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Aus dem Kantoii-E^pital Luzern

Die akute postoperative pseudomembranöse Enterocolitis

Von P. Schnyder von Wartensec

I. Einleitung

Akute postoperative Enterokolitiden sind nichts Neues. Beobachtungen

liegen schon aus der Zeit um die Jahrhundertwende vor. Finney
beschrieb 1893 eine ausgedehnte diphtherische Colitis nach Gastroenterostomie

wegen stenosierenden Ulcus pylori. 11 Todesfalle mit diphtherischer

Enterocolitis nach Magenoperationen beobachteten Carle und
Fantino 1898. Ähnliche Fälle erwähnen Kelling; Anschuelz; Riedel und
andere mehr. Tm (Tanzen gesehen sind aber diese Komplikationen eher
selten und diesbezügliche Aufzeichnungen spärlich. Daher haben auch
diese Enterokolitiden nicht die ihnen gebührende Beachtung gefunden.

Seil, dem aufkommen der neuen breitspektrigen Antibiotiea vor einigen

Jahren ist eine «neue Krankheit» (Finland) aufgetreten. Es handelt
sich um die klinisch ganz ähnlich verlaufende Staphyloeoccus-auretis-
Enterocolitis. Seither besteht die Neigung, alle postoperativen schweren
Enterokolitiden diesen Staphylokokken-Eiitcrokoliliden gleichzusetzen,
was sicherlich nicht berechtigt ist, denn postoperative Enterokolitiden
kamen schon vor der Antibiotica-Ze.it vor. Infektiöse Staphylokokken-
Enteritiden gibt es aber erst, seitdem die breitspektrigen Antibiotiea sie

ermöglicht haben. Neben diesen Staphylokokken-Enterokolitiden wurden
verschiedene andere, meist postoperativ auftretende Enterokolitiden
beschrieben. Besonders zn erwähnen ist unter ihnen der in den Nachkriegs-
jahren wiederholt beobachtete Darmbrand (Jaffe ; .Teckeln ; Calnan ; Patterson

und Rosenbaum; Aravantios; Ruppert; Siegmund). All diesen verschiedenen

Enterokolitiden ist meist eine große Ähnlichkeit im klinischen Verlauf

wie in den anatomischen Befunden gemeinsam. Immerhin erlauben
gewisse klinische und anatomische Merkmale die verschiedenen Formen
voneinander zu unterscheiden. Die ernste Prognose dieser Erkrankungen
und die häufig gute therapeutische Beeinflußbarkeit bei frühzeitiger,
richtiger Diagnose rechtfertigen ihre genaue Kenntnis.
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Als Ausgangsmaterial standen uns Krankengeschichten und
Sektionsprotokolle aus dem Kantonsspital Luzern aus der Zeit vom 1. August
1947 bis 31. Dezember 1953 zur Verfügung. Wir haben nur jene Fälle
ausgewertet,bei denen eine typische pseudomembranöse Enterocolitis und

genügend klinisch-anamnestische Angabenvorlagen.Wir haben ferner drei
Beobachtungen (I, IT, III) übernommen, die Aufdermaur bereits 1948

veröffentlicht hat, da sie uns besonders typisch und beachtenswert
erschienen. .Auch diese drei Fälle kommen aus dem Kantonsspital Luzern.
In freundlicher Weise wurden uns zudem von auswärts Beobachtungen
und Aufzeichnungen einiger weiterer Fälle zur Verfügung gestellt.

II. Eigene Beobachtungen

1. Übersicht der Fälle

Unsere 11 Beobachtungen sind in Tabelle 1 (S.54/55) zusammengefaßt.
Den klinischen Verlauf jedes einzelnen Patienten gibt Tabelle 3 auf S.

ö8 -61 wieder. Die histologischen Befunde zeigen in keinem der Fälle
wesentliche Abweichungen voneinander. Sie werden deshalb später
gemeinsam besprochen.

2. Klinische Feststellungen

Vorbemerkung. - Vorerst wird auf die bemerkenswerte Tatsache
hingewiesen, daß die akute pseudomembranöse Enterocolitis nie als

selbständiges Leiden beobachtet wurde. Immer trat sie als Komplikation
eines schweren, vorbestellenden krankhaften Zustandcs auf.

Alter und Geschlecht. - Die akute pseudomembranöse Enterocolitis kam
in allen Lebensaltern vor. Der jüngste Patient zählte 1 Jahr 10 Monate,
der älteste 62 Jahre. Die drei Kleinkinderfälle be tre den Patienten aus
der Chirurgischen Abteilung der Universitätskinderklinik Zürich. Abgesehen

von diesen Kindern seheinen aber doch, wie es andere Autoren
auch feststellten, die Individuen jenseits des vierzigsten Lebensjahres
am häufigsten an dieser Enterocolitis zu erkranken. Die akute
pseudomembranöse Enterocolitis kam bei männlichen Patienten etwas häufiger
vor als bei weiblichen. Das Verhältnis betrug 7:4, die Kleinkinder nicht
mit eingerechnet 5:3.

Grundleiden. - In 7 der 11 Fälle waren Abdominalorgane erkrankt. Bei
3 weiteren Patienten (Kleinkinder IX, X, XI) lagen angeborene
Mundmißbildungen vor. Der verbleibende Fall, die Patientin VI, hatte eine
schwere Genitalblutung bei Placenta praevia. Von den 7

Abdominalerkrankungen betrafen 5 den Magendarmtrakt. 3 Patienten hatten ein
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Tabelle 1

Patient, S-Nr.
* geboren, t gestorben
Beruf Alter

Klinik
!-rubere Anamnese

Allgemeinzustand
Griinilleiden

Operation

1. Symptome nach Op.

Symptome der akuten
Pseudomembran, seil
Ktiterocolitis
Tod nach Operation

A utopsiebejund

Blähung von

Inhalt
Befüllen

Befund

Schleimhaut

Anden- wichtige
Si-ktiiuisbcfunde

I, 316/47
* 1911, t 19*7
Briefträger 36

nichts
schlecht
11 Jahre l leus duodeni

Magenresektion

2 Tage

Meteorismus, Durchfälle,

Exzitation,
Kollaps
4 Tage

Dünn- und Dickdarm

dünnflüssiger Stuhl

(Jejunum) Ileum,
3,5 m

rölirenförm., honing,
gelbes Gebilde mit ca.
1 mm dicker Wand

dunkelrot. deutliches
Faltcnrelief

Lungenödem, Atelekt.
bd. Lungenunter-
lappen, Dil. cord.,
subepikard. Blutungen,
feintropfigc \ erfettung
von Myokard u. Leber

II, 352 17
* 1119.'., f 1947

Hausfrau 52

nichts

gut
Sturz auf der Straße,
tags daraul Schock

(Milzruptur)
Milzexstirpation

1 Tag
Mctcorismu», Durchfalle,

Unruhe,
Kollaps
2 Tage

Magen-Dünndarm-
Dickdarm
dünner, brauner Inhalt
Ileum, 3 m

bis 1 nun dicke, gelbe
Membran, leicht
abstreifbar

gerötet, regelmäßig
profiliert

Lungenödem, Atelekt.
bd. I.ungenuiiter-
lappen, feintropfige
Verfettung von
Myokard, Leber, Niere

III, 488 50
* 1896, f 1950

Hausangestellte 54

9

schlecht

inoperables, stenosie-
sierendes Sigmakarzi-
nom mit Metastasen

Laparotomie, Anus
pract.
ITag
Durstgefühl, später
Durchfall, Kollaps

3 Tage

Dünndarm und
Caecum

dünnflüssig, braun

unteres Jejunum, oberes

Ileum, 3,4 m
homogene bis 1 mm
dicke, gelbe Membran

dunkelrot, zum Teil
geschwollen

Lungenödem, Dil.
cord., Verfettung der
Leber, Pyelitis
catarrhalis

IV, 238/51
* 1889, f 1951

Landwirt 62

V, 278/51
* 1910, t 1951
Maurer 41

nicht-. chron. Nephrose
sehr schlecht schlecht

langjährige L leus unspez. Thrombart. der
duod. \nanuie&e: Aorta, A. mesent. usw.
l'\ lorussleno^e Embolie in A. mes. s.

Magenresektion Dünndarmresektion
1,2 m

3 Tage (3 Tage)
Durelifalle mit Subileus, spàter akute
Sehleim und MemVerschlechterung,

branen« Kollaps Kollaps
5 Tage 4 Tage

Dünndarm und Dünndarm und
Dii'kd.irm Dickdarm
wenig Flüssigkeit ¦>

Jejunum mid Ileum Jejunum und Ileum
und Colon (und Colon)

ausgußartige, graugrüngelbe, ausgußgelbe

Beläge artige Membrane,
keine Infarktzeichen

linv eräudert vi enig gerötet, defekt-
los, im Colon stark
gerötet

Lungenödem, Dil. Hypostase der Lunge,
ioni., Unterschenkcl- Dil. cord., Oedème,
iiileine Stauungsorganc,

Lipoidnephrose



Tabelle 1 (Fortsetzung)

Patient, S.-Nr. VI, 437/48 VII, A3585/52 VIII, 261/51 IX, 90/50 X, 1301/30 XI, 401/51
* geboren, f gest. * 1909, T 1948 * 1908, t 1952 * 1893, t1951 * 1917, t 1930 * 1948, t 1950 * 1948, t 1931

Beruf/ Alter Hausfrau 39 Hafnermeister 44 Bäcker 58 Knabe 2*>i Mädchen l'«/12 Knabe 2*=/,,

Klinik
Frühere Anamnese nichts nichts nichts nichts nichts Hasenscb.-Operat.

