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I. Probleme der Steinbildung in den Gallenwegen.

Von K. Westphal.

Jede Zeit, auch jede medizinische, steht unter dem starken Ein-
druck ihrer groflen neuen Erkenntnisse. In solcher Form hat sich natur-
geméf auch unsere Auffassung tiber die Entstehung und Entwicklung
des haufigsten Steinleidens im menschlichen Kérper, der Gallensteine,
entwickelt. Die stets zahlreich oft in verschiedenen Generationen auf-
tretenden Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteine, der meist solitire Chole-
sterinstein und der oft ihm nahestehende einzelne Kombinationsstein
sowie die reinen auch i{iberwiegend multiplen Bilirubin-Kalksteinchen
sind bekanntlich ihre hiufigsten Erscheinungsformen. Fiir die Erkla-
rung ihrer Entstehung tritt an die Stelle des steinbildenden Katarrhs
des Meckel von Hemsbach, des ersten, der in seiner Mikro-Geologie 1856
ein umfassendes Bild des Gallensteinleidens zu geben versucht, in der
Ara der groBen Entdeckungen der Bakteriologie Naunyns Postulat
von der vorausgegangenen bakteriellen Infektion der Gallenwege.

Stauung und Infektion sind fiir seine bekannte Lehre von der Chole-
lithiasis die notwendigen Voraussetzungen derselben. Aschoff und
Bacmeister lehnen in ihrem klassischen Buch die Entstehung wenig-
stens des von ihnen scharf herausgearbeiteten Cholesterin-Solitdrsteins
durch eine Infektion ab, aber fiir die iiberwiegende Mehrzahl der Gallen-
steine, die Bilirubin-Kalk-Cholesterinkonkremente, verlangen auch sie
die entziindliche Genese auf Grund ihrer histologischen Untersuchungen
allerdings an etwas einseitig ganz iiberwiegend chirurgisch gewonnenem
Material. Stauung bleibt auch fiir sie die allgemein notwendige Voraus-
setzung.

Eine Zeit der jungen aufwirts strebenden Chirurgie, die mehr mit
einfachen mechanischen Verhéltnissen im menschlichen Kérper rech-
nend, wie Verwachsungen, Knickungen, Kompressionen von der Nach-
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barschaft, Senkungen usw., diese zum gréfiten Teil zu beseitigen hofft
und es auch zu einem Teile kann, sieht die Ursachen dieser Stauung an
den Gallenwegen ebenfalls in einfachen mechanischen Momenten. Da
die Frauen so iiberwiegend héufig von der Cholelithiasis befallen werden,
ist es das zu jener Zeit so viel getragene stark schniirende Korsett und
der Druck des schwangeren Uterus, die durch Kompression von aulen
auf die abfiihrenden Wege die Entleerung der Gallenblase hemmen
sollen. Die Frauen der heutigen Zeit tragen kein Korsett mehr, die
Hiufigkeit der Gallensteine ist dieselbe geblieben. Und mit den Augen
einer anderen Zeit, die den Schwankungen des funktionellen Geschehens
in unserem Organismus mehr Aufmerksamkeit schenkt, fragen wir
heute: Ist es nicht eher die Motilitdt der Gallenwege selbst, die bei Be-
triebsstérungen Stauung schafft und damit ein altes, frither weder kli-
nisch noch anatomisch klar nachgewiesenes, aber von der griibelnden
Phantasie verlangtes Erfordernis der vorausgegangenen Stauung erfiillt ?

Neben die Lehre von der Stauung tritt damit, sie ergénzend, die Auf-
fassung von der Bedeutung der Bewegungsstérungen an den Gallen-
wegen und ihres Zustandekommens, zu ihrer Begriindung hofft der
Verf. Entscheidendes beigebracht zu haben durch tierexperimentelle
Untersuchungen iiber verschiedenartige vegetativ nerviose Beeinflussung
des Bewegungsaktes und ersten klinischen Nachweis seiner Stérungen,
der Dyskinesien der Gallenwege. Ergénzt wurde diese Feststellung zum
Teil in sehr gliicklicher Weise durch die anatomischen Untersuchungen
des schwedischen Chirurgen Berg, vermag man auch seinen theoretischen
Folgerungen von der Bedeutung der Mucostase und Cholestase nicht
zu folgen — es sei verwiesen auf Aschoffs klare Kritik —, so zeigen uns
doch seine unbestrittenen anatomischen Befunde an erkrankten Gallen-
wegen ebenfalls klar die Moglichkeit muskuldrer Funktionsstérungen.

Uber diesen Bewegungsakt der Gallenblase ist in den letzten Jahren
eine groBere Literatur entstanden, ohne daf sehr viel Neues sich daraus
ergeben hitte. Einige wirkliche Unklarheiten auf diesem Gebiete zu be-
seitigen, besonders iiber die Bedeutung des ,,Collum-cysticus-Sphinc-
ters*, erschien daher ebenso erwiinscht, wie neue Beitréige fiir das noch
zu wenig bekannte klinische Bild der Dyskinesie zu bringen. Weitere
anatomische Untersuchungen von eigenen Gesichtspunkten aus an Stein-
gallenblasen zu erheben, sie von neuen Fragestellungen aus anzugehen,
um méglichst klare Bilder besonders der formverindernden Auswir-
kungen der Dyskinesie zu gewinnen, erschien weiter recht wertvoll.
Aschoffs Schilderung der Stauungsgallenblase, Chauffards Bemerkungen
iiber die Altersatrophie der Vesica fellea, die schonen histologischen
Untersuchungen' des Aschoff-Schiilers Liitkens iiber den ,,Collum cysti-
cus-Sphincter am Gallenblasenhalse, Schmieden und Rohdes Beobach-
tungen von chirurgischer Seite iiber die Stauungsgallenblase verlangten
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aullerdem bei solcher anatomisch-histologischer Durchsicht Beriick-
sichtigung, ebenso wie die noch nicht bis ins letzte geklirte Anatomie
des Oddischen Sphincters.

Daneben dréangte sich aber, fiir das Problem der Gallensteinentste-
hung noch stirkeren Anstol und neue Richtung gebend, fiir uns eine
andere Fragestellung auf: Die geltende Lehre von der Wichtigkeit der
Infektion fiir die Entstehung der hiufigsten Steinbildung an den Gallen-
wegen, der multiplen Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteine, pait sehr wenig
zu den Erfahrungen einfacher klinischer Beobachtung. Diese Infektion
miifite in der Vorgeschichte der Erkrankungen doch mal Beschwerden
an den Gallenwegen, Fieber wenigstens mittleren Grades, allgemeines
Unbehagen und #dhnliches gemacht haben. Diese Angaben fehlen aber
meist. Die Kranken erscheinen sehr oft mit einem ausgepriigten, auf
dem Operationstisch oder rontgenologisch sehr weit entwickelten Stein-
befund bereits bei den ersten sie storenden Gallenkoliken im Kranken-
haus; hiufig fehlen auch bei gestorbenen Kranken mit einer ausgedehn-
ten Cholelithiasis als Nebenbefund auf dem Sektionstisch im Leben die
Gallenblasenbeschwerden véllig. Grad auf einer inneren Krankenhaus-
abteilung, die sich durch genaues Erheben der Anamnese, méglichst weit-
gehende Auswertung der diagnostischen Duodenalsondierung und der
intravendsen Cholecystographie, sowie durch groBes Interesse fiir leich-
teste und larvierte Formen der Gallenwegserkrankung diagnostisch auf
diesem Gebiete sehr bemiiht, fillt es um so mehr auf, eine wie relativ
geringe Rolle bei den so haufigen Erkrankungen der Gallenwege klinisch
der ausgepréiigte Infekt spielt; Schmerzanfille ohne Fieber und andere
Zeichen des Infektes iiberwiegen bei weitem. Das ist auf chirurgischen
Krankenabteilungen naturgeméfl anders, weil hier ein schwereres Kran-
kenmaterial zur Einlieferung kommt. Aber bei den nicht durch GroBe
und Dauer der Beschwerden und Intensitit des Krankheitsbildes so
extrem gesteigerten Gallenwegskranken interner Abteilungen fehlt die
Entziindung in der Vorgeschichte und dem Beobachtungsbild zu vieler
Gallensteintréiger, besonders der jugendlichen, um dem bakteriellen
Infekt diese entscheidende Bedeutung zuzuerkennen, wie es bisher oft
geschieht. Der jahrelange Gallensteintriger wird durch bis zur Kolik
gesteigerte muskulire Kontraktionen oder durch die Entziindung, oder
durch beides zusammen, oft erst spit zum Gallensteinkranken. v. Berg-
mann spricht da in einem gliicklichen Vergleich von 3 Kreisen, Stein,
Entziindung, gestérte Muskelfunktion, die, voneinander getrennt, aber
auch hiufig sich iiberlagernd existieren kénnen. Aber am Anfang steht
sicher nicht in der Mehrzahl der Kreis der Entziindung!

Das zweite Bedenken gegen die vorherrschenden Anschauungen
von der Bedeutung der Entziindung erzeugte eine andere einfache
Beobachtungstatsache: Gewthnt man sich daran, auf dem Sektionstisch
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oder nach Operationen die Gallensteine wenigstens zum Teil zu durch-
schneiden und ihren Querschnitt genau anzusehen, so fillt immer
wieder auf, wie ganz iiberwiegend héufig das zum Teil zur Hohle ge-
wordene Zentrum fast aller Steine von braunem Bilirubinkalk einge-
nommen ist. ZahlenmiBig ist dies z. B. bei einem groBlen Material, das
ich der Freundlichkeit des Herrn Prof. Stroebe vom hiesigen Patholo-
gischen Institut und Frl. Prof. Schmidtmanns vom Leipziger Patho-
logischen Institut verdanke, folgendermaflien: Es standen dabei etwa
2500—2600 Steine zur Verfiigung.

Cholesterin-Solitarsteine waren darunter 15, bei diesen fand sich
12mal ein deutlich schwarzbraunes oder braunrstliches Zentrum zum
Teil strahlenférmig verteilt, 3mal war jedoch davon auf verschiedenen
Querschnitten nichts nachweisbar.

Kombinationssteine mit klar erkennbarem reinen Cholesterin-Solitar
in der Mitte lagen 32 zur Untersuchung vor. Davon boten sicher keine
braunen oder rotlich verfarbten Elemente in der Mitte 2, nur feinste
briaunliche Verfarbungen bei 5 vorhanden, bei den iibrigen 25 waren die
pigmentartigen Massen in der Mitte sehr deutlich ausgepragt.

Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteine waren naturgemia an Zahl bei
weitem iiberwiegend. Von der Grifle einer Kirsche und dariiber waren
es 45 mit stets ausgeprdgt braunem Zentrum zum Teil am Rande des
zentralen Hohlraumes. Kleinere Herdensteine wurden etwa 2500 durch-
gesehen mit sehr zahlreichen Stichproben von jeder Herde, es fehite
dabei nie der mehr oder minder grofe braune Kern der Mitte, selbst bei
den kleinen multiplen Cholesterinperlen war im Zentrum eine oft nur
stecknadelkopfgrofle schwarzbraune Bilirubinkalkmasse vorhanden.

Auf die reinen Bilirubin-Kalksteine hier einzugehen, ist ja unnétig.

Es ist wichtig, da auch die von Aschoff immer in entziindungsfreien
Blasen gefundenen Cholesterin-Solitdrsteine diese starken braunen oder
rotlichen Beimengen im Kern aufweisen, meist allerdings strahlenférmig
vom Zentrum ausgehend. Auch in Aschoff und Bacmeisters Publikation
wird der typische Cholesterinstein mit einem solchen dunklen, strahlig
verteilten Pigmentstern in der Mitte dargestellt. Es gibt seltene solitéire
Cholesterinsteine ohne ein solches Zentrum, aber sie bilden eine groBe
Ausnahme: einwandfrei wurden sie hier ja nur 5mal gefunden bei Ein-
rechnung der solitiren Kombinationssteine.

Daher ist es verstandlich, daf3 unser Interesse sich besonders diesem
Zentrum und seinen, allerdings meist stirker entwickelten Parallel-
bildungen, den multiplen reinen Bilirubin-Kalksteinchen, zuwandte, den
Gallenwegen und Blasen, die sie beherbergten, in ihrem histologischen
Bild in allen Einzelheiten von den feinsten Gallenwegen in der Leber
bis zur Miindung ins Duodenum, weil wir hofften, hier Genaueres iiber
die Bildung dieser Zentren erfahren zu konnen.



{

Diese braunen bilirubinreichen Zentren sind nun seit langem in der
Literatur bekannt. Lichtwitz vertritt in der Ansicht iiber ihre Héaufig-
keit den gleichen Standpunkt in seiner kiirzlich erschienenen klaren
Zusammenstellung iiber die Gallensteine im Handbuch der Physiologie
von Bethe u. a., Naunyn betont sie mit aller Energie auch noch in seiner
letzten Arbeit und folgert daraus auch zum Teil die sekundére Chole-
sterinisierung des Zentrums vieler Steine und die erste entziindliche
Entstehung auch der Cholesterin-Solitére, weil er diese Bilirubinnieder-
schlige auf eine intrahepatische entziindliche Cholangie zuriickfiihrt.

Abb. 1. Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteine von verschiedenartigen Serien, stets ein braunes oder
rétliches, zum groBen Teil aus Gallenfarbstoff bestehendes Zentrum enthaltend.

Ganz entschieden wird verwiesen auf die Bedeutung dieser dunklen
Zentren in der ddnischen Literatur. Wenn diese Arbeiten auch fiir
unser eigenes wissenschaftliches Vorgehen nicht so entscheidend waren,
sie kamen uns erst nach Durchfiihrung der im folgenden mitgeteilten
Untersuchungen zu Gesicht, so verlangt doch der in so manchem iiber-
einstimmende Standpunkt genauere Zitierung. Ungefiahr zur gleichen
Zeit wie Aschoff und Bacmeisters Buch ist von Boysen in deutscher
Sprache eine Monographie erschienen, in der dieser den Bilirubin-Kalk-
stein ganz bewuBt in den Vordergrund aller Betrachtungen stellt. Diese
kleinen schwarzbraunen, meist multiplen Bilirubin-Kalkkonkremente
sind Naunyn, Aschoff und Bacmeister ja durchaus bekannt, aber wegen
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ihrer relativen Seltenheit und wegen der geringfiigigen Krankheitsbilder,
die sie meist hervorrufen, nicht so hochgradiger Beachtung fiir wert ge-
halten worden.

Boysen stellte sich an ausgedehntem Material von 200 Gallenblasen
gute mikroskopisch durchsichtige Diinnschliffe von zahlreichen Gallen-
steinen her, er fand im Zentrum regelméfBig schwarzen Pigmentkalk,
bei alteren und gréBeren Steinen liegt der Pigmentkalk oft in einer zen-
tral entwickelten Hohle, auch kann er dann radiar vom Zentrum aus-
strahlen. Spétere Substitution dieses Pigmentkerns durch Cholesterin
hélt er ebenso wie Naunyn fir moglich. Die kleinsten, kaum stecknadel-
kopfgroBen Pigmentsteine werden daher auch von ihm fiir die ersten
Gallensteinniederschlédge angesehen, aber weil sie zum Teil Bilihumin
enthalten und oft in gesunden Gallenblasen von ihm gefunden werden,
glaubt Boysen den Ursprung dieser Steine ebenso wie Naunyn in die
Lebergénge verlegen zu miissen. Bramson und Hein zitiert Boysen,
beide mit Publikationen vom Jahre 1846, als Vorgénger seiner Ansich-
ten, Bramson meint, daf facettierte Steine um Pigmentkalkausfallungen
gebildet werden, welche auch selbstindig Steine bilden kénnten. Der
Hohlraum kénnte durch teilweise Auflosung der Kernmasse durch die
Cholesterindecke hindurch entstehen. Hein hebt hervor, da die Kern-
bildung von einem ganz anderen Krankheitsprozel als das spétere
Wachstum des Steines herrithrt. Der Kern entsteht in der Regel aus
Pigment und Schleim; er kann aber auch auf andere Weise gebildet
werden. Die zentralen Hohlrdume entstehen durch Eintrocknung des
Schleimes des Kerns.

Anklénge an dlteste, sogar vor Meckel v. Hemsbach erschienene Ar-
beiten finden sich so interessanterweise bei unserem eigenen Interesse
fiir die reinen Bilirubinsteinbildungen wieder. Die Arbeit Boysens
wurde nach 20 Jahren in sehr temperamentvoller Form von seinem
Landsmann, dem Chirurgen Rovsing, wieder aufgenommen. Auch er
betont die Wichtigkeit der Bilirubinzentren, die Infektions- und Stau-
ungstheorie Naunyns lehnt er vollig ab, fir ihn ist die erste Entstehung
der Gallensteine bedingt durch eine Toxdmie, die zu Bilirubinausfillun-
gen in den Leberzellen fithrt, welche von dort durch Abtransport iber
die intrahepatischen Gallenwege als Steinbildner in die Gallenblase ge-
langen. Ausgedehnte bakteriologische Untersuchungen an seinem
grof3en operativen Material zeigen Rovsing weiter, wie relativ selten die
Infektion bei den Gallensteinen eine Rolle spielen konnte.

Fir unsere eigenen Untersuchungen tiber das Zustandekommen der
ersten Bilirubinausfillung war ein anderer Weg mafigebend. Seit der
Einfithrung der Cholecystographie ist die praktische Bedeutung der
guten Konzentrationsfahigkeit der Gallenblase erst wieder dem é&rzt.
lichen BewuBtsein ndhergeriickt. Es sei verwiesen auf Friedrichs chirur-
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gische und rontgenologische Untersuchungen iiber die konzentrations-
schwache Gallenblase. Daf} erst im Zusammenspiel einer ungestérten
Resorption mit ungestorter Auffiillbarkeit und Entleerbarkeit die Gal-
lenblase ihren wichtigen Aufgaben als Reservoir dienen kann, ist damit
wieder unserem medizinischen Denken ganz klar geworden.

Hammarsten und von amerikanischer Seite Rous und McMaster
finden an der normalen Gallenblase eine 10fache Eindickung des In-
haltes, diese Schleimhautfunktion findet sehr schnell statt; in den ameri-
kanischen Untersuchungen konnte innerhalb weniger Minuten beim
Durchtritt durch die Gallenblase eine 2,3—4,8fache Einengung erzielt
werden. Es handelt sich dabei also um einen sehr aktiven Vorgang an
der Gallenblasenschleimhaut.

Bei den operativ entfernten konzentrationsschwachen Gallenblasen
Friedrichs ist dieser Vorgang meist durch eine leichte chronische Ent-
zilndung gestért. Experimentell konnte die gleiche Konzentrations-
schidigung hervorgerufen werden mit, aber interessanterweise auch
ohne Auftreten von Entziindungserscheinungen durch Injektionen von
Pankreassekret in die extrahepatischen Gallenwege (Westphal). Aber
auch voriibergehende Schwankungen dieser Schleimhautfunktion sind
durchaus moglich. Denn als einen meist wieder reparablen Zustand
haben wir (Westphal, Soika und Mann) eine Konzentrationsschwiche
der Gallenblase beschrieben beim Typhus und seltener bei schweren
Infektionskrankheiten (Siahl). Der Zustand einer Baktericholie beim
Typhus und bei Streptokokkensepsis scheint mir demnach mit seiner
meist sehr leicht verlaufenden Entziindung der Gallenblase und der
starken Herabsetzung der Konzentrationsfahigkeit ihrer Schleimhaut
keine Quelle erster Konkrementbildungen zu sein. Auch bei mikro-
skopischer Untersuchung dieser Gallen fanden sich nie erste Erschei-
nungen von Ausfillungen.

