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WACHSTUM UND PUBERTAT BEI EINIGEN

ENDOKRINOPATHIEN

MILADA HORACKOVA

1. ZUR CHARAKTERISTIK DES WACHSTUMS
UND DER GESCHLECHTSREIFE UNTER.NORMALEM
ZUSAMMENSPIEL DER HORMONALEN
WIRKSTOFFE

Bei dem Verfolgen des Wachstums sind die
Zunahme an Hoéhe, Gewicht, weiterhin die Verin-
derungen der Korperproportionen, spiter die ge-
schlechtliche Differenzierung und die Bildung des
Somatotypus auffallend.

Die Wachstumsdynamik der Individuen ist keine
gleichméssige. Nach der Geburt ist das Wachstum
beschleunigt, annéhernd bis zu zwei Jahren. (Es
handelt sich um das Ausklingen des intrauterinen
raschen Wachstums.) Von der Geburt bis zu einem
Jahr verdreifacht das Kind sein Gewicht. Bei einem
Dreijahrigen betrigt die Hohe das Zweifache der
Geburtslinge. Vom zweiten Lebensjahr an bis zur
Pubertit ist der Zeitabschnitt des ruhigen Wachs-
tums, in dem die jdhrliche Zunahme an Hoéhe und
Gewicht annihernd gleich bleibt. Das Wachstum der
Geschlechtsorgane ist in dieser Zeit unbedeutend.
Der bei der Geburt grosse Kopf bleibt im Wachstum
zuriick, die Gliedmassen und der Rumpf wachsen
rascher.

Waihrend der physiologischen Pubertat kommt es
hauptséichlich zu einem beschleunigten Léangen-
wachstum der Knochen und damit zu einer ausdrucks-
vollen Verinderung der Proportionen, zu einer
Entwicklung der sekundéren Geschlechtsmerkmale
bei gleichzeitiger Reifung und Ausreifung der Go-
naden. Gleichzeitig treten auch Verédnderungen in
der psychischen Sphire ein.

Nach der Pubertit verlangsamt sich das Wachstum
allméhlich und klingt in Adoleszenz aus. Es kommt
zum Verschluss der epiphysiren Fugen der langen
Knochen, damit endet das Wachstum der Glied-
massen. Das Wachstum des Rumpfes schreitet noch
langsam fort und die Proportionen stabilisieren sich.
Gleichzeitig bildet sich zumeist schon ein bestimmter
Somatotypus.

Auf das Wachstum des Kindes und den Eintritt der
Pubertit wirken genetische, landschaftliche, rassische,
sozialokonomische Kinflisse, der Einfluss der Er-
nihrung, des Klimas, spezielle Einfliisse des dusseren
Milieus und andere. Bei Madchen bekundet sich die

Geschlechtsreife im  Durchschnitt um etwa zwei
Jahre frither als bei den Knaben und lédsst sich bei
ihnen nach dem Datum der Menarche besser limi-
tieren. Gegeniiber fritheren Zeiten reifen die Kinder
nun friher. So fihrt z. B. die Statistik Prof. Ma-
tiegkas aus dem Jahre 1895 die Menarche im Durch-
schnitt mit 15 1/2 Jahren an. Heute menstruieren
die meisten Madchen unserer normalen Population
vor dem dreizehnten Lebensjahr. Diesen fritheren
Eintritt der Pubertat erklirt man hauptséchlich
durch den Einfluss biologischer Faktoren auf die
Entwicklung und Reife.

2. WIRKUNG DER ENDOKRINEN DRUSEN
AUF DAS WACHSTUM UND DIE ENTWICKLUNG DES
KINDES

Die Driisen mit innerer Sekretion haben im Kin-
desalter einen wesentlichen Einfluss auf die soma-
tische und psychische Entwicklung des Kindes und
natiirlich auch auf den Eintritt des Pubertéts-
verlaufes.

Der Hypophysenvorderlappen hat iibergeordnete
Bedeutung. Er reguliert das Wachstum direkt und
vermittels einiger endokriner Driisen. Die Funktion
des Vorderlappens wird noch durch einen humoralen
Weg aus dem Hypothalamus gelenkt.

Von den Hormonen des Hypophysenvorderlappens
hat das somatotrophe Hormon einen direkten
Wachstumseinfluss auf das Gewebe, hauptséchlich
auf das Skelett.

Die gonadotrophen Hormone beeinflussen indirekt
iiber die Gonaden das harmonische Wachstum sowie
die Entwicklung und den Verlauf der Pubertit.

Das thyreotrophe Hormon wirkt ebenfalls indirekt ,
iiber die Thyreoidea. Die Intensitat seiner Bildung
schwankt entsprechend dem Bedarf des Organismus.
Die Schilddriise produziert zwei biologische Wirk-
stoffe: Trijodothyronin und Thyroxin. Das Thyreo-
ideahormon hat eine entscheidende Bedeutung fiir
die Gewebedifferenzierung des wachsenden Orga-
nismus und somit fiir das Wachstum sowie die
kirperliche und geistige Entwicklung des Kindes.

Auch das adrenokortikotrophe Hormon hat einen
indirekten Einfluss vermittels der Nebennierenrinde.
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Sein Wirken bekundet sich hauptsachlich nach den
pathologischen Umsténden. Die Nebennierenrinde
bildet eine Reihe fiir das Leben unerlasslicher
steroider Stoffe mit verschiedenen pharmokologi-
schen Wirkungen. Vom Gesichtspunkt des Wachs-
_tums sind die Androgene, die sog. anabolitischen
Hormone wichtig, welche die Synthese der Korper-
eiweisse unterstiitzen.

Ein komplexer oder partialer Mangel oder im
Gegenteil iibermissige Ausgabe einiger der Wirk-
stoffe hat ein atypisches Wachstum und Puber-
tatsabweichungen zur Folge.

3. FREQUENZ DER ENDOKRINOPATHIEN
BEI KINDERN

Bei Kindern begegnel man angeborenen und er-
worbenen Storungen. Die angeborenen lassen sich
manchmal sofort nach der Geburt und einige Wochen
spéter diagnostizieren. (Struma congenita, Hypothy-
reosis, Adrenogenitalsyndrom, Syndrom Schere-
chewski — Turner u. a.). Manchmal, nach einer
Reihe von Monaten oder Jahren (Hypopituitarismus
u. a.). Die Ursache kann ein Fehlen oder ein Mangel
der Entwicklung bestimmter Driisen, ein enzymer
Defekt und dessen Folgen, Hyperplasie usw. sein.
In einigen Fillen bekundet sich der Defekt klinisch,
ohne dass sich eine Laese erweist.

Die erworbenen Endokrinopathien manifestieren
sich auf Grund einer Hyperplasie, eines Tumors,
einer Postinfektionslaese, eines Unfalls, einer Ope-
ration, einer Strahlungsschadigung, auf Grund eines
autoimmunen Prozesses usw. ;

Manchmal kommt es im Zusammenhang mit der
Pubertat zur Manifestation (struma pubertalis,
Pubertas praecox u. a.).

Die Thyreopathien waren friither unter den endo-
krinologischen Stérungen weit verbreitet. Die en-
demische Struma betraf die Mehrzahl der Bewohner
verseuchter Gebiete, wo es auch einen hohen Pro-
zentsatz des Vorkommens von Knotenstruma und
endemischem Kretinismus gab. Derzeit ist in den
meisten Kulturlindern die allgemeine Jodidprophy-
laxe eingefiihrt. In unseren Lindern wurden diese
Praventivmassnahmen dank dem Dozenten Silink
und seiner Arbeitsgruppe eingefiithrt. Wir haben mit
der Dozentin Hostomskéa die Schulkinder des Be-
zirkes SuSice (ein mit endemischer Struma intensiv
verseuchtes Gebiet) am Anfang der Jodidprophylaxe
und nach einem finfjihrlichen Abstand untersucht.
Es kam zum Verschwinden der grossen und Knoten-
strumas, zu einem starken Riickgang der diffusen
Struma und bei nicht ganz der Hilfte der Kinder
handelte es sich um Hyperplasien der isthmischen
Teile der Thyreoidea. Heute wird die Situation noch
giinstiger sein.

Das Vorkommen der Endokrinopathien im Kindes-
alter ist in der Literatur nur bei einigen Gruppen
und zumeist summarisch angefiihrt. Nach auslin-
dischen und unseren Erfahrungen ist das abweichende
Wachstum auf der Grundlage hormonaler Stérungen
nur selten.
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Von 314 Kindern mit Héhenretardation —die in
unserer Abteilung wihrend der Jahre untersucht,
eventuell behandelt wurden — hatte das Héhendefizit,
nur bei 11 9, eine nachweisbare endokrine Ursache.
Bei den wegen iiberméassicer Hohe untersuchten
Kindern war die endokrine Unterlage nur ganz
ausnahmsweise.

Weiters wihlten wir mit Doz. Kuncova eine zu-
fallige Serie von 104 Kindern mit Hohenretardion
verschiedener Atiologie und verfolgten diese longi-
tudinal tber den pubertalen Zeitabschnitt. Bei
der Aufteilung der Diagnosen zeigte sich, dass

RO

Hypophysérer Nanismus im Vergleich mit einem gleichalten
gesunden Mitschiiler

es sich fast bei der Hélfte der Kinder um ein fami-
lidgrbedingtes geringes Wachstum oder ein solches aus
Konstitutionsursachen handelt. Mehr als 1/4 der
Kinder war aus dem Grund von pubertas retardata
héhenverspétet. (Um drei bis vier Jahre.) Bei dem
verbleibenden 1/4 der Kinder waren die Ursache:
schweres Austragen, mangelhafte Erndhrung, auf
Grund von Anurexie oder Krankheiten, rezidivierende
Krankheiten wiahrend der Kindheit, orthopadische
Stérungen der Knochenentwicklung, vorzeitige idio-
pathische Pubertit, kongenitale Anomalien und Endo-
krinopathien. Auch bei dieser Gemeinschaft handelte
es sich nur um einige Fille des Wachstumsdefizites
aus endokrinen Ursachen.

Auch bei Obesitét kann bei unseren Kindern nur
manchmal eine endokrine Ursache angenommen
werden. Obesitiat auf Grund erwiesener Endokrino-
pathien (Frohlichsches, Cushingsches Syndrom) ist
sehr selten,



4. BESONDERHEITEN DES WACHSTUMS UND DER
PUBERTAT BEI EINIGEN ENDOKRINOPATHIEN

Hypophysarer Nanismus aus Mangel des Wachs-
tums und gewchnlich auch des gonadotrophen
Hormons.

Das Vorkommen wird nach der Literatur auf
7 9, aller Wachstumsretardationen der Kinder ge-
schatzt. Die derart betroffenen Kinder werden nor-
mal geboren und sind bis zu zwei Jahren unter den
Altersgenossen nicht auffallig. Dann wachsen sie
sehr langsam und linear, zu einer pubertalen Wachs-
tumsbeschleunigung kommt es mnicht, es bleibt ein
sexueller Infantilismus. Sie sind sehr klein, zwerghaft,
jedoch micht kachektisch. Thre Gestalt ist proportio-
niert. Die Ossifikation ist verspitet, der Intellekt
gewdohnlich normal. Nichtbehandelt wachsen sie 1m
Erwachsenenalter — langsam und linear — weiter. Sie
erreichen eine Hohe bis zu 140 em, selten auch mehr.
Kine hypophysire oder hypothalamische Laese findet
sich in der Regel nicht.

Bei gleichzeitig gestorter Thyrotropinausgabe
kommt es zur Entwicklung des sekundaren Hypo-
thyreoidismus. Ausser den von hypophysirem Na-

FOTO 2

Links hypophysarer Nanismus, rechts sekundéarer Hypothy-
reodismus

nismus zeugenden Merkmalen haben die Betroffenen
eine trockene, an den Pridilektionsstellen myx-
ddematisch durchtrinkte Haut und zumeist einen
Intelligenzdefekt.

Von den iibrigen Stérungen der Hypophyse in
Beziehung zum Wachstum begegnet man sehr
selten einer Insuffizienz des Gonadotrophins mit
folgendem eunochoidem Habitus und Hypogonadis-
mus.

Selten ist das Frohlichsche Syndrom auf Grund

einer Laese in der hypothalamischen Gegend, das
sich klinisch als ungeniigende Gonadenentwicklung
und Obesitit bekundet. Haufiger ist die Dystrophia
adiposogenitalis benigna, wo es sich wahrscheinlich
um eine Funktionsstorung des Hypothalamus han-
delt. Klinisch geht es um eine Obesitas mit typisch
femininer Ausbreitung des Unterhautfettes und eine

FOTO 3 FOTO 4
Knabe mit Gonado- Benigne adisposogenitale
trophin — Insuffizienz Dystrophie

leichte Verspitung der geschlechtlichen Entwicklung.
Dieser Typus kommt hauptsichlich bei Knaben vor,
die Pubertat ist bei ihnen missig verspatet oder
normal. Diese Kinder — wie die Obesiten iiber-
haupt — sind héhenmissig im Durchschnitt iiber der
Norm.

Von der Gesamtanzahl der 180 Knaben mit mittle-
rer oder schwerer Obesitit, die in unserer Abteilung
untersucht wurden, kam diese Form der Obesitit
bei 1/6 vor. Ein bestimmter Teil bleibt nach dem
Erreichen der Geschlechtsreife obes mit der Fett-
ausbreitung des Frohlichschen Typus. Manchmal
verschwand die feminine Ausbreitung und die Kna-
ben blieben massig obes mit einem Ringertypus.
Einige der Knaben gingen nach der Pubertét in
einen athletischen Typus iiber.

Gigantismus entsteht infolge der Uberproduktion
des Wachstumshormones im Zeitabschnitt des Wach-
stums auf der Grundlage eines Adenoms oder einer
Hyperplasie des Hypophysenvorderlappens. Es
kommt zu einem exzessiven Wachstum mit auf-
fallig langen oberen und unteren Gliedmassen, gros-
sen Handen und Fiissen. Viele Kranke sind leicht
hypogonadisch. Das Wachstum ist beschleunigt,
aber auch verlingert. Diese Erkrankung ist selten,
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haufiger bei Mannern. Die Kérperhohe betragt
gewohnlich iiber 190 em.

Thyreopathien sind im Kindesalter relativ hiufig,
auch wenn die endemische Struma zuriickging
und der endemische Kretinismus praktisch ver-
schwand. Die erwihnte Jodidprophylaxe geniigt

FOTO6
Eufunktionelle Struma

nicht immer zur Einschrinkung des Entstehens der
Struma bei Kindern. Die Frequenz der Eufunktions-
struma bei élteren als neunjéhrigen Kindern steigt
nach unserem Material gegeniiber jiingeren Alters-
gruppen rapid an. Bei beiden Geschlechtern ist das
Strumavorkommen am hiufigsten wihrend des
beschleunigten Wachstums um die Pubertit. Bei
diesen Kindern verlauft die Pubertit rechtzeitig
und ist physiologisch. Kinder mit Struma sind im
Durchschnitt von grosserer Gestalt und weit hiu-
figer handelt es sich um einen schlanken Typus.

Ein Kind mit nichtbehandelter oder ungeniigend
behandelter Hypothyreose ist von zwerghaftem
Wuchs und hat eine Reihe von Wachstumsabwei-
chungen. Die langen Knochen zeigen eine relativ
geringe Breite. Die Ossifikation ist wesentlich ver-
spitet. Hauptsichlich im Gesicht und den Neben-
schliisselhohlen ist sie myxodematisch durchtrinkt.
Die mentale Entwicklung ist wesentlich retardiert.
Die Nasenwurzel ist flach und breit durch die unter-
brochene naso-orbitale Entwicklung, die Augen
stehen zumeist weil voneinander. Die grosse Fonta-
nelle schliesst sich erst einige Jahre spiter. Die
Pubertat tritt verspitet ein. Manchmal iiberdauert
die kindliche Kérperform und Unausgereiftheit der
genitalen Entwicklung.

Hypothyreose ldsst sich durch Substitutions-
behandlung gut beeinflussen und in nichtkompli-
zierten Fillen handelt es sich dann um ganz normale
Individuen.
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Thyreotoxicosis (Basedowsches Syndrom). Wachs-
tum und Entwicklung kénnen entsprechend der
Schwere der Krankheit und des Alters des Kindes
beeinflusst werden. Die leichteste Form ist das
voriibergehende Ansteigen der thyreoidalenFunk-
tion in der Pubertit, das ohne Einfluss auf den
Wuchs und die Pubertit ist. Bei vielen hyperhyreoi-
den Kindern ist mit dem Hypermetabolismus gleich-
zeitig eine Wachstumsbeschleunigung verbunden,
was besonders bei Kindern mit dem Eintritt in die
Prapubertit und Pubertit ersichtlich ist. Die Puber-
tat tritt manchmal rechtzeitig, manchmal vorzeitig
ein.

Von den Nebennierenstorungen ist das angeborene
adrenogenitale Syndrom (1 pro 5 000 in der Popula-
tion) bei Hyperplasie der Nebennierenrinde das
haufigste. Bei Knaben kommt es zur pubertas
praecox, bei Midchen zur pubertas praecox mit
Genitalmalformation verschiedenen Grades. Der vor-
zeitige Verschluss der Epiphysenfugen hal einen
zwerghaften Wuchs mit kurzen unteren Gliedmassen
und auffillig entwickelter Muskulatur sowie Be-
haarung des virilen Typus bei beiden Geschlechtern
zur Folge. Zumeist handell es sich um Madchen. Bei
rechtzeitiger Behandlung kann eine normale Ent-

FOTO 6
3-Jihriges Madchen, Hypothyreosis

wicklung erzielt werden, weshalb eine friihzeitige
Diagnose wichtig ist. Die Fertilitit bleibt erhalten, so
dass die Veranlagung vererbt wird.

Mit Kryptorchismus werden nach amerikanischen
Statistiken 10 %, der Knaben geboren. Bis zu einem
Jahre regelt sich diese durch das spontane Vortreten
der Hoden und ein Teil der retinierten Hoden tritt
noch bis zu 6 Jahren vor. Das Wachstum und die
Pubertit der Knaben mit einseitigem Kryptor-
chismus ist normal. Bestehende testes haben ge-



wohnlich einen grésseren Umfang. Bei Agenesie oder Was die Funktionsstérungen und die auf Grund

beiderseitiger Hypogenesie tritt gewdhnlich ein dieser Storungen entstandenen Syndrome — Hypo-
iibermissiger Wuchs in die Héhe, spater eine euno- und Hypergonadismus, Intersexualitdt, Pseudoher-
choide Proportion ein. maphrodismus usw. — betrifft, eignen sich diese

FOTO 7
Madchen mit Hypothyreosis zu Beginn der Behandlung und Kontrollaufnahmen (3, 5, 7 Jahre)

FOTO 8
Turnersches Syndrom Schereschewski
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FOTO 9
Pubertas praecox — idiopathische Form (8 Jahre) links,
rechts pubertas retardata (16 Jahre)
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durch das Pterygium colli, besondere Formationen
der Brust, der Cubiti valgi und andere Anomalien
auf. Manchmal kommt es bei ihnen zur Pubertit,
manchmal bleibt es bei dem Sexualinfantilismus.

Abweichungen im Eintritt und im Verlauf der
Pubertit sind in der Kindheit sehr haufig. Pubertas
praecox wird nur selten durch Prozesse in der hypo-
thalamo-hypophyséren Gegend, der befallenen Go-
naden oder artefiziell hervorgerufen. Meistens handelt
es sich um eine idiopathisch-isosexuelle Form. Diese
Kinder sind spater wegen des vorzeitigen Verschlusses
der Epiphysarfugen durch die kiirzeren unteren
Gliedmassen in der Hohe retardiert.

Die pubertas retarda in einfacher Form gleicht
gewdhnlich spater wihrend der verspateten Pubertit
das Wachstumsdefizit, aus.

Das Downsche Syndrom wurde lange Zeit hindurch
als Endokrinopathie angesehen, bevor bei diesen
Kindern die Chromosomenaberration auf Auto-
somalchromosomen nachgewiesen wurde. Das Wachs-
tum ist retardiert, pubertas eher vorzeitig, der Intel-
ligenzdefekt immer. Bei der longitudinalen Beobach-
tung einer grosseren Serie dieser Kinder haben wir
nachgewiesen, dass die Héhenkurve fiir dieses
Syndrom typisch ist und sich cca —2 Sigma unter
der Hohenkurve der normalen Kinder bewegt.

Uns interessierte auch, ob auch die Hohenkurven
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ABB. 1
Schematische Darstellung der Wirkung des vorderen Hypophysenlappens

ithrer Kompliziertheit und der Seltenheit wegen
meist eher zu kasuistischen Mitteilungen.

Etwas héufiger sind Fille des Priméirhypogonadis-
mus, das Schereschewski—Turnersche Syndrom. Es
handelt sich um eine Stérung des Sex-Chromatins.
Ausser dem zwerghaften Wuchs fallen diese Kinder
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einiger Endokrinopathien ihren spezifischen Cha-
rakter haben. Wir filhren unsere Beobachtungen an
und vergleichen diese auf dem folgenden Diagramm.
(In diesem Diagramm verwendeten wir auch indi-
viduelle Hohenkurven von Miadchen mit Chondro-
dystrophie.)



Im Diagramm links vergleichen wir die individuelle
Hoéhenkurve der Knaben mit hypophysarem Nanis-
mus mit der Kurve der Normalen und mit der durch-
schnittlichen Hohenkurve der Knaben mit Down-
schem Syndrom.

- Rechts befinden sich die individuellen Héhenkur-
ven der Madchen mit Schereschewski—Turnerschem
Syndrom im Vergleich mit dem Standard, mit der
Hoéhenkurve der Mddchen mit Downschem Syndrom
und Chondrodystrophien.

Bei zwerghattem oder iberméssigem Hohen-
wachstum bei schwerer Obesitiat, bei vorzeitigem
oder verspatetem Eintritt der Pubertat lasst sich
eine endokrine Grundlage nur selten nachweisen.

Die Autorin fiihrt an, dass bei einer Serie von 314
Kindern mit Hoéhenretardation nur bei 11 9, ein
durch Endokrinopathie bedingtes Héhendefizit ver-
zeichnet wurde.

Unter 180 mittleren und schwer Obesen fiihrt sie
bei Knaben das Vorkommen einer adiposo-genitalen
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Vergleich der individuellen Korperhohenkurven einiger Endokrinopathien mit der Hohenkurve normaler Kinder und der durch-

schnittlichen Kurve der Kinder mit Downschem ¢ yndrom. Durchschrittliche Koérperhohe der normalen Population, der Kincer mit

Downschem Syndrom und einige individuellen Hohenkurven: Knaben mit Hypopituarismus, Médchen mit pterygischem
Syndrom und Chondrodystrophie.

Die normale Population —————
Kinder mit Downschem Syndrom - — «— —— —
Knaben mit Hypopituarismus ... ..
Madchen mit pterygischem Syndrom .-, -, —
Miadchen mit Chondrodystrophie + 4 -+ -+ -f

Die Hohenkurven der hypopituitiren Knaben
verspaten sich mehr als die Hohenkurven der mit
Downschem Syndrom. Dieser Unterschied wird sich
jedoch allméhlich verringern, weil das Wachstum
in die Hohe bei den hypopituitiren Knaben fort-
schreitet, wahrend es bei den Knaben mit Down-
schen Syndrom im Hinblick auf die vorzeitige
Pubertat vorzeitig authort.

Die Hoéhe der Midchen mit Scherewchewski—
Turnerschem Syndrom ist verspateter als bei den
Méadchen mit Downschem Syndrom. Die Chondro-
dystrophischen waren hohenmaissig am meisten
verspétet.

ZUSAMMENFASSUNG

Die Endokrinopathie bei Kindern kommt nach
dem Verschwinden der endemischen Struma und des
endemischen Kretinismus durch wirksame praventive
Eingriffe zumeist nur sporadisch vor.

benignen Dystrophie in 1/6 der Fille an, bei Madchen
ist das Vorkommen selten.

Weiters gibt die Autorin eine Charakteristik des
abweichenden Wachstums und der Pubertit bei
Kindern mit endokrinen Stérungen.

Bei dem Vergleich der Hohenkurven der Kinder
mit Retardationshéhen verschiedener Atiologie (ob
nun schon endokriner oder anderer) scheint es bei
einigen der Syndrome, dass die Wachstumsdynamik
fir ihre Erkrankung oder die fehlerhafte Anlage
charakteristisch ist.

Auch der Eintritt und Verlauf der Pubertéit oder
deren Fehlen ist manchmal fiir einen bestimmten
Zustand typisch.

Dr. Milada Hora¢kova,
Lehrstuhl fiir Padiatrie der Fakultat fir
Allgemeine Medizin der Karls-Universitit
in Prag 2, Karlovo nim.
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