Allgemeinzustand reduziert schlecht reduziert gut gut gut
Grundleiden Ili-para. Placenta

praev. Blutungen
reeid. Magenulcus-
Blutungen, Schock

stenosierendes
Antrumkarzinom

Wolfsrachen Wolfsrachen Wolfsrachen

Operation Sectio caesarea Magenresektion Magenresektion plast. Operation plast. Operation plast. Operation
1. Symptome n. Op. (4-5 Tage 3 Tage 5 Tage ITag 2 Tage 114 Tage

Symptome der Ileus paralyt., Verwirrung, Exzi- Durchfälle mit Durchfälle, ErbreDurchfälle, BenomDurchfälle

akuten pseudomcin. Kollaps tation, Durchfälle, Membranfetzen, chen, Bewußtlosigmenheit, Toxikose, (Schleim), rosiges
I'.nterocolitis Kollaps später Lungenemb., keit, Toxikose, Krämpfe, rosiges Aussehen, Benom¬

Durchfall, Kollaps Krämpfe, Cyanose Aussehen menheit, Toxikose

Tod nach Operation 10 Tage 4 Tage 8 Tage 3 Tage 3 Tage 5 Tage

Autopsiebefund

Blähung von Magen und Darm Dünndarm und
Dickdarm

Peritonitis fibrino-
purulenta

•> 9 •>

Inhalt bräunlichrote
Flüssigkeit

flüssig 1 wenig hellgrüne
Flüssigkeit

9 9

Befallen Jejunum und
Ileum

Ileum und Colon (Ileum) und Colon Duodenum bis
Rectum

Magen und Darm Dünndarm und
Sigma

Befund grauweißer, dicker. zahlreiche, lose geringe membranogrüngelbe, elast. gelbbraune, elast. gelbe, dicke Mem¬

leicht abstreifbarer Fetzen von Pseudose Belage zusammenhangende ziemlich fest hafbranen

Belag membranen Membrane tende Membrane

Schleimhaut stellenweise leicht stellenweise hyper- gerötet, auch im zart keine vermehrte im Dickdarm leicht
ulceriert ämisch Dünndarm Rötung gerötet, kl. Ulcera

Andere wichtige Dil. cord-, VerLungenödem, hy- Lungenembolien Dil. des rechten Dil. cord., Ocdcm akute interstit.
HeSektionsbefunde fettung von Myopostat. Pneumonie, re., Infarktpneu- Herzens, Hirnvon Hirn, Lunge, patitis, Bronchitis

kard, Leber, Verfettung von monie, Hypostase, odem, interst. Leber; Hydrotho- punii., bronchopii.
Nieren Leber und MyoDil. des rechten Hepatitis, Leber- rax, Ascites, anHerde. Verfett. v.

kard, entzündliche Herzens verf., Dil. des re. ämische Organe Myokard und
LeSchwellung der Herzens, multipl. ber, Dil. cord«.
Milz, Lipomatose kl. Lungenbl., entz. entzündliche Milzdes

Pancreas Milzsehw ellung sehw elluug



Duodenalgeschwür, die 2 anderen ein Magenkarzinom (VIII) und ein
Sigmakarzinom (III) ; die 2 verbleibenden Abdominalerkranktingen
waren eine traumatische Milzruptur mit verzögerter, sehvverer intra-
abdotniticHer Blutung (II) und ein paralytischer Ileus nach Embolie
in der Arteria mesenterica superior (V).

Schock vor Auftreten der akuten pseudomembranösen Enterocolitis. —

Unter Sehoek oder Spannungskollaps (im Gegensatz zum Entspannungskollaps,

s. S. 02) verstehen wir naeh Duesberg und Goldhahn eine tonische

Gefäßkrise. Das Bewußtsein ist meist erhalten, die Haut bleich, die

Atmung lief und langsam, der Puls voll und gespannt. Die Blutdruck-
amplituilc ist stark verkleinert bei oft. aber nicht immer erniedrigtem
mittlerem Blutdruck. Die peripheren Gefäßgebictc sind gedrosselt, um
den lebenswichtigen Organen eine genügende zirkulierende Blutmenge
zu erhalten. Der Schock ist eine Notregulation besonders hei Blul- oder
Plasmav erlust.

Zwei Patienten machten infolge massiver Blutung einen Schock
durch. Patientin IT brach, infolge intraabdomineller Blutung, wenige
Stunden vor der Operation oder ungefähr 36 Stunden vor Auftreten der
ersten enteritischen Symptome zusammen. Es wurde ein Blutdruck von
135/85 und eine Pulsfrccjticnz von 110 festgestellt. Patient VII blutete
3 und 2 Tage vor der Operation, bzw. 6 und 7> Tage vor Beginn der
Enterocolitis massiv aus einem Duodenalgeschwür. Das erste Mal war er
blaß um! der Blutdruck betrug 110/65, die Pulsfrequenz 120. (.'her sein
Befinden nach der zweiten Blutung bestehen keine Angaben. Nach Transfusion

von einem Liter Blut betrug der Blutdruck das /.weite Mal (während

der Operation) systolisch 120 mm Hg und die Pulsfrequenz 120.

Allgemeinzustand. - 5 Patienten (I, 111, IV, V, VIII) befanden sich
seit längerer Zeit in ausgesprochen schlechtem Allgemeinzustand. 2

Patienten (II, NU) befanden sich bis kurz vor der Operation in bester
Gesundheit. Sie mußten wegen plötzlicher schwerer Blutungen, die zu
einem Schock geführt hatten, operiert werden. Bei Patientin \ I. die
bis anhin gesund war. mußte im neunten Schwangerschaftsmonat w egen
Placenta-praevia-Blutungen ein Kaiserschnitt durchgeführt werden.
Einzig die 3 Kleinkinder wurden in bestem Allgemeinzustand operiert.

Operation. Die Operationen wurden von allen Patienten sehr gut
ertragen. Es wurden 3 Magenresektionen wegen Ulcus (I, IV, VII) und
eine wegen Magenkarzinoms (VIII) durchgeführt; ferner eine Milzentfernimg

(IT), eine Sectio caesarea (VI), eine Dünndannresektion wegen
Infarzierung (\), eine Laparotomie mit Anlegen eines Anus praeter
wegen stenosierenden Sigmakarzinoms (III), und drei Wolfsrachenoperationen

(TX-XI).
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Narkosen. - Sechsmal Äther (II VI und VIII), einmal Pentothai (VII),
einmal Evipan. Lokalanästhesie und Splanchnieusanästhesie (I) und
dreimal Avertinnarkosc in Verbindung mit Lokalanästhesie (IX-XI).

Verabreichte Antibiotiea. -Aus derfolgendenTabellesind die verabreichten

Antibiotiea-Dosen ersichtlich, wobei die fettgedruckten Ziffern jenen
vor Auftreten der ersten Symptome der akuten pseudomembranösen
Enterocolitis entsprechen. Die Zeitangaben in der letzten Kolonne geben
die Dauer an, während der die Dosen verabreicht wurden.

Tabelle 2

Will -.Hit
Sul fournit. l'en h: Hin Mi'E*]*li*m. Terrain. Aureoni. Chlorom,

hüiier dei'
VtTiibri'ich.

vor der
a. ]>m. E.vor nitrii vor ItUE'tl vor nàtili vor nach viir riiich vor ititeli

I 36 S 0,8 _
II 52 i. -
111 54 2 0.6 0,3 i 1 Tag
IV 62 o" 2.4 2,1 3 2,5 1,5* 2,r> i 3 Tage
V 41 r? 1.8 0,9 3 1,5 4 2 3 Tage
VI 29 2 4 4 1,2 1,2 nubi) 9

VII 44 5 0,6** ^** 1** 1 Tag
VIII 51-5 1,8 6,5 5 Tage
IX 2' „ ê 0,15 0,25 ITag
X 1 12 + 0,4 0,3 0,3 2 Tage
XI 92- J"L 12 ^ 0,4 0,7 2,0 2 Tage

* INach Temperaturanstieg, 24 Stil, vor Auftreten des Durchfalles.
** Drei Tage vor Durchfall.

Aus der Tabelle ist ersichtlich, daß 2 Fälle (I, II) überhaupt keine
Antibiotiea erhallen haben. Auf die Dosen, die nach Auftreten der
Enterocolitis gegeben wurden, gehen wir nicht näher ein, da sie

pathogenetisch keine Holle gespielt haben. 5 Patienten, davon 3 Kindern,
wurde nur Penicillin verordnet. Nur 2 Patienten erhielten bedeutendere
Dosen Terramycin. Ein weiterer Patient (I\) bekam 1.5 g Terramycin,
nachdem bereits ein Temperaturanstieg erfolgt w ar, welcher mit dem

Beginn der Enterocolitis in Zusammenhang gestanden haben dürfte.
Zur besseren Obersicht haben wir den postoperativen Verlauf in einer

Tabelle zusammengefaßt (Tabelle 3). Die erste Kolonne zeigt die

präoperativ wichtigen Befunde wie Hämoglobin und Blutdruckwerte und

therapeutische Maßnahmen. In den nächsten Kolonnen, die dem

Operationstag und den darauffolgenden Tagen entsprechen, sind die Puls-
und Temperaturkurven, die postoperativen Symptome sowie die
therapeutischen Maßnahmen aufgezeichnet.

Erste Symptome der akuten pseudomembranösen Enterocolitis. — Diese

zeigten sich am häufigsten in ganz akut einsetzenden stinkenden Durchfällen

und Bauchschmerzen. In einigen Fällen konnten anfänglich
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Tabelle 3 (Fortsetzung)
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Tabelle 3 (Fortsetzung)
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Schlcimbcimcngungcn beobachtet werden (I\ und XI) und später auch

Membranfetzen (IV und VIII). In den Fällen I und II ging den Durchfüllen

ein plötzlich auftretender Meteorismus voraus. Bei Patient V
drohte dauernd ein Ileus paralyticus, während er bei Patientin VI voll
ausgebildet war und jeweils nur für kurze Zeit mittels Einlaufen, Prostigmin,

Hypophysenextrakten usw. behoben werden konnte. Erbrechen
wurde nur bei Kindern beobachtet. In den Krankengeschichten mancher
dieser Patienten linden wir Angaben, welche auf eine Toxikose hinweisen.
So werden bei den Patienten I und II Unruhe und Erregungszustände
beschrieben. Bei den Kindern (IX, X, XI) wurden Benommenheit,
Bewußtlosigkeit, auffälliges rosiges Aussehen und Krampfzustände
beobachtet. Puls und Temperatur verliefen im allgemeinen parallel. In der

Kegel stiegen die Temperatur und die Pulsfrequenz mit dem Auftreten
der Enterocolitis an. Terminal wurden die höchsten Werte erreicht.
Vngaben über Blutdruckwerte, Hämoglobin, Harnstoff und Elektrolyte
sind leider zu spärlich, als daß sie ausgewertet werden könnten. Die
bekannten Werte sind in der Tabelle 3 eingetragen.

Klinische Verlaufsformen. - Es konnten deutlich zwei ineinandergreifende

Verlaufsformen unterschieden werden. Bei der ersten Form
beherrschten die intestinalen Symptome, vor allem die Durchfälle, das

klinische Bild. Diese Form betraf zur Hauptsache die Erwachsenen (I,
II, III, IV). Bei der zweiten Form dominierten die toxischen Symptome.
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Sie wurden besonders bei den Kleinkindern (IX, X, XI), aber auch bei
den Erwachsenen (V, VI, VII, VIII) gesehen.

Die ersten Symptome der akuten pseudomembranösen Enterocolitis
traten im Durchschnitt am zweiten oder dritten postoperativen Tage
auf; bei den Patienten II und IX allerdings schon am ersten, bei Patient
VIII hingegen erst am fünften Tage. Infolge des Ileus ließ sieh der
Beginn der Enterocolitis bei Patientin VI nicht sicher feststellen. Er dürfte
aber um den vierten oder fünften Tag gewesen sein.

Unter Kollaps oder Entspannungskollaps (Duesberg und Goldhahn)
verstehen wir, im Gegensatz zum Schock, eine Gefäßatonie, ein V er-
bluten in die Venen. Das Bewußtsein ist meist gestört, der Blutdruck
sehr tief, die Atmung schnell und oberflächlich, der Puls schlecht fühlbar:
die Extremitäten sind cyanotisch und fühlen sich kühl an. Im
Entspannungskollaps ist das Vorherrschen des Vagus, bzw. seines Wirkstoffes,
des /Vcetylcholins, zu erkennen. Der Kollaps war nun bei allen unseren
Patienten das dominanteste Symptom. Er trat im Verlaufe der akuten
pseudomembranösen Enterocolitis innert wenigen Stunden bis Tagen
nach Beginn der Enterocolitis auf und führte in der Begel in kürzester
Zeit zum Tode.

Alle Patienten starben frühestens einen (II), spätestens drei (XI) Tage
nach Auftreten der ersten Symptome der Enterocolitis. Der Tod trat
frühestens 2 '/i Tage und spätestens 10 Tage nach der Operation ein.

Zusammenfassend läßt sich vom klinischen Standpunkt aus sagen, d.M
die von uns beobachtete akute pseudomembranöse Enterocolitis in allen

Lebensaltern anzutreffen ist. Immer geht ihr eine Operation voraus. Im
allgemeinen manifestiert sich diese Enterocolitis am zweiten oder dritten
Tag nach der Operation mit plötzlich auftretenden, schweren Durchfällen,
denen Bauchschmerzen und Meteorismus unmittelbar vorauszugehen
pflegen. Kasch bildet sich ein Kollaps aus, der therapeutisch schwer
beeinflußbar ist und innert weniger Stunden zum Tode führt. Toxische

Symptome kommen besonders bei Kindern vor. Sie können die intestinalen

Erscheinungen in den Hintergrund treten lassen.

3. Pathologisch-anatomische Befunde

a) Makroskopische Befunde. - Das auffallendste anatomische Merkmal
der akuten pseudomembranösen Enterocolitis war das diffuse
gleichförmige Befallensein größerer Darmabschnitte. Die Schleimhaut war mit
röhrenähnlichen, membranartigen Gebilden von brüchiger bis elastischer
Konsistenz bedeckt. Diese waren graugelblich gefärbt und bis 1 mm dick.
In den ersten vier Leichen wurden im Darm mehrere Meter lange zu-
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sammenhängende Pseudomembranen vorgefunden. In anderen Leichen
fanden sich nur noch mehr oder weniger lange Fetzen der Pseudomembranen

auf der Darminnenwand. Bei den Erwachsenen ließen sie sich

durchwegs leicht abstreifen, während sie bei den Kindern etwas an der
Schleimhaut hafteten. Beim Abstreifen zeigte es sich, daß sie genau dem

Negativ der Schleimhaut entsprachen. Nirgends erweckten sie den
Eindruck, aus der Konfluenz vieler, kleiner, einzelner Pseudomembranen
entstanden zu sein. Es wurden auch in keinem der Fälle einzelne, kleine,
scharfbegrenzte Pseudomembranen vorgefunden, sondern höchstens

zurückgebliebene Fetzen.
Die Schleimhaut unter den Pseudomembranen war in den meisten

Fällen gerötet. Die Bötung begann in der Begel schon etliche Zentimeter
v or Beginn der mit Pseudomembranen belegten Abschnitte. Bei der
Leiche des Patienten V wurde nur der Dickdarm als gerötet bezeichnet,
obwohl auch der Dünndarm befallen war. In den Leichen der Patienten
VI und X war die ganze Schleimhaut grauweiß. Oberflächliche Geschwüre
wurden in den Därmen der Leichen VI und XI beobachtet. In einem
einzigen Fall (X) war der ganze Magendarmtrakt befallen; in 4 Fällen

(IV, V, IX, XI) waren es das Jejunum, Ileum und Colon; in 3 Fällen (I,
III, VI) das Jejunum und das Ileum, wovon in den Fällen I und III nur
der distale Abschnitt des Jéjunums; in einem Fall(II) das Ileum allein
und in 2 Fällen (VII und VIII) das Ileum und das Colon. Das Ileum war
somit in allen 11 sezierten Leichen befallen, das Jejunum 8mal, das
Colon 7mal, Magen und Duodenum lmal. In sieben Leichen wurden bei
der Sektion der Magendarmtrakt oder Abschnitte davon in geblähtem
Zustand vorgefunden. 7mal war der Darminhalt flüssig. Über die

entsprechenden Befunde bei den übrigen Leichen bestehen keine Angaben.
In sechs Fällen (I, II, III, IV, VII, X) lag ein Lungenödem vor, in

Fall X dazu noch ein Hirn- und Leberödem. Häufig wurde auch
Leberverfettung festgestellt (I, II, III, VI, VII, IX, XI), dazu in fünf Fällen
eine Myokardverfettung (I, II, VI, VII, XI) und in zwei Fällen eine

Nierenverfettung (II, VI).
b) Histologische Befunde. - Es bestanden oberflächliche Schleimhaut-

nekrosen über mehr oder weniger ausgedehnte Strecken, so besonders in
den Fällen VI, VII und XL Aber nur in den Fällen VI und XI
durchbrachen die Geschwüre die Muscularis mucosae. Für die übrigen Fälle
ist also die Bezeichnung Schleimhauterosion zutreffender. In den anderen
Fällen waren nur die obersten Sehleimhautpartien nekrotisch und vom
Oberflächenepithel entblößt1. Die verbleibenden Epithelzellen, die am

1 Da die Epithelien Bestandteile der Pseudomembran bilden, kann die Schleimhaut-
entblößung nicht einfach als postmortale Veränderung angesehen werden.
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häufigsten in den Krypten und in einigen fällen auch an den
Zottenwänden erhalten geblieben waren, erschienen teils langgezogen und
abgeflacht, teils abgerundet und hie und da siegelringförmig. Da und dort
konnten im Cytoplasma V akuolenbildung und Anzeichen von
Verschleimung festgestellt werden. Die Tunica propria war überall ödematös
verdickt. Ein stärkeres Ödem wies die Submucosa auf. Das Ödem war
aber von Fall zu Fall sehr unterschiedlich stark und auch bei ein und
demselben Fall nicht, gleichmäßig, sondern meist auf Höhe der
Schleimhautfalten am stärksten. Muscularis, Subserosa und Serosa waren nicht
ödematös aufgelockert.

Die entzündlichen Infiltrate waren in den meisten Fällen nicht erheblich.

Die Mucosa war mit neutrophilen Leukocyten und in einigen Fällen
auch mit eosinophilen Leukocyrten inliltriert. Auch Plasmazellen und

Lymphocyten kamen vor. Die Verteüung der Infiltrate zeigte sich ziemlich

unterschiedlich. Dichte neutrophile Infiltrate kamen fast nur in der

Umgebung tieferer Schleimhauterosionen vor. Während die Submucosa
in vielen Fällen noch entzündliche Infiltrate aufwies, fehlten sie in den

meisten Fällen in der Muscularis und Subserosa.
Bei den Erwachsenen waren die Venen und Kapillaren in der Submu-

cosa.in geringerem Grade in der Mucosa, und in einzelnen Fällen auch in

der Muscularis und Subserosa stark erweitert und prall mit Blut gefüllt.
Die Arterien und Arteriolen erschienen hingegen eher kontrahiert. Da
aber alle Präparate in Formalin fixiert worden waren, kann dieser Befund
nicht ohne weiteres als Gefäßspasmus gedeutet werden, denn jede
glatte Muskulatur kontrahiert sich in Formalin. Um die stark dilatierten
Venen konnten in den Leichen der Patienten IV, V und VI kleine Dia-
pede.-isblutungen gesehen werden. Die Gefäßwände selber zeigten
nirgends krankhafte Veränderungen.

In den Pseudomembranen der Leichen der Patienten I, II, III, IV
und TX ließ sich deutlich eine gewisse Struktur erkennen. Die darm-
lumenwärts gelegene Partie bestand vorwiegend aus Epithelzelltrümmern,

Leukocyten und meist auch, außer im Fall der Leiche des Patienten

I. aus Bakterien. Auf den Pseudomembranen der Leichen der Patienten

II und III konnten auch Pilzfäden und Pilzsporen nachgewiesen werden.

Da und dort waren ganze Epithelzellstränge zu sehen, die dem

Zottenepithel entsprachen und vertikal in die Pseudomembran zu liegen
kamen. Die Bestandteile lagen in einem schwach eosinophilen, amorphen
Faserwerk eingebettet. Die darmlumenwärts gelegene Seite der
Pseudomembran war glatt, die murale Schicht aus dichterem, fibrinoidem Faserwerk

aufgebaut. Einschlüsse waren in dieser Schicht spärlicher. Die
Oberfläche war girlandenförmig und entsprach genau dem Negativ des
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Schleimhautreliefs. An einzelnen Stellen sah man noch wie die
Pseudomembran durch fibrinoide Füßchen mit dem Zottenstroma verbunden
war. In den übrigen Fällen ließen die Pseudomembranen eine solche

Zweischichtung nicht erkennen. Ihre Bestandteile blieben aber die

gleichen. Die entzündlichen Infiltrate in der verbleibenden Tunica propria

und in der Submucosa sind u. E. eine Folge der Epilhelabstoßung
und somit sekundär. Bei den Leichen der Patienten VI, VII und XI
wurden in den Därmen Schleimhauterosionen festgestellt. Die Peyer-
sehen Plaques waren gut begrenzt. Sie standen in keinem Zusammenhang

mit den Erosionen.

Abgesehen von den Pseudomembranen beherrschen in frühen Stadien
der Erkrankung die Verschleim ung und die Abstoßung des Epithels und das
Ödem der Tunica propria und Submucosa das Bild. In späteren
Stadien entspricht der Befund infolge sekundärer leukocytärer Infiltration
und Nekrosen einer gewöhnlichen schweren bakteriellen Darminfektion.

Zusammenfassung der anatomischen Befunde. - Der anatomisch
auffallendste Befund ist die Pseudomembran. Sie ist von homogener
Beschaffenheit, leicht abstreifbar und kleidet über weite Strecken die
Darminnenwand gleichmäßig aus. In den typischen Fällen entspricht sie

genau dem Negativ der Schleimhaut und ist zweischichtig aufgebaut. Die
darmlumenwärts gelegene Schicht besteht, vorwiegend aus Zelltrümmern
und Bakterien, die äußere aus fibrinoidem Faserwerk. In den ersten
Stadien fallen an der epithellosen Darminnenwand das Ödem der Tunica
propria und der Submucosa sowie die geringe entzündliche Infiltration
auf. In späteren Stadien gleicht der Befund einer schweren, unspezifisch

nekrotisierenden Darmentzündung. Am häufigsten ist das Ileum
befallen, dann folgen das Jejunum, das Colon und zuletzt die übrigen
Magen-Darmabsehnitte. a*\ls toxisches Symptom findet sich häufig eine

Verfettung des Myokards, der Leber und der Nieren.

4. Bakteriologische Befunde

Leider wurden die meisten Fälle nur unvollkommen bakteriologisch
untersucht. Wir haben alle Befunde in Tabelle 4 zusammengefaßt. Post
mortem konnten ans dem Darminhalt in den untersuchten Fällen
kulturell Bacterium coli commune und Enterokokken nachgewiesen werden.
Die Grampräparate zeigten in 2 Fällen unter anderem Pilzsporen und
Pilzfäden. Im Fall Fl I waren letztere sogar sehr stark vertreten. In den Fällen V

und VII halte man den Eindruck, daß es sich bei den grampositiven
Kokken um Staphylokokken handelte. Es ist ferner interessant, daß im
Fall I überhaupt keine Mikroorganismen im Grampräprat der
Pseudomembranen nachgewiesen werden konnten.
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Tabelle \

Falle
Kulturen
aus Stubl
in vivo

Kulturen
post mort,
aus Dann

Grampräparatc aus
Darm und Pseudo¬

membranen
Milzkulturen

Antibiotiea
(Total)

I Coli com.
Entcrok.

Keine sicheren
Mikroorganismen nachweisb.

P. 800 000 E.

II Coli. com.
Knterok.

Pilzsporen, grampos.
Kok. in Haufen und
Diplo-, läng]. Kokken in
Diplo. und Ketten

keine

ITI Grampos. Kok. in
Haufen und Diplo.,
gramneg. Stäbchen,
Pilzfäden

P. 900 000 E.
Str. 1 g

IV Coli com. Grampos. Kok. in P. 450 000 E.
Knterok. Haufen und Ketten Str. 5,5 g, T. 4 g

V Coli com. Grampo-. Kok. in Diplo. P. 2 700 000 K.

Knterok. und Haufen Str. 4,5 g, T. 6 g
VI Coli com.

Dissoz.

l'yoc. aur.

Sulf. 8 g
P. 2 400 000 E.

vir Grampos. Kok. in
Diplo. und Haufen

P. 600 000
Str. 1 g, T. 1 g

VIII Coli com.
Prot. vulg.
Entcrok*

P. 1 800 000 E.
T. 6.5 g

IX (oli com.
Streptoc. non
bacili.
I'>oc. aur.

Gramneg. Stäbchen,
einzelne grampos. Kok.

steril P. 400 000 E.

X P. 700 000 E.
Str. 0,3 g

XI Coli com.
Knterok.

P. 1 100 000 E.
Str. 2 g

III. Pathogenese der akuten postoperativen pseudomembranösen
Enterocolitis

1. Enterokolitiden nach Verabreichung von /Intibiotica (Staphylokokken -

Enterocolitis)

1951 beschrieb Finland 'eine neue Krankheit, die Staphylokokkcncnteritis» bei
Patienten, die er wegen Lungenentzündung mit Aureomycin oder Terramycin behandelt
hatte. Im gleichen Jahre wurde von Janbon, Bertrand, Salvaing, Labauge und Alram
ein. choleraähnlirhcs Syndrom im Verlaufe einer Tcrriiinyrinbehandlung beschrieben.
1952 berichteten die gleichen französischen Autoren über eine weitere Reihe analoger
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Eällc. Womack, Jackson, Gocke, Haight und Finland erwähnen in zwei Arbeiten eine
Superinfektion mit Staphylococcus aureus während und nach der Terramycinbehand-
liing von 91 Pneumonien und 112 Infektionen der Harnwege. Während unter der
Behandlung die primären Erreger verschwanden, traten Staphylokokken auf, verschlimmerten

in einigen Fällen das primäre Leiden und konnten bald im Sputum, Urin, Stuhl
oder gar im Blut nachgewiesen werden. Bei einem Viertel der Patienten traten im
Verlaufe der Behandlung Durchfälle und zum Teil auch Erbrechen auf. Die Stühle aller
an Durchfällen gestorbenen Patienten wiesen pathogène Staphylokokken auf. Weitere
Beobachtungen publizierten 'Verplan, Paine, Sheffer, F.gan und Lansky; Castleman und
Townc: Reiner, Schlesinger und Miller; Hearing und Heilman; Brown, Winston und
Sommers; Wakefield und Sommers; Todd und Hopps; Newman und andere mehr. In der
Schweiz wurden ähnliche Feststellungen von Bernhart; Meier; Senn; Helmig; Renlchnick
gemacht.

Klinik. - Bickel und Rentchnick, die das Syndrom an Hand
selbstbeobachteter Fälle, wie auch der Literatur eingehend studiert haben,
fassen das klinische Bild wie folgt zusammen: 3-4 Tage nach Einnahme
der Antibiotiea, in einzelnen Fällen auch früher, treten Durchfälle auf,
die rasch sehr heftig werden und meist von einem Temperaturanstieg bis
auf 39-40° begleitet sind. Die Durchfälle sind besonders schwer bei
Operierten oder sonst in ihrem Allgemeinzustand reduzierten Patienten.
Sie führen zu einem Elektrolytverlust und zur Exsikkose. In 2-3 Tagen
tritt ein schwerer, häufig plötzlich einsetzender Kollaps auf mit Abfall
des Blutdruckes, Harnstoffanstieg, Oligurie, Erregungszuständen. 4—5

Tage nach Beginn der Infektion tritt der Tod ein. Dearing und Heilman
weisen daraufhin, daß das Syndrom in zwei Bichtungen verlaufen kann :

in einen choleraähnlichen Typus, entsprechend jenem von Janbon und
Mitarb. beschriebenen mit profusen Durchfällen und Deshydratationen
und in ein hochtoxisches Syndrom mit oder ohne Fieber. In letzterem
können Schocksymptome vorherrschen und Durchfälle fehlen. Die beiden

Verlaufsrichtungen können ineinander übergehen.

A ntibiotica
Die Patienten hatten vor dem Auftreten der Durchfälle Antibiotiea in mehr oder

weniger hohen Dosen verordnet bekommen. Meist handelte es sich um Terramycin, etwas
weniger häufig um Aureomycin oder Achromycin (Gsell und iCesse/rtng). Es finden sich
Angaben, wonach das Syndrom auch nach Penicillin-Streptomycin aufgetreten sein
soll (Fairly und Kendall, Zischkd). Der Wirkungskreis dieser Medikamentenkombination

entspricht jener des Aureomycins. Nach Chloromycetin wurde von Cramer und
Rossi dreimal bei Kindern eine Staphylokokkcncnteritis beobachtet. Die Fälle von
Reiner, Schlesinger und Miller nach Chloromycetin und Aureomycin hatten einen negativen

bakteriologischen Befund. Es ist also fraglich, ob es sich um Staphylokokken-
Enteritiden handelte. Die Autoren selber glauben eher an eine direkte Wirkung der
Antibiotiea auf den Darm. Kramer beschrieb im Jahre 1918 eine Staphylokokkcncnteritis
nach Verabreichung von Streptomycin per os bei einem Säugling, Todd und Hopps
nach 8 g Streptomycin per os bei einem Erwachsenen. Terplan und Mitarb. glauben
2 Fälle nach hohen Dosen von Penicillin beobachtet zu haben.
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Bakteriologie

Von allen Autoren wird das Syndrom auf das Auftreten pathogener
hämolytischer Staphylokokken in mehr oder weniger reinen Kulturen
im Stuhl zurückgeführt.

Erst wenn eine genügende Umwandlung der intestinalen Flora mit
praktisch völligem Verschwinden der Coliba/.illen stattgefunden hat,
kann es zu einer Vermehrung pathogener, hämolytischer Staphylokokken

kommen.

Janbon, Bertrand, Salvaing und Roux zeigten, daß im \ erlauf der Tcrrainycinhe-
handlimg die Colilmzillcn, Clostridien und der Staphylococcus albus verschwinden,
während gleichzeitig der Proteus vulgaris sich entsprechend vermehrt. Diese Phase

manifestiert sich klinisch, wie auch Rierman und Jnietz bestätigen, durch ein \ er-
sch-E*. indrn des Stuhlgenichcs und oft durch leichte Durchfalle. Dies wird auf das
gestörte Gleichgewicht Colibazillen Proteus vulgaris zurückgeführt. Metsger und Shttpse
stellten lest, daß der Colibazillur, und der Aerobactcr aerogencs schon innerhalb 2 1

Stunden aus dem Darm verschwunden sind, während Haker und Pulaiki dies er-t mich
72 Stunden feststellen konnten. Die übrige Flora verschwindet in den näch-trn 2-3
Tagen (Baker und Pulaski. Marshall). Dearing und Heilman, aber am b Bierman und
Shapsc »teilten da*- gleiche Verhalten der Sliihlllora nach Aureomycin fest. Nach
Chloromycetin hingegen verschwanden die Colibazillen mir in einzelnen Fällen. Das Streptomycin

erzielte nur llüchtigc Wirkung, vorausgesetzt, d.iß das Mittel per os gegeben
worden war. Kine Kcistcnz der Mikroorganismen stellt sich bei diesem Antibiotit-iini
sehr schnell ein. Bierman und Jtnetz konnten keine \ eranderniig der Stuhlflora nach
Penicillin-Streptomycin, intramuskulär verabreicht, beobachten.

Der Staphylococcus aureus ist entweder endogener oder exogener Herkunft. Staub

weist darauf hin, daß die resistenten Mikroorganismen dort auftreten, wo am meisten
Antibiotiea verwendet werden. Dic*-e Staphylokokken linden sich daher in viel größerem

Prozentsatz im Naseii-Raclicn-Rauin, auf der Haut, im Rectum und in den Kleidern

von Spitalinsassen, als bei der übrigen Bevölkerung. I'ullan und Williams fanden
im Stuhl vieler gewöhnlicher Spitalpatienten pathogène Staphylokokken, ohne daß
diese im geringsten über intestinale Erscheinungen zu klagen hatten. I.aurell fand bei
gesunden Kindern in 30o(, Staphylokokken im Stuhl. Kine Übertragung, wenn der
Patient nicht selber schon Stapby lokokkcnträger ist, z. IS. durch Anhusten durch das

Pflegepersonal, ist sehr leicht möglich. Janbon, Roux und Mitarb. beobachteten eine
Anzahl Fälle, die im Stuhl pathogène, Exotoxin produzierende Staphylokokken
ausschieden und keincholcraähnlichcs Syndrom hatten. Sie nahmen daher au, daß zur
Entwicklung des Syndroms einebesondere Disposition (réceptivité)des Indis iduumsvorliegen
müsse. Diese beruht ihrer Ansicht nach aufder durch da*-Griindleiden beeinflußten
vegetativen Reaktionsinge. Kine andere Erklärung gaben Dearing und Heilman. Sic stillten
1952/53 an einer 41* Patienten zählenden Serie fest, daß der Staphylococcus aureus keine
Sy mp tome hervorruft, wenn er in geringer Anzahl vorkommt und wenn die normale Darin-
flora nicht genügend unterdrückt oder ganz zum Verschwinden gebracht worden i-t.

In diesem Zusammenhang sei aber auch eine Feststellung Terpluns und Mitarb.
erwähnt. Diese Autoren fanden eine Anzahl Stnhlkulturcn ihrer Diirchfallpatieiilcn
nach Antibiotiea frei von Staphylokokken. Der Staphylococcus aureus konnte dann
aber oft histologisch in den Pseudomembranen oder auf der Darm**.chleimhaut post
mortem im Grampraparat gesehen oder au**, dem gleichen Material kulturell gezüchtet
werden. Nach den Feststellungen von Dearing und Heilman zweifeln wir aber sehr, ob
in solchen Fällen, besonders beim \orlicgen einer Mischflora, die Staphylokokken als

Erreger der Enterocolitis anzusehen sind. Wir glauben, daß ihr Vorkommen hier als
gewöhnliche Mischinfektion auf&ufflSSen ist.
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Damit also eine Staphylokokkcncnteritis entstehen kann, müssen drei

Bedingungen erfüllt sein:
1. Es muß eine Umwandlung der Darmflora stattgefunden haben, d. h.,

der Colibazillus muß verschwunden sein. Dies kann nur mit breitspektrigen

Antibiotiea erreicht werden.
2. Der Staphylococcus aureus muß fast in Reinkultur auftreten, was

das vorhin Gesagte voraussetzt.
3. Es muß sich um pathogène, Exotoxin produzierende Staphylokokken

handeln. Diese sind koagulasepositiv und lassen sich mit dem Kittentest
(Dolman) oder dem Frogtest (Robinton) von den saprophylären Formen
unterscheiden.

Bedeutung der Slaphylokokkenexotoxine. Alimentäre ••Staphylokokken-
enteritis»1. Es wird allgemein angenommen, daß nicht die Staphylokokken
als solche, sondern deren Exotoxine das enterale Syndrom und die
toxischen Symptome hervorrufen (Staub; Rentchnick, Choquard und Fleury;
Heilman und Dearing; Janbon, Bertrand, Roux und Salva;ng). Win den

Beobachtungen alimentärer Staphylokokkenintoxikationen her ist es

bekannt (Feig; Duck; Boyer, Mercier, Pillet und Tissier; Gernez, Rieux,
Bultiaux und Brogniard), daß Exotoxine allein, ohne Beisein von
Staphylokokken, neurotoxischc Zustände und gastrointestinale Symptome,
wie Durchfälle und Erbrechen, auszulösen vermögen.

1951 konnte Key-Belle'eine 67 Personen betreffende Intoxikation in einem Genfer Spital
beobachten. Die ausführlich beschriebene klinische Symptomatologie weist eindeutige
Analogien mit den Staphylokokkenenteritidcn auf. Die Schwere der Krankheit steht in
direktem Verhältnis mit der Quantität der eingenommenen Exotoxine. Mitgeschluckte
Staphylokokken können sich in der Regel nicht entwickeln und weiter Toxine
produzieren, da die herrschende Darmflora dies nicht zuläßt. Die Intoxikation ist somit
einmalig und wird daher meist gut überwunden. Tödliche Fälle (Feig) sind äußerst selten
und kommen nur bei geschwächten Individuen vor. Eine pathologisch-anatomische
Beschreibung eines au alimentärer Staphvlokokkcncntcritis Verstorbenen konnten wir
in der uns zur Verfügung -teilenden Literatur nicht finden. Anders verhält es sich mit
der Staphylokokkcncnteritis bei der forllaufend massenhaft Exotoine produziert
werden. Die folge davon ist eint* zunehmende Intoxikation des Organismus, die zu
einem Zusammenbruch der Vi iderstandskralt fuhrt.

Pathologisch-anatomisch wurden die Darmläsionen von Bernhart; Browne, Winston und
Sommers; Castlemtm und 'l'owne; Dearingwnd Heilman; Ilelmig; Schlesinger und miller;
Rentchnick; Terplan und anderen beschrieben. Die Befunde sind nicht einheitlich.
Vorwiegend kommen aber stark entzündliche Veränderungen der Darmwaud mit diffusen
und dichten I.eukocytcninliltraten, Geschwüren, tiefen Nekrosen, herdförmigen Pseu-

domcmbraiibildungi'ii und hämorrhagischen Darmwanddurchtränkiingi-ii vor. Selbst
ausgedehnte Pseiidomembraiibildung mit wechselnd starken entzündlichen Infiltraten
scheinen, wenn auch seltener, bei der Staphylokokkcncnteritis vorzukommen oder

1 Die gebräuchliche Bezeichnung alimentäre Staphylokokkcncnteritis ist ungenau,
da es sich nicht in erster Linie um eine Vergiftung mit Staphylokokken, sondern um
eine mit deren F.xotoxiiicii handelt.
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weiden wenigstens als solche beschrieben. Vorherrschend ist jedenfalls das entzündliche

Element.

Diskussion. Das bunte anatomische Bild der in der Literatur beschriebenen

Fälle erweckt schon von sich aus den Eindruck einer uneinheitlichen

Ätiologie. Es scheint, daß nach Auftreten der Staphylokokken-
enteritis etwas wahllos alle klinisch ähnlich verlaufenden Komplikationen

mit dieser «neuen» Krankheit identifiziert wurden. Oft genügte
dazu der Nachweis von Staphylococcus aureus im Stuhle allein, oft
fehlte auch dieser. Diese G-leichsetzung scheint unserer Ansicht nach
nicht gerechtfertigt.

Die Staphylokokkenenteritis und unsere eingehend beschriebenen
Fälle zeigen im klinischen Geschehen eine auffallende Ähnlichkeit
miteinander. Es ist bemerkenswert, daß besonders die postoperativen Fälle
einer Staphylokokkenenteritis mit schweren intestinalen Symptomen
tödlich verlaufen und anatomisch schwere Darmveränderungen aufweisen.

Während aber alle Staphylokokkenenteritiden nach Verabreichung
von Antibiotiea auftreten vind zwar zur Hauptsache nach Terramycin,
Aureomycin oder Achromycin, haben 2 unserer erwähnten Patienten
überhaupt keine Antibiotiea erhalten. 5 Patienten erhielten Penicillin,
und nur in 4 Fällen wurde neben Penicillin und Streptomycin noch Terramycin

verabreicht (einer davon nur 1 g) (Tabelle 1). Die Vorbedingungen
für eine Staphylokokkenenteritis waren also nur in wenigen Fällen
gegeben. Es ist anderseits auffallend, daß gerade jene Fälle aus der

Staphylokokkenenteritis-Litcratur (Rentchnick [Fall 2], Castle und
Towne; Browne, Winston und Sommers u. a. m.), die nur Sulfonamide,
Penicillin oder Streptomycin erhalten hatten, in anatomischer Hinsicht
mit unseren Fällen auffallende Ähnlichkeit aufweisen.

Wenn auch die so unvollständigen bakteriologischen Befunde unserer
Beobachtungen sichere Schlüsse nicht erlauben, so geben sie uns doch
genügend Hinweise, die gegen das Vorliegen einer Staphylokokkenenteritis
in den meisten unserer Fälle sprechen. In einem Falle (I) konnten im
Grampräparat überhaupt keine sicheren Mikroorganismen nachgewiesen
werden, während im Stuhl post mortem nur Colibazillen und Entero-
kokken gefunden wurden. Die Colibazillen und Enterokokken vieler
Patienten, die in den post mortem angelegten Stuhlkulturen gefunden
wurden, sprechen gegen die von den Autoren geforderte Umstimmung
der Stuhlflora. Immerhin hatte man den Eindruck, daß die in den
Grampräparaten der Fälle V und VII gefundenen Mikroorganismen Staphylokokken

in Reinkultur waren. Bei diesen Fällen handelte es sich also

möglicherweise um eine Staphylokokkenenterocolitis oder um eine akute
pseudomembranöse Enterocolitis, die mit Staphylokokken superinfiziert

70



war. Bei einem kleinen Mädchen von 24/12 Jahren, das wegen eines

Wolfrachens operiert werden mußte, haben wir eine ähnliche Beobachtung

gemacht. Wir haben es nicht in unsere Kasuistik aufgenommen, da

es heil davonkam und deswegen der anatomische Befund unbekannt ist.
Bei diesem Mädchen konnten die schweren postoperativen Durchfälle
nach Verabreichung von Chloromycetin, Streptomycin und Guanicil zum
Sistieren gebracht werden. Rückblickend kann man annehmen, daß diese

Durchfälle durch pathogène Staphylokokken verursacht wurden, die
auf die gegebenen Antibiotiea empfindlich waren.

Die größten Unterschiede zu unseren Fällen finden sich aber in den
anatomischen Darmbefunden. Im Gegensatz zu unseren Fällen ist bei
der Staphylokokkenenteritis immer wieder von Geschwüren, Nekrosen,
Hyperämien bis zu hämorrhagischer Durchtränkung der Darmwand,
von entzündlichen Veränderungen und seltener auch von Pseudomembranen

die Rede. Andererseits werden wieder Fälle beschrieben, die
anatomisch auffallend den unseren ähnlich sind, wie wir oben schon

erwähnt haben. Zwei solche Fälle finden sich z. B. bei Terplan und
Mitarb. beschrieben. Weitere finden sich bei Rentchnick (2), Castle-

man und Towne.; Browne und Mitarb. u. a. m. In einem gleichen Fall
von Dearing und Heilman konnten nicht einmal — weder in vivo noch

post mortem - Staphylokokken nachgewiesen werden. Wir haben
bereits darauf hingewiesen, daß gerade diese Patienten meist nur
Sulfonamide, Penicillin oder Streptomycin erhalten hatten, und daß die
Darmflora gemischt war, d. h., es fanden sich neben Staphylokokken in
vinterschiedüchcr Anzahl auch Colibazillen, Proteus vulgaris, Enterokok-
ken, Pyocyaneus usw.

Wir neigen zur Annahme, daß solche Befunde eher zur akuten
pseudomembranösen Enterocolitis als zur Staphylokokkenenteritis gerechnet
werden müssen. Mit Pullan und Williams glauben wir, daß die Staphylokokken,

insofern sie nicht in Reinkultur auftreten, im Darm eine banale
Mischinfektion darstellen. Penner und Bernheim sind für ihre Fälle (s.
Seite 73) der gleichen Ansicht. In einem Editorial des New England
Journal of Medicine kommt der Autor nach Beobachtungen eigener
Fälle und Durchsicht der Literatur zum gleichen Ergebnis. Er, sowie

Pellet und Baggensloss weisen darauf hin, daß es sich bei der
Staphylokokkenenteritis und bei der akuten pseudomembranösen Enterocolitis
um zwei ganz verschiedene Erkrankungen handelt, die scharf voneinander

getrennt werden müssen.
Es wurde schon oft vermutet (Reiner, Schlesinger und Miller u. a. m.),

daß Antibiotiea auf den Darm eine direkte oder indirekte toxische
Wirkung ausüben. Dies würde jedenfalls eine Anzahl unklarer Brechdurch-
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fälle und Darmläsionen nach Einnahme von Antibiotiea erklären, die
weder zur Staphylokokkenenteritis, noch zur akuten pseudomembranösen
Enterocolitis gezählt werden können. Es würde den Rahmen dieser
Arbeit sprengen, näher darauf einzugehen.

2. Akute postoperative pseudomembranöse Enterocolitis

Beschreibungen akuter pseudomembranösen Enterokolitiden, die

unseren Beobachtungen gleichzusetzen sind, konnten wir in der uns zur
Verfügung stehenden Literatur nur selten finden.

Als erster scheint Laiallaz 1946 den klinischen Verlaufund die anatomischen Befunde
hei einem von ihm beobachteten Patienten ausführlich beschrieben zu haben. 191*8

berichteten Dixon und Weisman aus dcrMayo Clinic über 23 Beobachtungen1. Imgleichen
Jahre publizierte Aufdermaur die 3 Beobachtungen, die wir in unserer Kasuistik
aulgenommen haben. Es folgten 1952 Ililsabeck und Dixon mit einem kasuistischen Fall,
1953 Williams und Pullan mit 10 ganz typischen Beschreibungen; endlich 1954 Bruce
mit 3 weiteren Fällen. Dixon und Weisman, aber auch Williams und Pullan konnten mit
massiven Rehydratationsmaßnahmen einige Patienten retten. Die Patienten Dixons
hatten meistens vor der Operation Sulfonamide erhalten, aber keine Antibiotiea.
Pathogène Mikroorganismen konnten im Stuhl nie nachgewiesen werden. Einige
Patienten Williams* bekamen vor oder nach der Operation Chemotherapeutica, andere
Penicillin oder Streptomycin, 1* überhaupt keine entsprechenden Medikamente. Die
Stuhlflora war sehr unterschiedlich. Bei 4 Patienten — 2 davon gehörten zu den
Überlebenden — konnte Staphylococcus aureus nachgewiesen werden. Einer der Überlebenden,

bei dem Staphylokokken gefunden wurden, hatte Antibiotiea erhalten. Ein nennenswerter,

jedoch nur kurzdauernder Blutdruckabfall vor Beginn der intestinalen
Symptome trat bei 2 Patienten auf und zwar während der Operation. Bei allen Patienten
kam es nach Beginn der Enterocolitis zu einem Kollaps. Die Autoren sind der Ansicht,
daß den Staphylokokken in ihren Fällen keine pathogène Bedeutung beizumessen sei.
Im Stuhl zahlreicher Patienten, die im gleichen Saale lagen, fanden sich Staphylococcus
aureus. Keiner dieser Patienten hatte intestinale Symptome.

Wir haben in Tabelle 5 die Durchschnittsbefunde dieser Autoren
zusammengefaßt und ihnen unsere Feststellungen gegenübergestellt.
Die Analogie zwischen den einzelnen Befunden der verschiedenen Autoren

kommt so deutlich zum Ausdruck. Weitgehend klinisch und autoptisch

übereinstimmende Befunde stellten Pettet und Mitarb. an 107

summarisch angeführten Fällen aus der Mayo-Klinik aus den Jahren
1925-1952 fest. In ihrer Serie sind die oben angeführten Fälle Dixons und
Weismans miteinbezogen. Es ist bemerkenswert, daß in den Jahren
1939-1952, also nach Aufkommen der Antibiotiea, die postoperative
pseudomembranöse Enterocolitis nicht häufiger auftrat, hingegen aber
erstmals auch klinisch erkannt wurde.

1 Von diesen 23 Beobachtungen können nicht alle zur postoperativen Enterocolitis
gerechnet werden. Bei 7 Patienten traten die ersten Symptome der Enterocolitis
zwischen dem 14. und 38. Tage nach der Operation auf. Da eine Großzahl der Beobachtungen

summarisch angeführt wird, laßt sich eine Auslese nicht vornehmen.



Möglicherweise gehören die Beobachtungen, die früher Goldschmidt; Bierende; Riedel
und neuerdings Penner und Bernheim und Penner und Druckerntann 1939 und 1948

veröffentlichten, auch in diese Fntcrocolitisgruppe. Die letztgenannten Autoren weisen
aber, im Gegensatz zu unseren Beobachtungen, auf den herdförmigen Charakter der
Darmläsionen hin. Dies spreche für eine lokale Kreislaufstörung, für die sie einen
Arteriolospasmns der Schleimhautgefäße verantwortlich machen. Diese Kreislaufstörung

werde durch einen der Enterocolitis vorausgehenden Schock ausgelöst.

Das Alter scheint auf die Entstehung der akuten pseudomembranösen
Enterocolitis keinen besonderen Einfluß zu haben. Die meisten Individuen

waren über 40 Jahre alt, andere standen in den ersten Lebensjahren.

Eine Großzahl «1er Patienten litt an Karzinom oder anderen

Erkrankungen, wie sie in höheren Altersstufen aufzutreten pflegen. Es
ist ferner auffallend, daß ausgerechnet jene drei Kleinkinder, die an
akuter pseudomembranöser Enterocolitis starben, eine kongenitale
Mißbildung (Wolfsrachen) hatten und deswegen operiert werden mußten.

Mit Ausnahme dieser3 Kinderlitten alle45 Patienten an Erkrankungen
der Abdominalorgane. Weitaus die meisten von ihnen, nämlich 42, hatten
ein Magendarmleiden: 16 ein Magen- oder Duodenalulcus, 16 ein Magenoder

Darmkarzinom, 3 eine ulcerose Colitis und 7 verschiedene andere

chirurgische Magendarmkrankheiten. Man kann daraus schließen, daß eine

Erkrankung desMagendarmtraktes, gleichgültig welcher Art diese ist, zur
akuten pseudomembranösen Enterocolitis prädisponiert. Die akute
pseudomembranöse Enterocolitis trat mit großer Regelmäßigkeit 1—3 Tage -
selten später—nach einer schwereren Operation auf. Es besteht somit eine

Beziehung zwischen der akuten pseudomembranösen Enterocolitis und
der Operation. Die Operation scheint die Enterocolitis auszulösen.

Kleckner, Bargennnd liaggenstoss beschrieben allerdings 1952 14 Beobachtungen von
pseudomembranöser Enterocolitis bei Patienten, die nicht operiert wurden, sondern an
chirurgischen und medizinischen Krankheiten litten (Sinai Darmverschluß, Sinai
Herzleiden, -final Infektionskrankheiten); "mal war die Enterocolitis die Todesursache. Die
Hauptsymptome waren: Meteorismus, schwerer Durchfall, Fieber und Kollaps. Bei der
Sektion fanden die Autoren fibrinöse, leicht adhärente, helle oder dunkelgraue
Membranen, die auf der erodierten und geschwollenen Schleimhaut, lagen. Die befallenen
Darmabschnitte waren gebläht und die Serosa hyperämisch. Histologisch fehlte stellenweise

die Schleimhaut, stellenweise war sie von ihrem Epithel entblößt oder nekrotisch.
Sie war von einer dicken, fibrinopurulentcn Pseudomembran bedeckt, die Bakterienkolonien

enthielt. Die Subinucosa war entzündet, ödematös und stellenweise nekrotisch.
Angaben über bakteriologische Untersuchungen oder verabreichte Antibiotiea finden
sich nicht. Es ist aber zu sagen, daß die Beobachtungen aus der Zeitperiode 1940-1950
stammen, also zum Teil aus der Vor-Antibioticazeit. Staphylokokkeiienteritiden sind
daher unwahrscheinlich. Die Autoren halten die Pathogenese für unklar. Ob diese
Beobachtungen, zu denen auch die Spätfallc Dixons gerechnet werden müssen, den unseren
gleichzusetzen sind, kann nicht entschieden werden. Die völlig verschiedenen
Vorbedingungen lassen dies einstweilen fragwürdig erscheinen.

Magendarmerkrankungen bei Erwachsenen und Mundmißbildungen
bei Kindern als prädisponierende Momente einerseits und schwerere
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TabeUe 5

Eigene Williams Dixon
Fälle Lavallaz und

Pullan
und

Weisman
Bruce

Anzahl Fälle 11 1 10 23 3

Alter (Jahre) 3 um 2, 26 30-65, wovon 2-76, wovon 51 und i
2 <40, 8 >40 17 >40
6 >40

Geschlecht -' 3, 4 15 9 s, i .: 13 S. I« Ì 1 5. ¦'¦

Grundleiden 3 Ulcus l L'lc. 9 Ulcus 1 Ulcus jej. 2 Ulc.
1 Magen-Ca. 1 Magen-Ca. 1 Mag. Ca.
1 Col.-Ca. 12 Col.-Ca.
1 Mes.-Emb. 6 div. Mag,-
1 Milzruptur Darm-Affekt.
1 Sect. caes. 1 Blasen-Ca.
3 Wolfsraeh.

Schock oder 2mal keine 2mal Imal Imal
Kollaps vor (praop.) (perop.)
vor a. pm. E.

Antibiotiea cf. Tab. 1 keine Imal Sulf.,
Pen. oder
Strept.

Sulf. nur
praeop.

9

iNarkosc 6mal Äther
3mal Avert.
+ Lok.-An.
Imal Pentot.
Imal Evipan

Avertin ¦> Ï Pcntotli.il

Operation alle operiert Vlagenres. Magenres. alle operiert Magenres.

Beginn der 1 3 2 1-3 16 vor 9, ¦1

K. nach Oper. übrige später
(in Tagen)

BlBhung -linai lOmal 1 Ornai

Durchfall 9mal -j- 1 Ornai 9mal y

Kollaps limai _i_ lOmal 2 Imal +
Tod nach Op. 2*2-I0 2 3 ;2-6, 11 vor 8, 5

(in Tagen) 3 geheilt — i *
übrige spater.
2 grhrilt

l'od nach Be1-3 12 1-2 (5) 1

ginn der E.

(in Tagen)

Magen 1 _ _ 2 -
Duodenum I - - 4 -
Jejunum 8 - 4 7 +
Ileum 11 -J- ¦1 10 .\.
I lllloil i - 6 +
Staphylokok. 2mal keine 4mul keine keine V
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Operationen an diesen Organen als auslösender Faktor andererseits,

genügen nicht, um eine akute pseudomembranöse Enterocolitis entstehen

zu lassen. Bei der starken Verbreitung der Magendarmleiden und der

entsprechenden Operationen müßte diese Komplikation sehr viel häufiger
sein. Die günstige Konstellation für die Entstehung einer akuten
pseudomembranösen Enterocolitis tritt erst ein, wenn ein dritter Faktor X
dazu kommt, auf welchen wirspäter noch näher eingehen werden. Es kann

jetzt schon gesagt werden, daß das Alter, das Geschlecht, der Allgemein-
zustand, die Art der Narkose und die Verabreichung von Antibiotiea
keine besondere Rolle zu spielen scheinen.

Aus den pathologisch-anatomischen Befunden, wie wir sie beschrieben
haben, lassen sich einige Folgerungen ziehen, die für die Aufklärung der

Pathogenese dieser Krankheit von ausschlaggebender Bedeutung sind.
Die deutliche Schichtung in der Pseudomembran weist auf einen in zwei
Phasen verlaufenden Prozeß hin. Zuerst entsteht ein ausgedehntes,
zellarmes Ödem der ganzen Schleimhaut. Das Epithel verschleimt, wird
abgestoßen und bildet die innere Schicht der Pseudomembran. Dann folgt
eine Ausschwitzung von Ödemflüssigkeit und Fibrin, das Epithel wird
abgedrängt und es entsteht die äußere Schicht. Die Entblößung der
Darmschleimhaut von ihrem Epithel auf weite Strecken hat einen sehr

großen enteralen Flüssigkeitsverlust und profuse Durchfälle zur Folge. Wir
glauben aber nicht, daß dieser Flüssigkeitsverlust allein für den sehr

schnell verlaufenden Kollaps verantwortlich gemacht werden kann. Drei
unserer Patienten (V, VI, X) hatten nämlich keine nennenswerten Durchfälle

und starben gleichwohl an Kollaps. Gleiche Beobachtungen machten
auch Dixon und Bruce. Die nackte Schleimhaut bildet eine ausgedehnte

Resorptionsßäche für giftige Darmprodukte und Bakterientoxine.
Dadurch können toxische Allgemeinsymptome hervorgerufen werden.
Durch lokale Schädigung wird die Kapillarpermeabilität erhöht und der

Flüssigkeitsverlust vermehrt. Schließlich bildet die nackte Schleimhaut
eine riesige Angriffsfläche für alle möglichen Mikroorganismen des Darmes,

die zu schweren entzündlichen Darmivandveränderungen fähren. Diese
sind bei der akuten pseudomembranösen Enterocolitis also immer sekundär.

Darin liegt der große Unterschied zur Staphylokokken-, wie zu jeder
anderen bakteriellen Enterocolitis.

Lavallaz übernimmt zur Erklärung dieses Syndroms die rein mecha-

nisch-hämodynamische Theorie Penners und Bernheims und ergänzt sie
mit den experimentellen Feststellungen Eppingers, Habelmans und
Dubois-Ferrières. Diese weisen auf den Einfluß gefäßaktiver Stoffe hin,
wie sie aus den während der Operation geschädigten und abgestoßenen
Zellen frei werden. Aufdermaur hingegen führt die Veränderungen auf
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einen operationsbedingten Schock zurück, der mit einer Alarmreaktion,
wie sie Selye beschrieben hat, in Zusammenhang stehen dürfte. Sowohl
für Dixon und Weisman wie für Williams und Pullan sind Ätiologie und

Pathogenese unklar.
Das diffuse und gleichmäßige Befallcnsein ausgedehnter Darmabschnitte

spricht gegen eine rein lokale, spastisc.be Kreislaufstörung bei
oder nach Schock. Dies beweisen gerade die Feststellungen Pennersund
Bernheims, die in solchen Fällen typisch herdförmige Veränderungen
beobachtet haben. Der anatomische Befund, sowie der klinisch
außerordentlich therapicrosistente Kollaps, weisen vielmehr aufein anaphylak-
tisches Gesehehen hin. Das Schleimhautödem, die Abhebung des
Epithels und die geringen entzündlichen Infiltrate erinnern auffallend an
eine Histaminquaddel.

\\ ird die Haut mit einer Nadel verletzt und dann mit einer Histaminlösung benetzt,
so stellt sich zuerst eine Rötung, dann eine blasse Quaddel ein. Kapillarmikroskopisch
beobachtet man anfänglich eine kurzdauernde Kontraktion der kleinsten Gefäße. Darauf
folgt eine laiigilaiiernde Erweiterung. Histologisch bietet die Histaminquaddel das Bild
einer serösen ei Entzündung-! mit reichlichem, aber zcllarmeiu Exsudat. Höchstens die
eosinophilen Leukocyten können stärker vertreten sein. Die Quaddelllüssigkeit ist sehr
reich an Kiweiß, was auf eine Störung der Kapillarpermi-abilität durch Histamincin-
wirkimg schließen läßt (Eppinger).

Im Darm finden sich aber nicht einzelne Quaddeln, sondern die Veränderungen sind
diffus. Es besteht gewissermaßen eine riesig ausgedehnte Quaddel. Histamin per os
verabreicht, hat keine Wirkung auf die Darinschleiiiihiiiil (Eppinger). Dieses muß also
auf dem Blutwcgc auf die Darmschleimhaut einwirken. Eppinger injizierte Tieren Histamin

intravenös. Unmittelbar nach der Einspritzung trat ein schwerer Kollaps aiif, der
häufig zum Tode führte. Bei Hunden lagen vorwiegend Veränderungen der Leber und
besonders des Magendarmtraktes vor. Die Darme waren gebläht und schwappend,
sie enthielten reichlich Flüssigkeit, obwohl die Tiere nichts getrunken hatten.

Die Veränderungen, die Eppinger am Magen solcher Tiere beobachtete, gleichen
auffallend unseren Feststellungen. Im ersten Stadium ist die Tunica propria ödematös
aufgelockert und verbreitert. Das Epithel ist durch ein vorwiegend subepithelial
ausgebildetes Odem abgehoben. Einzelne abgelöste Zellverbäiule schwimmen in der Flüssigkeit.

Die Kapillaren sind weit, aber meist leer, die Driisriisrhlüuche stellenweise völlig
zerstört. Im zweiten Stadium sind die Gefäße, namentlich oberhalb der Muscularis,
aber auch in der Submucosa strotzend mit Blut gefüllt. Blutcxtravasate kommen vor.
Im dritten Stadium treten Uloerationeii (Erosionen) auf, welche auf die Schleimhaut
beschränkt bleiben. Während die Erosionen im Magen mehr herdförmig sind, zeigen sich
im Duodenum diffuse, nekrotisierende Zerstörungen.

Das Wesentliche ist die ödematöse Durchtränkung der Schleimhaut,
deren eigentliche Ursache in der veränderten Permeabilität der Gefäße

zu suchen ist. Die ungenügende Blutzirkulation in den Kapillaren,
anfänglich wegen Kontraktion und später wegen Atonie der Präkapillaren,
hat eine mangelhafte Sauerstoffversorgung des l'àpithels zur Folge. Zudem
ersticken die Gewebe in der Ödemfliissigkeit. Die Epithelien verschleimen

und werden durch die austretende Flüssigkeit abgestoßen. Wie es

zur Blutung kommen kann, ist nicht ganz klar. Tn unseren Fällen beob-
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achteten wir nur ausnahmsweise kleine Blutextravasate. Vielleicht
werden die Kapillarwände durch Histamin dermaßen geschädigt, daß sie

Erythrocyten durchlassen, vielleicht werden sie auch nach ihrer
Freilegung durch Darmsäfte angedaut (Eppinger).

Nachdem gezeigt wurde, daß Histamin oder histaminähnliche
Substanzen solche Darmläsionen machen können, stellt sich die Frage nach
ihrer Herkunft. Helmer, der eine Anzahl ähnlicher postoperativer
Enterokolitiden beobachtete, glaubt, Curare könne Histamin in Geweben
freisetzen. Er stützt sich dabei auf Untersuchungen von Organe;
Landmesser, Lilienthal und Harwey und aufexperimentelle Feststellungen von
Cole; Harroun, Beckert und Fisher, die in Tierversuchen mit Curare ein
der postoperativen Enterocolitis gleichendes Krankheitsbild erzeugen
konnten. In keinem unserer Fälle kam aber Curare zur Anwendung.
V ielmehr muß eine physikalische «Allergie » in Erwägung gezogen werden.
Nicht nur physikalische Schädigungen, wie Kälte oder Wärme können
bei gewissen Individuen Histamin oder histaminähnliche Substanzen
freisetzen und zu Urticaria oder gar Kollaps führen, auch mechanische
Reize vermögen dies (Dermographismus!). Ob das auch für Operationen
zutrifft, ist nicht erwiesen, aber durchaus denkbar. Das Histamin
entsteht aber auch bei der Antigen-Antikörper-Reaktion. Prinzipiell spielt
sich beim Arthus-Phänomen das gleiche ab, was sich in viel geringerem
Maße bei der Allylformiatschädigung oder bei der Histaminquaddel
feststellen läßt (Eppinger). Das Arthus-Phänomen ist eine lokale Antigen-
Antikörper-Reaktion. Doerr verlegt diese Reaktion in die Zellmembran.
Dies hätte eine Veränderung der KolloidVerhältnisse und damit eine

geringere Durchlässigkeit der Zellmembran zur Folge. Heim stellte fest,
daß deswegen ein stärkeres Acetylcholin-Konzentrationsgefälle zustande
kommt. Naeh Danielopolu ist das Acetylcholin für das Zustandekommen
des anaphylaktischen Schockes maßgebend, während das Freiwerden

\ on Histamin eine sekundäre Erscheinung ist. Nach Dale und Leivis
hingegen werden bei der Antigen-Antikörper-Reaktion direkt Histamin oder
histaminähnliche Substanzen frei. Ihrer Ansicht nach ist daher der
anaphylaktische Schock nichts anderes als ein Arthus-Phänomen im Grossen,

eine Histaminvergiftung. Schittenhelm und Weichardt haben
tatsächlich durch Reinjektion bei einem mitEiereiweiß sensibilisierten Hund
schwere Magendarmentzündungen hervorgerufen. Weshalb bei unseren
Patienten gerade der Magendarmtrakt das Erfolgsorgan des

anaphylaktischen Geschehens ist, läßt sich nicht eindeutig feststellen.
Kaemmerer nimmt an, daß es Antikörper gibt, die einzig in der Darmwand
vorkommen. Dies hätte zur Folge, daß bei Hinzukommen von Antigenen
die Antigen-Antikörper-Reaktion ebenfalls auf dieses Organ beschränkt
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bleiben würde. Andererseits ist von Tierexperimenten her bekannt, daß
beim Meerschweinchen die Bronchien, beim Hund die Leber und besonders
der Magendarmkanal, beim Kaninchen die Coronargefäße usw. die
Schockorgane sind. Doerr meint nun, daß beim hochdifferenzierten
Organismus des Menschen je nach der Körperverfassung, bzw. der primären
Hochwertigkeit oder Minderwertigkeit der einzelnen «Schockorgane» oder
«Schockgewebe», der Hauptsitz der allergischen Reaktion bestimmt
wird. In diesem Sinne glauben wir, daß der Erkrankung des
Magendarmtraktes und der Operation ein lokalisierender Effekt zukommt.

Nicht sicher geklärt sind die Herkunft und die Art der Antigene. Daß
körpereigene Substanzen nach pathologisch-chemischer Umwandlung
antigene Wirkung haben können, ist bekannt (Kaemmerer). Ob bei einer
Operation solche Substanzen umgewandelt werden, können wir nicht
näher beantworten. Jedenfalls scheint die Operation als enteritisauslösender

Faktor mehr indirekt als direkt zu wirken.
Es ist leicht verständlich, daß bei einem so ausgedehnten < Arthus-

Phänomen » in der Darmschleimhaut die Abwehrmaßnahmen des

Organismus nicht genügen, um den Prozeß zu lokalisieren und den î bertritt
des entstehenden Histamins in die Bluthahn zu verhindern. Durch
kurzdauernde Kontraktion der zuführenden Kapillarschenkel und
Arteriolen wird ein Schock verursacht. Dieser Zustand kann mit Erregungszuständen,

Krämpfen, Somnolenz und Coma einhergehen. Nach kurzer
Zeit löst sich der Gefäßkrampf wieder und geht in eine Atonie über.
Klinisch ist es zu einem schweren Kollaps gekommen (Histaminkollaps).
Infolge Permeabilitätsstörung der Gefäße dringt das Plasma in die
Gewebe ein. Bei einigen unserer Patienten beobachteten wir Schocks**.m-

ptonie. Immer war aber der darauffolgende Kollaps die eindrücklichste
Manifestation. Der Unterschied dieses Kollapses zum gew öhnlichen \ aso-

motorenkollaps besteht in einer Permeabilitätsstörung der Kapillaren,
wodurch Plasma in das Gewebe austritt. Der Flasmav crius t trägt wesentlich

zum Kollaps bei. Diese Verhältnisse erklären, warum dieser Kollaps
beiUnkenntnisdes Sachverhaltes therapeutisch so schwerbeeinflußbar ist.
Wenn wir die beobachteten pseudomembranösen l',nterokolitiden als ein

anaphylaktisches Geschehen ansehen, so werden wir durch die Feststellungen

Helmers unterstützt. Dieser Autor hat, unseres Wissens als erster,
auf die Möglichkeit einer Histamingenese der postoperativen Enterocolitis

hingewiesen. Es gelang ihm eine Anzahl Patienten, deren schwerste

postoperative Enterocolitis bisher jederTherapie getrotzthatte, mit
Antihistaminica (Antistin) und einer energischen, dem jeweiligen Zustand
angepaßten Kreislauftherapie (Pereorten, Noradrenalin, Infusionen) zu
heilen.



Zwischen vegetativem Nervensystem, allergischer Diathese und
endokrinen Organen bestehen enge Beziehungen. Allergiker sind vegetativ
labil. Nebenniereninsuffiziente machen eher anaphylaktische Schocks

durch, welche auch schwerer Art sind. Solche Gleichgewichtsstörungen
und Schwächen sind in der Regel konstitutionell verankert. Sie bilden,
zum großen Teil wenigstens, den Faktor X, von dem oben die Rede

war. Sicher waren viele der erkrankten Patienten vegetativ labil und

zwar vorwiegend vagoton. Dies beweist die große Zahl der an Ulcus
Erkrankten. Bei den Kleinkindern lagen ähnliche \ erhältnisse vor. In diesen

Altersklassen ist das vegetati** e Nervensystem noch nicht voll entwickelt.
Der Vagus beherrscht das vegetative Leben. Hier in nähere Einzelheiten
gehen zu wollen, würde zu weit führen. Wir möchten daher auch nicht
näher auf die Alarmreaktion und das Adaptationssyndrom von Selye
eingehen, obgleich wir von der Wichtigkeit des Hypophysen-Nebennierenrinden-Systems

in diesen Fragen überzeugt sind.

IV. Therapeutische Folgerungen

Line erfolgreiche Therapie erfordert die genaue Kenntnis der

besprochenen Darmerkrankungen.
Die Differentialdiagnose mit dem Darmbrand wird kaum Schwierigkeiten

bereiten. Der Darmbrand tritt nicht nach Operationen, sondern

hauptsächlich in Zeiten von Mangelernährung und als selbständiges
Leiden auf (Post und Serno; Loessl und Jeckeln; Schoen; Koch; Schütz).
Schwieriger gestaltet sich die Abgrenzung zur Staphylokokkenenteritis.
Diese, wie die akute pseudomembranöse Enterocolitis, kann nach Operationen

auftreten und mit schweren Durchfällen und Kollaps einhergehen.

Während aber die Staphylokokkenenteritis auch ohne
vorausgehende Operation auftreten kann, ist dies bei der akuten
pseudomembranösen Enterocolitis kaum anzunehmen. Während die
Verabreichung breitspektriger Antibiotiea die notwendige Vorbedingung
einer Staphylokokkenenteritis ist, muß dies bei der akuten pseudomembranösen

Enterocolitis nicht der Fall sein. Beweisend für eine
Staphylokokkenenteritis ist der Nachweis von pathogenem Staphylococcus aureus
im Stuhl, aber nur dann, wenn er in Rein- oder beinahe Reinkultur
auftritt.

Je nach Vorliegen der einen oder anderen Erkrankung gestaltet sich
das therapeutische Vorgehen ganz verschieden. Bei einer Staphylokokkenenteritis

müssen sofort Erythromycin oder Oleandomycin, die heute
wirksamslen Antibiotiea bei dieser Erkrankung, gegeben werden. Der

Flüssigkeitsverlust nach den schweren Durchfällen ist durch genügende
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Flüssigkeitszufuhr in Form von Infusionen auszugleichen. Die
Avitaminose, die sich infolge Vernichtung der vilamiiiproduzicrcnden Darmflora

einstellen könnte (Vitamine B und K), kann durch Gaben der

entsprechenden Vitamine verhütet werden.
Eine grundsätzlich andere Therapie muß im Falle einer akuten

pseudomembranösen Enterocolitis eingeschlagen werden. Das Hauptaugenmerk
wird sich auf den Kollaps richten. Das Histamin bewirkt:

1. Einen Entspannungskollaps infolge Atonie der peripheren Gefäße.
Diese Atonie muß mit Noradrenalin, Pervitin, Hypophysin, Atropin und

Sympatol bekämpft werden.
2. Das Histamin bewirkt eine Abwanderung des Plasmas in die Gewebe

infolge Störung der Kapillarpermeabilität. Weiter tritt wegen Durchfall
ein Flüssigkeitsverlust ein. Der Kreislauf muß also wieder aufgefüllt
werden, wobei nur Plasma in Frage kommt. Infolge vermindertem
onkotischem Druck wird keine physiologische Kochsalzlösung in den Gefäßen

zurückgehalten. Durch Vollblut werden nutzlose zelluläre Elemente
zugeführt, an denen es ja nicht fehlt. Der Kreislauf würde dadurch unnötig
belastet.

Durch Antihistaminica muß da* Histamin, das sich auf die
Kapillarpermeabilität und auf den Gefäßtonus schädlich auswirkt, inakti\ iert werden.

ACTH bzw. Cortison oder Prednison sind angezeigt, weil sie neben
ihrer günstigen antiallergischen und antiphlogistischen Wirkung stark
gefäßabdichtend wirken (Jonassen und Mitarb.; Prohaska und Mitarb.).

Mit Antibiotiea, welche die natürliche Darmflora nicht zerstören

(Erythromvcin, Rovamycin. Oleandomycin u. a.), muß die sekundäre
Infektion der entblößten Darmschlcimhaut bekämpft werden, um einer
Intoxikation des Organismus entgegenzuwirken. Eine ganz besondere

Beachtung muß auch dem Mineralstolfwechsel gewidmet werden.

Zusammenfassung

An Hand 11 eigener Fälle wird die akute postoperati\ e pseudomembranöse

Enterocolitis ausführlich besprochen. Sie wird der
Staphylokokkenenterocolitis gegenübergestellt. Klinisch lassen sich beide Krankheilen,

die mit massiven Durchfällen und Kollaps einherzugeben
pflegen, nur schwer voneinander unterscheiden. Während die
Staphylokokkenenterocolitis nur immer nach Verabreichung breitspektriger
Antibiotiea, aber nicht unbedingt nach Operai ionen auftritt, verhält es sich bei
der akuten pseudomembranösen Enterocolitis gerade umgekehrt. Diese

tritt anscheinend ausschließlich nach Operationen auf. Antibiotiea
scheinen sie nicht zu begünstigen.

Pathologisch-anatomisch liegt der Staphylokokkenenterocolitis eineun-
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spezifische, nekrotisierende Darmentzündung, der akuten pseudomembranösen

Enterocolitis in frühen Stadien hingegen ein diffuses, zellarmes
Schleimhautödem zugrunde. In späteren Stadien bildet sich aus
Epithelzelltrümmern, sekundär eingewanderten Leukocyten, Bakterien und
Fibrin eine Pseudomembran. Pathogenetisch scheint cs sich um die

Auswirkungen einer Vergiftung mit Histamin oder histaminähnlichen
Substanzen zu handeln. Diese kommt vorwiegend bei folgender Konstellation

zustande:
1. Vorliegen einer schwereren Magendarmerkrankung als

prädisponierender und lokalisierender Faktor.
2. Vorliegen einer geeigneten allergisch-vegetativen Konstitution als

Faktor X.
3. Vorliegen einer Operation als auslösender Faktor.

Résumé

En se basant sur 11 observations personnelles, l'auteur discute du

problème de l'enterocolite pseudomembraneuse postopératoire, en
faisant la distinction avec l'enterocolite à staphylocoques. Au point de vue
clinique, la différenciation de ces deux affections est difficile, car toutes
deux évoluent avec des diarrhées massives et un collapsus circulatoire.
Alors que l'entérocolite à staphylocoques ne survient qu'après
l'administration d'antibiotiques à grand rayon d'action, mais pas nécessairement

après une opération, les conditions pour l'apparition de l'entérocolite

pseinlomembraneuse aiguë sont exactement contraires: celle-ci

n'apparaît qu'après une opération, et les antibiotiques ne paraissent pas
en favoriser l'apparition.

Au point de vue anatomo-pathologique, l'entérocolite à staphylocoques

est une inflammation intestinale non spécifique, à caractère
nécrotisant, alors que l'entérocolite aiguë pseudomembraneuse dans ses

débuts est un œdème diffus de la muqueuse avec très peu de cellules. Ce

n'est que dans des stades plus avancés que se forme une pseudomembrane,

en partant de restes de cellules epitheliales, de leucocytes apparus
tardivement, de bactéries et de fibrine. Au point de vue pathogénique. il
semble s'agir d'une intoxication par l'histamine ou de substances proches
de celle-ci. Cette enterocolite pseudomembraneuse semble apparaître
dans les conditions suivantes:

1. Présence d'une affection gastro-entéritique assez grave pour pouvoir
agir comme facteur de prédisposition et de localisation.

2. Une certaine constitution allergique et végétative, qui agit comme
facteur X.

3. U ne opération qui déclenche le mécanisme.
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Riassunto

Esame approfondito della enterocolite acuta pseudomembranosa
postoperatoria sulla base di 11 casi personali. Questa affezione viene contrapposta

all'enterocolite stafilococcica: Notevoli difficoltà presentala
diagnosi clinica delle due malattie, che possono ambedue presentare diarree
profuse e collasso. Mentre la enterocolite a stafilococchi appare sempre
soltanto dopo somministrazione di antibiotici a largo spettro, ma non
necessariamente dopo operazioni, l'enterocolite pseudomembranosa
acuta ha un comportamento precisamente opposto: infatti a quanto
sembra essa appare solo dopo operazioni. Gli antibiotici non sembrano
favorirla.

Dal punto divista anatomo-patologico l'enterocolite stafilococcica è una
infiammazione aspecifica e necrotizzante dell'intestino. L'enterocolite
pseudomembranosa nel suo stadio iniziale presenta invece un edema
diffuso della mucosa, con pochi elementi cellulari. In stadi successivi si
ha la formazione di una pseudomembrana a partire da detriti di cellule
epiteliali, da leucociti immigrati in un secondo tempo, batteri e fibrina.
Dal punto di vista patogenetico sembra trattarsi di una azione tossica
dovuta all'istamina od a sostanze istamino-simili. Tale azione tossica si
manifesta in prevalenza quando siano verificate le condizioni seguenti:

1. Grave affezione gastro-intestinale quale momento predisponente e
localizzante.

2. Esistenza di una adeguata costituzione vegetativo-allergica quale
fattore X.

3. Una operazione quale fattore provocante.

Summary

On the basis of 11 of the author's own cases, acute, pseudomembranous
enterocolitis is discussed in detail. Tt is compared with staphylococcus
enterocolitis. Clinically, the two illnesses, with their tendency to massive
diarrhoea and collapse, can only be distinguished with difficulty. While
staphylococcus enterocolitis only appears after the administration of
comprehensive antibiotica and not necessarily after operations, acute
pseudomembranous enterocolitis behaves in exactly the opposite way,
appearing apparently only after operations. Antibiotics do not appear
to favour its occurence.

Pathologie-anatomically, staphylococcus enterocolitis is based on a

non-specific, necrotising intestinal inflammation, while acute
pseudomembranous enterocolitis begins in the early stages with a diffuse, cell-

poor mucosal œdema. In the later stages, a pseudomembrane is built up
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of epithelial cell remains and secondary wandering of leucocytes,
bacteria and fibrin. Pathogenetically it seems to be the result of poisoning
with histamin or histamin-like substances. This occurs mainly under the

following conditions:
1. In the presence of a severe gastric intestinal illness as the

predisposing and localising factor.
2. In the presence of an appropriate allergic-vegetative constitution

as factor Y.
3. .After an operation as the initiating factor.
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