Sollte es nun nicht ebenso, wie am Magen Hypo- und Anaciditat
vorkommen und daneben Hyperacidititen bis zur Reichmannschen
Gastrosucorrhde, funktionelle Schwankungen dieser resorbierenden
Schleimhautfunktion auch nach oben und unten geben, eine Hyper-
resorption der Gallenblasen neben der mangelnden Konzentrationsfahig-
keit, und sollte diese gesteigerte Konzentrationsfahigkeit ihrer Schleim-
haut nicht Gefahren fiir die komplizierte kolloidale Losung der Galle
bieten, die bei zu starker Eindickung zum Ausfall darin geldster Sub-
stanzen zuerst des Bilirubins, vielleicht spéter des Cholesterins fithren ?!

Dieser Gedanke schien uns ein wichtiger Weg des Vorgehens. Da-
neben verlangte die Frage nach einer klaren Losung: Was bewirkt ein-
fache Stauung ohne Mitwirkung der Infektion an den Gallenwegen,
wenn sie unter moglichst physiologischen Bedingungen im Organis-
mus experimentell erzeugt wird, ohne eine schwere allgemein schédi-
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gende Choldmie; fithrt sie allein zu ersten Konkrementbildungen oder
ist sie nicht dazu imstande, ist bakterielle Mitwirkung dabei notwendig
oder nicht ? Einwandfrei diese Fragen nach allen Seiten hin zu priifen,
erschien bedeutsam, sie liegen als Problem auch noch ungelést. Die Ein-
winde Rovsings gegen die alte Naunyn-Aschoffsche Stauungstheorie
besagen nicht viel; denn seine Befunde sind gewonnen an durch Cholamie
und zum Teil durch maligne Tumoren stark geschédigten menschlichen
Organismen, bei denen der Resorptionsakt der Gallenblase durch die
Schwere der Allgemeinerkrankung sehr mitgeschidigt sein konnte.

Zum Abschluf} dieser Bemiihungen um die Genese des Gallenstein-
leidens ist es fiir den Kliniker, der seine Probleme am kranken Men-
schen gewinnt, selbstverstandlich gewesen, dall auf Tierexperimente
und pathologische Anatomie von funktionellen Gesichtspunkten aus
wieder die klinische Beobachtung folgt, diese wird dann versuchen,
durch den Tierexperimenten entsprechende Befunde den von der Klinik
her erdffneten Kreis dieser Untersuchungen wieder durch solche am
Krankenbett zu schlieen, und auch fiir Therapie und Prophylaxe des
Gallensteinleidens neue Gesichtspunkte zu gewinnen. Aus solchen
Gedankengingen sind die hier folgenden Mitteilungen aus meiner Ab-
teilung entstanden.



II. Uber die Muskelfunktion der extrahepatischen Gallenwege
im besonderen im Collum-Cysticus-(Gebiet.

Von K. Westphal und F. Gleichmann,

Die Literatur des In- und Auslandes der letzten Jahre enthilt eine
ausgedehnte Diskussion iiber die einfache Frage der Kontraktions-
fahigkeit der Gallenblase. Fiir einen physiologisch Denkenden ist dies
bei dem ausgedehnten Vorhandensein von Muskulatur in ihrer Wand
kein Problem, daher sei auch ein erneutes Eingehen darauf vermieden
unter Hinweis auf die letzten Publikationen des einen von uns (West-
phal) zusammen mit Schindube, sowie auch v. Bergmanns und Schon-
dubes zusammenfassende, die gesamte Literatur beriicksichtigende Dax-
stellungen. Auch den gréBten Skeptiker werden wohl allmihlich die
klaren photographischen Nachweise von der Entleerungskontraktion
der Gallenblase auf Eigelb mittels der rontgenologischen Cholecysto-
graphie iiberzeugen. Auch eine Saugwirkung vom Duodenum aus durch
Peristaltiksteigerung kommt nach Eigelb als Entleerungsférderung nicht
in Betracht, Eigelb macht keine Peristaltiksteigerung. AuBerdem zeigt
die Auffiillung bis in den Ductus hepaticus hinauf bei den Réntgenauf-
nahmen manches Entleerungsaktes, ein wie starker Druck durch die
Gallenblasenkontraktion im Inneren der extrahepatischen Gallenwege
erzeugt wird. Ein sehr aktiver von der Gallenblasenmuskulatur selbst
ausgehender Vorgang muf} also die Entleerung machen. Allerdings soll
gern zugegeben werden, dall wohl fiir jeden bei ersten Beobachtungen
am gedffneten Abdomen im Tierexperiment, besonders beim Hund, die
Uberraschung groB ist, wenn die sich zusammenziehende und immer
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kleiner werdende Gallenblase sogar ihr Leberbett ein wenig mit ein-
wolbt bel starkster Entleerung, die lockere histologisch weitmaschig
bindegewebige Befestigung an der Leber und ihr Nachgeben gestatten jene
Verkleinerung von iiber HithnereigréBe bis auf unter Kleinfingerstirke.

Fiir das Problem der Storungen der Motilitdt der Gallenwege bleibt
jedoch wichtiger wie die Betrachtung der Gallenblasenkontraktion
allein die des Bewegungsaktes an den Gallenwegen im ganzen. Zur
klaren Auseinandersetzung des Bekannten und des noch Problematischen
und zum besseren Versténdnis der spéteren Untersuchungen sei noch
einmal kurz das dariiber Bekannte mitgeteilt:

Fir die physiologischen Aufgaben der menschlichen Gallenwege,
die, anders wie die von manchen gallenblasenlosen Tieren, z. B. Pferd,
Ratte, Reh, Taube, die Gallenblase als groBes Reservoir fiir den Verdau-
ungsvorgang eingeschaltet enthalten, das sich auf den Reiz von Fett,
Eiweillabbauprodukten und besonders auf Eigelb schnell entleert, ist
zweierlei wichtig: die durch Magen-Darmperistaltik und Atmung un-
gestorte Auffiillung dieses Reservoirs und seine prompte Entleerung
auf die physiologischen, auf Nerven- und humoralem Wege herantreten-
den Reize. Die Entleerungssicherung bieten der von Oddi zuerst be-
schriebene Sphincter am Choledochusende, mit der Muskulatur des Duo-
denum zum Teil zusammenhéngend, aber wieder geniigend von ihr
isoliert, das Reusensystem der Heisterschen Klappen im Ductus cysti-
cus, das leichter Einflull gestattet wie Ausflul und schlieBlich zum Teil
noch problematisch in ihrer Funktion sphincterartig verlaufende Ring-
muskelfasern am Gallenblasenhals und in den ersten Cysticusfalten.
Auf Grund physiologischer Experimente hielt Westphal hier Schlief3-
muskelfunktionen fiir méglich, Liitkens hat sie eingehend anatomisch
studiert und beschrieben, Hinweise in solcher Richtung finden sich schon
bei Berg. Die Bedeutung dieses Collum cysticus-Sphincters bedarf
jedoch noch genauerer Untersuchungen, die funktionellen sollen in
diesem Abschnitt folgen.

Die Aufgaben der Austreibung erfiillen die in der gesamten Gallen-
blase verteilte Muskulatur und Elastica, elastische Fasern in der Chole-
dochuswand und zu einem Teil die Muskulatur des Oddischen Sphincters,
der nach den durch Sakurat in grolen Versuchsreihen bestétigten Un-
tersuchungen von Westphal nicht nur eine VerschluBaufgabe, sondern
auch eine Expulsionsarbeit erfiillt.

Bei Priifung der vegetativ nervésen Reizung der extrahepatischen
Gallenwege durch elektrischen Reiz verschieden starken Grades am
Vagus und Sympathicus oder entsprechender pharmakologischer Reizung
durch Pilocarpin, Atropin und Adrenalin konnte in den eigenen frii-
heren Untersuchungen festgestellt werden, daf es hierbei zu einem ver-
schiedenartigen Effekt der Bewegungsbeeinflussung kam bis zum Ein-
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tritt von Storungen, die fiir das Verstédndnis der Entstehung der Gallen-
stauung als Musterbeispiel Wesentliches bieten. Die wichtigsten Resul-
tate seien hier mit einem kurzen literarischen Riickblick iiber die ana-
tomischen Verhiltnisse ganz kurz dargestellt, weil ihr Verstindnis auch
fiir die folgenden pathologisch-anatomischen Untersuchungen entschei-
dend ist.

Die von den Leberzellen sezernierte Galle wird in den groBen Gallenwegen
und besonders der Gallenblase durch ein je nach den physiologischen Bediirfnissen
als Reservoir oder Expulsionsapparat arbeitendes Kanalsystem geleitet, in dessen
Wand die glatte Muskulatur an verschiedenen Stellen deutlich gehduft vorhanden
ist. Die wesentlichste Entdeckung an dieser verdanken wir Odds, der im Jahre 1887
auf Grund von Macerationspriparaten und Schnitten von der Miindung des Ductus
choledochus in das Duodenum durch die Papilla Vateri einen ausgeprigten Sphincter-
muskelapparat beschrieb.

Der Ductus hepaticus und der Ductus cysticus entbehren so gut
wie ganz der Muskelfasern (Hendrikson, Aschoff, Berg). Im Ductus
choledochus sind sie reichlich vorhanden. FEine stirkere und kom-
pliziertere Entwicklung derselben besteht an der Gallenblase und an
ihrem Halse, dem oberen Ductus cysticus und dem Miindungsteil des
Choledochus.

Berg, der durch Préparation der menschlichen Gallenblase nach
Permann ein besonders klares Bild ihres Aufbaues bekam, unterschei-
det scharfer wie bisher in der Vesica fellea den Fundus (Boden), Korpus
(Korper), Trichterteil (Infundibulum) und Hals (Collum). Er beschreibt
ebenso wie Aschoff am Blasenkérper und Boden unter der Mucosa eine
aus zahlreichen, an Grife etwas wechselnden longitudinalen und zirku-
lar durcheinanderziehenden, netzférmig sich kreuzenden Biindeln gebil-
dete Muskelschicht, die in kontrahiertem Zustande etwa 0,5 mm dick
sein kann. Im Trichterteil der Blase findet eine deutliche Zunahme der
zirkuldren Fasern statt, im Collumteil wird dies noch markanter. Im
Halsteil erscheinen in der Tiefe vorwiegend diese ringférmigen, mehr
auflen die longitudinalen Fasern, alle sind im Ductus cysticus bereits
mehr zwischen Bindegewebsziigen der Fibrosa ausgestreut, aber immer-
hin im oberen Gebiet der Valvula Heisteri, an den von Berg sog. oberen
3 Collumklappen noch sehr reichlich entwickelt (Hendrikson). Liitkens
beschreibt aus Aschoffs Institut auch in der Gallenblase die Zunahme der
zirkuldren Muskelbiindel nach dem Cysticus zu, die ihren Hohepunkt
findet in einer ausgesprochenen Anhiufung von Muskulatur am Uber-
gang des Collum in den Cysticus. Aus dieser in der iiberwiegenden Mehr-
zahl gefundenen Beobachtung folgert er das Vorhandensein eines Collum-
Cysticussphincters, der das Eindickungssystem der Gallenwege gegen
das Leitungssystem abschlieBt. Elastische Fasern sind an dieser Stelle
ebenfalls besonders reichlich vorhanden. In den Heisterschen Falten
finden sich (MacAllister, Hendrikson) auch Muskelfasern, und zwar
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gehen die querlaufenden Muskeln direkt in die Falten iiber, von den
Langsmuskelbiindeln laufen einige rechtwinklig in die Falten hinein.
Sie dienen dadurch evtl. als Dilatatoren.

Gleichsam als Antagonist dieser Blasenmuskulatur befindet sich
am Choledochusende der Oddische SchlieBmuskel. Dieser Sphincter
ist durch Bindegewebe von der Darmmuskelwand getrennt wund
nur durch diinne Muskelfasern mit ihr zusammenhingend. Er be-
steht nicht nur aus Ringmuskeln, auch viele lings- und schrig-
verlaufende, in verschiedenster Richtung durcheinandergeflochtene
Fasern sind in ihm, allerdings nicht so zahlreich wie Ringmuskeln, vor-
handen (Oddi, Helly, Hendrikson). Aufwirts am Choledochus lassen
sich 12 c¢cm weit beim Menschen, vorwiegend als Langsfasern diese
dicken Muskelmassen verfolgen, ihre Léngsausdehnung ist eine ganz be-
trichtliche. Auch der Ductus pancreaticus ist ein Stiick hinauf von
Muskelfasern eingeschlossen, und zwar an der gemeinsamen Mindung
beider Ginge so, dafl beim Querschnitt in entsprechender Hohe die
Muskulatur in Form einer 8 beide Génge zu umschlieBen scheint. An
der gemeinsamen Mindung ist an der Vereinigung beider ein gemein-
samer SchlieBmuskel, hauptséchlich aus Ringfasern bestehend, gebildet.
Dieser Ringmuskel am untersten Choledochus und in der Papilla Vateri
tritt auf allen Beschreibungen und Abbildungen als etwas isolierte Bil-
dung deutlich hervor.

Die Gallenblase mit ihrem Hals, das Gebiet des Collum-Cysticus-
sphincters, der obere Ductus cysticus und das Miindungsgebiet des
Ductus choledochus sind also die mit glatter Muskulatur starker aus-
gestatteten Teile der biliiren Génge, sie sind entsprechend wohl auch
die fir Bewegungsvorginge funktionell wichtigsten Gebiete. Die
Schleimhaut der Gallenwege enthélt vereinzelt im Collum der Gallen-
blase, im Ductus cysticus, stirker im Ductus hepaticus und choledochus
alveoldr gebaute Driisen. Die Nerven, welche die Gallenwege und Leber
versorgen, stammen, wie auch bei den anderen visceralen Organen,
aus den beiden Komponenten des visceralen Nervensystems vom Vagus
und Sympathicus.

Sie vereinigen sich zum Plexus hepaticus, der in Form eines
engmaschigen Netzes die Gallenausfilhrungsginge, Arteria hepatica
und Pfortader umspinnt. In dieses Geflecht sind wiederum kleine
Ganglienknétchen mit Gruppen von Ganglienzellen eingelagert. Vor
allem finden sich auch solche in der eigentlichen Wand der Gallen-
ginge (Oddi und Rosciano, Dogiel, Aschoff). In der Gallenblase und an
den Gallenwegen existiert nach jenen ein stark entwickeltes, intra-
murales System von Ganglienzellen und nervésem Plexus, die wahr-
scheinlich auch bis zu einem gewissen Grade selbstindig den Regula-
tionsmechanismus der Bewegung, Schleimsekretion und Fliissigkeits-
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resorption beherrschen kénnen, im iibrigen aber durchaus den Impulsen
des groBen vegetativen Nervensystems unterworfen sind.

Die GroBe, Gestalt und Lagerung der Gallenblase in ihrem Leberbett
kann besonders nach den Untersuchungen Bergs sehr wechselnd sein.
Ebenso ist der Ubergang vom Trichterteil in den Halsteil und Ductus
cysticus, sowie der Verlauf des Ductus cysticus grofien Schwankungen
unterworfen, die interessante Ubergangsmoglichkeiten zum Patho-
logischen zeigen.

Als Entleerungsvorgang der Gallenwege haben wir unter normalen
Verhiltnissen ein koordiniertes Spiel vor uns, das sich zusammensetzt
aus einer iiberwiegend tonischen Kontraktion der Gallenblase, die be-
gleitet sein kann von schwach entwickelten, im Halsteil peristaltisch
ablaufenden Kontraktionswellen derselben, und einer gleichzeitigen
Offnung im Sphinctergebiete Oddis.

Der Bewegungsvorgang kann, wie wir zuerst durch den Ausbau des
Peptongallenblasenentleerungsreflexes am Menschen mittels der Duo-
denalsonde zu einer brauchbaren klinischen Methode fiir Blasen- und
Lebergalle durch Stepp erfahren haben, auch am Menschen praktisch
benutzt werden. Lyon zeigte mittels 25proz. Magnesiumsulfatlésung
den gleichen Entleerungseffekt und vor allem gelang als ein auch theo-
retisch sehr wichtiger und interessanter Vorgang Kalk und Schondube
mittels eines endokrinen Stoffes aus der Hypophyse, besonders ihrem
Hinterlappen, dem Pituitrin, das gleiche. Intraduodenale Gaben von
Ol und Eigelb rufen diese Entleerung oft am intensivsten hervor.

Ausgedehnte Untersuchungen iiber die Beeinflussung der Bewegungs-
vorginge an den Gallenwegen unter normalen und abnormen Verhalt-
nissen wurden in Fortfithrung der Arbeiten der Franzosen Doyon, Cour-
tade und Guyon, der Englinder Bainbridge und Dale und des Wieners
Reach von einem von uns in einer gréBeren Reihe von Tierexperimenten
angestellt, die sdmtlich bei eréffnetem Bauch unter méglichst weit-
gehender Freilegung des gesamten extrahepatischen Gallenapparates
durchgefiihrt wurden und an den Versuchstieren (Katzen, Kaninchen,
Meerschweinchen) im Gegensatz zum Menschen vor allem das Miin-
dungsgebiet des Choledochus gut iibersichtlich zeigten.

Diese Partie, die nicht vom Pankreas bedeckt ist, tritt dort an dem
oberen Teil des Zwolffingerdarmes als linglich ovale, etwas blasse und
erhabene Partie deutlich hervor. In der Kuppe der Gallenblase wurde
mittels Tabaksbeutelnaht ein einfaches diinnes Glasrohr eingepflanzt,
so daB an der Hohe des Gallenanstieges Kontraktion, Erschlaffung und
auch Entlereung der Gallenblase sichtbar wurden. Wurde in die Mitte
des Ductus choledochus unter Schonung von Nerven und Gefien eine
diinne Kaniile eingebunden, die in Verbindung mit einer Mariotteschen
Flasche stand, so war aus der dort kontrollierbaren, stets unter gleichem
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Druck abfliefenden Fliissigkeitsmenge in der Minute auf die Weite und
Durchlissigkeit des Sphinctergebietes zu schlieen. Wurde der Vagus
am Hals schwach faradisch oder pharmakologisch durch kleine Pilo-
carpinmengen (1/,cg intravends) gereizt, so sah man Kontraktionen der
Gallenblase mit Entleerung und Verkleinerung derselben, bisweilen auch
deutlich ablaufende peristaltikartige Kontraktionswellen, geringe Er-
weiterung des Choledochus, deutliche Eréffnung mit lebhaftem Peri-
staltikspiel wie am Antrum pylori des Magens in der. vorher deutlich
geschlossenen Portio duodenalis choledochi des Oddischen Sphincters.
Der Erfolg ist schnelle Expulsion der Galle. Wurde dagegen der Vagus
stark faradisch gereizt oder pharmakologisch durch 1—11/, cg Pilo-
carpin, so setzte eine Motilitdtssteigerung an der Portio duodenalis des
Choledochus ein mit totalem oder partiellem Spasmus in ihrer oberen
oder unteren Hilfte derselben. Dabei trat eine AbfluBhemmung der
Galle ein, die auch beim DurchfluBexperiment deutlich feststellbar
wurde, Erweiterung und Stauung im mittleren und oberen Chole-
dochus und langsame Erweiterung der Gallenblase mit sofortigem star-
ken Druckanstieg in derselben gut erkennbar an dem in die Gallenblasen-
kuppe eingefiihrten Steigrohr. Vaguslshmung durch Atropin machte
Erschlaffung der Gallenmuskulatur mit Tonusabnahme, prompt ab-
lesbar im Steigrohr in der Gallenblase, und Erweiterung der oberen
Partie der Portio duodenalis des Oddischen Sphincters, aber trotzdem
AbfluBhemmungen durch Kontraktion eines auch aus anderen Griinden
anzunchmenden, mit isoliertem Spiel arbeitenden Sphincterringes im
vordersten Teile der Papilla Vateri.

Bei Sympathicusreizung verhilt sich dieser Sphincterring in der
Papilla Vateri anscheinend auch wie der Pylorus des Magens (Elliot,
Klee), er verengt sich und hemmt dadurch den Abfluff unter starker Kr-
weiterung, Erschlaffung und Abblassung des ganzen Gallengangs-
systems einschlieBlich des Antrumgebietes des Choledochus, seiner
Portio duodenalis. Wir haben also an der Choledochusmiindung ein
sehr kompliziertes Muskelspiel vor uns, eine obere, sich auf leichten
Vagusreiz 6ffnende und dann mit deutlicher Peristaltik arbeitende, aber
auf starken Vagusreiz sich schlieBende Partie, die dem eigentlichen
Choledochus angehdrt, durch Atropin und Sympathicusreiz véllig er-
schlafft und als ,,Antrumgebiet‘ oder Portio duodenalis des Oddischen
Sphincters bezeichnet wird und einen in der Papilla Vateri vorhandenen,
etwas isolierten kleineren Ringmuskel, der auf leichten Vagusreiz sich
leicht offnet, durch Atropin- oder Sympathicusreizung sich schliefit
und als ,,Pylorulus®“ bezeichnet werden kénnte. Sehr #hnlich wie am
Magen, seinem Korpus, seinem Antrumpylorigebiet und seinem eigent-
lichen Pylorusring verhilt sich also die nervise Beeinflussung der Motili-
tét der Gallenwege in dem Gebiet des Oddischen Sphincters. Die Mus-
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kulatur des gesamten Oddischen Sphincters dient daher sowohl als Re-
tentions- wie als Expulsionsapparat der Galle im gemeinsamen Zusam-
menspiel mit den ibrigen Gallenwegen, besonders der Blase.

Abb. 2. Normale Gallenwege eines Kaninchens. Verkleinert auf 2/; naturl. GréBe. Sehr selten
geringe Kontraktion der Portio duodenalis, sichtbar alle 2—3 Minuten einmal.

Abb. 2b. Leichte Vagusreizung, faradische oder mit 0,5 cg Pilocarpin: Verengerung der Gallen-

blase etwa auf die Hadlfte mit 2 Kontraktionsringen in der Collumpartie derselben, miBige Er-

weiterung des Ductus choledochus im ganzen, besonders auch der Portio duodenalis mit hier

weiter durchschimmernder Gallenfillung. Die hier nicht gezeichnete lebhafte Peristaltik an der

Portio duodenalis spielt sich ab wie auf Abb. 2¢ und d, aber in schnellem Wechsel mit weiter
Eréffnung des Duodenalteils dazwischen.

Abb. 2b. Starke Vagusreizung faradisch oder Pilocarpin 0,5—1 cg. Totaler duodenaler Portio-
spasmus des Choledochus mit Verengerung und Verkiirzung. Starke Erweiterung des oberen und
mittleren Ductus choledochus und beginnende der Gallenblase.

Abb. 2¢ und 2d. Starke Vagusreizung wie bei Abb. 2e, 10 Minuten spéter. Partieller oberer

Portiospasmus am duodenalen Choledochusteil, stiirkere Erweiterung des oberen Choledochus

und besonders auch der Gallenblase durch Stauung. b Partieller vorderer Portiospasmus im
gleichen Stadium.

Abb. 2f. Atropinwirkung an den Gallenwegen. Portio duodenalis choledochi weit, ihr gallen-
haltiger Kanal breit, weit vorgeschoben, besonders bei tiefem Inspirium, Choledochus Gallen-
blase weit, schlaff. b Adrenalinwirkurg sehr #hnlich Abb. 2e, auch weites Portio Duodenalis-
gebiet, 4 Punktchen dunkelgruner Galle schimmern dauernd an gleicher Stelle durch die Kanal-
wand, das spricht gegen gleichzeitigen Abfluf.
(Aus Z. f. klin, Med., Bd. 96, Westphal),

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 2



— 18 —

Bei vélliger Durchschneidung der zuftihrenden Nerven, des Vagus
und Splanchnicus, treten ohne weitere Reize keine abnormen Bewe-
gungsvorginge auf. Die SchluBfihigkeit des Sphincters bleibt erhalten.
Die Steuerung durch die intramuralen Nervenplexus geniigt also auch
in diesem Organ zu einer weitgehenden Erhaltung der Funktion. Eine
Reizung des peripheren Vagus ruft aber dann eine Sturzentleerung der
Gallenblase hervor wegen der jetzt nach der Splanchnicusdurchschnei-
dung mangelnden SchlieBmuskeltendenz des gesamten Sphincter-
gebietes unter gleichzeitiger Gallenblasenkontraktion.

Die tonus- und motilitétssteigernde Wirkung parasympathischer
Reizung in den Gallenwegen, die hemmende des Sympathicus konnte
Watanabe durch Versuche an Hunden mit Gallenblasenfisteln und per-
manenten Fisteln des Ductus choledochus bestétigen, durch Priifung des
Effektes von Acethylcholin, Adrenalin und Atropin. Die gleichen Re-
sultate hatten Winkelstein und Aschner. Bei einer erneuten Untersuchung
des komplizierten Muskelspiels im Gebiet des Oddzschen Sphincters kam
Sakurai durch Einfithrung einer Kaniile bis weit in die Portio duodena-
lis choledochi in der einen Versuchsreihe, in der anderen durch Einpflan-
zung in die Mitte des Choledochus in ausgedehnten Experimenten an
Kaninchen ebenfalls zur Bestatigung der Anschauung des einen der
Verff. von der entgegengesetzten nervisen Steuerung der beiden Muskel-
gebiete: der vordere kleine Sphincter der Papille wird durch den Sym-
pathicus verengt und durch den Vagus gelihmt, die Portio duodenalis
wird durch den Vagus erregt und durch den Sympathicus erschlafft.

Die Entleerung der Gallenwege wird hervorgerufen durch Gallen-
blasenkontraktion und FErweiterung mit gesteigerter peristaltischer
Funktion des ganzen Sphinctergebietes durch einen Vorgang ahnlich
dem leichter Vagusreizung.

Die Entleerung wird unterstiitzt: erstens durch einen sehr deutlichen
Einflufl der Atmung auf die Gallenexpulsion. Der auf die Leber bei
der Zwerchfellkontraktion ausgeiibte Druck prefit bei jedem Inspirium
ihre Gallengéinge etwas aus, und auBlerdem laft das Herabdriicken der
Leber gegen die Baucheingeweide bei jedem Inspirium eine starke
Druckerhohung in der Gallenblase selbst bei weit eroffnetem Abdomen
erkennen. Die von Hofbauer bereits betonte Bedeutung einer ungehin-
derten kriftigen und energischen Zwerchfelltatigkeit fiir die Gallen-
expulsion als Unterstiitzungsmoment derselben erscheint so deutlicher.
Zweitens wird die Entleerung unterstiitzt durch lebhafte Darmperistal-
tik, eine anregende Tatigkeit derselben auf die Expulsionstitigkeit des
Sphinctergebietes, bisweilen auch eine Art Ausgemolkenwerden derselben
durch intensive, im Duodenum ablaufende Kontraktionen wurde ge-
sehen. Drittens wurde durch mittelstarke Warmewirkung eine leichte
Anregung der Gallenexpulsion im Sphinctergebiet erzielt, Druckanstiege
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der Gallenblase lieen sich dabei nur selten konstatieren. Als unter-
stiitzender Faktor fiir eine ungehemmte Expulsion des Sphincter-
gebietes ist noch eine Windkesselwirkung des prallgefiillten mittleren
und oberen Ductus choledochus und des Ductus hepaticus zu betrach-
ten, wie sie durch Kontraktionen der Gallenblase und bei tiefer In-
spiration durch den Druck des absteigenden Zwerchfelles hervorgerufen
wurde.

Die Enileerung der Gallenwege wird daher verzigert und gehemmst
erstens durch Hyperfunktion der Muskulatur des Oddischen Sphinc-
ters, besonders seiner Portio duodenalis mit dauernder stark tonischer
Kontraktion dieses Muskelgebietes unter Zuriicktreten der Peristaltik,
gesteigert bis zum totalen oder partiellen vorderen oder hinteren, mit
hochgradiger Verschmilerung und Verkiirzung des Sphinctergebietes
— und zwar seines Antrumteiles — einhergehenden Spasmus bei starker
Vagusreizung. So entsteht Riickstauung der unter Vagusreizung auch
stirker von der Leber sezernierten Galle (Eiger) im oberen und mitt-
leren Choledochus und vor allem in der Gallenblase. Die gleichzeitigen
Kontraktionen der Muskulatur der Vesica fellea werden zu frustranen,
ihr Innendruck steigt sehr. Es kann so die hypertonische Stauungsgallen-
blase entstehen, bei der hypertonische AbfluBhemmung der Gallenwege
durch Kontraktionen und Spasmen des Oddi-Sphincters, und zwar be-
sonders seines Antrumgebietes eintritt. Auf dem Reflexwege konnte
durch Schmerz oder nach Unterbindung am mittleren Choledochus
eine solche Dauerkontraktion der Portio duodenalis ebenfalls erzielt
werden. Ebenso bewirkten in den Ductus choledochus eingeschobene
kleine Steinchen durch einen Fremdkorperreiz unter ganz leichter
vagaler Reizung etwa durch '/, cg Pilocarpin schon totale Kontrak-
tionen des Antrumteiles, die auch durch Morphium, das ja bekannt-
lich am Magen (Magnus) auch Antrumspasmen hervorruft, in dhnlicher
Weise erzeugt werden konnten.

Zweitens wird die Entleerung der Gallenwege verzogert und gehemmt
durch Hypofunktion der Muskulatur der Gallenwege infolge von sym-
pathicotroper Reizung oder vagaler Lahmung (Atropin) mit Tonus-
lahmung der Portio duodenalis choledochi, mit Erweiterung dieses An-
trumteiles des Sphincters und anscheinend dabei oft geschlossenem
vorderen Sphincterring in der Papille. Die Hypo- oder atonische Stau-
ungsgallenblase kénnte so durch allgemein herabgesetzte Funktion der
Muskulatur der Gallenwege entstehen.

Fiir die eigenen Auffassungen von der Entstehung der hypertoni-
schen Gallenstauung beim Menschen wurde die bei Stauungsgallenblasen
oft gefundene Muskelhypertrophie entscheidend als der Ausdruck einer
erhghten Arbeitsleistung, die nur infolge einer erschwerten Entleerung
gegen einen durch verstarkte Muskelkontraktion stenosierten Ausgang

2%
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am Sphincter Oddis und vielleicht auch im Collum cysticus-Gebiet am
Gallenblasenhals zustande kommen kénnte infolge eines auf dem Ner-
ven- oder Blutwege angreifenden erhéhten muskuliren Aktionsreizes
nach Art des vagalen, der an und fiir sich schon eine verstirkte Kon-
traktion der Gallenblasenmuskulatur bewirkt. Fiir das Problem des
Zustandekommens der Stauungsgallenblasen verlangen daher die Teile
mit sphincterartiger Funktion an den extrahepatischen Gallenwegen
unser besonderes Interesse.

Wenn nun auch in der Literatur der letzten Jahre gewisse Zweifel
aufgetreten sind, sogar an der fiir diese Auffassung so wichtigen isolier-
ten Funktion des Oddischen Sphincters (Burget, Brugsch und Horsters
u. a.), so sind diese doch durch die Untersuchungen von Watanabe, Sa-
kurai, Winkelstein und Aschner und durch erneute eigene behoben.
Notwendiger ist eine neue physiologische Untersuchung iiber die Stéarke
der Kontraktionsfahigkeit der am Collum der Gallenblase und den
oberen Cysticusfalten von Berg und eingehender von Liitkens beschrie-
benen ringférmigen sphincterartigen Muskelfasern. Die fritheren An-
gaben Westphals, dall deutliche Verengerungen des oberen Cysticus
unter starker Vagusreizung festzustellen wiren, wurden damals mit einer
gewissen Reserve ausgesprochen, weil Einklemmungen des durch-
schnittenen, aber wegen der kleinen Verhéltnisse an Katze und Kanin-
chen nicht mit einem Glasdrain armierbaren Cysticus durch die iiber-
lagernde Leber dabei als Fehlerquelle in Betracht kamen. Daher wur-
den jetzt diese Versuche unter Anwendung einwandfreier Technik an
groBen Hunden mit gut iibersichtbarem anatomischen Verhalten der
groflen Gallenwege wiederholt.

Zur Prifung der Funktion der Collum Cysticus-Muskulatur der
Gallenblase wurden zu diesem Zweck an 3 Versuchshunden Chole-
dochusfisteln unter Einbindung eines kleinen Glasdrainréhrchens mit
ableitenden diinnem Gummischlauch hergestellt. Weiter wurden die
Ducti hepatici (H. 23 u. 28) vorsichtig unterbunden, woven bei H. 101
Abstand genommen wurde. Endlich wurde in den Fundus der Gallen-
blase unter groBter Schonung der Gallenblasenwandung ein kleines
Glasdrainrohrechen mit Tabaksbeutelnaht eingebunden; dieses hatte
eine Zuleitung von einem Behilter mit koérperwarmer physiologischer
Kochsalzlosung und einem Wasserspiegeldruck von im Durchschnitt
anfangs 1100 mm, spiter 200 und 250 mm iiber der Gallenblase, so daf3
ein konstanter maBiger Fliissigkeitsstrom von dem Behélter in die Gal-
lenblase durch das Collum-Cysticus-Gebiet und den Cysticus zum Chole-
dochusdrain bestand. Dabei wurde eine Serie von Reagensglisern an
das ausfithrende Schlauchende gestellt und jeweils in einminiitigen Ab-
stinden die durchstromende Flissigkeitsmenge gemessen. Die Reizung
des Collum-Cysticus-Gebietes fand in beliebigen Abstéinden statt am
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durchschnittenen peripheren rechten Vagus mit leichtem an der Finger-
spitze gerade gut fiihlbarem faradischen Strom und erstreckte sich
jewells iber 1 Minute. Als Testobjekt des hinreichenden Reizeffektes
wurde der Magenantrumteil beobachtet, der sich unter der faradischen
Reizung prompt derb, fast steinhart kontrahierte und andmisch wurde,
um bei SchluBl der Reizung sofort zu erschlaffen.

Wir beobachteten nun beim ersten Hund (23), da} bei einem Druck
von 250 mm Wasser in einminitigen Abstinden durch das Kanal-
system fliefen in der

1. Minute . . . . . . . .. 181/, cem

20 e 181/, ,
R % .

4 . 181, .,
T 51/, ,, Vagusreiz!
6. a 4,

7 3 e e e e e e e 18 s

8 e 9,

9 b e e e e e 19 »

10, 9

Dabei iiberrascht uns zunschst in der 1. bis 4. Minute ein eigenartiger
Rhythmus in dem Tropfenfall. Es folgen sich konsequent 8—11 grofie
Tropfen in etwa 3 Sekunden. Dann entsteht eine spontane Pause, in
der kein Tropfen fillt, von durchweg einer Sekunde. In der 5. Minute
wird der Vagus gereizt, der Rhythmus ist nich{ mehr deutlich zu
erkennen, ja, es sistiert zeitweise sogar der Tropfenfall vollstindig.
Es flieBt in dieser Minute etwa der 3. Teil der Flissigkeitsmenge
durch das Kanalsystem. In der folgenden 6. Minute ist der vorher
beobachtete Tropfenrhythmus noch nicht wieder wahrnehmbar, er-
scheint aber von der 7. bis 10. Minute in gleicher Weise wieder,
8—14 Tropfen fallen in 3—4 Sekunden, 1 Sekunde Pause, dann wieder
8—14 Tropfen.

Versuchen wir die Reizminute noch weiter zu analysieren, so sehen
wir in der 11.Minute, wo wieder Vagusreizung stattfand, in jeweils
Viertelminuten folgendes:

11. Minute:
1. Viertelminute . . . . . 4 ccm
2. e e 4
3. e e 0 ,, volliger Stillstand tiber
4, e e 1, 1/, Minute.
12. Minute:
1. Halbminute . . . . . 14
2. v e e e 16 ,,
13. Minute:
1. Halbminute . . . . . 181, ,,

2. . 19Y, .,
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Dabei sehen wir, wie in den ersten beiden Viertelminuten noch
Tropfen fallen, aber bereits den Rhythmus verlieren und seltener wer-
den, um in der 3. Viertelminute véllig zu versiegen iiber 15 Sekunden
lang und sich erst wieder in der 4. Viertelminute vereinzelt zeigen.

Mit Nachlassen der Reizung fingt sofort diesmal ein stirkerer und
schnellerer Tropfenfall mit den gleichen Rhythmusschwankungen an.

Das gleiche Bild sieht man bei Hoherstellung des Wasserdrucks
auf 1100 mm. Es flieflen dabei grofere Flissigkeitsmengen in der

1. Minute . . . . . . 40 cem

2. .o 38
T 40

4 ., ... 2

5. ... 181/, ,, Vagusreizung!
6. ., ... 38

Too e 41

8 . ... 2

9. ., ... 42

0. ,, ... ... 421/, ,,

In der 5. Minute sistiert unter Vagusreizung der Tropfenfall nicht. Er
wird langsamer unregelméBig und 16t im Gegensatz zu den vorherigen
Minuten den trotz des raschen Tropfenfalles noch wahrnehmbaren Rhyth-
mus nicht erkennen. Nach der Reizminute der gleiche Zustand wie zuvor.

Betrachten wir den 2. Hund (28) bei 200 mm Wasserdruck, so sehen
wir auch hier wieder bei gleicher Versuchsanordnung den beschriebenen
spontanen Tropfenrhythmus von diesmal 15—16 Tropfen in 4—5 Sekun-
den mit 1 Sekunde Pause usw., im ganzen etwa 10mal sich in jeder
Minute wiederholen, spater mit 9—10 Tropfen in 3—4 Sekunden. Da-
gegen sehen wir hier keinen so deutlichen Vaguseffekt wie bei H. 23,
denn H. 28 war zuvor schon 21/, Stunden zu anderen Versuchszwecken
benutzt, so daB auch die Antrummagenkontraktionen nur sparlich er-
folgten und bisweilen fehlten. Es flieen bei durchschnittlichem FluB
von 20—22 cem in der Normalminute in der Reizminute nur 3—5 cem
weniger, bisweilen auch durchaus die gleiche Menge mit gleichem oder
nur gering gestértem Rhythmus.

Dagegen ist bei dem 3. Hund (101) wieder ein deutlicher Vagus-
effekt in der 5. Minute zu beobachten bei Wasserdruck von 250 mm.

1. Minute . . . . . . 16 ccm

20 e e 15

3. . 16

4., ... 141/, ,,

5., ... 7 ,, Vagusreizung!
6. 4 ... ... 13

To e 16

8 ... 15

9. L, ... 15

0. ,, ... ... 15
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Die durchflieBende Menge sinkt in der Reizminute um etwa die Hilfte,
versiegt dabei bei Auffangen der Fliissigkeitsmengen in 1/, Minute nur
fiir 2—3 Sekunden, nicht so lang wie bei H. 23.

Bei wiederholten Vagusreizungen des H. 101 sind immer die glei-
chen Beobachtungen wie eben angestellt; Sinken der Mengen etwa auf
die Halfte. Es ist wieder interessant, da8 sich auch bei diesem 3. Ver-
suchstier am Ende des Durchstromungssystems der gleichgeartete
Tropfenrhythmus von etwa 11—13 Tropfen mit anschlieend kiirzester,
etwa 1 Sekunde dauernder Pause fand.

Nachdem wurde die Durchstrémung vor und nach intravendser
Gabe von 1 mg Suprarenin als Sympathicusreizung untersucht, hierbei
stellte sich unerwarteterweise schlagartig ein iiber einige Minuten an-
haltendes voélliges Aufhoren des Flusses ein (Hund 23).

1. Minute . . . . . . 30 cem

2 . . 31,

3., e 30

4. ,, ... ... 3 ,, 1 mg Suprarenin i.v.
5 e e e e . 0o

6. 5 e e e .. o

T g e e e e 3Y, 5

8. vy e e e e e 11 s

9. L, ... ... 14 usw.

Das Ahnliche in wesentlich schwicherem MaBe ist bei Hund 28 der
Fall:

1. Minute . . . . . . 15 cem

2% . 5,

3. . . 14

4. L, ... 13 ,, 1ccm Suprarenin i. v.
5 s e e e 5

6. ,, ... ... 2

7. wy e e e e e 5

8 ... 5

9. ,, ... .. 8, o,

10. ws e e e e e 11 '

Diese plétzliche Hemmung des Abflusses méchten wir nicht so sehr
auf direkte Sphincterfunktion am Gallenblasenhals beziehen, sondern
mehr als Effekt der starken Erschlaffung der gesamten Muskulatur
und der daraus entstandenen Erweiterung der Gallenblase betrachten.
Beides fithrt dann zu mehr oder minder starker Abknickung des vor-
deren, durch seinen eigenen Muskeltonus sonst gesteiften Gallenblasen-
halses und so zu Abflullstérungen.

Dieser sympathicotrope Lahmungseffekt spielt praktisch beim Men-
schen in dieser Form am Gallenblasenhalse auch unter pathologischen
Verhaltnissen wohl nur eine untergeordnete Rolle. Durch die aufrechte
Korperhaltung wird diese Art der Abknickung nur selten méglich sein.
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Wichtiger sehen wir jedoch an dafiir die ausgesprochene Verengerung
im Collum-Cysticus-Gebiet bei starker Vagusreizung. DaB die hier
vorhandenen zirkuldren Collummuskelfasern durch starke Kontraktion
sogar fiir eine Viertelminute eine vollige AbfluBhemmung herbeifiihren
konnten, und im ganzen wihrend der Reizungsminute eine Durchstro-
mungsherabsetzung auf 1/, bis zur Hélfte der Vor- und Nachzeit, spricht
fir die Starke dieses Kontraktionseffektes. Beim Hunde fehlt dabei,
wie wir uns durch zahlreiche makroskopische und auch mikroskopische
Praparate iiberzeugen konnten, die starke Ausprigung der oberen
Cysticusklappen mit den in ihnen auf Liitkens Abbildung im mensch-
lichen Ductus cysticus so gut erkennbaren zirkular verlaufenden Muskel-
fasern. Beim Menschen wird daher wahrscheinlich der Kontraktions-
effekt noch stiarker ausfallen. Ob die hier nun einwandfrei beschriebene
Kontraktion mit hochgradiger Verengerung allerdings eine vollkommene
Sphincterfunktion darstellt, mochten wir bezweifeln, dazu dauerte die
trotz intensiver Vagusreizung nur !/, Minute lang verbleibende absolute
AbfluBhemmung nicht geniigend lange. DaB aber hier im Collum-
Cysticus-Gebiet ein starker Entleerungswiderstand durch hochgradige
Kontraktion der besonders im untersten Halsteil auch anatomisch deut-
lich verstirkt von uns gefundenen Ringmuskelfasern bei Zustinden
dhnlich den der hier durchgefiihrten starken vagalen Reizung eintreten
kann, erscheint nunmehr gesichert, betm Vorhandensein selbst kleinerer
Konkremente kinnte dieser dann leicht zu linger dauerndem absolutem
Verschluf3 filhren. Vor allem konnte er mit gréfieren Steinen zusammen
in idealer Weise einen je nach den Druckverhiltnissen entweder vom
Cysticus her oder von der Gallenblase her fiir Galle passierbaren, aber
von der Gallenblase her naturgemi8 viel leichter bei Kontraktionsiiber-
druck abschlieBbaren Ventilverschluf bilden. Auch energisches Fest-
halten eines einmal zwischen dem Ringfasersystem des Collum einge-
lagerten Steines wird durch diese sphincterartigen Funktionen leicht
erméglicht werden, besonders wenn diese durch die Anwesenheit des
Fremdkérpers zu immer neuen Spasmen gereizt werden. Bei einmal
vorhandenen Konkrementbildungen wird demnach die Gefahrenrolle
dieser Collum-Cysticus-Ringmuskelfasern eine bedeutendere sein wie
vordem. Besonders der gréfere Solitérstein kann hineingeschoben
bei einer einfachen Gallenblasenentleerung dort hingenbleiben, hinter
so entstandenem VentilverschluB droht besonders starke Eindickung
der leicht hinein-, aber schwer hinausgelangenden Galle, die Entwick-
lung ganzer Generationen sekundirer Steinbildungen wird so erleichtert,
ebenso das Haftenbleiben der infolge der Stauung hinter dem Ventil-
verschlul erst Entziindung hervorrufenden Infektionserreger. Diese
Fihigkeit zu starker Verengerung der Collum-Cysticus-Fasern bietet
demnach die gréBeren Gefahren erst nach Eintritt der Steinbildung,
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und vielleicht auch gewisse bei einem starken Unterschied zwischen der
Expulsionskraft der gesamten Gallenblasenmuskulatur und der dieses
sphincterartigen Ausgangsgebietes. Starke Divergenzen kénnten dann
zur Stauung fiihren, wenn eine sehr asthenische hypotonische Korpus-
muskulatur den Widerstand normal entwickelter Collummuskulatur
nur schwer iiberwinde; eine isolierte Gallenblasenstauung ohne Beteili-
gung des Choledochus kidme so zustande.

Bei normal kriftiger Gallenblasenmuskulatur wird aber der Ent-
leerungsakt kaum gestért werden, denn bei Betrachtung der Gesamt-
regulierung steht die Stirke dieser sphincterartigen Collumfunktion be-
deutend zuriick hinter der des Oddischen SchlieBmuskels an der Chole-
dochusmiindung. Bei 250 mm Wasserdruck sahen wir einen dauernden
Durchfluf durch den Blasenhals, nur ganz kurz sistierend auf Vagus-
reizung. Beim Hunde finden Friedlinder und Heydenhain den normalen
Tonus des Oddischen SchlieBmuskels bei 675 mm Wasser quivalent.
Bei der viel schwicheren Katze findet ihn Westphal auf 175 mm Wasser
eingestellt, bei Vagusreizung auf 300—350 mm Wasser sich erhohend.
Der wesentlichste Entleerungswiderstand des extrahepatischen Gallen-
gangssystems findet demnach im Oddischen Sphincter statt. Die Ring-
fasern im Collum-Cysticus-Gebiet stellen nur einen unterstiitzenden
Hilfsfaktor als Hemmnis der Gallenblasenentleerung dar.

Die leichten rhythmischen Kontraktionen der Gallenblase teils bei
in situ belassenen gefunden, teils an isolierten in Ringerlésung aufge-
héngten (Doyon, Courtade und Guyon, Bainbridge und Dale, Okada,
Lieb und Mac Worther, Taylor und Wilson, Chiray und Pavel) traten
auch hier sehr schén bei der Tropfenmethode sichtbar in Erscheinung,
ahnlich wie oft beim Ureterenkatheterismus am Nierenbecken; sie ver-
schwanden bei der starken Kontraktion der gesamten Gallenblase und
ihres Collumteiles unter der Vagusreizung. Diese dauernden rhyth-
mischen Kontraktionen zeigen uns, wie die kontinuierliche Zufiihrung
von Galle zu Kohlehydraten und anderem Speisebrei im Duodenum
zustande kommt, wenn dieser nicht die groBen Kontraktionsausléser
wie Fett, Pepton, Eigelb enthilt.



IIL. Das klinische Bild der Dyskinesien der Gallenwege.
Von K. Westphal und F. Gleichmann.

Als nervise Leberkoliken, Leberneuralgien, finden sich bereits in
der #lteren Literatur von Stokes, Frerichs, Fiirbringer, Ewald Krankheits-
formen beschrieben, wo bei starken steinkolikdhnlichen Schmerzattak-
ken in der Gegend der Gallenwege der autoptische Befund nachher
nichts ergab. Jedoch die Auffassung, dall reine Stérungen des Bewe-
gungsaktes an den extrahepatischen Gallenwegen Kolikschmerz und
Stauung hervorrufen kénnten, ist viel jiingeren Datums. Klare klinische
Befunde einer Stauungsgallenblase ohne Stein und ohne Entziindungen
sind zum erstenmal 1921 von Schmieden und Rohde gebracht worden.
Sie zeigten, daf} diese nicht bloB ein anatomisch-pathologischer Begriff
im Sinne Aschoffs sei, sondern als ein typisches Krankheitsbild mit
kolikartigen Schmerzanfillen in der Gallenblasengegend bis zu gleicher
Stiarke wie bei der Cholelithiasis vorkommen kann; diese Gallenblasen
zeigen nach der chirurgischen Entnahme meist mikroskopisch eine deut-
liche Hypertrophie der Muskelbiindel, in selteneren Fallen eine maximal
ausgedehnte Gallenblase mit einer auBerordentlich diinnen Muskellage;
fiir die Entstehung dieser Betriebsstérung bei der Gallenblasenentlee-
rung nehmen diese Autoren Abknickungen am oberen Ductus cysticus
an, die besonders durch schwanenhalsartigen Verlauf dieses Ganges be-
dingt seien.

Wir sind heute auf Grund der neueren Auffassungen vom Bewegungs-
akt der Gallenwege mehr dazu geneigt, solche mechanische Momente
der Abknickung hochstens als sekundére Folgen rein funktionell be-
dingter Bewegungsstorungen anzusehen. Als Effekt solcher Storungen
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sehen wir am Krankenbett schmerzhafte Kontraktionen der Gallenwege
von leichteren Sensationen bis zu schwereren Koliken in reinen Fillen
ohne Steinbildung und ohne Entziindung und zweitens die Entwick-
lung der Gallenstauung; Schmerzen und Stauung kénnen miteinander
verknlipft sein, notwendig ist diese Verbindung natiirlich nicht. Denn
mit schmerzhafter Kontraktion der Gallenwege ohne stirkeren Krampf
des Oddischen Sphincters oder vielleicht auch der Collum-Cysticus-
Ringfasern kann schnellste Entleerung verbunden sein. Schmerz wird
aber wahrscheinlich eher entstehen, wenn durch Sphincterkrampf die
Gallenblasentenesmen zu frustranen werden und zu immer stirkerer
Anspannung der Gallenblasenmuskulatur und Dehnung des Chole-
dochus durch Drucksteigerung in ihm und im Hepaticus fithren. Man
denke zum Vergleich an den Geburtsakt, wo auch die letzten Wehen
nach geniigender Eroffnung des Muttermundes lange nicht so schmerz-
haft zu sein pflegen, wie die Ersffnungswehen bei noch geschlossenem
Muttermund.

Diese Dyskinesien in der Klinik nachzuweisen, ist anfangs nur mit
indirekten Methoden gelungen, wie sie durch den einen von uns, West-
phal, mit der Anwendung des pharmakologischen vagalen Pilocarpin-
reizes bei der Pepton-Gallenentleerung durch die Duodenalsonde ge-
schahen. Infolge der schénen Entdeckung der Pituitrinentleerung der
Gallenwege durch Kalk und Schindube hat gleichfalls damals im Rah-
men der v. Bergmannschen Klinik besonders Schindube zum Teil auf
Veranlassung des einen von uns auch die fiir die Entstehung des Krank-
heitsbildes der Cholelithiasis so interessanten Grenzfille vom Normalen
zum Pathologischen ebenfalls einer genauen Untersuchung unterzogen.
Die eigenen Anschauungen von der Bedeutung der funktionellen Dys-
kinesien an den Gallenwegen wurden dadurch ganz weitgehend besti-
tigt und zum Teil sehr gliicklich erganzt besonders durch die Feststellung
starker Eindickung mit hohen Bilirubinwerten in vielen dieser Stau-
ungsgallenblasen bei ihrer Entleerung durch die Duodenalsonde.

Die rontgenologische Cholecystographie bot einen zweiten Weg,
das Dyskinesieproblem in der Klinik praktisch anzugehen und beson-
ders seit der Einfiihrung der Boyden-Withakerschen Eigelbgaben als
Standardentleerungsreiz durch Bronner konnen wir sie auch zu einer
einfach durchzufithrenden Priifung des Motilitidtsaktes der Gallenwege
benutzen. Verkniipfen wir heute so in der klinischen Untersuchung
der anatomisch ausgeprigten und der iiberwiegend funktionellen Gallen-
wegserkrankungen Duodenalsondierung und Cholecystographie, priifen
wir jene nicht nur mit dem Pituitrin, sondern auch mit dem im Effekt
manchmal stirkeren Ol zur Entleerung der Gallenblase, und verglei-
chen wir deren Erfolg mit der réntgenologischen Motilitiatspriifung
durch drei Eigelb, so erhalten wir oft genau so gut wie mittels unseren
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modernen Magenuntersuchungsmethoden ein gutes Bild vom Tonus,
Entleerungsakt und Inhalt der Gallenblase, das durch chemische und
mikroskopische Untersuchung der Blasengalle je nach den vorliegenden
Bediirfnissen weitgehend ergénzt werden kann. Es sei auch verwiesen
in diesem Zusammenhange auf Kalks eingehende Zusammenfassung
iiber moderne Gallenwegsdiagnostik.

Voraussetzung der Brauchbarkeit solcher Untersuchungen ist natiir-
lich die Exaktheit ihrer Durchfithrung. Der Sondenknopf muB} einwand-
frei im oberen Duodenum liegen, réntgenologische Kontrolle in zweifel-
haften Fallen! Das deutsche Praparat Hypophysin leistet als Extrakt
des Hypophysenhinterlappens zur Entleerung der Gallenblase leider
lange nicht dasselbe wie das englische Pituitrin, kritische Bemerkungen
Seebers iiber die verfeinerte Gallenwegsdiagnostik sind dementsprechend
im wesentlichen durch das von ihm angewandte Hypophysin bedingt.
Bei negativem Pituitrinreflex erfolge zur Kontrolle die intraduodenale
Olgabe von 20 ccm. Das Tetrajodphenolphthalein werde am Vorabend
in der Menge von 3—4 g mit 40 ccm Wasser intravends gegeben, nicht
per os, der Kranke schon am Vorabend nur mit leichter Schleimsuppe
ernahrt, er bekommt morgens niichtern sofort nach der ersten Réntgen-
aufnahme die Priifungsmahlzeit der 3 Eigelb, die Entleerung wurde bei
uns in halbstiindigem Abstand bis zu 11/, Stunden verfolgt, dann weiter
in 3—4stiindigem Abstand in geeigneten Féllen. Die quantitative Unter-
suchung der Blasengalle auf Bilirubin mufl mdglichst bald angestellt
werden oder die Galle mufl wenigstens im Dunklen und im Eisschrank
aufbewahrt werden, da sonst zu frith unter dem EinfluB3 von Licht und
Wirme Oxydation des Bilirubins zu Biliverdin eintritt, das mit der
Hymanns v. v. d. Bergschen Reaktion nicht falbar ist. Bei der mikro-
skopischen Untersuchung gilt Vorsicht bei der Bewertung der Fest-
stellung des Vorhandenseins von Cholesterynkristallen, sie fallen beim
Stehen der Galle auf dem Objekttriger nach lingerer Zeit leicht spon-
tan aus.

Wir finden mit solcher Methodik besonders unter unseren jiingeren
weiblichen Patienten, aber auch bei ménnlichen etwa zwischen dem 16.
und 40. Lebensjahr eine ganze Reihe von Kranken mit typischen, meist
nicht ganz hochgradigen Gallenwegskoliken, die als leichtere Sensatio-
nen in der entsprechenden Headschen Zone um die rechte Brustseite
ausstrahlen bis zum Riicken, bisweilen ebenfalls in die rechte Schulter
sich erstrecken und dort manchmal einen deutlichen Phrenicusdruck-
punkt aufweisen. Seltener ist in der Anamnese mal ein leichterer
Ikterus aufgetreten, dann meist nach einem typischen Schmerzanfall
und ohne Fieber verlaufen. Bei genauer klinischer Untersuchung bieten
diese hier zu schildernden Patienten aber keinen Anhaltspunkt fiir Stein-
bildung und Fntziindung an den Gallenwegen, die Blasengalle entleert
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sich meist bei der Duodenalsondierung, und die Cholecystographie zeigt
gute Filllung an einer nicht verwachsenen Blase. LieBlen wir sie, was
in fritheren Jahren mehrmals geschah, operieren, so fand sich auch bei
dieser Autopsie in vivo keine Entziindung und Steinbildung, nur haufig
eine besonders diinnwandige und mit schwacher Muskulatur ausgestat-
tete Gallenblase, seltener eine besonders muskelkriftige, sehr vereinzelt
dabei ein besonders weiter Choledochus. Bei der genauen Anwendung
moderner Gallenwegsdiagnostik bieten nun diese Kranken doch ge-
niigend Typisches, um sie als eigene in charakteristischer Weise von-
einander differierende Krankheitsbilder wenigstens zu einem groflen Teil
sicher zu erfassen.

Es sei kurz erinnert an das im tierexperimentellen Teil noch einmal
skizzierte Bild der hypertonischen Stawungsgallenblase mit gesteigerter
Schlufineigung des Oddischen Sphincters und dadurch trotz gesteigerter
Intensitit evtl. frustran werdenden Gallenblasenkontraktionen. Ob ge-
steigerte Kontraktionsneigung des Collum-Cysticus-Sphincters ohne
Zusammenspiel mit Steinen bei dieser Form entscheidend mitwirken
konnen, bleibe dahingestellt. Das Gegenspiel, die hypotonische Stau-
ungsgallenblase, wiirde durch Erschlaffung und Herabsetzung der Aus-
treibungsfunktion der Gallenblase entstehen. Bei guterhaltener Funk-
tion des Collum-Cysticus-Sphincters ergéibe sich hier die Moglichkeit
einer isolierten Gallenblasenstauung, &Ofter jedoch wire eine Tonus-
lahmung der oberen Partien des Oddischen Sphincters zu erwarten, mit
Minderung ihrer die Gallenexpulsion férdernden leichten Kontraktionen,
der vorderste, anscheinend sympathicotrop férdernd innervierte ring-
tormige Teil des Oddischen SchlieBmuskels bliebe dabei kontrahiert,
wenn auch sein Druckwiderstand geringer ist wie der des ganzen Sphinc-
ters, so wiirde er doch zur Erzielung maBiger AbfluBhemmung geniigen.
Abknickungen nach Art der Vorstellung von Schmieden und Rohde
wiren bei der hypotonischen Gallenblasenstauung vielleicht méglich
im Blasencysticusteil, so wie wir es soeben im Tierexperiment nach
Adrenalinreizung gesehen haben, als sekundéire Folge.

Besonders muskelstarke Stauungsgallenblasen sind nach den ana-
tomischen Befunden von Aschoff, Schmieden und Rohde, Berg hiufig
vorhanden, sie entsprechen der hypertonischen Stauung; auf Hyper-
trophie des Sphincter Oddi bei ihnen verwiesen Berg und Westphal.
Muskelschwache und diinnwandige Stauungsgallenblasen beschrieben
Chauffard, Schmieden und Rohde, Westphal, Schindube und Kalk, sie
entsprechen der hypotonischen Dyskinesie. Daneben gibt es Zustdnde,
bei denen nicht der Stauungseffekt, sondern die beschleunigte Entleerung
itberwiegt mit hyperkinetischen Stoérungen und schliefilich solche, wo
sekunddr nach Eintritt von Steinbildungen oder Gallenblasenausfall
die isolierte Uberfunktion der Ringfasern am Collum-Cysticus-Gebiet
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oder des Oddischen Sphincters das Krankheitsbild beherrscht. Es wird
daher folgende Einteilung der dyskinetischen Stérungen versucht. Wir
unterscheiden: erstens Dyskinesien durch Steigerungen des Bewegungs-
aktes an den gesamten extrahepatischen Gallenwegen, a) die hyper-
tonische Gallenstauung, b) die hyperkinetische Dyskinesie. Zweitens
die hypotonische und hypokinetische Dyskinesie mit der hypotonischen
Stauungsgallenblase. Drittens iberwiegend sekundér entstandene par-
tielle Dyskinesien, a) nach Eintritt der Gallensteinbildung an der Collum-
Cysticus-Ringmuskulatur, b) am Sphincter Oddi nach Ausfall der Gal-
lenblase durch Schrumpfung um Steine oder operativer Entfernung.

I. Dykinesien durch Steigerung des Bewegungsaktes an den gesamten
extrahepatischen Gallenwegen.

1. Die hypertomische Gallenstauung.

Die hypertonische Stauungsblase ist nicht nur ein Produkt der ge-
storten Gallenblasenfunktion, sondern vor allem auch ihres Gegenspiels
an der Choledochusmiindung, des Oddischen Sphincters. Seine Schlie-
Bungstendenz ist zu stark entwickelt, seine Reizbarkeit erhoht.

Darauf baute sich auf die erste, fiir den klinischen Gebrauch etwas
umsténdliche Feststellung dieses Zustandes durch Westphal mittels der
pharmakologischen Reizpriifung der Peptonentleerungskontraktion der
Gallenblase. Gibt man nach Eintritt des Abflusses von Blasengalle
durch Pepton dem Patienten intravends eine kleine Menge Pilocarpin,
0,6—0,8 cg, je nach dem Korpergewicht, so tritt normalerweise eine
etwas intensivere schullweise Entleerung derselben Blasengalle ein in-
folge einer durch pharmakologische vagale Reizung ausgelosten stér-
keren (Gallenblasenkontraktion. Eine lingere Pause von 3—5—15 Mi-
nuten mit volligem Sistieren des Gallenabflusses, die dann von einer
sehr starken und energischen schuBweisen Entleerung dunkler Galle
gefolgt war, wurde dabei aufgefaBt als der Erfolg einer sehr starken
vagalen Reizbarkeit im Gebiet des Oddischen Sphincters mit dem Ein-
tritt starken Krampfverschlusses entsprechend den Beobachtungen
unter starker vagaler Reizung im Tierexperiment. Diese stérkeren
Sphincter-Oddi-Kontraktionen fanden sich nun bei einer Reihe vege-
tativ stigmatisierter Menschen ohne Gallenwegserkrankung, ofter bei
Graviden und wihrend der Menstruation bei Frauen mit nichterkrank-
ten Gallenwegen, bei einigen leichten Cholecystitiden und Cholelithia-
sisfallen mit noch positivem Blasengallenentleerungsreflex. Fiir die
Feststellung der pathologischen Funktion in Gestalt einer gesteigerten
Reizbarkeit des Oddischen Sphincters war diese Priifung daher wert-
voll, nicht so sehr fiir eine klare klinische Diagnostik.

Bei der Pituitrinentleerung der Gallenblase findet sich normaler-
weise zuerst eine sympathicotrope Hemmung des Abflusses fiir 20 Mi-
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nuten Dauer, dann folgt erst die vagotrope Phase mit meist kréiftiger
Entleerungsreaktion der Gallenwege. Finden sich nun Fille mit einer
Verlingerung der ersten Periode der Latenzzeit, mit fehlendem oder
sehr geringem Leber-GallenfluBl, aber dann ganz intensiv des &fteren
verspétet eintretender Entleerung von sehr dunkler, hochgradig bili-
rubinhaltiger Blasengalle, so ist die Parallele zu dem soeben geschil-
derten gesteigerten Pilocarpineffekt auf den Sphincter Oddi das Wahr-
scheinlichste, dal ndmlich zu starke vagotrope Reaktion in der zweiten
Phase durch Sphincter-Oddi-Krampf die Entleerung wieder verzogerte;
denn eine solche spite, aber sehr hochgradige Entleerung spricht fiir
eine {ibergute und nur durch einen Vorgang wie den soeben angenom-
menen, verzogerte Entleerung, und nicht fiir eine asthenische, muskulir
schlecht ansprechende Blase. Von 61 Kranken mit klinisch angenom-
mener reiner Dyskinesie unter den iiber 400 von Schéndube und Kalk
genau untersuchten Gallenwegserkrankungen befinden sich 12 Ope-
rierte. Sie zeigten bei der Operation keinen Stein und keine Ent-
ziindung. Unter diesen 61 Dyskinesien finden sich 18 mit 4 Ope-
rierten, welche in die hier geschilderte Gruppe gehéren. Bei ihnen be-
fand sich eine Latenzzeit bis zu 20 Minuten in 3 Fillen; iiber 20 Mi-
nuten in 13 Féllen und {iber 40 Minuten in 2 Fillen. Réntgenologisch
zeigte ein hierher gehoriger Fall von Schondube bei der starken Kon-
traktion der Gallenblase eine hochgradige Aufstauung der Blasengalle
im Ductus choledochus und hepaticus, ein Vorgang, der mit Recht auf
die hypertonische Funktion des Sphincter Oddi bezogen wurde.

Der hohe Bilirubingehalt der Blasengalle ist als Ausdruck des glei-
chen Stauungsvorganges anzusehen, die Fiillungsperioden der Gallen-
blase werden durch den festanhaltenden SchluB besonders der oberen
Partien des Choledochussphincters iibersteigert, dadurch kann es zu
einer extremen KEindickungsarbeit in der Gallenblase kommen. Die
Bilirubinwerte, welche nach Schindube und Kalk bei einer Eindickung
iiber 400 mg% die obere Grenze des normalen in der durch Duodenal-
sondierung gewonnenen Blasengalle erreichen, nach Hannoverschen
Erfahrungen sind Werte iiber 300 mg% schon relativ hoch, zeigen
Werte iiber 400 und einmal sogar bis zu 1400 mg% (ein Fall Schondubes)
bei solchen Kranken.

Eine hierher gehorige Beobachtung: Eine 18jihrige vegetativ stigmatisierte
Kéchin Sch., die iiber dauernde Beschwerden in der Gegend der Gallenwege klagt,
nach Art von leichten Gallenkoliken im rechten Oberbauch ohne Zeichen fiir Ent-
ziindung, zeigt bei der Duodenalsondierung auf Pituitrin nach 25 Minuten Ein-
setzen der Entleerung tiefdunkler Galle, mit einem Bilirubinwert von 516 mg %.
Bei einer 2. Sondierung mit O] von 624 mg%. Bei der Rontgendarstellung der
Gallenwege finden wir eine grofle, intensiv schattengebende und gut tonische
Gallenblase. Bei der Entleerungspriifung durch 3 Eigelb zeigt sie sichinach einer
1/, Stunde auf die Hilfte verkleinert, deutliche Cysticusfiillung ist hier erkennbar,
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nach 11/, Stunden ist noch ein schmaler Streifen der Kontrastfliissigkeiten der
Gallenblase vorhanden, nach 31/, Stunden war sie leer. Rontgenclogisch war hier
die Austreibung nicht deutlich verzégert, bei der Besprechung der Schwanger-
schaftsgallenblasen werden wir spéater diesen Vorgang zeigen. Es ist wiinschens-
wert, daBl mittels der Eigelbpriifung solche auf hypertonische Stauung verdachtige
Fille in groBerer Menge untersucht werden.

In vereinzelten Fillen dieser Gruppe wird man rontgenologisch
unseren tierexperimentellen Beobachtungen von starker vagaler Rei-
zung mit Sphincterkrampf und Choledochuserweiterung entsprechende
klinische Bilder sehen. Bronner beschreibt sie bei 2 Patienten mit sehr
starken dyskinetischen Beschwerden der Gallenwege. Bei ihnen ergab
die Entleerungsserie ganz auffallend breite bandartige Schatten des
Choledochus. Gegen Ende der Entleerungsserie iibertraf hier die Breite
des Choledochusbandes weit die Breite des Gallenblasenschattens. Einer
dieser Patienten wurde laparotomiert, aber es fand sich nichts aufler
einer ausgesprochen mittelfingerdicken Erweiterung des Choledochus.
Seine Wand war aber ganz zart. Transduodenale Revision des Chole-
dochus und der Papille verlief ohne Ergebnis. Funktionsstérungen im
Miindungsgebiet sieht daher Bronner ebenso wie Westphal bei der frii-
heren Beschreibung eines solchen Falles als das Wesentliche an. Solche
starken Choledochuserweiterungen sind aber klinisch im Beginn dieses
Krankheitsbildes der hypertonischen Stauungsgallenblase eine Selten-
heit. Wir selbst haben sie zweimal gesehen, das eine Mal bei einer
jungen Frau mit autoptischer Kontrolle auf dem Operationstisch ohne
irgendwelchen Anhalt fiir Steine oder Entziindung, das andere Mal nur
réntgenologisch wie Bronner bei einem vegetativ nervésen Mann mit
einer Hernia epigastrica. Beide Patienten hatten ausgesprochene Be-
schwerden an den Gallenwegen.

2. Die hyperkinetische Dyskinesie.

Sie zeigt naturgem#B zur hypertonischen Stauungsgallenblase
manche Beziehungen. Uberginge kommen vor und vielleicht oft wech-
selnd von einfacher Hyperkinesie bis zur hypertonischen Stauung je
nach der Stirke der SchluBtendenzen am Sphincter Oddi. Auch die
hyperkinetischen Gallenblasen sprechen auf vagalen Reiz leichter an,
doch da der vollkommene SchluBeffekt am Sphincter Oddi noch nicht so
leicht ausgelost wird, kommt es ahnlich dem Tierexperiment bei leichter
vagaler Reizung zu lebhaften Kontraktionen der Gallenblase und kraf-
tigen Expulsionen im Sphinctergebiet. Bei Duodenalsondierungen
mittels Pituitrin findet sich hier reichlich Lebergallenfluf3, hiufig in
50% treten schon spontan Entleerungen in der Gallenblase ein auf den
Sondenreiz allein als Zeichen nerviser motorischer Erregbarkeit der
Gallenwege. Die Latenzzeit nach Pituitrin ist auffallend kurz, anstatt
20 Minuten in 60 % unter 10 Minuten und in 80 % unter 20 Minuten
bei 12 solcher Fille von Schindube und Kalk, die daraufhin diese Gruppe
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in ihrer Sonderstellung gegeniiber der hypertonischen Stauungsgallen-
blase betont haben. Die Verdunkelung des Gallenflusses setzt schlag-
artig ein, meist tritt ein sehr starker FluB von Blasengalle auf, so daf}
man oft den Eindruck hat, dafl die Blase sich maximal entleert, 10 bis
15 Minuten betragt die Kontraktionsdauer dieser Gallenblasen. Inter-
essanterweise findet sich oft trotz dieser starken motorischen Ansprech-
barkeit eine iibernormale Eindickungstitigkeit der Gallenblase, 5mal
unter den 12 Fillen waren die Werte deutlich erhéht iiber 400 mg%.
Tiefe dunkle Blasengalle mit 1320 mg Bilirubin flief3t z. B. in einer Be-
obachtung von Schindube bereits 5 Minuten nach der Injektion von
Hypophysenextrakt.

Die réntgenologische Entleerung ist ebenfalls oft eine beschleunigte.
10 Minuten nach 3 Eigelb sahen wir eine solche Gallenblase bei einem
Kranken mit lebhaften Schmerzanfillen im rechten Oberbauch bereits
auf 1/, entleert. Nach 30 Minuten war nur noch etwa 1/, Rest vorhanden.
Bei der Untersuchung vegetativ Stigmatisierter und zahlreicher sehr
oft in diese Gruppe gehoriger Ulcuskranker hat Bromner ebenfalls auf
seinen Standardentleerungsreiz hypermotile Entleerung gesehen, nach
15—20 Minuten zur Hélfte, nach 25—30 Minuten 2/, zwischen 45. und
50. Minute war die Entleerung meist beendet. Er schlieBit: ,, Ausge-
sprochen guter Tonus des Ruhebildes, schnell einsetzende und lebhaft
und rasch ablaufende Entleerung auf den Dotterreiz, grofle Vollstindig-
keit der Entleerung, sowie sehr gute Gallenwegsdarstellung, das sind die
Charakteristica, welche die parasympathisch erregbaren Gallenblasen
ergeben haben.*

I1. Die hypotonische Dyskinesie und Stauungsgallenblase.

Wenn bei schlechter Ansprechbarkeit der Gallenwege auf die iib-
lichen Entleerungsreize wie Pituitrin und Ol auch réntgenologisch sich
Zeichen einer Motilitdtsherabsetzung in der Gallenblase finden, dann
kann man ausschlieBen, dafl ein hypertonisch spastischer Sphincter
Oddis den Entleerungsakt der Gallenblase hemmt. Allein aus der Duo-
denalsondierung wird man daher nicht sicher Schliisse ziehen konnen.
Fiir die gute Bewertung ihres negativen oder schwachen Ausfalls ist
die richtige, notigenfalls rontgenologisch kontrollierte Lage des Sonden-
knopfes Voraussetzung. Diese Fille, von denen Kalk und Schindube
15 sahen, wir selbst bereits frither 4 durch Operation Gesicherte, zeigen
bei der Sondierung einen ungestérten LebergallenfluB, aber die Pitui-
trinprobe ist negativ oder aber die Verdunkelung tritt nach normaler
oder verlingerter Latenzzeit ein. Die Blasengalle ist im allgemeinen
nicht intensiv dunkel, die Bilirubinwerte iiberschreiten kaum 200 mg%,
sie bewegen sich meist knapp tiber 100 mg%. Die Gesamtmenge der
Blasengalle betrigt hochstens 30 cecm, meist weniger. Als Reiz der

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 3
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Duodenalabsonderung wird zur 2. Kontrolle besser Ol verwandt, 20 com
durch die Duodenalsonde gegeben, weil hier dessen Reizeffekt oft zu-
verlissiger ist als der des Pituitrin.

DaB die oft niedrig gefundenen Bilirubinwerte bei solchen Duodenal-
gallen nicht auf Fehlen der Konzentrationsfahigkeit der Blase beruhen,
zeigen die Operationsbefunde, die simtlich eine gute Eindickungs-
fahigkeit der Gallenblase aufwiesen, 400—500 mg% fanden Kalk und
Schéndube. Von ihren 9 Operierten dieser Gruppe hatte einer eine nor-
male, 8 eine zarte, diinne (Gallenblasenwand mit sehr schwach ent-
wickelter diinner Muskulatur.

Réntgenologisch findet sich eine Motilitdtshemmung gegeniiber
Entleerungsreizen, aber entsprechend der guten Konzentrationsfahig-
keit gute Darstellbarkeit einer oft etwas weiten, meist nicht bis in die
Spitze zum Collum hinauf gut gefiillten Gallenblase. Die Ptose ist kein
charakteristischer Befund der &dulleren Gestalt. Bei ausgesprochen
ptotischen Gallenblasen findet sich im Gegenteil oft eine ausgezeichnete
Kontraktions- und Entleerungsféhigkeit bei der Rontgenbeobachtung,
diese Feststellung Schondubes kénnen wir aus eigener Erfahrung nur
bestitigen. Die Entleerung ist dagegen bei der hypotonischen Gallen-
blase auch auf die Eigelbpriifung meist auffallend schlecht. Typisch
ist z. B. folgende Beobachtung:

Eine 38jahrige Patientin, Minne E., hat seit einer leichten Gelbsucht im
Jahre 1919 oft Gallenwegsbeschwerden leichter Art. Hier verlief die Duodenal-
sondierung 3mal negativ mit Pituitrin und mit Ol. Es wurde nur klare, wenig
konzentrierte Lebergalle erzielt. Bei der Cholecystographie der Patientin fand sich
eine miBig ptotische, bis zum oberen Rande des 4. Lendenwirbels hinabreichende
ziemlich groBe, 10:4 cm, Gallenblase mit schlechter Fillung im oberen Pol. Auf
3 Eigelb 30 Minuten spéter leichte tonische Kontraktion der Gallenblase mit
Oysticusfiilllung. Nach 11/, Stunden noch deutliche ,,Restgalle mit mindestens
einem Drittel der Ausgangsmenge. Langsame Wiederauffilllung der Restgalle wird
auf den folgenden Platten beobachtet, 81/, Stunden lang wird dieser Vorgang

verfolgt, der Gallenblasenschatten ist dann fast so groB, nur nicht so intensiv wie
am Anfange.

In weiteren 3 Fillen dieser Art mit fehlender Gallenblasenentleerung
auf Pituitrin und Ol findet sich réntgenologisch ebenfalls auf 3 Eigelb
eine schwiichere Entleerung wie in der Norm. Normalerweise sieht
Bronmer nach 1—11/, Stunden einen !/;—/,-Rest, wir haben der Sicher-
heit halber 11/, Stunden als Kontrollzeit gewéhlt und fanden dann bei
diesen hypotonischen Stauungsgallenblasen /; Rest und dariiber, nach
4, 5 und 9 Stunden zeigten sich weiter noch deutliche Bilder der Rest-
galle.

Duodenalsondierung und motorische Rontgenpriifung gingen hier
also parallel.

Es geschah dies nicht bei 2 Frauen mit hochgradiger Ptose der Gallen-
blase, die bis zum Unterrand des 3. Lendenwirbels hinabreichte, bei



der einen mit flacher schiisselférmiger Fiillung infolge der Hypotonie
der Blasenwand. Hier war Pituitrin und Ol bei der Duodenalsondierung
vergeblich gewesen, aber auf die 3 Eigelb erfolgte ausgezeichnete Zu-
sammenziehung und etwas Héhertreten der Gallenblase mit normaler
Entleerungszeit. Vielleicht zeigen bei diesen stauungsbereiten Ptosen
die Beschwerden in der Gallengegend und bei der einen der einmal auf-
getretene Ikterus, dall spastische Momente am Oddischen Sphincter
hier mitspielen und ein Mischbild erzeugen, das weder zur hypotonischen
noch zur hypertonischen Stauung ganz pafit, mehr Lahmung und Krampf
zusammen darstellt, kurz eine nicht im einzelnen schematisierbare
Dyskinesie. Vom Darm kennen wir ja shnliche gemischte Vorgénge bei
der Obstipation.

Fiir das klinische Bild der hypotonischen Stauungsgallenblase ist
es wichtig, daB bei ihr — aus Griinden ihrer in der Motilitdt ja bereits
herabgesetzten Funktion ist dies gut verstéindlich — Atropin meist
keinen giinstigen therapeutischen Effekt ausiibt, ja manchmal sogar
die Beschwerden verstirkt, und zweitens der bei ihr héufiger wie bei
der hypertonischen Stauungsgallenblase vorhandene Hinweis auf frii-
heres Auftreten von leichtem Ikterus.

Die Altersgallenblasen, von Chauffard betont und von Liitkens mit
stérkerer Ausweitung der unteren Hilfte der Gallenblase ebenfalls als
muskelmotorisch schwécher gekennzeichnet, zeigen bei Boyden an
6 Menschen, zwischen dem 60. und 70. Lebensjahr gepriift, 4mal eine
deutlich grofiere Residualgalle. Sie gehéren daher auch in dieses Kapitel.

I11. Uberwiegend sekundir entstandene partielle Dyskinesien an der
Collum-Cysticus-Ringmuskulatur oder am Sphincter Oddz.

1. Die gesteigerten Ringmuskelkontraktionen und der Ventilstein tm
Collum-Cysticus-Gebiet.

Ist die Gallenblase durch Steine fast vollig ausgefiillt, oder der Duc-
tus cysticus durch sie vollig verlegt, oder ist eine auch nur leichte chro-
nische Entziindung der Gallenblasenschleimhaut vorhanden mit dadurch
bedingter Konzentrationsunfihigkeit, so finden wir naturgemifl als
einen der héufigsten Befunde bei schweren Erkrankungen der Gallen-
blase einen negativen Ausfall der Duodenalsondierung und der Chole-
cystographie. Finden wir aber ein ausgesprochenes wechselndes Ver-
halten mit positiver Cholecystographie oder negativer Cholecystographie
und positiver Duodenalsondierung, so kommt der Ventilverschlufl durch
einen Stein im Collum-Cysticus-Gebiet in Betracht, wenn nicht die ne-
gative Cholecystographie dabei ihre Erklirung findet in einer Leber-
funktionsstérung mit mangelnder Kontraststoffausscheidung oder die
negative Duodenalsondierung durch eine hypotonische Stauungsblase.
Die schénen Untersuchungen von Liitkens haben gezeigt, dal der ana-

3*
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tomische Bau der Gallenwege auf eine Bevorzugung der Strémungs-
richtung vom Choledochus zur Gallenblase hindeutet; bei Durchstrs-
mungsversuchen hatte schon vordem Lihner bewiesen, dafl einer Durch-
strémung vom Choledochus aus nach der Gallenblase durch den Cysti-
cus weniger Widerstand entgegengesetzt wird wie in der umgekehrten
Richtung. Durch die stérkere Kontraktionskraft der Gallenblasen-
muskulatur wird dieser Faktor bei der Entleerungskontraktion leicht
itberwunden, liegen aber Steine im Collum der Gallenblase, so ist gerade
durch die Stirke der Expulsion die Méglichkeit des Ventilverschlusses
gegeben, dann kann bei positiver Cholecystographie die Duodenal-
sondierung negativ verlaufen. Krampft zeitweise die Collum-Cysticus-
Ringmuskulatur stark um einen solchen im Gallenblasenhals befind-
lichen Stein, so wird die Auffiillung der Cholecystographie nicht statt-
finden von der Leber her und diese negativ verlaufen, die Duodenal-
sondierung kann aber zu anderer Zeit, wo die Ringmuskelkontraktion
nachlie, wieder positiv werden.

So finden wir bei der 32jihrigen Patientin G6. mit haufigen Gallenkoliken
ohne Tkterus und ohne Fieber bei 2maliger Wiederholung die intravends gegebene
Cholecystographie negativ, dagegen bei Duodenalsondierung mit Pituitrin und Ol
die Entleerung von dunkler Blasengalle mit 215 mg% Bilirubin. Aus diesem
kontriren Verhalten wurde geschlossen, daB ein intermittierender Verschlufl an
der Gallenblase die starken Beschwerden der Patientin erklire, daB ein groflerer
Stein nach Art eines Ventilverschlusses durch starke Zusammenziehung der Collum-
muskulatur um diesen Stein zeitweise die Auffiillung hindere, daher die negative
Cholecystographie, zeitweise aber sie gestatte und dann auch eine positive Duo-
denalsondierung zustande kommen lasse. Auf den Réntgenaufnahmen finden sich
mit Sicherheit keine Steine, dagegen bei der Operation im Cysticuseingang ein
grdBerer, pyramidendhnlicher Bilirubin-Kalk-Stein, mit seiner Spitze in den Cysticus
hineinragend. Eine Serie von kleineren Steinen war im Kérper der Gallenblase.
Zwischen den Steinen fand sich normal dunkle Galle.

Die isoliert gesteigerte Ringmuskelaktion im Collum-Cysticus-Gebiet
spielt so bei dort vorhandenen Steinen eine wichtige Rolle, besonders
groBe einzelne Steine wie Cholesterin-Solitére, einzelne Kombinations-
steine und groBe Bilirubin-Kalksteine konnen infolgedessen nicht nur
als Ventilstein bei der aktiven Gallenblasenentleerung in das Collum-
Cysticus-Gebiet hineingeprefit werden, sondern durch diese Muskelaktion
zeitweise im Collum festgehalten werden, das ist ein fiir Stérung der
Entleerung und Auffiillung, fiir die Entstehung frustraner, stark schmerz-
hafter Kontraktionen und schlieBlich fiir die Entwicklung kleiner Her-
densteine hinter dem Ventilstein gleich wichtiger Vorgang.

Obhochgradige Kontraktionen dieser Ringmuskulatur allein einAbfluf3-
hindernis fiir die Gallenblase darstellen kénnen, wurde im physiologischen
Teil erértert und im allgemeinen abgelehnt. Dal vielleicht aber ihr nor-
maler Tonus dazu geniigt, um die Entleerung besonders asthenischer hypo-
tonischer Gallenblasen weiter zu erschweren, wurde schon kurz erwéhnt.
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2. Die gesteigerten Kontraktionen im Gebiete des Sphincter Oddi,
die hypertonische und hypotonische Choledochusstauunyg.

Krampfkontraktionen im Gebiete des Oddischen Sphincters kénn-
ten sich wie bei starker vagotroper Reizung besonders in seinem oberen
Gebiet, dem Antrum, abspielen oder wie bei stark sympathicotroper
Reizung iberwiegend nur in den vordersten Ringmuskelfasern der
Papille, dem Pylorulus, und schlieBlich bei dauernder Uberreizbarkeit
auch im gesamten SchlieBmuskelgebiete, sowohl dem Antrum wie dem
Pylorulus. Der Druckwiderstand des Sphincter Oddi wurde in eigenen
Versuchen an decerebrierten Katzen zwischen 175 und 190 mm Wasser
gefunden, bei starker Vagusreizung mit Dauerkontraktion des Antrum-
gebietes bei 300—350 mm Wasser, bei Lahmung dieser Antrumpartie
unter Sympathicusreizung war der Druckwiderstand am meisten ge-
senkt auf 110—120 mm Wasser; er fand sich also unter allen Umstan-
den deutlich ausgepragt auch bei Sympathicusreizung noch durch den
Widerstand des Pylorulus. Von Rost ist einwandfrei im Tierexperiment
gezeigt worden, dafl nach Herausnahme der Gallenblase spéater haufig
eine Muskelhypertrophie im Gebiet dieses Sphincters einsetzt und daB
oft schon vorher die zuerst nach der Cholecystektomie vorhandene
Inkontinenz des SchlieBmuskels wieder schwindet.

Fallt die Gallenblase aus durch operative Entfernung, durch Stein-
auffillung oder Schrumpfung um Steine, so finden wir Sphincter-
hypertrophie zusammen mit Choledochuserweiterung oft auch am Men-
schen, auch fiir die Entstehung der Rezidivbeschwerden nach der
operativen Entfernung der Gallenblase kénnen wir haufig diesen Krampt
des Sphincter Oddi als Ursache betrachten (Westphal, Florken, Zander,
Lieck, Ohly, Hosemann, Hoek u. a.). Klinisch 143t sich dieser Vorgang
besonders an der oft gleichzeitig vorhandenen Choledochuserweiterung
feststellen, sie ist dhnlich wie bei den Tierexperimenten wohl meist als
ein Erfolg stdrkerer vagaler Reizbarkeit mit der Ausprigung hoch-
gradiger Kontraktionen der Gallenblase mit sekundédrer Drucksteige-
rung im Choledochus schon vordem aufgetreten, zum Teil durch ge-
steigerte Retention der Galle hinter dem nach der Cholecystektomie
starker schlieBenden Sphincter sekundéir entwickelt. Es kann dann
der Choledochus teilweise die Aufgaben eines Reservoirs mit iiber-
nehmen, seine Schleimhaut leistet dann manchmal eine stirkere Re-
sorption, die Choledochusgalle wird dadurch deutlich dunkler wie die
normale Lebergalle. Man kann den Vorgang als kompensatorische Kon-
zentrationsfahigkeit der Choledochusschleimhaut bezeichnen. Tierexperi-
mentell ist sie auch von Brugsch und Horsters beobachtet. Wie stark der
Druckanstieg im Choledochus werden kann, dafiir spricht die allerdings
seltene Ausbildung einer neuen kleinen Gallenblase nach Cholecystektomie
durch Uberdehnung des Cysticusstumpfes (Walzel u. a.).
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Diesen Vorgang der kompensatorischen Konzentrationstitigkeit der
Schleimhaut des erweiterten Choledochus benutzen wir oft diagnostisch in
der Klinik. FlieBt auf den Reiz von Witte-Pepton - Pilocarpin, von Ol
oder Pituitrin nach Cholecystektomien oder bei réntgenologisch sicher-
gestelltem Angefiilltsein der Gallenblase mit Steinen in kraftigem Schuf3
eine kleinere bis mittlere Menge von 5—25, sogar bis zu 50 ccm mittel-
dunkler Galle, mit einem Bilirubingehalt von 100—150 mg%, gegen-
iiber 300 mg% der normalen Blasengalle, dem dann fiir lange Zeit reine
helle Lebergalle folgt, so kénnen wir mit grofler Wahrscheinlichkeit
eine Choledochuserweiterung mit Hypertrophie des Sphinctergebietes
konstatieren. Bei Operationen stof3t bei solchen Féllen der Chirurg bei
der Sondierung des erweiterten Choledochus auf kraftigen Widerstand
am Sphincter.

Diese hypertonische Choledochusstauung unterscheidet sich von der
hypotonischen Choledochusstauung, die etwa dem Bilde des Choledochus
und seiner Miindung unter Sympathicusreizung entspricht. Hier flieBt
eine weniger eingedickte Galle bei der Duodenalsondierung dauernd ab,
die Inkontinenz des Sphincters nach Ausfall oder operativer Entfernung
der Gallenblase ist zu einem Teil geblieben, nur der vorderste Teil der
Miindung in der Papilla Vateri bietet wohl einen gewissen, aber gerin-
geren Abflulwiderstand, ein Bild, d&hnlich der Ischuria paradoxa resul-
tiert. Bei der Operation findet hier trotz der manchmal dabei vorhan-
denen Choledochuserweiterung der Chirurg den Widerstand an der
Papille nur gering, ja er fillt mit der Sonde oder dem Steinl6ffel gerade-
zu ins Duodenum hinein, die SchluBfahigkeit der vorderen Ringmuskel-
fasern im Pylorulus ist doch nur eine schwache.

Rontgendarstellungen eines erweiterten Choledochus nach Ausfall
der Gallenblase sind bisher bis auf einen nicht ganz klaren Fall von
Larocke und Huet nicht moglich gewesen, die kompensatorische Ein-
dickungstitigkeit der Choledochusschleimhaut ist dafiir nicht gentigend
stark. Schondube und Kalk nehmen in selteneren Fillen eine Pleio-
chromie der Lebergalle nach Gallenblasenexstirpation an, die dunkle
Verfarbung der Galle, die dann nicht nur fiir kurze Zeit, wie bei der
Choledochuserweiterung so flieBen miiite, wire dann der Erfolg eines
bereits anders sezernierten, reichlicher konzentrierten Lebersekrets.
Sichere Fille dieser Art haben wir nie beobachten kénnen.

Die Schilderung der dyskinetischen Vorgéinge an den extrahepa-
tischen Gallenwegen konnte sich nicht nur isoliert auf die Gallenblase
erstrecken, das ganze extrahepatische Gallengangssystem bis hinauf
in den Hepaticus und hinab bis in die Papilla Vateri mufite im allge-
meinen mitberiicksichtigt werden. Der Schmerz, der den Gallenwegs-
kranken so oft zu uns fithrt, hiufiger wie ausgesprochene Entziindungs-
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erscheinungen oder mechanische Storungen durch Steinverschluf des
Choledochus, ist im wesentlichen ein Kind der dyskinetischen Storung
am gesamten Gangsystem mit Krampfkontraktionen der Gallenblasen-
muskulatur und des Sphincter Oddi, seltener eines dieser beiden allein.
Hypotonische Uberdehnungen der Gallenblase rufen ebenfalls unan-
genehme Sensationen meist leichterer Art hervor. DaB auch Ikterus
als rein mechanischer Ikterus durch Sphincter-Oddi-Krampf auch ohne
Choledochusstein bei erkrankten Gallenblasen und selbst ohne das in
der Form des emotionellen Tkterus auftreten kann, wurde in friitheren
Arbeiten bereits ebenso betont wie die als rein funktioneller Vorgang
oft aufzufassende LebervergroBlerung sofort nach Gallenkoliken. Ar-
beitshyperdmie der unter Vagusreizung stirker sezernierenden Leber
und Abflufhemmung dieser mehr produzierten Galle durch den Sphinc-
ter Oddi treten dabei in ihrer Wirkung zusammen, um meist schnell
voriibergehende VergroBerungen der Leber zu erzeugen. Bei linger-
bleibenden Groflenveranderungen spielen natiirlich Cholangiolitis und
Hepatitis die wichtigere Rolle.

Es ist unseres Erachtens auch nicht richtig, ein paar feine Adhésio-
nen einer Gallenblase oder leichteste chronische Cholecystitis mit Herab-
setzung der Konzentrationsfahigkeit dann als wesentlichen Schmerz-
ausléser anzusehen, sondern hier werden muskuldre Vorgénge es wieder
hauptséchlich sein, die sich genau so wie bei schweren Steinerkran-
kungen und ruhenden Entziindungen in Gestalt oft sekundérer, dann
wieder von Steinen und Verwachsungen ausgeloster Uberkontraktionen
und Uberdehnungen hinzugesellen.

Bei einer solchen umfassenden Betrachtungsweise ist es nicht mog-
lich, die Gallenblase allein als die wesentliche Lokalisation dieser Krank-
heitsgruppe anzusehen; ein solcher Gedankengang ist auch praktisch
fiir das therapeutische Denken vor allem des Chirurgen wichtig. Will
man daher die Gesamtheit dieser Erkrankungsformen in einem Namen
zusammenfassen, so sagt der Begriff ,,Cholangiopathien oft mehr als
das von Aschoff und v. Bergmann gepragte Wort ,,Cholecystopathie®,
weil dieser Name gleich dazu zwingt, an das meist ebenfalls gestérte
Zusammenspiel von Gallenblase mit Choledochus und Sphincter Oddi
im Krankheitsbilde zu denken, einen iiberweiten Choledochus z. B.
mit Sphincterhypertrophie bei der Operation auch therapeutisch mit-
anzugehen, weil er sofort es verstindlich macht, da3 auch nach Heraus-
nahme der Gallenblase noch Beschwerden auftreten kénnen und schlieB-
lich, weil er theoretisch als weiterer Begriff alle Moglichkeiten von der
einfachen Dyskinesie bis zur schwersten Entziindung und Steinbildung
umfaft.

Nur kurz sei an dieser Stelle wieder darauf hingewiesen, wie die in
60—70% beim Menschen gemeinsam gefundene Miindung des Chole-
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dochus mit dem Ductus pancreaticus in der Papilla Vateri besonders bei
hypotonischer Choledochuserweiterung mit nur noch vorhandenem
Schluf der vordersten ringférmigen Sphincterpartien des Pylorulus
auch ohne Steinmitwirkung weitere Erkrankungsméglichkeiten in sich
birgt durch Eindringen von Galle in den Ductus pancreaticus mit der
Gefahr des sekundéren Eintritts leichter Pankreatitis bis zu schwersten
Pankreashimorrhagien und Pankreasnekrosen. Der Ubertritt nach
rechts von Pankreassaft in die Gallenwege kann durch Schidigung an
Gallenblasen (Blad, Schonbauer, Erb und Barth, Westphal) zu leichten
und schweren Entziindungen derselben fiithren, zur Wandnekrose und
Eintritt der galligen Peritonitis, zu Schiadigungen an der Elastica des
Choledochus, schweren Leberparenchymschiadigungen und Cholangio-
litis (Westphal). Diese bilateral in den Ausfithrungsgingen von Leber
und Pankreas sich abspielenden autofermentativen Schéadigungen an
Géngen und Driisenparenchym sind in einer besonderen Arbeit des einen
von uns (W.) genau untersucht und beschrieben, es sei daher auf diese
verwiesen.

Was kénnen wir Sicheres iiber die Ursachen und Anldisse des Auf-
tretens dyskinetischer Storungen und damit oft der Stauung an den
Gallenwegen sagen ?

1. Der Zusammenhang mit der Schwangerschaft wird zeitlich so oft
angegeben von den Kranken fiir das Auftreten erster Gallenkoliken,
wahrend derselben besonders in den ersten Monaten und im Anschlufl
bald danach meist nach der Geburt, daBl hier fiir diesen Vorgang ge-
nauere Erklarungen moglich sein miissen.

Dyskinetische Vorginge wihrend der Schwangerschaft.

Eine erhohte vagale Ansprechbarkeit der extrahepatischen Gallen-
wege erscheint besonders im Beginn der Graviditdt durchaus verstdnd-
lich im Gesamtbild der dann eintretenden Verinderungen im weib-
lichen Organismus: die erhohte Brechneigung, der gesteigerte Speichel-
fluB, die Neigung zu Diarrhden und die zu schwerer spastischer Obsti-
pation sind der Ausdruck einer solchen starken Disharmonisierung in
der gesamten vegetativ nervosen Steuerung der Organe, wahrschein-
lich bedingt durch den hochgradig verdnderten Zustand der inner-
sekretorischen Funktionen im Organismus, man denke an den Hypo-
physenumbau, das Corpus luteum und die vergrofierte Schilddriise und
die neuesten so wichtigen Arbeiten der Gynékologie auf diesem Gebiete
(Zondek und Aschheim u. a.).

Eine erhéhte SchluBneigung des Oddischen Sphincters auf Pilo-
carpinreizung wahrend der Peptonentleerung der Gallenblase fand sich
schon in eigenen fritheren Untersuchungen, 9 von 11 untersuchten
Schwangeren wiesen einen Sphincterkrampf mit einer erhéhten ini-
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tialen AbfluBhemmung bis zu 20 Minuten Dauer auf, und zwar bereits
in den ersten Monaten der Graviditdt, wo ein Druck vom schwangeren
Uterus nicht mdoglich war.

Mittels der Pituitrinpriifung fanden dann Kalk und Schondube eben-
falls eine erhohte vagale Reizbarkeit der extrahepatischen Gallenwege,
die Gallenblasenkontraktion trat frither und plotzlicher auf wie beim
Normalen und die entleerte Blasengalle war konzentrierter. Sie finden
den Bilirubinwert im Durchschnitt auf der Héhe der Pituitrinkurve
mit 401,5 mg % in der Blasengalle der Schwangeren gegeniiber 264 mg %
bei den Normalen, ja er steigt in einem Falle sogar auf 1075 mg% an.
Dieser hohe Bilirubingehalt 148t eine lingere Verweildauer in der Gallen-
blase als eine dafiir in Betracht kommende Ursache durchaus moglich
erscheinen.

Seit der Einfiihrung der Cholecystographie hat der eine von uns
(Westphal) daher des 6fteren versucht, an Graviden eine lingere Ver-
weildauer in der Blase festzustellen. Durch den Mangel eines Standard-
entleerungsreizes war dies schwierig, einmal aber hat Schéndube bei
einer Schwangeren auf die entsprechende Bitte hin finden kénnen, daf§
eine Gallenblase 50 Stunden lang sichtbar blieb, wihrend sonst bei
gleicher Entleerung nach spétestens 30 Stunden die Sichtbarkeit zu
Ende war.

Daher wurde jetzt nach der Einfithrung der Standardmahlzeit mit
3 Eigelb durch Bronner diese Frage wieder aufgenommen. Normaler-
weise findet Bronner in seinen groBlen Serienuntersuchungen bei Nor-
malen nach 1 bis nach 1/, Stunden meist noch !/;—?!/, des Anfangs-
inhaltes als Restgalle iibriggeblieben, manchmal allerdings auch weni-
ger. Es mufite daher mit dieser Stichzeit, die wir der Vorsicht halber
auf 1/, Stunden verlingerten, iiber die Bereitschaft zur Stauung in
der Schwangerschaftsgallenblase Genaueres feststellbar sein.

Es standen dazu zur Verfiigung 18 Frauen, recht haufig Erstschwan-
gere und meist in den ersten Schwangerschaftsmonaten. Am weitesten
vorgeschritten war die Graviditdt mit dem 5.und 6. Monat nur bei
zweien. Eine mechanische Kompression durch den graviden Uterus
auf die Gallenblase kam also bei diesen Untersuchungen nicht in Be-
tracht. Die Frauen waren meist nur leicht krank, leichte Pyelitis, nicht
dekompensierte Herzvitien waren vorhanden, bei einigen Neigung zu
Hyperemesis gravidarum. Die Mehrzah! war gesund und kam zur Fest-
stellung ihrer Schwangerschaft bzw. wegen der Schwangerschafts-
beschwerden hier ins Krankenhaus. Priifen wir mit der Bronnerschen
Methodik bei ihnen nun den Entleerungsakt der Gallenblase, so ergibt
sich eine deutliche Verschiebung gegeniiber der normalen Entleerungs-
zeit. Sechs von diesen Schwangeren zeigten eine prompte Entleerung
vollig oder bis auf 1/, in 1—11/, Stunden ; eine besondere Beschleunigung
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Verzogerung des Entleerungsaktes, die bei einzelnen eine ganz hoch-
gradige war und sich trotz der Gabe von 3 Eigelb bis zu 5—6 Stunden,
ja bis zu 9 und sogar einmal bis zu 24 Stunden hinzog. Besonders auf-
fallend ist bei vielen, und dargestellt auf den Rontgenabbildungen des
Falles Luise Kl., wie im Fundus der Gallenblase nach 11/, Stunden ein
breiter Schatten zuriickbleibt und wie dieser nun spéater nach Hinzu-
flieBen neuer Lebergalle unter stirkerer Verdiinnung schwécher werdend
von neuem die ganze Gallenblase auffiillt. So findet sich auch bei Kl.
nach 9 Stunden noch eine stark aufgefiillte Blase. Die Bedeutung der
Restgalle bei dem stirksten physiologischen Entleerungsreiz der Gallen-
blase, den wir kennen, durch 3 Eigelb, wird bei diesen Versuchen im
Rontgenbild klar. Wir ahnen, welche Moglichkeiten durch immer wieder-
kehrende Restgallen fiir eine besonders starke Eindickung und auch fiir
die Retention von einmal bei zu hochgradiger Eindickung gebildeten
feinsten Konkrementen bei jeder Schwangerschaft bestehen. So finden
wir auch bei den nur teilweise erfolgten Untersuchungen der Sedimente
dieser Schwangeren bei der im Rontgeneigelbversuch nach 5 Stunden
noch retinierenden Gallenblase der Auguste K. in der durch Duodenal-
sondierung gewonnenen Blasengalle zahlreiche feinste goldbraune, teils
tropfige, teils amorphe Bilirubinausfiallungen, Bildungen, die uns spéiter
eingehend beschéftigen werden. Im einzelnen gestalteten sich die Unter-
suchungsresultate folgendermallen:
1. 12 Versuche mit verzogerter Entleerung.

1. Grete K. 29 Jahre, leichtes kombiniertes Mitralvitium bei Graviditéit
mens 2 bis 3. Cholecystographie mitteldichte groB3e, schlaffe Blase, nach 3 Eigelb
nach 1 Stunde 50 Minuten noch zur Hilfte gefiillt, miBig kontrahiert.

2. FErika Sch. 17 Jahre. Graviditit mens 3, Pyelitis gravidarum, keinerlei
Magen-Darm-Beschwerden. Nach Abklingen der Pyelitis Cholecystographie. Blase
gut dargestellt, normaler Tonus, nach 3 Eigelb 1!/, Stunden spiter noch tiber die
Halfte gefiillt, nach 21/, Stunden noch 1/; gefiillt.

3. Elfriede Gr. 23 Jahre. Graviditit mens 3, Kyphoskoliose, frither un-
bestimmte Magen-Darm-Beschwerden, jetzt nicht. Cholecystographie: sehr schlaffe,
ptotische, gut dargestellte Gallenblase, nach 1%/, Stunden noch !/, gefiillt und
gering kontrahiert, nach 5 Stunden noch deutlich sichtbar bis zum 5. Lenden-
wirbelkérper hingend, noch fast 1/; gefiillt.

4. Martha G., akute Cystopyelitis, Graviditdt mens 5, keine Magen-Darm-
Beschwerden, nach Abklingen dieses Infektes Cholecystographie. Nach 11/, Stunden
Gallenblase noch zur Halfte gefiillt, nach 5 und 9 Stunden gut gefiillt, wieder ver-
groBert sichtbar mit groBer Restgalle, nach 24 Stunden noch ein kleiner Rest.

5. Katharine T. 21 Jahre. Pyelitis gravidarum, nie Magen-Gallenwegs-
Beschwerden, Graviditat mens 5. Nach 1/, Stunden '/, Rest bei gut kontrahierter
Blase mit Cysticus, Choledochus und Hepaticusfiillung, nach 5 Stunden noch
schwache Fiillung.

6. Luise K1. 22 Jahre. Graviditit mens 2—3. Leichte Lungentuberkulose,
keine Gallenwegsbeschwerden. Cholecystographie: zeigt nach 1!/, Stunden nur
eine Entleerung knapp zur Halfte mit gutem Tonus der Gallenblase, Collum und
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Cysticusauffiillung. Im Beginne, nach 35 Minuten, war iiberhaupt noch kein Ent-
leerungsakt sichtbar. Nach 2!/, Stunden genau so starke Fiillung wie nach 11/,
aber keine Cysticusauffiillung, beginnende Erschlaffung und Wiederauffiillung der
Gallenblase, nach 5 und 9 Stunden groBe Restgalle, etwa die Hilfte der Ausgangs-
menge betragend (vgl. Abb. 3, Serie 1—6).

Abb. 3. Stauungsgallenblase mit groBer ,,Restgalle’” im Beginn der Schwangerschaft. Noch nach
11 Stunden trotz Entleerungsreizung der Gallenblase mit 3 Eigelb um 8 Uhr 15 Minuten starke
Fiillung derselben nach méBiger Entleerung (9 Uhr 50 Minuten und 10 Uhr 50 Minuten).
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7. Anna M. 40 Jahre. Graviditit mens 4. Mitralinsuffizienz mit Stenose
mit Arrythmia totalis, Magen und Galle gesund, keine Stauungsorgane. Cholecysto-
graphie: Nach 1!/, Stunden zwischen !/, und !/; gefiillt, nach 5 Stunden noch
soeben Schatten sichtbar.

8. Emma K. 21 Jahre. Hyperemesis gravidarum, Graviditit mens 2. Stark
tonische Blase, 35 Minuten nach der Eigelbmahlzeit erst eine Spur entleert, nach
2 Stunden /5 Rest mit schwacher Cysticus- und Choledochusfiillung, nach 3 Stunden
minimaler Rest bei hochgradigem Kontraktionszustande der Blase.

9. Auguste K. Schmerzen nach Art einer Stauungsgallenblase wihrend der
Graviditét. Vor 3 Jahren Magenbeschwerden. Cholecystographie: gut dargestellte
Gallenblase mit leichter Ptose, bis zur Grenze vom 2. bis 3. Lendenwirbel hinunter-
reichend. Nach 1%/, Stunden guter Tonus der Gallenblase, aber 2/, Rest. Nach
5 Stunden noch schwache Fiillung. Nach 9 Stunden entleert. Bei der Duodenal-
sondierung werden in der Blasengalle keine hoheren Bilirubinwerte wie 144 mg %
gefunden, aber zahlreiche goldbraune Bilirubinausfillungen, die bei starker Ver-
groBerung des Sedimentes aus amorphem tropfenartigen Gebilden zusammengesetzt
erscheinen.

10. Anna Schn. 39 Jahre. Mitralinsuffizienz. Graviditit mens 2—3. Magen-
beschwerden in letzter Zeit. Cholecystographie: Normaler Tonus bei einer Falten-
gallenblase. Nach 25 Minuten zur Hélfte entleert, gut kontrahiert mit Cysticus-
filllung, nach 11/, Stunden 1/, Rest, nach 5 Stunden groBerer Rest aber schwicher
Schatten gebend.

11. Meta K. 34 Jahre. Achylia gastrica, nicht histaminresistent, Graviditit
mens 1—2, leichte Hyperemesis, Pylorospasmus. Cholecystographie: zeigt nach
11/, Stunden Gallenblase kaum um die Hilfte verkleinert bei gutem Tonus.

12. Luise K. Graviditit mens 2. Graviditidtserbrechen mit leichtem Ikterus
seit 14 Tagen. Cholecystographie: positiv, Faltengallenblase mittelgroB3, nach
11/, Stunden noch 2%/; gefiillt, nach 3/, Stunden noch 1/, gefiillt, nach 5 Stunden
mit schwicherer Konzentration wieder zur Hilfte aufgefiillt.

II. 6 Versuche mit normaler Entleerung.

Von diesen Schwangeren werden nur 2 genauer aufgefiihrt, die eine,
weil trotz der Ptose der Gallenblase eine normale Entleerungszeit vor-
handen war, die andere, weil sie bei der Duodenalsondierung hoch-
konzentrierte Blasengalle zeigte bei normaler Entleerungszeit.

1. Marie Kl. 20 Jahre. Hyperemesis gravidarum, sonst Magen-Darm gesund.
Cholecystographie: schlaffe, groBe ptotische, gut dargestellte Gallenblase bis zur
Grenze vom 3. zum 4. Lendenwirbel hinunterreichend, nach 1 Stunde 30 Minuten
nach 3 Eigelb sehr gute Kontraktion der Blase, Spur eines Restes der Kontrast-
fillung.

2. Martha H. 21 Jahre. Graviditdt mens 2. Seit 4—6 Wochen morgens
Ubelkeit. Duodenalsondierung: auf Ol sehr langsame Entleerung, tiefschwarze
Galle, Bilirubin 604 mg%, Cholesterin: 108 mg%. Cholecystographie: positiv,
mittlerer Tonus der Blase. Nach 1!/, Stunden noch eben erkennbar. Sediment
der Galle o. B.

Es folgen unter diesen Frauen mit normaler réntgenologischer Entleerungszeit
ihrer Gallenblase noch 2 mit einer Hyperemesis gravidarum.

Bei dieser Zusammenstellung ergibt sich demnach als interessanter
Nebenbefund, dafi gerade die Gallenblasen mit normaler Entleerungs-
zeit haufig bei denjenigen Frauen gefunden werden, die an Hyperemesis
leiden. Ein Parallelgehen von gesteigerter Brechneigung und hyper-
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tonischer Stauung an den Gallenwegen, das theoretisch ja sehr gut mog-
lich wire, scheint also nicht immer zu bestehen. Vielleicht findet sogar
bei dem haufigen Brechakt mit Gallenbeimengung eine haufigere Ent-
leerung der Gallenblase statt. Unter den 12 Frauen mit verzdgerter
Entleerung haben 4 eine Hyperemesis, von denen hatte eine einen leich-
ten Subikterus, der auf eine leichteste Leber- oder Gallenwegserkran-
kung hinwies. Im iibrigen hatten bis auf die eine angefiihrte die iibrigen
Patientinnen keine auf die Gallenwege hinweisende Beschwerden.

Die Stauungsgallenblase der Schwangeren findet hiermit auch mittels
der Cholecystographie eine wertvolle Bestdtigung. Diese Stauung war
im allgemeinen begleitet im Anfang von einer guten Kontraktion und
auch hiufig von einem guten Tonus der Gallenblase mit ofter darge-
stellbtem Ductus cysticus, so dal} eine reine iiberwiegend hypotonische
Muskelsteuerung in der Mehrzahl kaum eine entscheidende Rolle spielen
kann. Nach den alten pharmakologischen Untersuchungen halten wir
die hypertonischen Momente im Sphincter Oddi ebenfalls fiir sehr wich-
tig, Disharmonisierung zwischen Gallenwegsexpulsion und Sphincter-
spiel wire ja dabei in verschiedener Richtung denkbar, z. B. auch mit
einer relativen Abschwichung der Gallenblasencontractilitdt in manchen
Fillen. Neben einer hypertonischen Gallenstauung kidme also wihrend
der Graviditdt auch eine nicht klar zu schematisierende allgemeine
Dyskinesie an den Gallenwegen als Ursache dieser Stauungsgallen-
blasen in Betracht.

2. Dyskinetische Vorginge infolge des menstruellen Cyclus und seiner
Storungen und durch das Klimakterium.

Wihrend der Menstruation erleben wir des 6fteren im Krankenhaus
das Auftreten von Gallenkolikanfillen, oder Frauen werden am 1. Men-
struationstage mit plétzlich auftretenden Beschwerden dieser Art ein-
geliefert, es gibt darunter Fille, wo wir auch mit unseren heutigen
exakten Methoden den Nachweis von Steinen oder Entziindung der
Gallenblase nicht fiilhren konnen. Die Pilocarpinprifung der Gallen-
blasenentleerung auf Witte-Pepton ergab bei 4 bei der 1. Untersuchung
normal reagierenden Frauen ohne initiale AbfluBhemmung bei der Prii-
fung am 1. oder 2. Menstruationstage eine deutliche initiale Hemmung,
die bei zweien zwischen 3 und 5 Minuten, bei den beiden anderen 6 und
15 Minuten betrug. Die vagale Reizbarkeit des Oddi-Sphincters zum
KrampfverschluB war also an diesen Tagen eine ausgesprochen erhéhte.
Sie paBten in den Rahmen der anderen vegetativ nervésen Stérungen
vieler Frauen an solchen Tagen: Uteruskriampfe, Kopfschmerzen, Ob-
stipation, Neigung zu Ubelkeit usw.

Daneben ist auffallend, gerade unter den jiingeren Frauen mit leich-
ten, oft wohl nicht anatomisch bedingten Schmerzen der Gallenwege,
die groBe Anzahl solcher mit menstruellen Stérungen, mit zu geringer
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oder hochgradig verstirkter Menstruationsblutung. Auch Schondube
findet dieses Moment ausgesprochen in seinem Material. Abnorme endc-
krine Steuerung von Ovar oder Hypophyse mégen dabei oft ausschlag-
gebend sein. Typisch ist die hier folgende Beobachtung:

Die 38jahrige Frau Marie M. hat seit dem 36. Lebensjahr ein auffallendes
Schwicherwerden mit zeitweise volligem Sistieren der Menstruation; Schmerzen
unter dem rechten Rippenbogen in der Gallengegend, mit typischen Ausstrahlungen
sind seit der gleichen Zeit aufgetreten. Die Gallenwegsuntersuchung ergibt bei der
Duodenalsondierung sowohl auf Pituitrin wie Ol ein véllig negatives Resultat, die
intravendse Cholecystographie zeigte eine sehr gute Filllung mit flacher divertikel-
artiger Ausbuchtung der Gallenblase am unteren Pol, auf 3 Eigelb erfolgt eine
ausgesprochene verzogerte Entleerung, trotz guter Cysticusfiillung war nach
1%/, Stunden /,—/, Rest vorhanden, nach 5 Stunden war eine etwas kontrast-
armere Wiederauffilllung zu sehen. Nach diesem Befunde einer hypotonischen
Falten-Stauungsgallenblase wurde versucht, die Beschwerden wegen des gleich-
zeitigen Vorhandenseins der Menstruationsstorung auf endokrinem Wege weiter zu
klaren und anzugehen.

Da die Aufnahme der Sella turcica eine auffallende Kleinheit derselben zeigte,
wurde eine Hypofunktion der Hypophyse als Ursache des zu frithen Klimakteriums
und der auch gleichzeitig eingetretenen Fettsucht angesehen und vielleicht auch
der Gallendyskinesie. Es wurde daher eine réntgenologische Hypophysen Reiz-
bestrahlung gegeben und fir lange Zeit ein neues Hypophysen-Vorderlappen-
préparat von Schering, sowie kleine Thyreoidinmengen. Seitdem ist die Regel
wieder normal geworden, die Fettsucht ist weitgehend zuriickgegangen und die
Gallenwegsbeschwerden sind jetzt seit 3/, Jahr nicht mehr aufgetreten.

Auch bei Vorhandensein von Gallensteinen werden wir das Auftreten
von Gallenkoliken ohne Fieber meist als Ausdruck dyskinetischer Vor-
gange auffassen miissen. So bietet im fortgeschrittenen Alter hiufiger
dann wohl mit Gallensteinbildung verbunden das Auftreten des Klimak-
teriums eine gar nicht seltene Gelegenheit des Beginns der Gallenkoli-
ken, wir sehen diese ebenso wie die Schwankungen im GefiBsystem
oder das Auftreten von Obstipation in der gleichen Zeit an als einen
Effekt der gestérten und sich umstellenden endokrinen Steuerung.
Bringt man durch eine Hypophysenlshmungsbestrahlung diese kritische
Zeit schneller zum AbschiuB, so tritt ebenso wie die Beruhigung der
Blutdruckschwankungen, auch von uns an einigen geeigneten Féllen
einwandfrei beobachtet, ein Schwund oder bedeutendes Zuriickgehen
der Gallenwegsbeschwerden ein.

3. Die Dyskinesie der ,vegetativ Stigmatisierten’.

Die vegetativ Stigmatisierten im Sinne ». Bergmanns spielen unter
den’ jiingeren Gallenwegskranken, besonders unter denen mit noch
reinen Dyskinesien, eine groBe Rolle. Junge Ménner mit Gallenwegs-
schmerzen und auch zahlreiche junge Frauen, die vor der ersten Geburt
dariiber klagen, gehéren in der Mehrzahl zu diesem Konstitutionstyp,
wo bei schlankem grazilem, aber nicht immer asthenischem Kérperbau
eine leichte Protrusio bulbi, eine Hyperhidrosis an Handen und Fiilen,
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ein verstarkter Dermographismus, eine leicht vergréBerte Schilddriise,
hiufiges Vorkommen von spastischer Obstipation und Bradykardie die
allgemeine Disharmonisierung in der vegetativ-nervisen Steuerung der
Organe zeigen. Das klinische Material fiir den Nachweis der Bereit-
schaft zur Dyskinesie bei diesem Konstitutionstyp ist seit den alten
eigenen Untersuchungen iiber die gesteigerte PilocarpinabfluBhemmung
bei ihm ein viel gréferes geworden durch Schondubes und Kalks Befunde
von der Hyperkinesie und der hypertonischen Stauung, seltener auch
hypotonischen Stauung bei ihnen. Auch Bronmer findet jetzt mit der
3-Eigelb-Probe bei ihnen eine besonders beschleunigte Entleerungszeit,
die meist in 45—50 Minuten beendigt ist, und halt dies ebenfalls in Uber-
einstimmung mit unserem Befund fiir ein Zeichen vagaler Reizbarkeit.
»,Ausgesprochen guter Tonus des Ruhebildes, schnell einsetzende and
lebhafte und rasch ablaufende Entleerung auf den Dotterreiz, groBe
Vollstandigkeit dieser Entleerung, sowie sehr gute Gallenwegsdarstel-
lung, das sind die Charakteristica, die sich fiir die Cholecystographie
parasympathisch Erregbarer ergeben haben‘ (Bronner).

4. Direkte Schidigungen des vegetativen Nervensystems sind als Ur-
sache der Dyskinesien der Gallenwege naturgemsB seltener. Bei einer
Reihe von durch Blei bedingten Koliken der Gallenwege, bei vereinzelt
in diesem Ko&rpergebiet beobachteten tabischen Krisen, boten sich solche
Moglichkeiten der Erklirung. Auch ein Patient mit schweren Verande-
rungen an der gesamten Brustwirbelsiule mit ausgedehnten Spangen-
bildungen einer Osteoarthritis deformans derselben auch im Gebiet der
Headschen Zonen der Gallenblase vom 8. bis 12. Brustwirbel und
haufigen Schmerzen der Gallengegend gehort wohl hierher:

Der 52jahrige Mann zeigte bei der Duodenalsondierung eine verzogerte Ent-
leerung mit schlechter Konzentration nach Pituitrin bis 108 und nach Ol bis 98 mg %.
Bei der Eigelbentleerungspriifung der Cholecystographie fand sich eine etwas grofe,
weite Gallenblase mit guter Schattenbildung; ihre Entleerung war deutlich ver-
zégert, nach 11/, Stunden noch eine Restgalle von 1/,—1/;, nach 4 Stunden war
die Gallenblase wieder so grol wie am Anfang und deutlich gefiillt in der Kuppe
am starksten.

Die hypotonische AbfluBhemmung der Gallenblase war hier wahr-
scheinlich durch eine Reizung der Sympathicusbahnen bedingt, dvrch
kngcherne Kompression der Rami communicantes in den entsprechenden
Abschnitten der Headschen Zone.

8. Dyskinesien durch Storungen in der vegetativ-nervosen Steuerung
durch wviscero-visceralen Reflex.

Lichtwitz machte zuerst darauf aufmerksam, dal man die leichte
Bilirubinerhéhung im Serum bei manchen Ulcera duodeni auf einen vom
Zwolffingerdarm ausgeldsten Krampf im Gebiet des Sphincter Oddi zu-
riickfiihren koénne. Eigene, Kalk und Sieberts, Schindubes Befunde
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zeigten solche Feststellungen bei Ulcera duodeni nicht zu hiufig, aber
immerhin vorkommend, bei denen man manchmal an ein direktes
Hineinragen der Choledochuswand in den Ulcusrand oder in die vom
Geschwiir ausgehende Periduodenitis, 6fter an reflektorisch ausgel6ste
Spasmen des Miindungsgebietes denken muB, als Ursache komplizie-
rend auftretender Gallenwegskoliken bis zur deutlichen Ikterusbildung.
Daf} gesteigerte und beschleunigte Entleerbarkeit der Gallenwege bei
Ulcus duodeni und ventriculi hdufig vorhanden ist, fand Bronner bei
seinen Reihenuntersuchungen mit Sicherheit, diese Beschleunigung der
Entleerung erklirt die in der Literatur des Gfteren gefundene Angabe
(Orator, Grebe) iber das Versagen der Cholecystographie in der Diffe-
rentialdiagnose gegen Ulcus duodeni, auch wir kénnen in Ubereinstim-
mung mit Bronner solche Angaben nicht bestitigen und halten die bei
Ulcus duodeni gefundene negative Cholecystographie fiir einen irrtiim-
lichen Untersuchungsbefund, bedingt durch deren zu spite zeitliche
Vornahme bei der Neigung dieser Gallenblasen zu schnellerer Entleerung.
Der Zusammenhang von Gallenwegserkrankungen mit spastischer Ob-
stipation, mit Darmspasmen, mit Magenmotilitdtsstérung verschie-
denster Art ist meist als der Effekt eines von den Gallenwegen ausgehen-
den viscero-visceralen Reflexes zu betrachten, seltener umgekehrt.
Ymmerhin bestehen wohl gerade bei der Obstipation doppelseitige Bezie-
hungen, denn bei leichter Abfiihrtherapie verschwinden sehr oft die
Gallenbeschwerden. Die bei den groflen Gallenkoliken am Magen sich
abspielenden Motilitatsstorungen von der einfachen Hyperperistaltik
itber Antrumspasmen bis zum totalen Gastrospasmus und Pylorus-
spasmus mit Magenatonie zeigen, welche gewaltigen Impulse dann auf
den Wegen des vegetativen Nervensystems ausstrahlen konnen, Wie ge-
waltig miissen sich diese dann an den Gallenwegen selbst ausprigen!
Vielleicht gelingt es durch gelegentliche cholecystographische Réntgen-
bilder, genauere Einblicke in solches Geschehen wihrend der Gallen-
kolik zu gewinnen. Das Zusammengeprefitwerden der Steine und ihr
Hineingeschobenwerden in den Choledochus, wie es in einer schonen
Réntgenserie durch Berg beobachtet wurde, zeigt, welche gewaltigen
Druckkrifte dabei in der Gallenblase zum Durchbruch kommen.

6. Dyskinesien infolge Altersabbau des Organismus und seiner endo-
krinen Driisen.

Der Meteorismus der zum pyknischen Habitus gehérigen Frauen und
Msanner des spéteren Alters ist uns mit seiner meist hypotonischen Ob-
stipationsform am Darm als Motilitdtshemmer geldufig. Bei den hypo-
tonischen Stauungsgallenblasen wurde bereits auf die Altersektasie der
Gallenblasen hingewiesen, sie wird sich oft in Parallele zu solchen eben
angedeuteten Darmerscheinungen entwickeln. Vielleicht ist ebenso wie
an solchen Dérmen ein dauernder Motilititsantrieb der Gallenwege
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endokrin durch Thyreoidin, pharmakologisch durch verschiedenartige
Cholekinetica und Cholaloga sowie durch leichte Abfiihrmittel mit seinem
guten Nutzeffekt ein Beweis fiir solche hypotonischen Formen der Sto-
rung in der Gallenblasengegend bei dlteren Menschen. Hochgradige
Schmerzen pflegen dabei erst einzutreten bei ausgesprochener Stein-
bildung, nur ganz selten im Vorstadium. Der Mangel an spastischen
Momenten spielt dabei wohl mit. Die grofle Menge der im Alter ent-
stehenden Gallensteine hat anscheinend Beziehungen zu dieser Herab-
setzung des Motilitdtsantriebs der Gallenwege in den spéteren Jahren.

Leichte Storungen in der Funktion des vegetativen Nervensystems
und der endokrinen Steuerung gehen so Hand in Hand und erzeugen
mit wohl nur geringfiigigen Schwankungen Motilitétsstérungen auch
an den extrahepatischen Gallenwegen. Wir sind noch nicht so weit
fortgeschritten in unserem Wissen, hier Einzelheiten einer genaueren
Analyse bieten zu konnen. Wir kennen das Hypophysenhinterlappen-
extrakt als Anreger der Motilitdt an Magen, Darm und Gallenwegen,
sehen in schwiicherer Form Ahnliches vom Thyreocidin am Darm (Deusch),
denken auch an die Mdoglichkeit von Schwankungen im Cholingehalt
des Organismus, denken an die Méglichkeiten eines Einflusses an Ionen
und Lipoiden, und denken schliellich bei manchen unserer sensiblen
vegetativ Stigmatisierten an eine allgemeine Erh6hung der Reizbarkeit
vielleicht in jeder Zelle des Organismus. Hier bleibt ein weites Feld
der Forschung noch der Zukunft iiberlassen.

Das Wort ,,Motilitatsneurose der Gallenwege® wurde in friitheren
Arbeiten stirker fiir die dyskinetischen Vorgédnge betont wie jetzt, das
Wort ,,Neurose® 148t zu sehr an direkte Vorginge am vegetativen Ner-
vensystem denken als Hauptursache auch in Zustinden, wo dieses
Nervensystem oft wohl mehr Ubertriiger und Auspriiger endokriner,
psychogener und auch intramural in der Muskelwand und in den Gang-
lienzellen und Nerven der Gallenwege selbst ablaufenden Vorgéinge ist.
Anlisse, die auf dem Wege der nervisen Bahnen und Ganglienzellen der
Gallenwege selbst zu schmerzhaften Storungen sich auswirken kénnen an deren
Motilitat, gibt es wohl auch in betréchtlicher Menge. Wir denken vor allem
an zwei: an rein mechanische oder vom Magen-Darmirakt her humoral oder
nervos angreifende. So sind rein mechanische vor allem bei Anwesenheit
von Steinen: die Erschiitterung beim Bergabgehen auf Steinwegen, linke
Seitenlage in der Nacht, Coitusbewegungen beim Mann, Autofahren auf
schlechter Strafle. Vom Inhalt des Magen-Darmtraktes aus wirkt auf dem
Blut- oder Nervenwege herantretend alles, was eine intensive Kontraktion
der Gallenwege auslost, und dieses wieder besonders lange Zeit durch hoch-
gradige Verweildauer im Magen, fett- und eigelbreiche Speisen — Muster-
beispiel die Mayonnaisesofie! —, fettdurchtrinkte Gebicke, fettreiche
grobe Gemdise, starker coffeinhaltiger Kaffee sind da bekannteste Erreger.

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 4
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Ein sehr wesentlicher AnlaB zu dyskinetischen Vorgéngen der Gallen-
wege ist oft die Psyche: neben dem vegetativen Nervensystem werden
hierbei endokrine und vielleicht auch ionale Umstellungen der Bewegung
stérend zusammenwirken, um stirkste Kolikanfille auszulGsen, kon-
stitutionelle Disharmonien dieser verschiedenartigen Steuerung und
gesteigerte Schmerzsensibilitdt treten dabei oft erschwerend hinzu. Es
kann Zeiten geben, wo auf einer groflen Frauenstation im Krankenhaus,
in der zahlreiche Patientinnen mit Gallenwegsbeschwerden vereinigt
sind, auf Befragen fast jede Kranke angibt, ihre Schmerzanfille seien
auf Arger und Aufregungen zuriickzufiihren. Der alte Volksglaube
,,vom Gelbwerden durch den Arger* hat wie viele solcher naiven Be-
obachtungen sehr oft recht. Alles, was das Dasein an Konfliktmog-
lichkeiten bietet, kann die Gallenwege als Ausdrucksorgan der see-
lischen Insulte auf den Organismus treffen, meist sind diese dann aller-
dings dazu disponiert und sensibilisiert besonders im fortgeschrittenen
Alter durch Steinbildung. Auf Einzelheiten dieser psychogenen Aus-
lésungen einzugehen, erscheint an dieser Stelle nicht angebracht. Der
Konflikt mit dem Vater, Ehemann und Schwiegersohn, Erziehungs-
schwierigkeiten der Kinder, alles kénnte man je nach den verschiede-
nen Lebensstadien passieren lassen. Der unangenehme Vorgesetzte,
Wohnungsnot, Kampf um Stellung, Geltung und tégliches Brot, kurz
alle Schwierigkeiten des Daseins kénnen sich auch an den Gallen-
wegen auswirken und schlieflich sogar echte endogene Depressionen.
Einfache Psychotherapie niitzt hier oft viel, oder wenn schlieBlich die
Gallenkoliken zur Zweckneurose werden, die Erreichung dieses Zweckes.

Der deutsche Kriegsgefangene, der sich seine Ehefrau aus dem sibirischen
RuBlland mitgebracht hat, sieht sein Weib erst von den Gallenkoliken befreit, als
er ihr die Riickkehr in die sibirische Heimat definitiv verspricht.

Soll man im einzelnen anfithren, bei welchen Ursachen liegt eine
iiberwiegend hyperkinetische bis hypertonische, wann mehr eine hypo-
tonische Gallenwegsdyskinesie vor, so ist dies in groflen Ziigen zu sagen
schwer. Das jugendliche Alter wird mit Graviditat, Menstruation, vege-
tativer Stigmatisierung iiberwiegend zu den Formen mehr gesteigerter
Bewegungsaktion zu rechnen sein, das Alter besonders im postklimak-
terischen Stadium, aber auch manche zarte jugendliche Asthenikerin
gehéren mehr zu den hypotonischen Stauungszustianden.

Zum SchluB sei noch auf ein nicht geklirtes Problem hingewiesen:
kénnen wir wirklich alles, was hier beschrieben wurde, mit dem einen
Begriff der Dyskinesie erklaren? Entleert sich, wie bei vielen vege-
tativ Stigmatisierten die Gallenblase besonders schnell, sowohl bei der
Réntgenbeobachtung wie beim Pituitrinreflex und ist die dabei ent-
leerte Blasengalle besonders tief dunkel mit sehr hohem Bilirubingehalt
von 5—600 mg %, so ist besonders bei diesen hyperkinetischen Formen



— 5l -

die Frage doch berechtigt: sollte dieser Vorgang wirklich nur auf Stau-
ung beruhen, sollte nicht die Hyperkonzentration der Schleimhaut als
weitere Dysfunktion an den Gallenwegen hier mit wirksam sein ¢ Diese
Frage anzugehen, soll spéiter versucht werden.
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IV. Anatomische Untersuchungen an erkrankten Gallenwegen.

Abschnitt 1 von K. Westphal und W. Mann.
Abschnitt 2—5 von W. Mann.

1. Hypotonische Stauungsgallenblasen mit Bilirubinsteinen.

Es birgt einen besonderen Reiz fiir den Kliniker, der sich nicht bloB
fir das augenblickliche Zustandsbild einer vorliegenden Erkrankung
mit ihrer anatomischen Fixierung und ihren funktionellen Auswirkun-
gen interessiert, sondern auch fiir ihre Entwicklung, nicht nur klinische,
sondern daneben auch pathologisch-anatomische Zustandsbilder ver-
schiedenster Stadien mit eigenen Augen zu betrachten, so auch an den
extrahepatischen Gallenwegen die ersten Vorstufen und den Beginn
der Konkremententwickelung bis zu ihrer schlieBlichen Ausbildung in
den verschiedensten Formen. Der Wunsch nach #tiologischer Klarung
wird dabei fiihrend bleiben, funktionelle Gesichtspunkte werden sich
auch bei der Betrachtung des anatomisch Fixierten, aber doch immer
nur als anatomisches derzeitiges Augenblicksbild zu Wertenden, gerade
in unserer heutigen Zeit hinzugesellen, und manche neu sich aufdrin-
gende Fragestellung wird wieder Klarung solcher Vorginge durch spe-
ziell eingestellte klinische Beobachtung oder das Experiment verlangen.
Aus solchen Gedankengingen sind die folgenden anatomisch-histo-
logischen Untersuchungen entstanden.

Vor allem kam es — aus den vorausgegangenen Abschnitten ist dies
leicht verstédndlich — darauf an, in welchem Mafle sich Verinderungen
an der Muskulatur der Gallenwege und weiter auch an der nach den
Untersuchungen von Lsitkens wichtig gewordenen ZElastica zeigten.
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Die bakterielle Entziindung und ihr anatomisches Bild in verschiedenen
Stadien liegt gut untersucht uns vor (4schoff u.a.), aber gerade diese
beiden Elemente, Muskulatur und Elastica, die heute fiir die Pathologie
der Gallenwege eine derartige Bedeutung erlangt haben, daB sie durchaus
im Vordergrund stehen, sind in den fritheren Untersuchungen gegen-
iiber anderen Ursachen noch zu sehr zuriickgetreten. Wir erinnern
nur noch einmal an die grofe Bedeutung, die in bezug auf Erkrankungen
der Gallenwege Schniiren, Korsetttragen, sitzender Lebensweise, be-
hinderter Zwerchfellatmung, Kompression durch den schwangeren
Uterus und besonders in der chirurgischen Literatur den Adhésionen
an den Gallenwegen zugeschrieben ist, wie dies jiingst noch von Nord-
mann geschehen ist.

Auch in der fiir die Histologie der Gallenwege mit grundlegenden
Monographie von Aschoff und Bacmeister findet sich noch der alte Stand-
punkt vertreten, trotzdem sie bereits die hypertrophische Stauungs-
gallenblase mit hypertrophischer Muskulatur beschreiben, die sie durch
die erhohte Arbeitsleistung entstanden erklidren, welche die Gallenblasen-
muskulatur gegeniiber dulleren Hindernissen leisten muf. In dieser
Einstellung tritt auch keine wesentliche Anderung ein durch die Unter-
suchungen von Rost und kurz darauf von Klee und Klipfel iber die Be-
deutung des Sphincter Oddi. Noch Schmieden und Rohde, die 1920 die
Stauungsgallenblase als klinisches Krankheitsbild beschreiben, sehen in
den obengenannten Ursachen nebst anderen anatomischen Anomalien
die wesentliche Bedingung der erschwerten Gallenblasenentleerung.
Allerdings erwihnen sie, daB moglicherweise fiir einige Fille die von
Charcot beschriebene Atrophie der Muskulatur der Gallenblase &lterer
Leute von Bedeutung sein kénnen, ein Standpunkt, der von Aschoff
und Bacmeister noch abgelehnt wird.

Es ist das bleibende Verdienst des schwedischen Chirurgen Berg,
diesen Ursachen, denen er allerdings noch eine begiinstigende Rolle
fiir krankhaftes Geschehen an den Gallenwegen zuweist, gegeniiber den
eigenen Funktionen der Gallenwege eine sekundire Rolle zuzuerkennen.
Ebenso wie fiir eigene, ganz unabhiingig von ihm tierexperimentell ge-
wonnene Anschauungen ist fiir Bergs anatomische Betrachtung sehr
wichtig die Tétigkeit des Sphincter Oddi und, zeitweise angenommen,
zeitweise abgelehnt in seinen Arbeiten, auch die einer besonderen Muskel-
gruppe am Ubergang des Collum der Gallenblase zum Cysticus.

Eine weitere Rolle spielen auflerdem sekretorische und resorptive
Fahigkeiten der Gallenwege und ein richtiges nervises Zusammenspiel
dieser verschiedenen Funktionen. Berg kommt so zu 3 Haupttypen:

1. Die Mucostase = es ist die muskelhypertrophische Gallenblase
mit einer gut ausgebildeten Collummuskulatur. Der Sphincter Oddi
bietet einen starken Widerstand beim Sondieren, besonders die Gallen-
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blase besitzt die Fahigkeit starker Schleimsekretion, wéhrend die re-
sorptive Fahigkeit geringer ausgebildet ist. Spéter kann evtl. eine Er-
weiterung der Gallenblase und Gallenwege eintreten, letztere betrifft
das ganze extrahepatische System, also auch den Hepaticus.

2. Die Cholestase = es ist die muskelschwache Gallenblase mit
weniger starker Collummuskulatur Es sind weniger Driisen vorhanden,
die Druckregulierung findet im wesentlichen durch verstirkte Resorp-
tion statt. Infolge kriftigen Widerstandes des Sphincter Oddi kann
ebenfalls eine Dilatation von Gallenblase und Gallenwegen eintreten;
letztere betrifft jedoch nur Choledochus und Cysticus.

3. Die rudimentire Gallenblase = ist ebenfalls eine muskelschwache,
aber auch anatomisch schlecht ausgebildete Gallenblase, bei der man von
auBen eine Abgrenzung der verschiedenen Teile nicht machen kann. Nach
Berg ist diese Gallenblase selten dilatiert, sondern eher schlecht gefiillt.

An diesen Untersuchungen ist gegeniiber alten Arbeiten vor allem
wichtig, daB das ganze System bercits als eine Einheit aufgefalit wird.
Weiter ist wichtig, dall Berg seinen Typen von Gallenblasen auch Typen
von Steinen zurechnet, so bei der Mucostase den Cholesterinstein, bei
der Cholestase den Pigmentkalkstein. Diese Untersuchungen Bergs
gsind zum Teil anerkannt, zum groflen Teil aber auch abgelehnt. