der Gelenkflächen und Deformierungen linden
sich besonders ausgeprägt am Navieulare und am Talus einzelner
Aufnahmen vor, desgleichen Cystenbildungen kleineren Umfanges.

4. Das Handgelenk. Es kommen 6 Aufnahmen zur Beurteilung. Nebst
den im allgemeinen Teil beschriebenen Veränderungen, wie verstärkte
Kapselschattierung, Atrophie der Gelenkenden, Pseudorandwulstbildungen,

bindegewebige Verlötung der Gelenkflächen usw. kommen beim

Handgelenk noch folgende besondere Merkmale vor:
a) Abschrägung und Arrosion der Radiusgelenklläche.
b) Deformationen der Handwurzelknochen, die unscharf konturiert

und mit kleinen Vakuolen durchsetzt sind.

c) Arrosion der proximalen Gelenkflächen der Mittelhandknochen mit
aufgelockerter und unscharfer Begrenzung.

d) In einem Falle erscheinen die proximalen Handwurzelknochen im

Röntgenbild mit dem Radiusende zu einem Block zusammengeschmolzen.

e) Cystcnaufhellungen in den Handwurzel- und Mittelhandknochen.
5. Das Schultergelenk. Es kommen nur 2 Aufnahmen zur Beurteilung,

da das Vorkommen der Erscheinungen des Blutergelenkes an der
Schulter sehr selten ist.

Außer den im allgemeinen Teil angeführten Befunden, wie verstärkte
Kapselverschattung, Pseudorandwulstbildung, die hier weniger aus-
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geprägt erscheint, usw., sind folgende Merkmale charakteristisch für das

Schultcrgelenk:
a) In einem Falle Verkleinerung des Caput humeri, das als Axtform

erscheint, während im zweiten Falle die Verkleinerung nur leicht
angedeutet ist ; bei beiden bestellt eine erhebliche aAtrophie.

b) Die knöchernen Gelenkenden des Humeruskopfes sind bei beiden
unscharf und teilweise aufgelockert, in einem Fall ist die Gelenkfläche
der Scapula stark aufgelockert, unscharf, unregelmäßig gewellt.

c) Der Gelenkspalt ist bei beiden verschmälert.
d) Cystenbildung: In beiden Aufnahmen ist der Humeruskopf von

mehreren kleinen, zum Teil stecknadelkopfgroßen Cysten durchsetzt,
mit dichten Randschatten, in einem Fall längs der Gelenklinie angeordnet.

In beiden Fällen finden sich Cystengebilde in der Scapula, in einem
Fall längs der Gelenklinie angeordnet, im anderen bis haselnußgroß. Eine
linsengroße Cyste findet sich in einem Fall im Tuberculum majus, das bei
beiden stark ostcoporotisch aufgehellt ist.

6. Das Hüftgelenk. Es kommen 3 Aufnahmen zur Beurteilung. Bei
einem Falle (Tafel VI, Abb. 9) besteht eine Zerstörung der Gelcnkfläche
der unteren zwei Drittel des Femurkopfes mit leichter Subluxation nach
oben und außen. Die Pfanne ist abgeflacht unter Verlust ihrer oberen

Abgrenzung und nach oben verbreitert im Sinne des Wanderns der
Pfanne, wie bei einer Luxatio coxae congenita. Der Gclenkbefund ist dem
einer Coxitis tuberculosa ähnlich; die für Hämophilie charakteristische
Anamnese und der Beginn der Affektion mit einem Bluterguß vor einem
Jahre sowie das Vorkommen anderer Blutergelenke sichern die Diagnose
der Bluterhüfte. Am unteren Pfannenrand sind zwei Cystenbildungen
vorhanden.

Bei einer zweiten Aufnahme ist die Gelenkfläche des Femurs rechts
medial treppenförmig arrodiert mit Verlust des größten Teiles der
Kopfkappe. Am Kapselansatz unten besteht eine Pseudorandwulstbildung.
Die Gelenkpfanne ist in der medianen Hälfte abgeflacht, mit
unregelmäßiger, aufgehellter Berandung. Medialer Halsteil stark aufgehellt.

In einer dritten Aufnahme (linke Hälfte des gleichen Patienten) ist der
mediale Kopfteil stark eingedellt mit Verlust eines Teiles der Kopfkappe.
Der Eindellung gegenüber ist die Gelenkpfanne leicht winklig nach innen

eingedellt. Fcmurkopf und -hals atrophisch. Im oberen mittleren Col-

lumteil einige kleine Cystenbildungen mit deutlich verschattetem Hand.
Keine Pseudorandwulstbildungen.

Wir hoffen, durch unsere Beschreibung des allgemeinen Verhaltens des

Röntgenbildes und der charakteristischen Befunde der einzelnen
Gelenke, die durch zahlreiche Aufnahmen zur Darstellung kommen, dem
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Arzt die Diflerentialdiagnose des Blutergclenkes gegenüber andersartigen

Gelenkerkrankungen zu erleichtern, wobei jedoch sowohl die
anamnestischcn Angaben über Abstämmling und über den Verlauf der

Gelenkerkrankungcn als auch der hämophile Gesamtkomplex bei der

Diagnosestellung beigezogen werden müssen. Indessen weist das Blutergelenk

im panarthritischen und im regressiven Stadium charakteristische

Merkmale auf. die nur dem hämophilen Gelenk zukommen und
seine Diagnose ermöglichen.
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Röntgenaufnahmen von 91 Blutergelenken

Tafeln I-VI

Kniegelenke 34

Ellbogeugelenke 21

Fußgelenke 7

Handgelenke 4

Schultergeleuke. 2

Hüftgelenke 3

91

E Stamm erblicher Stamm
S Stamm sporadischer Stamm
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Legenden zu Tafel I

1. S Stamm Nr. 1

Ar. Werner
Rechtes Knie
Haemarthros,
Knpseh erschattung,
C.vsle im Femnr-
0iltic

5. .S Stamm Nr. 31
Ba. Mario
Hechte- Knie
panarthritisches
Stadium,
Kapsel-
Verschattungen

9. E Stumm Nr. 6
Jo. Max
Linkes Knie
repressives Stadium,
Ankylose,
starke Verschattung

13. £ Stamm Nr. 5

I.e. Hans
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Cystenbildung am
Condvlu- tib. hinten

2. idem
¦dem
Linkes Knie
idem
Andeutung von
PseudoranüVulst-
bildung am Coudylus
lat. fem.

6. E Stamm Nr. 8
Gl. Hans
Rechte» K.nie
regressives Stadium,
Gelenkspalt
verschmälert,
Cyste über Fossa
intereond.

10. idem
idein
Linkes Knie
idein
Gelenkspalt gerade
abgeschrägt,
Tibia cond. schnabcl
förmig nach hinten
abgeschrägt

14. S Stamm Nr. 12

Le. Armin
Rechte« Knie
Haemarthros,
» Jahresringen an
Femur und Tibia

3. idem
idem
Linkes Knie
idem
KapseK crschattunjj
stärker ausi;epra«t

7. idem
idem
Rechtes Knie
idem
idem
Condylus tib.
aufgehellt,
Dornbildung,
Cysten im Femur-
ende

11. idem
idem
Rechtes Knie
panarthriti-che--*
Stadium.
Pseudorandwulst-
bildung am Condylus
fem. med.

15. idem
idem
Linke- Knie
idem
Fracture en bois vert
der Tibia,
gute Calhisbildung

4. -S Stamm Nr. 31
Ha. Mario
Rechtes Knie
panarthritisches
Stadium.
lateraler Gelenk-palt
eingeengt

8. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium
Fossa intereond.
abgeschrägt,
vertiefter Gclenkspalt

verschmälert

12. /'," Stamm Nr. 5

Le. Hans
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Pscudorandnu
Istbildung.
Fossa intereond.
verbreitert und
vertieft, unregelmäßiger
Gelenkspalt

16. E Stamm Nr. 32
Lu. Lucien
Linkes Knie
reirre—i\es Stadium,
Gelenk-palt
\ crschmalert,
multiple Cj sten-
bildungeu
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Legenden zu Tafel II
1. S Stumm Nr. 17
Mi«. Konrad
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Verbreiterung der
Fossa int. comi.,
Atrophie îles Con-

dylus fem. und tib.,
VerSchmSlerung des

Condylus fem. med.

5. K Stallini Nr. 6
Za. Fritz
Hechtes Knie
regressives Stallini
Vnkylose,
starke \ ersehnt-

liingi'ii

9. r.' Stamm Nr. f9
Mo. Johann
Linkes Knie,
regressives Stadium,
Fossa intereond.
verbreitert und
vertieft

13. F. Stamm Nr. 5

Mo. W eriicr
Hechtes Knie
paiiarthriti-ehcs
Stadium,
Pseudorandwulstbildungen

2. idem
idem
Linke» Knie
regressives Stadium,
Subluxations-
stellung,
Fossa intereond.
verbreitert,
Atrophie des Condv

Ins fem. med.

6. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium.
Gelenkspalt
verschmälert.
Pseudorandwulstbildungen

10. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium.
Pattella atrophisch
mit Condylus tem.
verwachsen,
starke Schattierung

14. E Stamm Nr. 23
Ne. Jakob
Rechte?* Kuie.
regressives Stadium,
Condylus tib. lat.
\erbreitert.
multiple Cvsten-
bildungen

3. idem
idem
Linkes Knie
idem
idem
Atrophie vorn am
Fcmurcnde.
Ankvlose

7. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium.
\nkvlo-e.
starke Verschattung
hinten

11. E Stamm Nr. 19
Mo. Walter
Rechtes Knie
regressive«* Stadium.
Ankylose

15. iCStamniNr.2f
Pf. Ernst
Rechtes Knie
regressives Stadium.
Fossa intereond.
vertieft, cystisclic
Aufhellungen

4. F. Stamm Nr. 6
7,a. Fritz
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Verbreiterung aller
KiiiiiU leu.
Pseudor.iiidniilst-
liildiiiigeu

8. /-." Stamm Nr. 19
Mo. Johann
Rechtes Knie
regressives Stadium,
Gelenkspalt
iiiiregelin.iliig,
Condylus lein. med.
stark v-erschmHlert

12. idem
idem
Rechtes Knie
idem
idem
Subluvatioiis-
stellung,
starke Schattierung

16. /-.' Stamm Nr. 6
Ru. Hans
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Pscudorandwulst-
bildungeii, cystische
Aufhellungen
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Legenden zu Tafel III
1. E Stamm Nr. 6
Ru. Hans
Rechtes Knie
regressives Stadium
Ankylose,
Ilamosidcrin-
sehatticrung an
Kapsel an teilen
besonders vorn

5. S Stamm Nr. 15
St. Hans
Linkes Knie
idem
starke Kapscl-
vers( Innungen

9. /-. Stamm Nr. 6
Za. Fritz
I.inkcs Knie
panar ihriti-che-
Stadium.
Fossa intereond.
etwas verbreitert,
medialer Gclcnkspalt
schräg und
verschmälert

13. E Stamm Nr. 23
Gi. Arno
Rechtes Knie
regressives Stadium.
Ankylose,
Patella mit Femur-
kopf verwachsen,
Kapsel-
Schattierungen

2. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium.
I-ossa intereond.
verbreitert und
vertieft,
Fcmiirkondylen
vcrsehmiilert,
cystische
Aufhellungen

6. E Stamm Nr. 10
Wo. Frust
Linkes Knie
p.iiiarthritisches
Stadium,
Fossa intereond.
verbreitert, cystischc
Vufhellungen

10. /*.' Stamm Nr 1 l

Kci. SiK io
Hechtes Knie
panorthritisches
Stadium,
Atrophie der inneren
Kondylen

14. idem
idem
Linkes Knie
paiiart britisches
Stadium,
Gelenkspalt gerade.
Pscudornndwulst-
bildiingeii am
Cond\ Ins lib. hit.

3. idem
idem
Linkes Knie
regressives Stadium
Ankylose,
»tarke Kapscl-
verschattung vorn

7. /-.' Stamm Nr. 6
V.-.i. Fritz
Hechtes Knie
panarthritisches
Stadium,
Fossa intereond.
verbreitert und
vertieft.
Condylus fem. med.
\ ersehnuilert.
cystische
Aufhellungen

11. idem
idem
Linkes Knie
panarthritisches
Stadium,
l'se odorai idwulst-
bildiing am
Condylus fem. lat.

15. idem
idem
Linkes Knie
idem
cystische Aufhellungen

am Tibiakopf

4. S Stamm Nr. 15
St. Hans
Linkes Knie
panarthritisches
Stadium,
Fossa intereond.
vertieft und
verbreitert,
Pseudorandwulstbildungen

8. idem
idem
Hechtes Knie
panarthritisches
Stadium,
Gclcnkspalt
unregelmäßig,
cy slische
¦Vufhellungen

12. F. Stamm Nr. 23
Gi. Arno
Rechtes Knie
regressives Stadium.
\nky lose,
Gclenkspalt kaum
sichtbar

16. E Stamm Nr. 23
(ii. Mario
Hechtes Knie
regressives Stadium,
Fossa intereond.
verbreitert und
vertieft,
Fcmurkondy len
verschmälert,
unregelmäßiger
Gelenkspalt
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Legenden zu Tafel II

I. /•; Stamm Nr. 23
Gl. Mario
ünkes Knie
regressives Stadium.
Fossa intereond.
verbreitert und
vertieft,
1: emurkond) len
\ er*-chm.dcrl

5. /-. Stamm Nr. 23
Ne. Jakob
LHikes Knie
panarthritisches
Stadium,
Pseudorandwulstbildungen,

cystische
Aufhellung am
Tibia comi, med

*). S Stamm Nr. 11

J. Paul
Hechter Ellbogen
panarthritisches
Stadium.
RadiuskòpIVhen
abgeschrägt

13. E Stamm Nr. 5

I.e. Hans
Linker Ellbogen
regressives Stadium,
starke \ erschattung,
Gelenkspalt
undeutlich

2. idem
idem
Linkes Knie
idem
Tîbïaköpf atrophisch
Kapselschattierun-

neu hinten

6. idem
idem
Linkes Knie
idem
Gelenkspalt
unregelmäßig.
cystische Aufhellungen

am Tibiakopl

10. E Stamm Nr. 6
Jo. Max.
Linker Ellbogen
panarthritisches
Stadium,
Fossa olecrani
erweitert,
Pseudorandwulst-
bildung

14. idem
idem
Linker Ellbogen
regressives Stadium.
Gelenkspalt nicht
erkennbar,
starke \ erschattumr

3. E Stamm Nr. 23
"Ne. Jakob
Hechtes Knie
panarthritisches
Stadium.
Fossa intereond.
verbreitert und

\ ertieft

7. S Stamm Nr. 31

Bu. Mario
Rechter Ellbogen
panarthritisches
Stadium.
Gclcnkspalt
undeutlich

11. E Stamm Nr. 5
Le. Hans
Rechter FJIbogcit
regressives Stadium,
Papageischnabcl-
bddung.
Fossa olecransi
erweitert

15. E Stamm Nr. 5

Le. Fritz
Rechter Kllbogen
regressives Stadium.
Fossa olecrani
erweitert.
Gelenkspalt nicht
erkennbar

4. idem
klein
Hechtes Knie
idem
Condj In-- lein, hinten
abgeschrägt

8. S Stamm Nr. 11

J. Paul
Hechter Ellbogen
panarthritisches
Stadium.
Proc. coraeoides
schnabelförmig.,
Kapselv erschattung

12 idem
idi m
Rechter Uli ag *n
Ge ciiks »alt mi ht
SIC libar
Os teopbv l

16. idein
idem
Hecht er Y Ilbogen
re»resi\es Stadium.
Gelen kspalt nicht
sichtl ar. Kapsel*
\ erse lattungen
über 1cm Olecranon
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Legenden zu Tafel 1

1. E Stanmi Nr. 6

Ru. Fril/
Linker Ellbogen
regressives Studium.
Gelenkendati
unregelmäßig und
stark verbreitert.
Fossa olecrani
verbreitert.
multiple
Cystenhililiiugcti

5. F. Stamm Nr. 2 /
Pf. Ernst
Rechter (-.Illingen
regressives Studium,
Gclcnkflaclien
unreiïclm.illiu.
Kapsel-
vcrsclialtiingcii

9. S Stamm Nr. 11

Seh. Alfred
Linker Ellbogen
panar tbri tisclics
Stadium,
Fossa olecrani mit
stark schattiertem
Rand

13. E Stamm Nr. 19

Mo. Walter
Kechter FulJ

panar thritisebes
Stadium,
Fiißgclenkspiill
nicht deutlieh
erkennbar,
kleine Cysten im
Cuboid und Tain**

2. idem
idem
Linker Fllbogeii
idem
Geleiikeiideii
unregelmäßig und
verbreitert, Kapsel-
versebattungen

6. idem
idem
Rechter Ellbosen
idein
Gelenkllaclien nichl
erkennbar. Kapsel-
\ er-chaltunsen

14. S Stamm Nr. 14
Seh. Alfred
Linker Fuß
panarthritisches
Stadium,
\nkylose in Spitz-
fußstellung,
im Talus cystischc
Viifhelhing

10. /-. Stamm Nr. 6
Za. Fritz
Linker Ellbogen
regressives Stadium,
lateraler Teil der
Trochlea dornlörmig.
Condylus lat. hum.
atrophisch

3. E Stamm Nr. 19
Mo. .Johann
Linker Ellbogen
panarthritisches
Stadium,
Condvlns lai. lumi.
atrophisch

11. E Stamm Nr. 2.1

Gi. Arno
Rechter Ellbogen
panarthritisches
Stadium.
Kapsel-
Verschattung \ orn

4. F. Stamm Nr. 19
Mo. Walter
Rechter Fllbogen
panarthritisches
Stadium.
Golcnkflächen
unregelmäßig,
mediane Kapscl-
versehattungen

7. E Stamm Nr 6
Ru. Hans
Rechter Ell bog u

re^re-*iv es Stai ium.
Gclenk-palt unit

erkennbar.
Proc. coronoidi s

dornfdrmig aus
gezogen. Kapse -
Verschattungen

8. idem
idem
Rechter Ellbogen
idem
Gclcnkspalt nicht
erkennbar, starke
\ er-ch.iltiui|;en

12. E Stamm Nr. 19
Mo. Johann
Hechtes Fußgelenk
regressives Stadium.
Gclcnkspalt nicht
erkennbar, starke
\ erschattung

15. S Stamm Nr. 15

St. Hans
Rechter Fuß
panarthritisches
Stadium,
Tibiagclenkflachc
gewellt, medial
spitz auslaufend

16. /•; Stamm Nr. 10
W o. Krnst
Linker 1' uß

regressives Stadium,
Hammcrlorm
des Talus,
Pseudorandwiilst-
bddungen,
Kapsel-
Schattierungen

358



Tafel V

4

11 1210

1615Î413

359



Le irden zu Tafel VI

1. E Stamm Nr. 6
Za. Fritz
Linker Fuß
regressives Stadium*,
Pes equinus,
keine Abgrenzungen
der einzelnen
Gelenkflächen
erkennbar

5. E Stamm Nr. 6

Za. Fritz
Linke Hand
regressives Stadium.
Naviculare.
Lunatum.
Triqucstrum blockartig

zusammengeschmolzen

2. idem
idem
Linker Fuß
idem
sehr stark
ausgeprägt Spitzfußstellung,

Subluxation.
Ta lus- N aviculare

6. idem
idem
Linke Hand
idem
idem
idem
idem
idem

3. idem
idem
Rechte Umili
regressives Stadium,
Handwurzelknochen
unscharf b< grenzt

9. E Stamm Nr. 4
He. Hans
Rechtes Hüftgelenk
regressives Stadium.
Hals- und Caput-
fem. verbreitert,
\\ andern der I'fanne
nach nlit'ii

7. E Stamm Nr. 19
Mo. Johann
Linke Schulter
Tubereiiliiin majus
stark osteoporutisch.
kleine Cysten am
Geleiikrand

10. E Stamm Nr. 19

Mo. Johann
Rechtes Hüftgelenk
panarthritisches
Stadium,
Femurkopf unten
defekt, deformiert

4. idem
idem
Rechte Hand
idem
idem
idem
blockartig
zusammengeschmolzen

kleine Cysten

8. E Stamm Nr. 6

Hu. Hans
Hechte Schulter
multiple kleine
Cysten am Gelenkrand

von Scapula
und Humerus

11. idem
idem
Rechtes Hüftgelenk
Femurkopf unten
defekt, im Collum
mehrere Cysten-
aufhellungen,
Kapsel verschallet
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10. Die Behandlung der hämophilen Blutungserscheinungen und ihrer
Folgen

Bei der Behandlung der Hämophilie sind zwei Indikationen zu
berücksichtigen, die kausale und die symptomatische.

Die kausale Therapie: Das höchste Ziel, die Heilung des hämophilen
Krankheitszustandes, d. h. die Beseitigung der lebenslänglichen Persistenz

der Konstitutionsanomalie, wird sich nicht erreichen lassen, da
die hämophile Krankheitsanlage in geschlechtsgebundenem rezessivem

Erbgang weiter vererbt wird und keiner ursächlichen Beeinflussung
zugänglich sein kann, da sie im erblichen Wesensteil des Bluter verankert ist.

Die symptomatische Therapie: Ihre wichtigsten Indikationen sind:
1. Die Stillung der offenen Blutungen (Vcrletzungsblutungen, Blutungen

aus der Mundschleimhaut, Epistaxis u. a.).
2. Die Behandlung der inneren Blutungen (Hämaturie. Blutungen aus

dem Magendarmtractus).
3. Die Behandlung der geschlossenen Blutungen und ihrer unmittelbaren

Folgen (Hämatom, Haemarthros. intraperitonäale und Blutungen
ins Nierenlager, Blutung im Verlauf des M. ilcopsoas, Blutung im
Zentralnervensystem u. a.).

4. Die Herabsetzung der Blutungsbereitschaft und die Prophylaxe der

Blutungserscheinungcn.
5. Die Behandlung der Blutergelenke im Haemarthros-, im panar-

thritischen und im regressiven Stadium.

1. Die Stillung der offenen Blutungen

Zwei Blutstillungsmaßnahmen sind zu unterscheiden:
a) die lokale Blutstillung und
b) die Herabsetzung der allgemeinen Blutungsbereitschaft (Fernblutstillung)

bei Mißlingen der lokalen Blutstillung tu1er zu ihrerUnterstützung.
a) Die lokale Blutstillung: Nehmen wir zunächst eine einfache

Verletzungsblutung an.
Hier gilt es zunächst die physiologischen Vorgänge bei der Gerinnung

einerseits und der Thrombusbildung anderseits an der Verletzungsstelle
zu intensivieren und zu beschleunigen. An der endothelverletzten Stelle
des Blutgefäßes .setzt der Blutstillungsvorgang folgendermaßen ein:
Zuerst agglutinieren die Thrombocj ten aus dem Krei-laul an der rauhen,
thromboplastischcn Endothe.lpartie und geben das Thromboplastin ab.
das bei Amvcnscnheit von Calcium mit dem aus dem Kreislauf stammenden

Prothrombin das Thrombin bildet. Sodann wird das Plättchen-
agglutinat vom Fibrin aus der Wirkung des Thrombins auf das Fibrino-
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gen durchsetzt, und es entsteht der Aschoffsche Flättchenthrombus.
Daraus entwickelt sich durch weitere Apposition von Thrombocyten und
Fibrinmaschen der gefäßverschließende Thrombus. Durch Einwirkung
des aus den Thrombocvten abgegebenen Retraktozvms retrahiert sich
das Fibrin, der Thrombus v\ird fester und an der Gefäßwand adhärenter
und verschließt den Verletzungsdefekt definitiv: die physiologische
Ligatur ist vollendet.

Durch weitere Agglutination von Thrombocyten aus dem Kreislauf
an den verletzten Gewebeteilen und durch das Freiwerden der aus den

Geweben stammenden Thrombokinase werden die Vorgänge in der ersten
und zweiten Phase intensiviert, der Verletzungsdefekt durch das

Blutgerinnsel verschlossen und schließlich durch Einwirkung des Retrakto-
zyms fest zur Retraktion gebracht und das Wundbett definitiv
verschlossen.

Da bei der Hämophilie diese Vorgänge, wie auf S. 309 ausgeführt ist,
namentlich durch das pathologische Verhalten der Thrombocyten gestört
sind, besteht die Indikation ihres Ersatzes und der Zufuhr weiterer
Gerinnungsfaktoren, um die Gerinnungs- und Thrombosevorgänge zu
korrigieren und zu intensivieren. Eine altbekannte Maßnahme ist die lokale

Applikation von Blut, sei es von Menschen- oder von Tierblut.
Noch wirksamer ist das plättehenhaltige Plasma I, woraus die Erythrocyten

als sogenannter Gerinnungsballast eliminiert sind und worin
sowohl die Thrombocyten mit ihrem Gehalt an Thromboplastin und
Retraktozym und das Prothrombin in konzentriertem Gehalt enthalten
sind, was zur Intensivierrng der Blutstillung in allen drei Phasen
mitsamt der physiologischen Ligatur beiträgt. Das Plasma I kann sowohl

aus dem citrierten Blut mit Recalcifizierung im Moment der Applikation
als namentlich vermittels der Unterkühlungszentrifugiermethode gewonnen

werden. Die Bildung der Gerinnungsfaktoren in statu nascendi trägt
dazu bei, die Blutstillung zu intensivieren.

.Als eine weitere physiologische Maßnahme hat sich das frisch gewonnene

Blutserum erwiesen, die erstmals von Weil inauguriert wurde und
worauf wir bei der Besprechung der allgemeinen Maßnahmen
zurückkommen werden (s.S.371). Durch das frisch gewonnene Serum wird das

Thrombin in statu nascendi zugeführt, wodurch der Vorgang in der zweiten

Gerinnungsphase intensiviert wird. Wegen der Umwandlung des

Thrombins in das unwirksame Metathrombin ist älteres Serum weniger
wirksam.

Als weitere .\pplikation physiologischer Blutstillungsmaßnahmen ist
die Verwendung von frischen Geweben oder von Gewebsextrakten zu

nennen, indem dadurch Gewebsthrombokinase zugeführt wird. Bekannt
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ist die lokale Applikation von frischen Muskelgeweben (Menschen- oder

Tiermuskelgewebe). Als gut wirksam haben sieh auch Gewebs- und
Organextrakte erwiesen, wie beispielsweise Strumapreßsaft nach Schlossmann.

Ein weiteres sehr wirksames physiologisches Blutstillungsmittel
ist die Frauenmilch naeh Sole. ^ ir haben seine prompt blutstillende
Wirkung bei hämophilen Verletzungsblutungen und namentlich bei

Nachblutungen nach Zahnextraktionen konstatieren können. Auch in
vitro läßt sich eine erhebliche Verkürzung der Gerinnungszeit von
hämophilem Blut nachweisen, während z. B. Ziegenblut unwirksam ist. Als
mehr oder weniger wirksam hat sich auch eine ganze Reihe von
Handelspräparaten erwiesen als Träger des Thromboplastins oder des Thrombins.

Als Thromboplastinträger, das ältere Coagulen aus Tierthrombo-
cyten, ferner das aus Organgeweben hergestellte Clauden, das Manetol
Bayer, die Thrombokinase Roche, das Hémostatique Ercée und das

Thromboplastin Cutter-Berkeley u. a.
aAls Thrombinträger sind weiter zu erwähnen: die Thrombase Roussel,

das Topostasin Roche, das Thrombin Topical P. D. und als Träger von
Prothrombin und Thromboplastin zugleich das Hemoplastin (P. D.).
Ein Vorteil dieser Thrombinpräparate ist ihre rasche Wirkung infolge des

Gehaltes an fertigem Thrombin, während bei den Thromboplastinpräparaten
die Thrombinbildung erst an der Verletzungssteile selbst entsteht.

Als wirksame lokale Blutstillungsmaßnahme neueren Dattims hat sich
die Kombination der Thrombinpräparate mit sterilen, resorbierbaren
Gelatineschwammpräparaten erwiesen, die als Tamponade verwendet
werden. Als solche Gelatinepräparate kommen in Betracht: das Spon-

gosan (Ferrosaii-h-openhagen). der Spongel (Roussel), der Gelloam
(Upjohn. Michigan) und weiter das Fibrinpräparat Fibrin Foam mit
ähnlicher Wirkung.

Als weitere Indikation ist die Verwendung von Retraktozym zu nennen,

um eine kräftige Retraktion des Coagulums bzw. des Thrombus zu
erreichen. Durch Bestrahlung vermittels Ultraschall von Thrombo-

cy tenernulsionen gelingt es das Hyalomer, Retraktozym enthaltend, aus
den Thrombocyten zu isolieren, das eine außerordentlich kräftige
Retraktion des Fibringerinnsels bewirkt. Dies läßt sich sehr hübsch
vermittels des Dunkclleldmikroskops nachweisen: Die Fibrinläden ordnen
sich zu kräftigen, tauähnlichen Gebilden und bewirken so den Re-

traktionsvorgang. Sollte es gelingen ein solches Retraktozympräparat
fertig zum Gebrauch herzustellen, so würde dies einen erheblichen
Fortschritt der blutstillenden Maßnahmen bedeuten, durch Bewirken einer

kräftigen Retraktion des wundverschließenden Thrombus und somit der

physiologischen Ligatur.
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Zur Technik der lokalen Blutstillung: Es genügt erfahrungsgemäß nicht,
eine hämophile Blutung lokal zum Stillstand gebracht zu haben; weitere
Maßnahmen zur Verhinderung von Nachblutungen sind notwendig. Hat
man die momentane Blutstillung erreicht und einen Verband angelegt,
am zweckmäßigsten mit dem Blutstillungsmittel getränkt, dann soll der

\ erbanil oder Tampon längere Zeit hindurch unberührt belassen werden.
Denn beim Verbandwechsel werden auch bei vorsichtiger Entfernung
wundv erschließende Thromben oder .-pater Granulationen abgerissen,
wenn auch nur teilweise, worauf eine lokale Blutung neuerdings einsetzt.

Abb. 6. Thrombocytenfreies, rccalcifiziertes Plasma II nach Zusatz von Hyalomcr.
r'ibriiistraiigliiltlung, dazwischen librinfreie Lücken als Ausdruck der Scrumatisprcssung

nach Retraktion.

Fun Verband oder Tampon muß daher stets längere Zeit hindurch belassen

werden, um eine Heilung unter dem Schorfe zu erzielen. Es empfiehlt,
sich, den Verband oder den Tampon von Zeit zu Zeit mit dem
Blutstillungsmittel erneut zu tränken und zugleich zur Bekämpfung der Infektion

oder der Sekundärinfektion mit einem desinfizierenden Medikament,
mit Jodtinktur, mit Elkosin oder dergleichen zu imprägnieren. Vi ird
der Verband infolge thromboh tiseher V orgänge gelockert, dann soll dessen

Entfernung nur teilweise vorgenommen werden, am besten nach
vorheriger Aufweichung mit Wasserstoffsuperoxyd. Bleibt der Verband an

einer Stelle adhärent. so soll hier abgeschnitten werden unter Belassung
des an der Wunde adhärenten Teiles. Mit diesem Verfahren haben wir
jede hämophile Verletzungsblutung recidivfrei stillen können.

Eine besondere Blutstillungstechnik empfiehlt sich nach den
Zahnextraktionen.
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Es blutet erfahrungsgemäß nach Zahnextraktionen in vielen Fällen
nicht intensiver als normalerweise, doch setzt oft einige Zeit hernach eine

Nachblutung aus der aAlveole ein, infolge fibrinolytischer Erweichung
des die Zahnalveole abschließenden Coagulums. Wir haben an anderer
Stelle ausgeführt, daß das hämophile Coagulum infolge der fraktionierten

Umwandlung des Fibrinogens in das feste Fibrin durch die
fraktionierte ungenügende Thrombinbildung zwiebelschalenartig aufgebaut
und schlechter retrahiert ist, so daß es durch die Fibrinolyse rascher
aufgelockert wird als das normale, feste Coagulum, worauf die Nachblutung
einsetzt. Am zweckmäßigsten wird die Zahnalveole nach der Extraktion
mit einem Gelatineschwamm, mit einem gut wirkenden Blutstillungsmittel,

am besten mit einem Thrombinpräparat1 durchtränkt, verschlossen.

Darauf ist ein Druckverband anzubringen in Form eines Gazetampons,

ebenfalls mit dem Blutstillungsmittel getränkt, mit einem
Korkdruckverband nach Seidel oder mit Kerr-Verband gesichert.

Man läßt den Patienten kräftig und dauernd daraufbeißen, indem der
Unterkiefer in Bißstellung vermittels Kinnschleuderverband fixiert wird.
Flüssige Ernährung vermittels Ansaugen durch Glasrohr. Täglich oder
nach Bedarf wird sodann der Tupfer gewechselt und eventuell bei
erneutem Einsetzen der Nachblutung die Tamponade der Alveole selbst
erneuert. Durch dieses Verfahren gelang es uns, reeidivfreie Blutstillung
zu erreichen oder eine einsetzende Nachblutung rasch zu stillen. Als die
Gclatineschwämme noch nicht im Handel waren, verwendeten wir
Coagulenwattc als Tampon mit Thrombin, Blutserum, Plasma I oder mit
Frauenmilch getränkt.

Gewisse Autoren empfehlen die Blutung mit Ilochfrequenzstrom zu
stillen. Die Blutstillung gelingt zwar in der Regel rasch, doch hat die
Erfahrung erwiesen, daß beim späteren Abstoßen der nekrotischen Partien
sich Nachblutungen einstellten.

Die unblutige Zahnentfernung nach Reber: Kleinere Gummiringe, wie
sie früher zu Regulationszwecken benutzt wurden, werden um den zu
entfernenden Zahn gelegt und langsam apicalwärts vorgeschoben. In
den nächsten Tagen und Wochen werden weitere Ringe zur Verstärkung

des Druckes beigefügt und erzeugen dadurch eine Druckatrophie
der paradentalen Gewebe. Bei gut erhaltenen Zahnkronen empfiehlt
sich ein vorheriges Kürzen durch Beschleifung, da der Zahn etwas aus
der Alveole herausgehoben wird und beim Kauen schmerzt. Um das

Anlegen von Gummiringen an Wurzehesten zu ermöglichen, wird eine
überstehende Gold- oder Zementkappe mit Wurzelstift angebracht.

Für mehrw urzlige Zähne haben Maury Massler und Berta Aguirre diese
1 Als besonders gut zur Tamponade geeignet haben sich Topostasinstabchcn erwiesen.
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unblutige Methode dahin ergänzt, daß nach Freilegung der Bifurka-
tionen die Wurzeln getrennt werden und die Gummiringe an den
separierten Teilen wie an einwurzeligen Zähnen apicalwärts geschoben
werden.

Kardinalregel bei Versagen der lokalen Blutstillungsvorgänge: Gelingt es

trotz allen Versuchen nicht, eine Blutung zu stillen, dann ist in jedem
Falle rechtzeitig die Bluttransfusion auszuführen, sobald sich eine Anämie
bemerkbar macht, und nicht bis zum allerletzten Moment abzuwarten,
da eine zu spät ausgeführte Bluttransfusion auch nicht mehr helfen
kann.

Bei schwereren Verletzungsblutungen empfiehlt es sich, zugleich mit
den lokalen Blutstillungsmaßnahmen eine Bluttransfusion auszuführen.
Vor Zahnextraktionen bei Blutern mit großer Neigung zu
Blutungserscheinungcn, was aus der Krankengeschichte und aus einer sehr langen
Gerinnungszeit hervorgeht (z. B. 4—7 Stunden und mehr), soll dem

Eingriffeine Bluttransfusion vorangehen, und zwar aus Frischblut und nicht
aus Blutkonserven, da es erwiesen ist, daß die Wirkung der Gerinnungsfaktoren,

insbesondere des Retraktozyms mit fortschreitender Auf-
bew:ahrungszeit nachläßt.

2. Die Behandlung innerer Blutungen

Bei Hämaturie, sei es infolge Nieren- oder Blasenblutung, ist neben
der Bluttransfusion eine reichliche orale Zufuhr von Thromboplastin-
präparaten indiziert, weniger von Thrombinpräparaten, die im
Magendarmtractus abgebaut werden können und so nicht zur Wirkung gelangen.

Mit hoher Dosierung von Coagulen (zweistündlich 1 Teelöffel) haben

wir gute Erfahrungen gemacht, desgleichen mit intramuskulärer
Anwendung des Präparates. Kleine lokale Hämatome müssen dabei hie und
da in Kauf genommen werden.

Bei Magenblutungen sind unserer Erfahrung nach Blutstillungsmittel,
sowohl physiologische als Handelspräparate. von guter W irkung,
vorausgesetzt, daß sie an die blutende Stelle gelangen. Aus diesem Grunde
empfiehlt es sich, bei Blutungen aus dem Magen denselben mit der Magensonde

vom Blutgehalt zu entleeren nebst einer vorsichtigen Spülung. Wir
haben einmal mit diesem Verfahren bei einem Hämophilen eine prompte
blutstillende Wirkung erzielt. Es empfiehlt sich dabei auch zwei

Blutstillungsmittel zugleich zu verabreichen, ein Thromboplastin- und ein

Thrombinpräparat, was zu einer Potenzierung der Wirkung führt.
Gleichzeitig, oder wenn die lokalen Blutstillungsmaßnahmen ungenügend
sind, ist eine Bluttransfusion auszuführen.
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Bei Darmblutungen empfiehlt es sich, wie bei solchen aus dem Magen,
reichliche Mengen von Blutstillungsmitteln oral zu verabreichen. Indessen

gelangt nicht die gesamte eingeführte Menge der Präparate an die

blutende Darmstelle, weil sie höchstwahrscheinlich im Magen oder oberen

Teil der Darmschlingen durch Magen- und Panereassekrct abgebaut
werden. Untersuchungen darüber liegen unseres \V is.scns nicht vor. Es
sollten daher die Blutstillungsmittel in Kapseln verabreicht werden, die

erst im Darm zur Auflösung gelangen. In einem Fall von Darmblutungen
bei einem Hämophilen erzielten wir eine gute blutstillende Wirkung durch
hohe Coagulengaben, in einem andern Fall dagegen mit massiven

Blutungen aus dem Colon versagten verschiedene Blutstillungsmittel gänzlich

und auch eine rechtzeitig ausgeführte Transfusion mit Konservenblut
war wirkungslos. Es handelte sieh um einen Bluter mit außerordentlich

langer Gerinnungszeit (7 Stunden), der seit dem Säuglingsalter an immer
wieder sich einstellenden Blutungserscheinungen litt und der uns dreimal
in fast ausgeblutetem Zustand zur Behandlung zugewiesen war. Das

vierte Mal gelang es nicht mehr, ihn zu retten.

3. Die Behandlung der geschlossenen Blutungen

Hämatome, insbesondere große Muskelhämatome. Haemarthros,
Blutungen ins Nierenlager, Blutungen im Verlauf des M. ileopsoas werden
zunächst konservativ durch absolute Ruhigstellung und namentlich
durch Kurzwellenbestrahlung behandelt, die naeh unserer Erfahrung
sich als sehr wirksam erwiesen hat. insbesondere beim Haemarthros. Die
Schmerzen und Beschwerden lassen bald nach und der Bluterguß kommt
rascher zur Resorption. W ir lassen diese Behandl ungsmaßnahmen bei allen
Gelenkblutungen durchführen, so daß die Patienten meistens spontan
sofort nach Auftreten eines Ergusses sich bestrahlen lassen. Dosierung:
Von täglich 5 Minuten an steigernd bis 20 Minuten, jedoch nicht länger.
Im ganzen sind 12-15 Bestrahlungen durchzuführen. Wir haben die
Wirkung der Kurzwellenbestrahlung von Thromboeytenemulsionen im
Experiment durch unseren Mitarbeiter Wechsler untersuchen lassen, der
nachweis, daß die Retraktion des Plasmagerinnsels durch nicht länger als

20 Minuten bestrahlte Thrombocyten gegenüber der Norm ganz erheblich

verstärkt wird. Dien hat praktisch zur Folge, daß die Serumauspres-

sung infolge der erhöhten Retraktion bei einem Hämatom intensiver
erfolgt und der Bluterguß sieh infolgedessen rascher resorbiert. Auch große
Muskelhämatome reagieren prompt auf die Kurzwellenbestrahlung.

Bei drohender Weilerblutung kommt auch hier die Bluttransfusion
zu ihrem Recht.
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Der Empfehlung von Quick, Hämatome mit kalten Umschlägen zu
behandeln, um eine blutstillende Kontraktion der Blutgefäße zu erwirken,
können wir nicht folgen, da es nachgewiesen ist, daß sowohl die Gcrin-

nungszeit als die Retraktion durch Kältceinfluß stark verlängert bzw.

erniedrigt werden. Vor einer Entlastungspunktion eines Hämatoms oder
eines Haemarthros möchten wir gewarnt haben, indem durch den
Einstich Gefäßverletzungen, auch sehr kleine, gesetzt werden können, die
dann beim Bluter unstillbar weiterbluten und die Ilärnatomspannung
zuweilen beängstigend erhöhen, wie wir es einmal bei einem Bluterknie
erlebten.

Das gleiche gilt in höherem Maße von einer Drainierung eines Hämatoms

wegen Druckerscheinungen auf große Arterien oder Nervenstränge
(Volksmannsche Kontraktur hei Vorderarmhämatomen). Durch die

Drainierung kann es zu weiteren Blutungen kommen, und eine Sekundärinfektion

wird den Zustand des Bluters -weiterhin verschlimmern.
Beispiele aus dem Schrifttum von Sekundärinfektion von spontan entstandenen

Hämatomfisteln mit nachfolgenden septischen Zuständen weisen
auf diese Gefahr hin. Wir selbst erlebten einen solchen Fall vor einigen
Jahren anläßlich einer Konsultation.

Man wird daher gut tun, in solchen Fällen von drohenden
Druckerscheinungen zunächst eine Kurzwellenbehandlung einzuleiten. Durch
Serumauspressung wird sich der Hämatotndruck herabsetzen lassen.

Blutungen ins Zentralnervensystem behandelt man am besten
konservativ mit absoluter Ruhigstellung und mit Zufuhr von Blutstillungsmitteln,

oral oder mit intramuskulären Injektionen (Coagulen). Kleinere
Bluttransfusionen können auch von einem gewissen Nutzen sein, um das

Weiterandauern der Blutung möglichst hintanzuhalten. Von einer Punktion

des Rückenmarkkanals bei einer Hämatomyelie möchten wir aus
den oben angeführten Gründen abraten, sie würde auch nicht viel
Erleichterung bringen können, da ja der Bluterguß im Liquorraum nach
oben und unten ausweichen kann.

Zur Frage der Entlastungstrepanation bei subduralem Bluterguß:
Bei einem Gesunden mit epiduralem oder subduralem Hämatom und
Kompressionserscheinungen ist die Vornahme einer Entlastungstrepanation

selbstverständlich. Nicht so bei einem Bluter, bei dem das Hämatom

infolge des mangelhaften Gerinnungsvorganges, insbesondere der

gestörten Fibrinbildung in der Regel nicht wie bei einem Normalen gut
abgegrenzt und lokalisiert ist, sondern als breit in die Umgebung sich
ausdehnende Blutung erscheint, wie wir dies vor nicht allzulanger Zeit
bei der Sektion eines an subduraler Blutung verstorbenen Bluters
erfahren konnten. Die Kompression betraf hier die Gyri einer Großhirn-
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hemisphäre, wobei an einer circumscripten Stelle ein halbhandgroßes
Coagulum zu erhöhter Kompression geführt hatte. Die Quelle der
Blutung konnte nicht ausfindig gemacht werden. Es wurde bei diesem
Fall von einer Trepanation abgesehen, einerseits wegen der Schwierigkeit,

den Ausgangspunkt der Hämorrhagie aufzufinden, und anderseits

"wegen der Gefahr erneuter Blutungen aus derTrempanationswunde,
namentlich aus der Knochenspongiosa. Der Sektionsbefund gab uns recht :

Vorhandensein eines ilachen Blutergusses über der ganzen rechten
Großhirnhemisphäre und beginnende Blutung über der linken. Bei Fällen
mit gut lokalisierten Kompressionserscheinungen, die bei unserem Fall
fehlten, wird die Indikation zur Trepanation zur Entlastung doch
gestellt werden müssen. Um das Risiko der Nachblutung aus der
Trepanationswunde herabzusetzen, wird man vor und während des Eingriffes
und nach demselben zur Bluttransfusion schreiten unter Anwendung
der besprochenen Maßnahmen lokaler Blutstillung. Aber auch dann
dürfte die Prognose des operativen Eingriffes dubiös sein.

4. Die Herabsetzung der Blutungsbereitschaft

a) Die Vollbluttransfusion. Es ist bei der Besprechung der lokalen Blut-
stillungsmaßnahmen bereits ausgeführt worden, daß eine Kombination
mit gleichzeitiger Bluttransfusion anzuraten ist, die alle Gerinnungsfaktoren

dem Kreislauf zuführt, die endgültige Blutstillung in hohem
Maße fördert und oft lebensrettend wirkt. Bei kryptogenen und inneren
Blutungen, die lokalen Maßnahmen nicht zugänglich sind, ist die
Frischbluttransfusion die Blutstillungsmaßnahme der Wahl. Konservenblut
eignet sich weniger dazu, da, wie auf S.367 dargelegt,dieWirkung der
verschiedenen Gerinnungsfaktoren mit fortschreitender Konservierungszeit
nachläßt. Prophylaktisch wird man vor nicht zu umgehenden operativen
Eingriffen die Blutungsbereitschaft durch die Bluttranslusion
herabzusetzen suchen.

Will man eine länger dauernde Herabsetzung der Blutungsbereitschaft
erzielen, dann ist die Bluttransfusion zu wiederholen, da ihre Wirkung
zeitlich beschränkt ist.

b) Die Plasmatransfusion. Noch bessere gerinnungsfördernde Wirkung
erreicht man durch die Transfusion von Blutplasma. Im auszentrifugier-
ten oder sedimentierten Plasma ist der Prozentgehalt an Thrombocyten
höher als im Gesamtblut, desgleichen an Prothrombin. In den Kreislauf
eingeführt, entsteht an der thromboplastischcn Blutungsquellc durch
vermehrtes Freiwerden von Thromboplastin aus den Thrombocyten
Thrombin in statu nascendi, die gerinnungs- und thrombusbildenden

370



Vorgänge werden dabei intensiviert und beschleunigt. Zudem ist die
Retraktion des erythrocytcnfreien Plasmas viel intensiver als im Vollblut,

da die in den Fibrinmaschen eingeschlossenen Erythrocyten durch
ihre Masse ähnlich wie Sand die Retraktion behindern. Dieser Vorgang
läßt sieh sehr hübsch am Retraktilometer demonstrieren (s. S. 310). Das

Vollblutcoagulum ist nach erfolgter Retraktion konisch und gleichmäßig
in der ganzen Breite, während das hämophile Gerinnsel kolbenförmig
ist, oben stielartig und gelb-weißlich infolge Fehlens der Erythrocyten
und in den unteren Partien nach unten zunehmend verdickt infolge
Miteinschlusses der die Retraktion behindernden roten Blutkörperchen.
So ist die Wirkung des Plasmagerinnsels als physiologische Ligatur
intensiviert und kräftiger.

Als Plasma zur Transfusion kann das sterile Citratplasma verwendet
werden, und zwar aus Frischblut und nicht aus Konservenblut hergestellt.
Die Gründe dafür haben wir angegeben (s. S. 367). Noch besser ist das

durch die Unterkühlungszentrifugiermethode gewonnenen Plasma, frei
von Anticoagulantien. Mit einer Eccozentrifuge zu 4 X 100 cm3 läßt sieh
das thrombocytenhaltige Plasma durch 7 Minuten langes Zentrifugieren
bei 2500 Minutentouren steril gewinnen.

Durch die Plasmatransfusion wird nur etwa das halbe Volumen des

Vollblutes zugeführt bei gleichem Gehalt an Gerinnungsfaktoren, so daß

es gegebenenfalls möglich ist, um eine intensivere gerinnungsfordernde
Wirkung zu erreichen, die zu injizierende Menge zu verdoppeln, einer
zweifachen Bluttransfusion entsprechend.

Bei bestehender erheblicher Anämie ist jedoch die Vollbluttransfusion

der Plasmatransfusion vorzuziehen, bei ungenügender Blutstillung

kann sodann Plasma nachtransfundiert werden.

c) Die Serumtransfusion ist sehr umstritten. Theoretisch beruht
ihre Wirkung auf der Zufuhr von Thrombin, das im frischen
Blutserum enthalten ist, dagegen nicht mehr in älterem Serum wegen
seiner Umwandlung in unwirksames Metathrombin. Daraus werden
die abweichenden Meinungen über ihre gerinnungsfördernde
Serumwirkung sieh erklären lassen. Die Serumanwendung bei Hämophilie
ist von Weil inauguriert worden, der das Serum sowohl in
therapeutischer als in prophylaktischer Hinsicht in Mengen von 15 cm3

intravenös und von 30 cm3 subcutan empfohlen hat. Über
intravenöse Serumtransfusionen in großen Mengen bei der Hämophilie
konnten wir im Weltschrifttum keine Angaben finden. Da das

Eintreten von Anaphylaxieerscheinungen nicht in jedem Falle mit Sicherheit

auszuschließen ist. empfiehlt es sich von der Anwendung der
Serumtransfusion abzusehen.
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Die Behandlung mit I itaminen

Blutungen bei den C-Avitaminosen Skorbut, Möller-Barlowsehe
Krankheit) werden durch Verabreichung des Vitamin C, der Ascorbinsäure,

prompt gestillt, zugleich mit der raschen Heilung dieser
Mangelkrankheiten. Als ausgezeichnetes Haemostypticum hat sich die Ascorbinsäure

auch bei hämorrhagischen Diathesen anderer Ätiologie erwiesen,
so bei der Schönlein-Henochsehen Purpura und bei der essentiellen

Thrombopénie. Gute Erfolge soll das reine Vitamin (à nach Böger und
Schröder auch bei der Hämophilie aufweisen. ^ ie die Ascorbinsäure
indessen in den bei der Hämophilie gestörten Blutchemismus eingreift, ist
nicht aufgeklärt, ebenso wie ihr Wirkungsmechanismus bei andersartigen

Blutungen. Man denkt dabei an eine Gefäßwirkung im Sinne
einer Abdichtung der Kapillarwände. Nach Quick könnte bei der Flämo-
philie eine derartige kurative Wirkung angenommen werden, doch ist
dieses Problem noch zu wenig erforscht zu einem endgültigen Urteil. Die
gleichen (Verlegungen in bezug auf die Hämophilie gelten auch für das

Vitamin P, das bei Blutungen infolge erhöhter Durchlässigkeit der
Kapillaren (vasculare Purpurazustände. Hämaturie bei hämorrhagischer
Nephritis, Schleimhautblutungen bei Colitis ulcerosa u. a. m.) günstig
wirken soll, doch wird im Schrifttum auch über Mißerfolge referiert.

Szent-Györgyi und Mitarb. vertreten die Auffassung, daß das
Zusammenwirken von Vitamin C mit dem Permeabilitätsvitamin P sich günstig
auf die Hämorrhagien beim Skorbut auswirkt, in Fällen, wo das Vitamin
C allein nicht ausreicht. Nach Lotze soll das Vitamin P als eine Art
Aktivator des Vitamins C wirken für den normalen Funktionszustand der
kleinsten Gefäße beim Menschen.

Wenn die Wirkung dieser beiden Präparate oder ihrer Kombination
bei der Hämophilie auch nicht restlos aufgeklärt ist. so empfiehlt es sich
doch, sie bei Blutungen, namentlich im Magendarmtractus, bei Hämaturien

und bei Schleimhautblutungen anderer Provenienz, wenn alle
anderen Maßnahmen versagen, anzuwenden. Wir selbst haben es letzthin

bereut, als alle Blutstillungsmaßnahmen nebst der Bluttransfusion
bei einem Falle mit massiven Blutungen aus dem Darmtractus versagten,
die Kombination von V itamin C und P nicht versucht zu haben.

Als \ itamin-C-Präparate kommen in Betracht: Redoxon. Cebion,
Cantan, Proscorbin und \ ita.scorbol. Als \ itamin-P-Präparate: Citrin.
\ itamin P Nordmark. Rutin. Sklerutin. Vasorutin.

Das V itamin K. das für die normale Bildung von Prothrombin in der
Leber, einer V orstufe des Thrombins, unentbehrlich ist. obwohl es noch
nicht, bekannt i-t auf welchem ^ ege es in die Prothrombinproduktion
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eingreift, ist unseres Erachtens bei der Hämophilie nicht indiziert. Denn
es hat sich durch die Bestimmung des Konsumptionstestes im Serum des

Hämophilen erwiesen, daß der Verbrauch des Prothrombins bei der

Thrombinbildung herabgesetzt ist. so daß unverbrauchtes Prothrombin
im Serum vorhanden ist. Deshalb bat es keinen Sinn, seine Bildung in der
Leber zu intensivieren.

Als Vitamin-K-Präparate sind zu nennen: Synkavit, Hemodal, Karan,
Davitamon K.

.5. Die Behandlung des Blutergelenkes

Das Gelenk des Hämophilen ist vor dem Auftreten des ersten
Blutergusses als normal zu erachten. Ein Makro- oder Mikrotrauma. vom
Bluter olt kaum oder nicht wahrgenommen, führt erstmals zur
langandauernden Blutung in das Gelenk. Schon bei den ersten Gehversuchen
des Kleinkindes kann es zum Haemarthros kommen, sei es im Knieoder

im Fußgelenk. Daß der erste, schon unter hohem Druck stehende

Bluterguß zu dauernden Gelenkveränderungen führen kann, die eine

Disposition zum Recidiv im Gefolge haben können, haben wir bereits
erwähnt (s. S. 339).

Bei Wiederholung der Recidive geht das Haemarthrosstadium
meistens bei Vernachlässigung der Behandlung und Schonung in das pan-
arthritische und hernach nach weiteren Recidivcn in das regressive
Stadiuni über, mit nachfolgender teilweiser oder gänzlicher Versteifung
des betreffenden Gelenkes (s. S. 340. 341).

¦Vus diesem V erhalten ergeben sieh die Indikationen zur Behandlung.
Behandlung im Haemarthrosstadium: Schon beim ersten .Anzeichen der

Ergußbildung hat eine sorgfältige Behandlung einzusetzen. Das Gelenk
muß in erster Linie in geeigneter Stellung ruhiggestellt und die
Kurzwellentherapie unverzüglich eingeleitet werden. Beginn mit Sminütiger
und steigernd bis zu 20minütiger Bestrahlung, im ganzen bis zu 12 oder
15 Sitzungen. Die Erfahrung hat erwiesen, daß Schmerzen und
Beschwerden dabei ziemlich rasch verschwinden unter Nachlassen des

hohen intraartikulären Druckes bei beschleunigter Resorption des

Blutergusses. Daß die Retraktion eines Plasmagerinnsels und die Serum-

auspressung im Experiment durch Hinzufügen von mit Kurzwellen
bestrahlten Thrombocvten verstärkt werden, haben wir beschrieben
(s. S. 347). Das Gelenk muß in den Intervallen der Bestrahlungen weiterhin

ruhiggestellt werden unter gleichzeitiger Umwicklung mit elastischer
Binde. Erst nach erfolgter Bestrahlungsbehandlung sind leichte aktive
Bewegungen ohne jede Foreierung zu gestatten. Das Aufstehen ist erst
nach Verschwinden de- Ergus-c- erlaubt. Der Patient ist dabei zu über-
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wachen, da wir die Erfahrung gemacht haben, daß der Hämophile nach
Verschwinden der Beschwerden und Schmerzen das Gelenk nicht schont
und eine auffallende Gleichgültigkeit gegenüber seinem Leiden an den

Tag legt. Bei Kindern sind die Eltern darauf aufmerksam zu machen,

zur Überwachung aufzufordern und über die Folgen einer Vernachlässigung

der Behandlungsmaßnahmen aufzuklären.
Erfahrungsgemäß stellen sich früher oder später fast immer Recidive

am befallenen und dazu disponierten Gelenk ein, die dann allmählich
zum panarthritischen Stadium führen.

Von der Punktion des unter hohem Druck stehenden Gelenkes zu seiner

Entlastung ist dringend abzuraten, da das Einführen der
Punktionskanüle durch Verletzung kleinster Gefäße zu erneuter intraarti-
kulärer Blutung und dadurch zu weiterer Druckerhöhung führen kann,
wie wir es bei einem Kniehaemarthros bis zu derart praller Spannung
erlebten, daß ein Durchbruch des Hämatoms durch die Gelenkkapsel
hindurch zu befürchten war bei sehr hohen Temperaturen bis zu 40° C. Nach
Reinecke und Wohlwill kann diese Komplikation eintreten ttnd zur
Dauerfistel führen mit anschließender Sekundärinfektion des Gelenkes.

Behandlung des panarthritischen Stadiums. Viele Fälle kommen erst in
diesem Stadium in ärztliche Behandlung. Auch hier gilt es vor allem im
akuten oder subakuten Stadium mit Gelenkerguß das Gelenk ruhig zu
stellen und die Kurzwellentherapie einzuleiten, die erfahrungsgemäß
günstig wirkt. Weitere Behandlung wie beim Haermarthros besprochen.
Stellen sich in der Folge weitere Recidive ein, dann gilt es das Gelenk vor
weiterer Beanspruchung zu schützen. Mit einem von uns angegebenen
orthopädischen Apparat gelingt es, ein Kniegelenk vom Gebrauch
auszuschalten, (Abb. 7).

Das obere Ende des Apparates wird am Sitzknorren abgestützt, so daß
das volle Körpergewicht unter Umgehung des Kniegelenkes direkt auf
der Fußkalotte des Apparates lastet, bei erhaltener voller Bewegungsmöglichkeit

im Kniegelenk.
Durch diese totale Entlastung des Knies, bei Erhaltung der Gehfähigkeit,

kann ein Weiterschreiten der intraartikulären Zerstörungen verhindert

werden. Wir erlebten bei einem Fall, daß nach einigen Monaten das

Knie in seiner Funktion nicht mehr behindert wurde, bei Verschwinden
der panarthritischen Veränderungen. Eine Versteifung stellte sich auch
in der Folge nicht ein.

Behandlung des regressiven Stadiums. Im regressiven Stadium sind die
Gelenke meistens teilweise oder gänzlich versteift. Knöcherne Ankylosen
sind, wie auf S.340ausgeführt.seltener, fast immer i-t die totale V erstei-
fung durch bindegewebige, narbige Stränge zwischen den Gelenkenden,
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Abb. 7. Beschreibung siebe Seite 374.

durch Veränderungen der Gelenkbänder und durch Atrophien der

Gelenkmuskulatur, nicht selten durch Subluxationsstellungen einzelner
Gelenkenden und durch Verbreiterung oder Verkürzung einzelner
Gelenkanteile bedingt. So ist die Indikation zur Behebung der Versteifung

als multiform zu bezeichnen. Leichte Versteifungen in Beugestel-
lung können recht oft durch Extensionsbehandlung mit Kombination
durch Kurzwellenbestrahlung bei Vorhandensein von subakuten
panarthritischen Erscheinungen korrigiert werden, wie wir kürzlich erfahren

konnten. Durch orthopädische Maßnahmen lassen sich nicht selten
leichte Stellungsanomalien korrigieren. Eine bestimmte Regel gibt es

hier nicht, jede Behandlung ist zu individualisieren.
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Von chirurgischen Eingriffen ist in der Regel wegen der Blutungsgefahr

abzusehen, doch gelingt cs hie und da, nach Vorbereitung des

Patienten mit Bluttransfusionen kleinere blutige Eingriffe, wie Durch-
schneidung hindernder Sehnen und dergleichen, mit Erfolg auszuführen.
Größte V or-icht und exakte Überwachung der Nachbehandlung i-t dabei

zur V erhütuiig der gefährlichen Nachblutungen geboten.
Als weitaus die be-tc Behandlung des Blutergelenkes hat sich die

frühzeitig einsetzende Kurzwellentherapie, schon beim er-ten Bluterguß im
Haemarthrosstadium erwiesen, um den Übergang in das panarthritische
und hernach in das regressive Stadium nach Möglichkeit zu verhindern.
Die Eltern sind darüber aufzuklären, daß bei Auftreten eines Blutergusses
unverzüglich ärztliche Behandlung in Anspruch zu nehmen sei. und sind

zu fortwährender Überwachung des Gelcnkerkrankten zu veranlassen.

11. Das Coa?gulenspcndczentrum

Ausgehend von der Überlegung, daß die gestörte Blutstillung beim
Hämophilen unter andern Ursachen auf einer ungenügenden Freigabe
vonThromboplastin durch dicThromboc) ten beruht, haben wir versucht,
diesen Mangel durch dauernde Zufuhr von Thromboplastin zu kompensieren.

AlsThromboplastinpräparat hub:-n wir u user Coagulen verwendet,
das uns von der Herstellerfirma, CIBA Aktiengesellschaft, zu diesem
Zwecke in großen Mengen unentgeltlich zur Verfügung gestellt wurde.

Es war beabsichtigt, eine Art Opotherapie zu treiben und den Hämophilen

dauernd Thromboplastin einnehmen zu lassen, in der Hoffnung,
dadurch -eine Blutungsbereitschaft zu mildern.

So konnten wir seit dem Jahre 1941 bis auf den heutigen Tag im ganzen

397 Flacons (ioagulen zu 100 g unseren Hämophilen unentgeltlich zur
V erfügung stellen.

Wir konnten recht gute Erfolge konstatieren, indem eine Anzahl Bluter

angab, unter der dauernden Coagulenwirkung seltener an Blutungs-
erseheinungen zu erkranken. Stelle sich eine solche ein, dann sei der
Verlauf milder. Ein Bluter aus dem Stamme Nr. 23 gab an, an Blutungs-
erscheinungen zu leiden, wenn er das Mittel einige Tage aussetzen
müsse. Bei anderen, schwereren Blutern dagegen sahen wir keinen
eindeutigen Erlolg. Es handelte sich um Hämophile, die fast dauernd an

Blutungserscheinungen litten. Aufgefallen i-t uns. daß bei Dauereinnahme

von Coagulen die Recidive der Blutergelenke seltener wurden. Es
hat sich immerhin gelohnt. diese Opotherapie dauernd anzuwenden,
irgendwelche Nachteile sahen wir davon nie.
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Das Coagulen wurde zu Beginn nur an Bluter abgegeben, die wir
untersuchen konnten, oder die uns durch ihren Hausarzt die Diagnose Hämophilie

bestätigen ließen.
Es mußte auch erstmals ein Formular ausgefüllt werden, zur

Beantwortung anamnestischer Fragestellungen, ähnlich unserem Frageschema
der Untersuchung. So gelangten wir allmählich in den Besitz von
Angaben zahlreicher Bluterstämme, die bei unserer Statistik uns und unsern
Mitarbeitern zugute kamen.

Nebst dem Coagulenspendezentrum gründeten wir auch einen Bluter-
fonds zur Finanzierung der Behandlung unbemittelter Bluter, insbesondere

von Klinikaufcnthalten, Kurzwellenbestrahlungen und
orthopädischen Apparaten.

Geäufnet wurde der Bluterfonds durch freiwillige Gaben der CIBA
Aktiengesellschaft, Basel, privater Kreise und Vergütungen der Coagu-
lenabgabe durch vermögliche Patienten und ihre Angehörigen. Es
kamen seit 1941 Fr. 6000- zur Verwendung.

12. Das Farbensehen der Hämophilen

Neiger hat seine Bluter, auf Anregung \ ou Prof. Franceschetti. Genf,
auf Farbensehen vermittels der Ishihara-Tafeln (Pseudo-Isochromatic
Plates for Testing Color Perception. American Optical Company) untersucht.

Von 22 Blutern fand er nur einen Fall mit abnormem Farbensinn
im sporadischen Stamm Nr. 9 (Tritanopsic, Protanopsie). Eine gemeinsame

Vererbung von Farbensehstörungen und Hämophilie ließ sich
demnach nicht nachweisen.
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14. Anhang

1. Krankengeschichten der Bluter und der Konduktoren1
2. Stammbäume der erblichen und der sporadischen Bluterstämme1

Krankengeschichten

Es werden hier nur die kurz zusammengefaßten Krankengeschichten
der einzelnen noch lebenden und der seit der letzten Stammesaufnahme
verstorbenen Bluter sowie ihrer Konduktoren wiedergegeben. Bei den

sporadischen Bluterstämmen werden dazu noch alle verstorbenen Bluter
der gleichen Geschwisterreihe aufgeführt. .Alle übrigen Angaben sowie die

Aufführung der übrigen Stammesmitglieder, insbesondere der früher
verstorbenen Bluter, können in den ausführlichen Krankengeschichten

1 Bei der Drucklegung werden sämtliche Stamm- und Fainilieubezcichnungen sup-
priinicrt, nur die Anfangsbuchstaben werden stehen gelassen. Wird von einem Bluter-
forscher Auskunft über einen Bluter oder Bluterstamm gewünscht, dann wird von der
betreffenden Familie das Einverständnis zur Bekanntgabe der Adresse eingeholt und
erst dann dem Interessenten mitgeteilt.

Ein Adrcsscnverzcichnis ist beim Autor archiviert, ein zweites bei der erbgenetischen
Zentrale in Genf (Prof. Franceschetti). An diese zwei Stellen bittet man die Interessenten
sich wenden zu wollen.
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der Dissertationen von Neiger (1951) und l'imita (1953) sowie in

unserer eigenen Arbeit über die Bluter im Kanton Bern (1937) und in
derjenigen über die sporadische Hämophilie in der Schweiz (1948) von
uns und unserem Mitarbeiter Passet nachgeschlagen werden, wo alle
Einzelheiten niedergeschrieben sind. Weitere Angaben über Stammesini

tglicder und ihre Erbfolge gehen aus den Stammbäumen hervor, alle
erblichen wurden 1951 und 1953 neu aufgenommen und in den letzten
Generationen ergänzt, im Jahre 1951 die sporadischen Stämme Nr. 1-10.
die übrigen sporadischen Stämme Nr. I 1—34 im Jahre 1948 (Fonio und
Passet).

Von allen heute noch lebenden Blutern liegen Listen mit. den Adressen

vor. die in der erbgene tischen Zentrale in Genf (Prof. Franceschetti) und
bei uns selbst archiviert sind. Anforderungen sind an eine dieser zwei
Stellen zu leiten: alle Angaben können jedoch erst nach Anfrage und mit
Erlaubnis der angeforderten Bluter freigegeben werden.

I. Die erblichen Stämme

A. Die großen Slamine
l.Tenna, 1669:

1. Gr. Johann Martin, 1910 (Safien): Hämophilie erst im 35. Lebensjahr diagnostiziert^

paraösopliageale und submucose Blutung. 1934 groUes Hämatom am rechten
Oberschenkel unii Kiiiehaemarthros mich Kontusion, über das ganze Bein sich
ausdehnend. Häufige Recidive. Hauthäinalome an der Schulter bei Schießübungen.
Gingivablntungcn beim Zahnrcinigrn. 193 t schwere recidivierendeEpislaxis. eine
Blut transfusion benötigend. In der letzten Zeit reeidivierende Hämaturien.
Konduktor: Barbara B. (gestorben). Starke extramenstruelle, uterine Blutungen,
besonders starke Gcbiirtsblutungi'ii.
KmiiluktorgrolJiiiiittcr: Starke Blutungen nach Zahnextraktionen. Starke Blutungen

bei Geburten und im Klimakterium.
Peter, 1912 (Safien): Zahnblutiingi-ii. Mundschleitiiliauthlutungeii. \ rrlrt/.ungs-
bl n tu ngen. große- Oberschenkelbein a tum rechts, später links. Magen hlulum-. nach
Stoß in der Mageugegend. Glutaalhamatom rechts mit schwerer Schädigung des
Plexus lumbalis und motorischer und sensibler Ausfallserscheinung in dessen
Gebiet. Bleibende Gellstörungen.
Ni. Hans Peter, 1915: Blutung aus dem Ohr beim Spülen, schwer stillbar und reci-
divierend. Häutige Hämatome liei geringen Traumen. Schwere Nasen- und Mund-
lilutung nach Kall. Gingivablntungcn. Suffusionen in der Schläfengegend. Suf-
fiisiiinen am linken Oberlid. Hämatom in der linken Leiste.
Konduktor: AnnnG. Außer heftigen Geburtsblutungen keine Bliitiiiig-tcndcnz.
Ko. lYlarius, 1948 (Kodels): Schwer stillbare Giiigiviihluliiug nach Verletzung. Im
Alter von 3 Montiteli Hämaturie. Suffusionen an beiden Unterschenkeln.
Konduktor: Ursula. Als Kind verstärkte Blutungsneigung alslangandaiicrnilc und
oft auftretende Nasen blutungen. Oll Suffusionen am ganzen Körper nach geringen
Traumen,

lì. Ca. Balthasar (\ ah-ndas. 1929): t 1935 an vielfachen, i mmer wieder recìdivîeren-
deii. unstillbaren Blutungen.
Konduktor: Barbara.
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3« Ei. Franz (Masein. 1900): Nachblutung nach Tonsillektomie als 4jahriger Knabe.
Stirnhümatoine. Blutcrgelenke (Knie. Ellbogen, Fußgelenke). Teerstühle. Tod
infolge Magendarm bin tung.
Konduktor: Menga G, Keine Blutungsneigung.
Luzius, 1910 (Masern): 1925 Hämophilie entdeckt: schwer stîllbareNasenhlutung
naeh 1 all. äürnhämnloin. LangandaucrndeA erletzungsblulungen,Hämatome hei
•geringenTraumen*, intramuskuläre Hämatome,Blutungen aus dem Mund, Gin-
gi\ ablulungcn beim Zahnwcchsel, Hämaturie, Blutcrgelenk am rechten Knie.
K(mduktor: Menga (*. Keine Blutungsneigung.
Hl. Johannes, 1920 (Masein): Mit 1 5 Jahren erstmals Hämatom an der St irne. La
nanndauernde Blutung nach Fmgcramputation. Nachblutung nach /ahnextraktmn.
••ehr großes r-ußhamatom. nach Quetschung Hüft- und Kniehaemarthro--, Ober-
M-hcukclhämatoin mil Scnsibilitätsstoruugen.
Konduktor: Anna G. Keine Blutungsneigung«

1. Seh. Georges (Valendas, 1904): Mît f Jahren oft langandauernde Yerletzungs-
blutungen, bis 8 Wochen lang. Suffusionen be! geringenTrau inen. Mit 19 Jahren
l-'ußgclenkhaeinurthrn*. 1 Jahr andauernd. Panarthritisches Stadium de» rechten
Knie*. Häufig "Mund-und Gingh ablulungcn, besonders beim Zahncreinigeu. Mit
12 Jahren 14 Tage lang andauernde Blutung nach Zahnextraktion. Öfters starkes
Nasenbluten bis gegen 3 Wochen andauernd und bis Imal im Jahre auftretend.
Starkes Hämatom an der rechten W ade. Panarthritisches Blutcrgelenk am rechten
Fuß. Pharynxblutung.
Konduktor : JohannaW. KeineBlutungsneigung. An Mageniilcusblutnnggestorben.
Kö. Silvio, 1916 (Sarmensdorf): Im \lter von2 Jahren Gïngîv&blutmig nach yer-
let/u im. unstillbar 3 Tage dauernd, cr-t im Spital mit Coagulen gestillt. Hämaturien.
Hämatome nach kleinen Traumen. 1950 langandauernde Gingivablutungim Spital
mit Coagulen gestillt.
Konduktor: \Iargnlh. Keine Blutungsleudenz.

2. Wahl, 1550:
1. Seh.-St. Pf. Ernst, 1905: Mit 5 Jahren Hämatom am rechten Auge nach Trauma.

Müßig starke Nachblutungen nach Verletzungen. Intensive Nachblutung nus der
Oberlippe nach I* urunkelincision. 1 1 Tage dauernd. Häufig Hämatome nach Traumen.

Finmal ausgcdchnlesOberschcnkelhainatom. Mit 6 Jahren Haemarthros des
linken Knies, später des rechten und der Fuß-, Ellbogen - und Fingergclcnke.
Blutergelenksymptome auch in den Kicfergelenken. Häufig Gingivablutungen.
Mit 10 Jahren langandauernde Blutung nach Extraktion eines Milchzahnes,
I r» Hämaturien seit dem Kindesalter. Vugenblutung in die hintere Augenkammer
mit bleibenden Seh-Uorungen. Leichte Versteifung beider KUbogengelenke, des
rechten Knies und de*« linken Fußes« Konduktor: Emma. Keine Bl itung-tcndenz.

2. Ke.-Seh. Ob. Jakob, 1899: Im ersten Lebensjahr Haemarthros des rechten Knies,
nnschließend links und beide Fuß- uml I Ilbogengclenke befallen, zuweilen reci-
divierend. Starke Verletzungsblutungen, beim Rasieren oft tagelang blutend.
(Nach geringen Traumen Hämatome. 1917 ausgedehntes Glutaalhamatom rechte

rseits. Langandauernde Mundschleimhautblutungen. 2mal Darmblutungen.
Hechtes Knie und rechter Ellbogen versteift, Bluterguß im linken Knie.
Konduktor: Seltne Keine Blutungstendenz.

3. Ke.-Eg.|Eg.Hans Jakob, 1918:Mit 6 Jahren^ angenhauthamatom. Häufig llaut-
hämatome. In der Jugend oft Haemarthros in vielen (»denken, /ur Zeit der
Untersuchung Haemarthros des rechten Handgelenkes. Häufig Mundschleimhautblutungen.

Seit 10 Jahren 2mal jährlich Hämaturien, mit Stauung in den llarn-
wegen, Brechreiz und Nierenkoliken. Vtrophie der Muskulatur des linken
Oberarmes und beider Beine. Versteifung des rechten Ellbogens, teilweise de1* linken
Knies. Beide Füße in Spitzfußstellung«
Konduktor: Lydia, Keine Blutungstendenz.
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3. Be.-Ra., ca. 187S 1880 (Lenk-Bern).
Zwei Stämme: 1. illegitimer.

2. legitimer:
1. Au-* illegitimem Stamm Ha.-VJü.:

Wü.Toni, 19 L'i. Starke Nachblutung nach Biß des Lippenbandes. Oft Hautsuffn-
-ionen, Haemarthros ile-* linken Fußgelenkes, oft recidiv ierend, leichte V ersteilung.
Konduktor: Emma, Keine Blutungsneigung.

2. Vus legitimem Stamm: Ma.-Lü.:
Ma. Philippe, 1942« Hämophilie im ersten Lehensjahr entdeckt. Hämatome der
Haut, leichte Erscheinungen eines Haemarthros des rechten Hüftgelenkes«

Daniel, 19 11. f 19 18, Hämophilie frühzeitig entdeckt. 1943 Haemarthros de* rechten

Knies. Hämatome an Rumpf und Extremitäten nach geringen Traumen.
Sehr starke Nachblutung nach Zahnextraktion. 10 Tage dauernd. Darmblutungen«

Am 2 k Dezember 19 18 \ erletzung der linken Stirnseite mit Verblutung nach
50 Stunden.
Konduktor: Marie, Keine Blutungstendcnz. Ihr Vater war Bluter (Frbgang
nach Nasse erstmals im Stamm, der bisher nur Frbgang nach Lossen aufwies).

Ii. Die kleineren Stämme

4. Ae.-Sch. : Keine lebenden Bluter.
5. Wy.-Le.| Mo. Werner: MUS Jahren Haemarthros des rechten Knies nach Stur/. 2 Jahre

später Recidiv, Hautsuffusîonen nach subcutanen Injektionen. 1919 ausgedehntes
Hämatom am linken Oberschenkel und Unterschenkel. Versteilung des rechten
Knies. Starke Nachblutungen nach Zahnextraktionen. Hämatom der rechten
Gesichtshälfte mit Verletzungsblutung,
Konduktor: Marie, Keine Blutungstendenz.
Le. Hans: Nachblutungen bei Verletzungen. Suffusionen am ganzen Körper. Rechtes
Bluterknie zum Teil versteift. Oberschenkelmuskulatur atrophisch. Oft Auftreten
von Schinerzen am linken Knie und an den Gelenken. Ellbogen- und Hngcrgclcn-
ken. Schwere Nachblutung aus einem Risse des Frenulum labii sup. Mit 14 Jahren
verblutete sich Patient heinahe nach einer Zahnextraktion, desgleichen 4 Jahre
später. Starke Nierenblutung mit Koliken. Hämatom hinler dem Recium mit
Darmblutung \ erblinden.
Konduktor: Mina. Keine Blutung-tendcnz.

6. Lo-Ry. : Keine lebenden Bluter.
Konduktoren: Lisette. De* öfteren starkes Nasenbluten. Suffusionen beim Kneifen
der Haut. Oft .Nachblutungen nach Zahuexlraklionen.
Elisabeth. Abnorm starke menstruelle Blutungen. Oft Hämatome der Haut, spontan

otler nach leichten Traumen. Große Blutverluste nach Zahnextraktionen.
7. Ts.-.To. : Keine lebenden Bluter.
8. Gl.-Na.'Gl. Hans, 1918: Im Vltcrvon 2-3 Jahren Hämatome nach Sturz. In der Folge

oft Hämatome der Haut. Von Zeit zu Zeit Haemarthros in den Hand-, Kllbogen-,
Achsel- und Hüftgelenken, Manchmal mehrere Gelenke zugleich beiallen.
Nachblutungen nach Zahncxtraklioticn. Nach einem Sturz stark blutende Stirnvcrlct-
zung mit Blutungen aus Nase und Mund. Nieren- und Blasenbildungen nach
Unfällen vorkommend.
Konduktor: Katharina. Keine Blutungstendenz.

9. Th.| Zu. Fritz : Im VI ter\ on 6 Monaten v erblutete sich Patient beinahe infolge Zungcn-
v erletzung. Starke V erlet/.ungsblulungen. Oft Hämatome nach geringfügigen Traumen.

Des öftern spontane Na^en- und Gingivablutungen. Nach einer Zahnextraktion

verblutete sich der Patient beinahe. Bluttransfusion. 1912 Vugenhhitung.
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2mal Hämaturie. Oft Spontanblutungen in den Gelenken. Fuß- und Handgelenk-
Schwellungen. 1945 Gleichgewichtsstörungen mit Kopfschmerzen verbunden. Exitus

an Hirnblutung.
Konduktor: Celina. Keine Blutungstendenz.
Fr. Willi. 192 S : Im ersten Lebensjahr Zungenblutung mit Verblutungsgefahr. Im
jugendlichen Alter starke Verletzungsblutungen, gegenwartig weniger stark.
Gelenkblutungen in Fuß- und Kniegelenken. Leichte Versteifung des linken Knies.
Beim Zahnwechsel langandauernde Blutungen. Nasenblutungen bis 3 Wochen
andauernd.

Konduktor: Rosa. Keine Blutungstendenz.
.10. W'o.| Wo. Gottlieb, 1896. f 1929: Erste Blutungserscheinung: Haemarthros an einem

Kuß noch Treppensturz. .Nachblutungen naeh Zahnextraktionen zuweilen bis 2
Wochen andauernd.
Konduktor: libertine.
Wo. Ernst, 1903: Haemarthros in beiden Knien, Ellbogen,in der rechten Schulter
und in den Hüftgelenken. Linkes Fußgelenk in leichter Spitzfußstellung versteilt.
Einmal N ierenblutung rechts. Kindskopfgroßes Hämatom im linken Unterbauen mit
Kolikschmerzen. Rückbildung in ca. 8 Tagen. Ileuserscheinungen. Hämoglobin 1*2" 0.
Blutung in der linken Glutäalgegend nach Morphininjektionen.
Konduktor: Albe.rtine.

11. Ru.-Pé.l Op. Georges, 1900: Mit 9 Jahren Nachblutung nach Zahnextraktion. Häufig
Gingivablutungen 1 2mal wöchentlich, oft nach bloßem Lutschen. Mehrere
Nachblutungen nach Zahnextraktionen*, beinahe daran verblutet. V erletzungsblutungen.
Einmal Nierenblutungen.
Maurice, 1910: In frühester Jugend stark blutende KnieVerletzung, Ständiges
JNascnblutcn während 2 Jahren. Oft Hämatome, spontane Gingivablutungen.
Verschiedene -Nierenblutungen.
Konduktor: Marie. Keine Blutungstendenz.

12. Ti.-Og.|Fe. Edouard, 1918: (Nachblutung nachOperation am linken Augenlid im Alter
von 7 Jahren. Nachblutungen nach Zahnextraktionen. Einmal Nierenblutung,
Keine Blutergelenke.
Konduktor: Hélène. Keine Blutungsneigung.
Pé. Michel-Àlberi, 1937: Mît 9 Monaten großer Bluterguß unter dein rechten Arm.
Langandauernde Verletzungshliitungen,bis 1 Woche andauernd.Blutungen aus der
Gingiva beim Zahnwechscl. 1948 Magen blu lung. Hämoglobin dabei bis auf 27%
gesunken. Einmal großer Bluterguß in der Lebergegend.
Paul-André, 1938: Mit 2 Jahren starke Nasenblutung. Häufig Hämatome nach
Traumen, Gelenkblutungen an beiden Füßen. Zungenblutung nach Sturz. Hämatom

auf der Stirne, am rechten Unterarm und am linken Oberschenkel.
Konduktor: Alice. Sehr starke Nachblutung nach Tonsillektomie infolge
Arterienverletzung, im übrigen keine Blutungstendenz.

13. Du.-Su.| He. Peter, 1929 : Zahnfleischblutungen mit 3 Jahren. Heftige Nachblutungen
Große Suffusionen bei Traumen, desgleichen Gingivablutungen, sowie beim
Zahnwechscl. Oft Haemarthros in beiden Knien mit teilweiser Versteifung. Blutungen
auch in beiden Ellbogengelenken. Großes Hämatom in der rechten Hüftgegend.
Konduktor: Helene. Sehr starke Geburtsblulung. Heftige Blutungen bei
Verletzungen, nach Zahnextraktion mit starkem Hämatom der Halsgcgcnd. Menses stark.
8-10Tage dauernd. Sehrstarke klimakterische Blutungen nötigten zur Sterilisation.
Du. August: In früher Jugend starke Blutungen nach geringen Verletzungen.
Haemarthros in beiden Kniegelenken, in den Hüft-, Schulter- und Ellbogengclcnken.
Hämatome häufig nach geringen Traumen, Einmal Blasenblutung, Oft starke
Gingivablutungen.
Konduktor: Morie. Keine Blutungstendenz.
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\* e. Paul, 191 I : Starke \ crlelzuugsblutungen, ebenso nach Zahnextraktionen und
beim Zahnwcchscl. Ein Knie leicht versteift.
Konduktor: Rosa, Keine Blutungstendenz.

14. Ju.-Gc-: Keine lebenden Bluter.
Ka. Joseph. 1914t. Nach PockenSchutzimpfung blaue Hecken am ganzen Körper.
Verletzungsblutungen -lark, oft fast bis zur Verblutung. Hämatome nach leichten
I räumen. Haemarthros des rechten Knie-. Tod an Blutung beim /ahnwech-el
V a. Jakob t: Im M ter von I "> VI on ut en su periostale Blutung an der Stirn. V erblutung
nach Punktion.

15. He.-Ma.[Ma. Alfred, b.ijahrig: In (1er Jugend starkes Nasenbluten. Heftige
Nachblutungen nach \ erlciziingcn. Keine Gelenkblutungen«
Charles, 1874: lm Kindesaltcr \ erlctzungsblutungen oft lagelang dauernd.
Nasenbluten. Einmal blutete eine kleine Kopfverletzung einen Monat lang. Keine
Gelenkblutungen. Einmal [Nachblutung nach Zahnextraktion. Gutes Belinden.
Konduktor: Julie.

16. Ze.-Cu. Fr. Jean-Francois, 1934« Hämatome beim \nfasseii im \lter von 3-4 Monaten.

Starke Verlelzungsblutungen, bi* 8 Tage dauernd. Haemarthros in den Knien
und Kllbog.cn. öfter-- au der VV irbel-aulc. 1949 heftige Blutung im Bereich der rechten
Hüfte, die zur Lähmung de*- Beine*- führte, die jedoch allmählich zurückging. Mehrmals

Niercnblutnngcn. Heftige Magcnblutung nach Schlag in die Magengegend.
Hämatom in den Oberlidern, Haemarthros beider Knie- und Kllbogcngelenke«

Luc, 1940: Im ersten Lebensjahr großes Hämatom am Hinterkopf. Vcrletzungs-
iiachblutimgen bis 8 läge dauernd. Gelenkblutungen in den Knien, oft recidivie-
reiul. Schwere Blutung nach Faustschlag am Kinn mit nachfolgendem Hämatom
im Mund und in der Nase, Zunge nach dem harten Gaumen abgedrängt.
Konduktor: Yvonne, Nach Verletzungen starke Blutungen. Hämatome nach geringen

Traumen.
17. Ma.-Go.] Ga. Armand, 1921: Im \lter von t Monaten großes Hämatom an einem

I ntcrarm. Sehr starke Blutungen nach geringen Verletzungen, fast bis zur Verblutung.

Appendektomier lohne Nachblutung. Nach Fußtritt gegen das linke Knie
Haemarthros mit nachheriger A ersteilung. Starke Blutung aus der Mundsehleimhaut nach
leichter Verletzung. Heftige Nachblutungen beim Zahnwechsel, Häufig
Nasenbluten, bis zu einem Monat dauernd. Vor 5 Jahren Darmblutung und Blutbrechen.
Haemarthros des rechten Knies mit Hämatom im Bereich des M, gastrocnemius.
Konduktor: Alice, Einmal starke Blutung nach Zahnextraktion, sonst aber keine
Blutungstendenz.

18. Ob.: Keine lebenden Bluter.
Konduktor: Marie. Keine Blutungstendenz außer häufigem Nasenbluten.

19. Bu.-Ts.] Mo. Walter, 1925: Mit I 1 MonatenHaemarthros des rechten Knies. Recidiv ic-
rend, später ganz versteift. 1936 Haemarthros des Unken Knies mit teilweiser
Versteilung. Haemarthros beider fuß-. Ellbogen-. Hand- und Achsel-, l-'ingrr-und
Kiefergelenken. Blutungen aus dem Munde bei Bißverietzungen. limai Nierenblutungen,
2mal Blutung in die rechte Sclrea. \m rechten Oberlid einmal großes Hämatom.

20. Ste.-Be.jMc. Otto« 1932 : Mit 2 Jahren Hämatome. Im Kindesalti r beinahe aus Finger-
Schnittwunde verblutet, spïïter kaum stillbare Blutung aus der Hand nach
Scherenverletzung. Häufig Hämatome am ganzen Körper lokalisiert. Haemarthros in Fuß-
iin.d Ellbogengelenken. Einmal rail auf Glasscherbe mit dem rechten Knie: Schnen-
v erletzung mit starker Blutung. \ ersteilung des Knie-. Mundhlutungcn nach
Verletzungen. Niereublutuiigen. Magenblutung. Nach Kopfverletzung rie-igc- Hämatom,

wobei beide Augen verschlussen wurden. Versteilung des rechten Knies.

Walter. 1939: Mit 16 Monaten Verletzung der Oberlippe mit Nachblutung, 11 Tage
dauernd. Langandauernde Verlelzungsblutungen. Im Sommer stärkere Hämatome
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¦inoli leichten Traumen, tinnirli Bluterguß im Hal-* mit starkor Schwellung.
Haemarthros lier Fußgelenke, des rechten Knies und beider Ellbogen. Versteifung des
rechten Ellbogens. Gingivablutungen beim Znhnwechgel,
Konduktor: Anna. Außer Hämatomen nach müßig starken Traumen keine
Blutungstendenz.

Fr. Albert, 1926: Ziemlich starke \ crletziiiigsbliitungen. Hämatome naeh geringen
Traumon* Mehrmals starke Hautblutungen. Haciuarüiro- in beiden Knien. Rechtes
Knie teilweise versteift, Einmal Hämaturie.
Konduktor: Hermine. Keine Blutungstendenz.
Br. Hermann Heinrieh, 19 13 : N ach der Geburt geschwollener, blau gefärbter Fuß. Mit
H Monaten starke, langdauernde Blutung am Ge-icht nach \ crlrtzuiig. Meine Stirn-
» unde blutete eine ganze Nacht. Mit 12 Jahren Lippenverlctzuug mit intensiver
Blutung (Bluttransfusion). Haemarthros de» rechten Knies. Giiigi\ahlutuiigeii beim
Zahnweeh-el. Intraabdominale Blutung. Subdurale Blutung im linken 1* ronta.il-

läppen mit Hemiplegie, allmählich zurückgegangen. Kleine-- ll.im.itoui über der
linken Hüfte und In der linken Schlafengcgend. Lircuin-kriptc Blutung in der Sclera
lies linken Auge*-. Haemarthro- im rechten Knie.
Konduktor: Bertha.

21. Gü.-Eg. |Mii. Johannes, 194*4: Imzsvcitcn Lebensjahr Sturz bei denerstenGehversuchen
Oberlippe mit starker Nachhlutiing,Blauwerdcii de- ganzen Gesichtes. Haemarthros
mit multiplen Hämatomen und großem Bluterguß nm Hinterkopf. Verletzung der
im rechten Knie beim Turnen am Reck. Häufig Blutergüsse in beiden Kniegelenken.
Blutergüsse an beiden Handballen beim Ballwerfen. Häufig Nasenbluten. Hämatome

am rechten Unterarm, an der rechten Schulter und am linken 1 iiterarm.
Konduktor: Martha. Keine Blutungstendenz.

22. Sch.-Loaa| Vu. Eugene, löjahrig: Zahnblutungcii. wiederholtes Nasenbluten, Nach¬

blutung nach llerniiilomie.
Vu. Auguste, 36jährig: Recidivierende große OberscliciikcUuinuitotnc. "Nachblutungen

nach Zahiie-vtraklioiien.

Wi. Otto, lojahrig: Nasenbluten, Nachblutungen nach Zahnextraktionen und nach
geringfügigen \ erletzungen. Massives Hämatom subiiiucos im Munde. Niercn-
blutungeii.
Gi. Bernhard, 1936: Nachblutungen nach Zahnextraktionen, nach Verletzung des

behaarten Schadeis. reeidivierendes Nasenbluten.

Pé. Paul, 1928: Oft Nasenbluten. Nachblutungen nach Zahncxtraktionen,
Nachblutung nach geringer \ erletzung de*- Daumens.

Pé. René, 19 H: Oft Nasenbluten, ma—iv e. beinahe toilliche Nachblutung nach \
erletzung de- behaarten Schädels.

Do. Henri, lljahrig: Recidivierende- Kniehaemartbros. Nachblutungen nach Zahn-
extraktioiien.
Konduktoren: Bliitinig-tendcnz anamnestisch nicht untersucht, dagegen wie-en alle
Konduktoren einen positiven Prothrombinkonsumptionstest im Serum nach Quick
auf.

23. Po.-Po.|GiArno,1912: Im vierten und fünften Lebensjahr Vuftrctenvon Haemarthros
an den Knien. Im 16. Lebensjahr Haemarthro- am rechten Llll>ogcugclciik.das nach
mehreren Recidive!« definitiv versteifte. Mit 7 Jahren lebensbedrohende Blutung
nach Zahnrxtraktion. 1931 4-5 Tage dauernde Blutung aus Schnittwunde am rechten

Daumen. Panarthritisches Stadium beider Knie.

Mario, 1919: Mit 13 Jahren langandaucrnde Blutung aus der Wangenschleimhaut.
Einige Suffusionen bei der Untersuchung vorhanden. Vor 5 Jahren Haemarthros am
linken Knie, ö Monatelang behandelt. 1941 starke Mageiiblutung. Linkes Knie im
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panarthritischen Stadium, teilweise v ersteift. Einmal großes Ober-chenkelhainatom.
Konduktor: Unric. Keine Blutungstendenz. Gerinnungszeit (von Forno
bestimmt) 50 und 63 Minuten.
Ne. Jakob: \ om zweiten Lebensjahr an Hämatome. Blutungen beim Zahnwechsel
tagelang dauernd. Langandauernde Blutung nach Stirnverletzung, Hamarthros am
rechten Knie. I.angandauernde Nachblutung bei Verletzungen. Bei der Lnter-
Michung Haemarthros am rechten Knie und am rechten Fußgelenk, weniger
ausgesprochen am linken Fußgelenk. 19-.Ì-B. nach einem Fe-t. Bewußtlosigkeit. 2

Monate lang andauernd. Leichte Hemiplegie und Sprachstörungen (wahrscheinlich
Hirnblutung). 19 1» intraperitonäale Blutung, von Zeit zu Zeit recidivierend.
Bei der Untersuchung beide Knie geschwollen intolgc Bluterguß, desgleichen beide

Kniegelenke. Houtsuflusionen der ganzen inneren Fläche des linken Oberschenkels.
Konduktor: Alma, Bei den Geburten starke Blutungen, indessen keine weitere
Blutungsneigung.

Seh. Eduard, 1918: Mit zwei Jahren Hautsuffusion an einer Wange. Haemarthros
des linken Knies, spater mehrere langandauernde\ erletzungsblutungen aiibtngern.
aus der Gingiva, Hautsuftusioncn bei geringen Traumen. Dezember 19*>3—J-Unuar
1954 Hospitalisation wegen Encephalitis.
Konduktor: Kmma. Keine Blutungstendenz1.

24. Ch.-Ch.| Ch«, iMarcel-Benoit, 1912: Mit 9 Monaten 2 Tage lang andauernde Blutung
heim Durchbruch de* ersten Zahnes. Blutuntersuchung. Diagnose der Hämophilie
erstmals gestellt. Hämatom der linken KörpcrscitC' von Figröße. Hospitalisation
in der Kinderklinik in Bern (Prof. Glanzmann).
Im Januar 1945 zehn Tage lang andauernde Blutung aus Bißverletzung der Unterlippe

April 1945 innere Blutung an der linken Thoraxseite, 2 Tage lang dauernd bei
hohen Temperaturen. Juni 191-5 Nachblutung aus \erletzuug der Oberlippe und der
Nase. Oktober 1915 Blutung aus Fingerverletzung. Februar 1946 Haemarthros des

rechten Knies nach Fall. Recidiv im März 1946. März 1946 langandauernde*
Nasenbluten. Juni 1946 Recidiv des Haemarthros. Juli 1946 großes Hämatom de* rechten
Vorderarmes und der Hand, August 1946 Hämatome am rechten Arm und am
rechten Hein. 4ugust nach Karbunkel der Glutualgegend Blutungen bei der Kiter-
entlcerung. Im Sommer 1947 dreimalige Nachblutung, mehrere Tage lang dauernd,
aus der Gingiva cine* rariösen Molaren.
Seither, nach \ngahe der Mutter, des Öfteren Blutungen au* der Nase und der Gin-
ginva. Haemarthros des linken Knies. April 1951 Hämaturie.
Mai 191-6 Haemarthrosrecidiv am rechten Knie nach Trauma, daran anschließend
intraperitonäale Blutung mit Nasenbluten vergesellschaftet. Rechtes Knie teilweise
versteift, so daß das Gehen nur mit Krücken möglich. Januar 1952 Hämaturie.
Behandlung mit Coagulen.
Mehrere innere Blutungen durch Injektion von mütterlichem Blut behandelt (Mengen

nicht angegeben).
Status von uns erhoben: panarthritisches Stadium des rechten Knies mit teilweiser
\ ersteifung (Röntgenaufnahme zeigt deutliche panarthritisehe \ eranderungen an
den Femurkondvlen).
Konduktor: Allele. Geburt de* Kindes normal, keine abnorm langen Blutungen.
Blutungen auch bei den übrigen Geburten normal. Einmal langer andauernde Blutung
bei \bort. Curettage. Keine abnorm langen ^ erletzungsblutungen. keine Haut-
suffusionen und Hämatome. Mensen normal. Sehr selten Nasenbluten. Als kleine*
Madchen einmal Nachblutung nach Extraktion eines Molaren.
Großmutter : Oft Nasenbluten, langandauernd, die durch den .Vrzt gestillt werden
mußten. Keine anderen Blutungserscheinungen.

1 Er-t hei der Drucklegung hinzugekommen. Berücksichtigung bei der Statistik
nicht mehr möglich.
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II. Die sporadischen Stamme

1. Ar. "ft erner, 1943: Im Alter von 3 Monaten \uftreten von blauen Hecken in iler
Kreuzgeüend unii am Rucken. Bei den er-ten Gch\ cr-uchen \ii-cli\\ eilen beider
Knie, mit Schmerzen verbunden. Im rruhlin« olt Hämatome an einem Oberschenkel.

Seit 19 IB teilweise \cr-teifte- linke- Knie (panarthritisches Stadium). 1917

Milzblutung Gingivablutungen beim Zaliimech-cl. Yerletzungsblutungen lam;
andauernd.

Paul, 1919: Im Alter \on 5 Monaten zahlreiche SulTii-ionen an mehreren Knrpcr-
stcllcn. Sehr lang andauernde Blutung au- Schnepper-tich in der l'inaerbeere de«.

I)auinen-
Konduktor: Rosa. Keine Blutuug-tendenz.

2. Mi. Henri, 1900: t 1926 an Hirnblutung.
Kdnioml, 1925: i 1941 an innerer Blutung.
Jean, 1927: Mit 2 Jahren Zungciibiß, Blutuna 3 Wochen lang andauernd, i.norme
Blutung nach Incision am rechten Daumen. Häufi-ze Gelenkblutuiigen in Knien und
Kllbogen. Ilie und da schmerzhafte Schwellungen der l-ingcr«clcnkc. Beide Knie
-pindellormig \ erdickt.
Marcel, 1929: Wahrend den ersten Gehversuchen Hämatome nach Sturzen. Lang
andauernde \ erletzungsblutungcn. oft tagelang, nunmehr gelinder geworden. Olt
[Nasenbluten. Iläulig Gelenkbhitungen an Knien und Kllbogen. Linke- Knie spindel*
lörinig verdickt, versteift. I ntersehenkehmiskulatur atrophi-eb. Beide Kllbogen-
gelenkc mit leichtem Streckausfall.
Konduktor: Clémence. Blutuiigslendenz angedeutet. Menses sehr stark, lang
andauernd. Heftige Yasinalblutungeii bei 'Fibroma uteri', operiert.

3. Im. Walter, 1932. Im Kindesalter unstillbare Blutung bei Oberlippen«, erletzung.
beinahe \erblutet. \ erletziingsblutungen oft bis 12 Lage «lauernd. Bluttransfusionen.

Hämatome nach geringfügigen Traumen. Oft unstillbare Gingivabluluii-
gen, oft Nasenbluten mehrmals täglich auftretend. l-2mal jährlich Hämaturie.
Häufig Mageiidarmblutungen. 10 14 Tage dauernd. Haemarthros an den Finger-,
Ellbogen- und Knie-, seltener in Huft- und Sehultcrgelenken. In früheren Jahren
Bel'allensein beider Fußgelenke. Teilweise \ ersteilung des rechten Ellbogengelenkes
und des rechten Knies. Muskulatur an allen .Extremitüten atrophisch.
Bruno, 1941: t 1945 an einer Hirnblutung.
Karl: t Keine Angaben.
Konduktor: Bertha. Keine Blutungstendenz.

4. Seh. Max, 1914: Im zweiten Schuljahr heftiges "Nasenbluten nach Zahnc\trak-
tion 2 '

_> W oehen lang andauernd. Zur selben Zeit alle W oehen eine Zahnextraktiou
im Spital. Blutungen durch Flektrokoagulation gestillt. 1942 nach Trauma pl'iind-
hroturoße« Hämatom in der rechten Schultergegend mit Blutung infolge Platzens
eine» Blutgefäßes. Zwei Bluttransfusionen. 1945 Hämatom der linken Gc-uht—
hallte nach großer Anstrengung. Am folgenden Tag Blutung am linken Gaumen.
Schlucken unmöglich, Aach 2 lagen Blutung an der rechten Ge-icht-hälfte und am
rechten Gaumen, -odami Hämatom am linken Oberarm, an-chlicßeiul Aicren-
blutungen, 3 Taue lang keine Miktion. Hautbhitnngen. 12 Bluttransfusionen.
1915 Hämatom am linken I nter-chenkel. Aach zehntäijiaer Kur/u ellenbehaiidluiu:
\iitplatzen der Haut. W unde er*-t nach 21 W oehen vernarbt. Sp.iter Haemarthros im
linken Kuieaelenk. im linken Schnlteraclenk und in beiden Fußgelenken. Hämatome
nach geringen Traumen.
Konduktor: Lisette. Keine Blutuiiir-tendenz.

5. Jo. Ernst, 1939: Mit 1'2 Jahren siroße- Hämatom am linken Oberschenkel.
Hernach oft Hämatome naeh «eriimen Traumen, an beiden Ellbogen schon beim
Daraufliegen. Mit 2 Jahren langblutende Wunde am Hinterkopf, beinahe daran
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verblutet. Häufig INa-enhlutcii. Starke Nachblutungen heim Zahuwech.se)« 2mal
Hämaturie mit Koliken ca. 1W oehen lang dauernd. Mit 3 1 Jahren Haemarthros an
beiden Fußgelenken. Kniegelenkversteifung rechts nach Verletzung mit rostigem
Anaci.später 11 acinar!hro-. Hämatom am linken Oberarm. Haemarthros am rechten
Ellbogen nach BallwcrlVn.
Konduktor: Frieda. Vußer einer Nachblutung nach Zahiictraktion. 1 1 Tage lang
dauernd, keine andere Blutuug-tendenz.

6. Zn. Fritz. 1915: Mit 5 Jahren Blutung nach Kratzwunde an der Stime. Aach
Schortabkratzuug stet- Bhitung-recidive. 3 Jahre lang vorkommend. Im Knabenalter

enorme Blutung am rechten 1 iitcr-ehcnkcl nach Sturz ioni Fahrrad. Häufiges.
-tarke- Nasenbluten. Hämatome nach geringen Traumen. Schon das bloße Sitzen
BUI harter I nterlage veriir-aclit Hämatombildung m der Kreiizgcgcnd, am Gesäß
und an den Extremitäten. Gelciikblutungen selten. Stark blutende kleine Zungcn-
verletzungen. Als Knabe starke Nachblutungen nach Zahiiexliaklioti. Beim
-Reinigen der Zähne mil Zahnbürste Auftreten von Gingivahlutimgcn. Seit 1944
Hämaturien mit kolikarligcn Schmerzen, dazu Anschwellen und Blaufärbung der
Haut in den Aicrenlogcn. Vor 1914 drei Magenblutungen mit literweisem Blutbrechen

und schwarzem Stuhl. Häufige Bhittransfu-ionen. oll alle 8 10 Jage. Fehlen
der Kraft in der Lciidcngcgcnd. muß an einem Stock geben, kann -ich au- der Beuge-
-tellung nicht mehr aufrichten.
Konduktor: Rosaci am Herzschlag. Im Klimakterium -ehr heilige Blutungen, im
übrigen keine Blutung-teiiden/.

7. Bl. Marcel. 1921: Mit 2 Jahren heftige Gingivablutung nach Verletzung, kaum
stillbar. Einmal lang andauernde Blutung nach Stirnverlet/iing. Vb und zu
Hämatome nachTraumen. Ein mal nach Sturz riesiges Hämatom am Kopf. Haemarthros
an Knie-. Fuß-, Zehen-. Ellbogen-, Hand-. Finger-. Schulter- und Hüftgelenken.
Oft mehrere Gelenke zugleich befallen.
Seit Kindcsalter Versteifung des linken Knies. Später Haemarthros des rechten
Knies. Starke Nachblutungen beim Zahnwech*el. Oft Nasenbluten beim bloßen
Schneuzen. Seit dem II. Lebensjahr 2 3mal im Jahre Aierciibliitiiugeu, besonderen

Frühling und Herbst. Linmal Magenblutung. Teilweise Versteifung beider
deformierter Kniegelenke. Leichte Deformation beider Fllbogengelenke. linkes Fußgelenk
geschwellt, -chmerzhalt.
Pierre. 1926: tl933. Hämatome nach Traumen im Kindc-alter. \ erletzungsblutungcn

langdauernd. Haemarthro- im linken Knie. 1933 Tod mich Platzen eine- rie-igen
l nter-cbenkclhämatom-.
Konduktor: Marie. Keine deutliche Blutung-tendeiiz. außer starker, \erlangerter
Meuse-.

H. Fa. François-Doniinit'iie. 1937: Im \lter von 15 Monaten Blutung nach A erletzung,

1 2 Tàige dauernd. I ransfusion. Langandauernde \ crlclzimg-blutungen.
Hämatome nach leichten J räumen. Imal Nierenblutungen mit Blutung in die JNie-

renlogen. Oft Haemarthros in den Fllbogen.Knien und Füßen. Keine Verstellungen.
Gabriel-Fernand-Joseph, 1912: Mit 3-1* Jahren A erletzung am Bein mit mehrere
Tage dauernder Blutung. Transfusion. Oft langandauernde Nachblutungen nach

Verletzungen. Giiigi\abliituiigcn bei Verletzungen. 1947 ausgedehnte- Hämatom
der rechten GluUiolgegend. Haemarthro-in den Fllbogen und Knien.
Conrad-Jean-Pierre, 1910: t 1918 anA erletzung-blutung mit nachfolgender Gangrän
de- linken Unterschenkels. \ crletzung-blutungeii. Haemarthro- de- linken Knies.
Konduktor: Gema. 1935 heftige Blutung nach Zahnextraktion. Keine andere
Blutuug-tendenz.

9. Seh. Aocrch. 1908: Mit 5 Jahren Hämatome der Haut. Maßig -tarkr Nachblutungen
bei Verletzungen. Häufig -ehr starkes Nasenbluten nach Traumen wie auch spontan.

Einmal starke- Ober-clunkelhamatom. Mit 16 Jahren Haemarthros im rechten
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Ellbogen, spater im rechten Knie und zur Zeit der Untersuchung im linken Knie und
linker Hüfte sich einstellend. Bi- zum 15. Lebensjahr oft Gingi\ablutungen. gegen-
w artig nur nach Zahnextraktionen bis 10 Tage lang andauernd. 5mal Nierenblutungen,

einmal Blutung in die rechte Aierenloge. Einmal Blasenblutung wegen Bla-en-
stein. ieilweise Versteifung de- rechten Kniegelenkes.
Konduktor: Acc/mmii. Mit 82 Jahren an einer Magenblutung gestorben. Einmal
1*2 Stunden lang dauernde Blutung nach Finger-,erletzung.

10. Ho. Richard, 1938 Im Viler von 3 Jahren langanhaltende Blutung nach A'erlet-
zung. Fin Jahr -p.itcr Aasenbluten und 2mal Gclenkscliwellungen beim Heruin-
springen. leichtem Anstoßen, nach längeren Spaziergängen usw. Sodann länger
dauernde Blutungen nach Verletzungen. Hämatome au beiden Waden, an Knie-
und Ellbogcngclciiken spontan auftretend. Nachblutung nach einer Zahnextraktion.
Naeh Sturz auf dem Fisc längere Zeit hinduruh Bestehen von Flimmern vor den
Augen und Gleichgewichtsstörungen, Es wurde damals au eine Klcinhirnbhitung
gedacht. Seil 1913 multiple Gclenkschwellungen. die Spitalbehandlung erheischten.
Bei einer Fiiilicl'erimg ins Spital starke Schwellung des rechten Beines, die auf ein
Muskelham.iloiii zurückgeführt wurde. Coaguleiihehaiidlung wirkte prompt. Lang-
andauernde Na-cnblutung. Mehrfache Suffusionen und Hämatome naeh stumpfen
Traumen. Haemarthros de- rechten Knie-.
Konduktor. Emma. Keine ausgesprochene Blutung-tcndcn/.

111. J faul. 1933: f 1950. Hämatom am linken Vuge im \lter von einem Jahr nach
hall anfibi- Gesicht, über das ganze Gesicht sich ausbreitend. Im Alter \ on 21., Jahren

nach lall auf den Kopf Hirnerscheiniingen. arztlicher-cil- al- Hirnblutung
gedeutet. 1944 gewaltige- Hämatom am rechten Oberschenkel mit koiikomiltiercnder
Anämie (Verblutung in dtis Hämatom). Vom vierten Lebensjahr an aufeinanderfolgende

Gelcnkbliituiigen, besonders am rechten Knie und Fußgelenk und beiden
Ellbogen. Ilaiitsuflusionen und Hämatome nach stumpfen Traumen. Muskel-
hämatom am rechten Biceps und an beiden W allen. Nach geringfügigen A erletzun-
gen Mlitidsclilcimliuutbluturigen. Gingivablutiiiigen bei kariiisen Zahnen, einmal
beinahe unstillbar (Bluttransfusion). Langandaueriides Nasenbluten. A or einigen
Jahren Patcllarlitxation am rechten Knie, nicht reponiert, seither V ersteilung dieses
Gelenkes. Rechtes Fllbogengelenk nach multiplen (Limatomeli leicht \ersteilt.
19-50 subdurale Hirnblutung, wahrscheinlich nach fall von einer Treppe. Exitus
unter zunehmenden llirner-cheinungcn. Sektion: ILiinosidcrmnachweis an den
Hirnhäuten und au der Kap-el des rechten Kniegelenke-.
Konduktor: Marie. Bei stumpfen Traumen stellen -ich llaut-uliu-ioneii em. einmal

langandauernde Nachblutung nach Zahnextraktion. Gerinnuiigszeit 26 und
28 Minuten.

12. Le. Armin: LEing.iiidauernde Blutung aus dein rechten Ohr. Oft Nasenbluten. Hie
und da Hämaturien, tagelang dauernd. Hämatomvelic mit Pare-e beider Beine, von
Blase und Mastdarm. Dauer mehrere Monate, nach Fall auf den Rücken. Leichte
Gelislöriingcii zurückgeblieben. Oft spontan auftretende llautsuffiisioncn. Fraktur
en bois vert der rechten Tibia mit guter Cnllusbildung. 1936 Nachblutung nach
Zahnextraktion mit Infektion der Alveole. Gerinnuiigszeit I Stunde 20 Minuten.
Konduktor: llulda. Als lljährigcs Mädchen Nasenbluten fast bis zur Ausblutung.
Einmal nach Zahnextraktion Nachblutung, 3 Tage und 3 Nächte dauernd.

13. Rü. Kurt, 1940: Mit 22 Jahren Mundschleimhautblutung nach Trauma. 3
Wochen dauernd. Seither oft Blutungen der Mundschleimhaut. Aluskelhämatome
naeh stumpfen Traumen. Haemarthros an Knien und fllbogen frühzeitig aufgetre-

1 Die Clichés Nr. 11-3 1 an- der Monogr-phie Die Haemophilie in der Schweiz» von
Fonio und Passet. Arch. Jul. Klaus Stift. A'ererb. Forsch., Bd. XXIII, 1948. H. .3 4.
wurden auf Antrag von Herrn Prof. Schlaginhaufen vo.n A'crlag Orell Füssli. Zürich.
in verdankenswerter V\ eise zur Verfügung gestellt.
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ten. 1946 schwere Darmblutung. Später Hämaturie. 1946 fiinliefcrung in das Spital
wegen angeblicher Perforationsappcndicitis mit Peritonitis: intraperitonäale
Blutung konservativ behandelt. Im gleichen Jahr Hämatomyelie mit Parese beider
Beine, Urin- und Stuhlinkoiitinenz. 1945 kaum stillbare Hämatemesis. Hautsull'u-
sioncn häufig nach geringen Traumen. Kniegelenkversteifurig rechts mit Gehapparat

geheilt. Blutung an der Fingerbeere des Zeigefingers der rechten Hand führt zu
einem mehrere Monate hindurch bestehenden Granulom, das sich spontan abstieß.
Sehr häufig Muskelhämatome und Hämatome an der Stirn. Haemarthros häufig reei-
divierend, besonders an den Knien. Patient hat in einem fort Blutcrerscheinungen
und ist nie blutungsfrei. Exitus an Darmblutung.
Konduktor: Trudi. .Als Kind oft langandauerndes Nasenbluten. Keine anderen
Blutungssymptome. Gerinnungszeit 34 und 36 Minuten.
Konduktorgroßmutter: Berta. Oft Hautsuffusioncn, Utcrusbhitungen. An einer
IJterusblutung gestorben.
Konduktorurgroßmutter: Lina. Tod an A'erblutung infolge Uterusblutung.

14. Seh. Alfred, 1919: Bluteranlage als Säugling entdeckt, Hautsugillationen bei
Anlehnen am W'agenrand. Mit 2 Jahren tagelang dauernde Mundschleimhautblutung
nach kleiner A'erletzung. Bedrohliche A'erlelzungsblutungen. Mit 5 Jahren
Hämatomyelie mit Lähmung beider Beine. Hämatome im rechten Ellbogen nach
angestrengtem Schreiben. Haemarthros in beiden Kniegelenken und im linken
Fußgelenk. Mehrmals Nierenblutung bis 8 Tage dauernd. Rechtes Ellbogengelenk
versteift, mäßige A'crsteifung des linken. Gerinnungszeit 7 Stunden 35 Minuten.
Konduktor: Helene. Keine Blutungssymptome. Gerinnungszcit 1 Stunde35Minuten.

15. St. Hans, 1928: Hautsugillationen bei geringen Traumen. Haemarthros an beiden
Fuß- und Hüftgelenken. Nach Kopfverletzung hartnackige Nachblutung. In den
letzten Jahren Haemarthros an beiden Knien. Hämatome an beiden Handballen.
Nach Zahnextraktion fast unstillbare Blutung. Versteifung des linken Knies. Gerin-
nungszeit. 1 Stunde 25 Minuten.
Konduktor: Klara. Blutungstendenz. Gerinnungszcit 1 Stunde 25 Minuten.
Konduktorgroßmutter: Verena. Gerinnungszeit 1 Stunde 45 Minuten.

16. Zu. Charles, 1936: Schwere Nachblutung nach Ohroperation im iVltervon 10 Monaten.

Blutung aus der W'angenschleimhaut. Mehrere Wochen lang andauernde
Blutung nach Kopfwunde. Einmal beinahe unstillbares Nasenbluten. Starke Hämatome

nach Kontusionen. 1944 schwere Nachblutung nach Zahnextraktion, immer
wieder reeidivierend. A'ollbluttransfusion.
Konduktor: Marthe. Als Kind langandauernde Blutung nach Zahnextraktion.

17. Mc. Conrad, 1927 : Schwellungen der Knie und der Fußgelenke bei den ersten
Gehversuchen. Oft Hämatome an den Ober- und Unterschenkeln bei Traumen. Mit
4^4 Jahren Haemarthros des rechten Knies nach Trauma, während der Behandlung
spontan auftretendes Hämatom am linken Knie. Seither Versteifung beider Knie,
Gehen nur mit Krücken möglich. 1935 Nicrenbliitung nach Trauma. 1941 Blutung
ins rechte Nicrenlagcr, Hämaturie. Einmal nach Sturz Darmblutung. Oft Gelenk-
blutungcn. Leichte Spitzfnßstellung links. 1946 Appendektomie nach Arorbereitung
mit Coagulen, Bluttransfusion und Synkavit. Keine Nachblutungen, nur in der
Hautschnittgegend subcutane Blutung. Gerinnungszcit I Stunde 53 Minuten.
Konduktor : Julia. Sehr starke Geburtsblutungen. Gerinnungszcit42 und 54 Minuten.

18. Ba. Hans, 1928: Schwellung beider Fußgelenke und Suffusionen an den Extremi¬
täten bei den ersten Gehversuchen. Mit 2 Jahren langandauernde Blutung an der
Innenseite der Oberlippe. Mit 4 Jahren großes Kopfhämatom nach Trauma.
Hautsuffusioncn spontan oder nach Anstoßen auftretend. Haemarthros an beiden
Ellbogen-, Knie- und Handgelenken. Bei der Geburt soll das Kind stark ikterisch
gewesen sein.
Konduktor: Amalia. Als Kind bis zum 12.Lebensjahr oft langandauerndes
Nasenbluten.
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19. Du. W illv. 1935: Mit 16 Monaten Vlundschleimliautblutungen. Spater Hämatome an
den Oberschenkeln. Oft langandauerndes Nasenbluten. Häufig Hämatome nach
geringfügigem Anstoßen oder Druck. Beinahe V erblutung an einer V erlctzni.gs-
blutung an der Oberlippe. Bluttransfusion. Zungenblutung nach Biß. Haemarthros
am rechten Knie. Langandauernde Blutungen beim Zahnwechsel. 1946 Hämaturie.
Fine Schwester (Maric-Thcrese) leidet oft an Ilaulsuffusionen.
Konduktor: Joséphine. Im Alter von 14-16 Jahren oft langandaucrndes
Nasenbluten.

20. Fe. Johannes, 1919: Y 1950. Großes Hämatom der rechten Glutaalgegend aul den

ganzen Ober-ehcnkel sich erstreckend als kleines Kind nach Fall aus dem AA agen.
Bei allen heftigen Bewegungen Hämatombildungen. Häufig Haemarthros an den
Fuß-, Knie- und Ellbogcngelenken. Beide Füße in Spitzfußstellung versteift,
leichte Aerstcifung der Kniegelenke. Einmal Zungenblutung nach Biß. 1946
Mundbodenblutung. Nach einer Milchzahnextraktion II Tage lang andauernde Blutung.
1950 starke Schwellung der linken Lendengegend und der Leiste. Exitus.
Konduktor: Ida. Blutungstendenz. Gerinnungszeit 32 und 40 Minuten.

21. Ge.Bené, 1926 : î 1950. ImAlter von 6 Monaten HaemarthrosdcslinkenFußgelenkes.
Mehrere Recidive. Mit 10 Monaten multiple Hautsuflusionen. Zungenblutung nach
Biß. Starke Blutungen beim Zahnwechsel. Nacheinander und abwechselnd fast alle
Gelenke von Blutungen befallen, jährlieh 5-15 Hämatome. 2-3 Wochen dauernd.
1940 schwere Blutung an der rechten Zehe. 1943 Darmblutungen, Muskelhämatom
des rechten Oberschenkels, gleichzeitig infraclaviculäres Hämatom. Panarthritisches
Stadium beider Knie. 1944 Schwellung der linken Schulter mit Lähmung des 4. und
5. Fingers der linken Hand. Anästhesie und Parästhcsic am linken A orderarm und
an der linken Hand. Amputation der rechten Zehe wegen unstillbarer Blutung.
Mehrere Hämaturien. 1948 gewaltiges Hämatom des linken Oberschenkels mit
Perforation naeh außen und Fistelbildung, Infektion und Abszeßbildung. Nachträgliche

Blutungen aus der Fistel in der Kniekehle. .Nach Gipsverband Druckgeschwür
an der Tibia mit langandauernder Blutung. Atrophie sämtlicher Muskeln der
Extremitäten, Anky lose der rechten Hüfte, A ersteifung des rechten Knies. Linkes Ell-
bogengeleiik vollständig versteift. Hämatom am linken Unterarm mit Krallcnstel-
lung der Finger der linken Hand. Aufregungen oder freudige Ereignisse lösen oft
Blutungen aus. Gestorben an Hirnblutung
Konduktor: Emma. Keine Blutungstendenz.

22. Ha. Kurt, 1911: Im Alter von einem Jahr Blutung aus dem Mund nach Anschlagen,
48 Stunden lang dauernd. Seither Hautsuffusioncn und Schlcimhautblutungen.
Häufiges Aascnbluten. Oft. langandauernde Verletzungsblntungen, wiederholte
Haemarthrosc an beiden Knien. 1944 schwere Gingivablutung nach Fall. Mehrere
Hämatome parasternal, in der Leistengegend und Pubes und an der W ade. Beide
Malleolargegenden blau verfärbt. Epistaxis. Bluttransfusion. Rechtes Knie im
panarthritischen Stadium versteift.
Konduktor: Louise. Als Kind bis 15jahrig viel Nasenbluten, im übrigen keine
Blutungstendenz.

23. He. Gilbert, 1943 : Hautsuflusionen bei den ersten Gehv ersuchen. I m Alter von 2 Jah¬

ren Gingivablutung, 3 Stunden lang dauernd. Schnepperwunde blutet 24 Stunden.
Einmal Haemarthros des linken Kniegelenkes. Keine anderen Gelenkblutungcn.
Konduktor: Anni. Blutungstendenz. Gerinnungszeil 32 und 35 Minuten.

24. Jo.Valentin, 1927: Im Alter von 3 Jahren langandauernde Blutung nach Zungenhiß.
Mit 5 Jahren Obersehenkelhämatom. das ini idiert wurde. Daran anschließend
schwere Nachblutung. Hautsuffusionen über der rechten Tibia und Fußrucken und
in der rechten Gesaßgegend. Mit 13 Jahren Haemarthros beidcrFußgelenke. Schwere
Darmblutung reculivicrend, Bluttransfusion. Gleichzeitig Hautsuffusioncn am rechten

Vorderarm. Haemarthros am rechten Knie und im linken Hüftgelenk. Später
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Haemarthros des linken Knies. Hämaturie.Ausgedehntes Haniatuui am Linken i >bcr-
schcnkel mit Lähnmngscrschcinungen am linken I ntersehenkel.
Konduktor: Iherese. Keine Blutungsneigung«

25. Kü. Gerhard-) 1911 : I' 1943. Bei den ersten Gehversuchen Suffusionen. Ausgedehntes
Ufi mut(un am rechten Fuß. Haemarthros an den b.llbogen-. Hand-, Fuß- und
Kniegelenken. Languiidauernde Schleimhautblutung. 2mal Hämaturie, einmal Blutung
ins Nierenlager. Nach Sturz vom ^ elo inlrakrauielle Blutung. Lxitus,
Konduktor: Lha. Blutungstendenz. Gerinnungszeil 58 und 62 Minuten.

26. Mo. Alfred, 1929; f 19U. Mit 8 Jahren rheumatische Schwellung de* rechten knie«.
und beider Knöchel. Ms Kleinkind oft Ekch\irio=.en. Schnittwunde blutet 15 Stunden

lang. Bhiihrcehcn. ra. 2 I Blut. Blutung aus der linken Tonsille. Mehrmals Mund-
schleituhaiithlutungcn. Langandauernde ^ erletzung-blutungen. Haemarthro* am
rechten Kim. Großes Hämatom in der Gegend de- rechten Schulterblattes al- kalter

\hsv.eÜ diagnostiziert.
19 11 Vufstoßen hei Kopf-prun«: heim Baden und Tod an Gehirnblutung.
Konduktor Marguerite, Keine Blutuug-tendenz.

27. Mü. Karl, 1911: \m \ lertcn Lcben-tag heftige Blutung au- der Na-e. »eit dem 8. Mo¬

nat M.nit-iiHu-ionrn naeh geringen Traumen. 19-45 2 Tage lang dauernde Blutung an
der Oberlippe. Nach i Wochen Reculn. 6 Bluttransfusionen, Blutungen au- drr
Mundschleimhaut,
Konduktor: Elisa. Keine Blutungstendenz.

28. He. Charles, I'Ï18: Beider Gehurt (Sectiocaesarea) Scrotumhümatom. Im Alter von
10 Monaten Haemarthros des rechten Knies nach Anstoßen an derW iege. Seither oll
suheutane Hämatome, hie und da Suffusionen. Im Alter von 7 Jahren schwere
(Nachblutung iiachTonsilleklomie, 3^ oehen lang dauernd. Hie und da Haemarthros
des rechten Lllbogcngelenkcs und der Fußgelenke.
Konduktor: Herta. Blutungstendenz. Geririnungszeit 51 und 59 Minuten. Großvater

nuittcrlïeuerseits in der Pubertätszeit oft Nasenbluten. Im II. Lebensjahr
angeblich an einer Darmblutung gestorben.

29. Sl. Kurt, 1935: Im Alter von -3 Jahren Haemarthros des linken Knie-. Schwere Blu¬

tung aus der rechten Großzehe beim Barfußgehen auf Bauplatz. '.\ Wochen hing
dauernd. II«flufig hei Anschlagen suheutane Hämatome. Gelcnkcrgiis-c in beiden
Knien, im linken Fußgelenk, an Hand- und i'ingcrgclcnkcn. Nachblutungen nach
Zahnextraktionen. Im Sommer und Frühling ist die Anfälligkeit zu Ilainatomen
großer al- in den anderen Jahreszeiten.
Konduktor: Lina. Keine Blutungsneigung als stark blutige Menses.

30. Li. Ernst f: Hämophilie im er-ten Lebensjahr entdeckt. ILiulblutuiigen und
Hämatome bei geringen Traumen. Marke Gingivablutungen beim Zahnwechsel,
Häufig Gelcnkergü—e. \nk\lo-e eine- Knies. Im 19. Leben-jahr Iod ,\\\ innerer
Mageudarmblutung mit Blutbrechen und Darmblutungen.
Paul f: Bald nach der Gehurt Hämatome. Hautblutungen, starke \ erletzungs-
bhitungen, Gïngïvablutungc beim Zahnwechsel. Häufig Kniegelenkergus-e. Iod uu
dritten Lebensjahr nach Kopftrauma, wahrscheinlich infolge Hirnblutung.
Willi + : Bald nach der Gehurt Hämatome. Hautblutungen. starke \ erlet/ung—
blutungen. t)fl Gmgi\ ablutungen. Haemarthro- in den Knien. Tod im zweiten
Lebensjahr infolge \ erbhitung aus Lippem erletzung.
Max | : Gleiche Blutungssymptome wie seine Brüder, auch frühzeitig auttretend.
Tod im zweiten Leben-jahr infolge Sturzes mit nachfolgender Hämaturie und
Blutung ins Nirrculagcr.
Konduktor: Hirta. Starke Nachblutungen nach Zahnextraktionen.
Konduktorgroßmutter: Karoltne. 76jahrig. \ erstarkte Hautblutungen und Hämatome.

\ erlängerte Blutungen bei geringen Verletzungen, Tagelange Nachblutung
nach /.ihucxtraktioncn. Häufiges und starkes ^Nasenbluten.
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31. Bu. Mario, 1915: Mit 11 Jahren schwere Nachblutung infolge Axtvcrlclzung der rech¬
ton Handfläche. Bluttransfusion. Mit 19 Jahren nach Sturz vom Fahrrad großes
Ohersehenkelhîimatom. Haemarthros des rechten Knies. Naeh lall auf den Kopf
von einem kleinen Felden großes Hämatom unter der Kopfhaut, liher das ganze
Gesicht bis zur Halsgegend. Sclera verfärbt. 1946 schwere, kaum stillbaro Gingiva-
blutung nach Zahnextraktion, 14 Tage dauernd. Korkseidelverband mit Coagulen-
walle und Thrombin brachte die Blutung -ehließlich zum Stehen.
Schweres Hämatom de*- Rückens mit Senkung bi** aul da- Gesfiß. Panarthritisches
Stadium am rerhten Knie. Fntlastungsapparal gut wirkend, reilweisc Versteifung
de** rechten Ellbogens.

Dante: Im vierten Lebensjahr Blutung nach Kopfverletzung. 2 läge und 2 Nachte
dauernd. Hämaturie nach Erkiiltung. Oft Hautsuffusioncn bei geringen Traumen.
Bei Motorradunfall Knieerguß, der zur Versteifung des Gelenkes geführt hat.
Konduktor: Theresa. Keine Blutungsneigung.
Konduktorgroßmutter: Keine Blutungsneigung.

32. Ha. Caspar, 1897: f 19*1*5 an Sarkommetastase des Hirns. Mit 2 Jahren naeh Sturz
großes Hämatom an der Slirne. Mit 6 Jahren % erletzung beider fuße mit der
Reckstange. Haemarthros und Spitzfußstellune beider Füße. Schwere Zungenblutung
nach Biß. Langandauernde Verletzungsblutungen, Nachblutungen nach Zaliu-
extraktiuiieii. Haemarthros in den Knien und FUhogen, die zum Teil versteift sind.
193 1 große Hämatome am rechten Überschenkel und Hüftgelenk infolge Autounfalls.
Konduktor: Anna. Keine Blutungstendenz.
Bruder von Caspar H. Yerblutungstod im Alter von 2 Jahren infolge Falls auf Scharr*«

eisen, Blutung ins /entralnervcnsvstem
33. Zu. Moritz, 1913: f 1950. Mit d Jahren erste Blutungserscheimingeu: große lliiiiia-

tonie nach Sehlag am linken Knie und linken Oberschenkel. Haemarthros an
Knien und Fllbogen bei heftigen Bewegungen. Suffusionen der Haut. Oft
Nasenbluten. Bei einer Zahnextraktion 14 Tage lang Nachblutung (drei Bluttransfusionen).
Versteilung des linken Knies.
Tod 195(1 nach Vutounfall infolge Fraktur der Halswirbelsimle mit lliiiiiiilmiivelie
und Lähmung aller Extremitäten.
Konduktor: Hedwig. Keine Blutungsneigung.
Konduktorgroßmutter: Anna. Keine Blutungsneigung.

31. Seh. I lrich, 19 H : Bluterknie beidseitig, rechts Haemarthros, links panarthritisches
Stadium röntgenologisch festgestellt. Häufig Hauthiimatome.
Konduktor: Elisabeth. Einmal Nachblutung bei Zahnextraktion, im übrigen keine
weiteren Yuzeichen einer Blutungsbereitschaft. Gerinnungszcit .11 Minutili.

35. Fr. Peter, 1919: Mit 9 Monaten Suffusionen an mehreren Korperstellen, beim Krie¬
chen entstanden, mit 1 *.» Jahren Hämatom der rechten Infraclav iculairgcgciul. mit
2}i Jahren Haemarthros beider Knie. 1952 iau-tgroße Beule an der Stirn nach
fall auf den Kopf beim Kriechen. 1952 A erletzung der Oberlippe, mehren* Tage

andauernd, 1953 panarthritisches Stadium beider Knie, Gcrinnungszeit I Stunde
15 Minuten, charakteri-ti-che Hämophilierung de- Plasmagerinnsels.
Konduktormuller: Morì«, Keine Blutungstendenz.

36. Je. Hans Peter, 19 1" : ephalhämatom bei der Geburt mit N.ulibliitiing IH min
globin 36",,). 1950 langandauernde Blutung au- kleiner Stirnwnude, liei Keuch-
hiistenanlallen mehrmals beinahe unstillbares Nasenbluten. Bei geringen stumpfen
Traumen stellen -ich Hämatome und Suffusionen ein. Bei den er-ten Gehversuchen
Haemarthros der Knie. Status: Gelenke frei, mehrere Hautsuflusionen an verschiedenen

Korperstellen. Geriniiungszeil: 3% Stunden, charakteristische Hämophilie-
rung îles retrahierten Plasmagerinnsels.
Konduktormutter: l'aula. Keine Blutungstendenz.
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37. He. Michel', 1951 : \m IO.Tag nach der Geburt Blutung aus dem Nabel 2Tage lang
andauernd. Blutstillung durch Naht. Bei den er-ten Gehversuchen großen- Hämatome

an den linieren Iwtreinituten und am Kopfe. Im \lter veiii 2 Jahren zog sieh
der Knabe eineWunde an der linken Kopf'schwarte zu. die 5 Tage lang nachblutete,
Eintritt in die Clinique Infantile zu Lausanne. An den Beinen und um linken \rm
mehrere Hämatome festgestellt. Milz leicht vergrößert, weich, l.eber etwas
vergrößert. HCmoglobin 13",,. Frythtocyten 3 820 000, Leukocyten 6100 mit normaler
Differenzierung, Bluluiigszcit I'., Minuten, Gerinnungszcit IB Minuten (aus Ohr-
läppchcnblut bestimmt), Blutplättchen 266 000, Prothrombinzeit III Minuten
(Kontrolle 18 2- Minuten). Retraktion 32"0, Fibrinogen 2.3 mg0,,. Calcémie94 mg°„.
I.aect negativ. \m Vnstritt-tag verlängerte Geriniiungszeil von 50 Minuten.
Seit Austritt aus dem Spital weitere Hämatome an den linieren Extremitäten bei

stumpfen Traumen.
19. April 1951: Wiedereintritt in die Klinik wegen Schmerzen an den Beinen,
Hämatome an den Oberschenkeln, freie Beweglichkeit an den Hüftgelenken. Blu-
tung-zeit 5'.. Mimiteli. Gcrinnungszeit 31 Minuten. Blutplättchen 183 000,
Calcémie 107 mg".,, Krvtlirocv ten 1 270 000. Index 0.75. I.cukocvten 13 160 mit 11,5°,,
I.v inphocv ten und 78.5",, Neutrophile segmentiert.
22. Mai 1951: Leichte Schwellung de-rechten Knies.
28. Mai 1951: Gcrinnungszeit 13 Minuten. 2 Tage später U Minuten.

¦Dieser Bluterstamm wurde uns nach erfolgter Drucklegung von Herrn Prof.
Jaccottct, Direktor der Clinique Infantile Lausanne, in liebenswürdiger Weise zur
Verfügung gestellt. Seine Berücksichtigung bei der Statistik war daher nicht mehr möglich.
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Bluters tämme

1. Erbliche Stämme

Große Stämme: lisa* 2123 31-
Kleincrc Stämme: 4-24

männlich

¦ Bluter

V latente Bluter

O weiblich

© Konduktor

/\ keine Blutcrnachkommcn
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2. Sporadische Stämme

iiiuiinlieli g weiblich

¦ Bluter © Konduktor

C latente Bluter /V keine Blutcrnachkommen
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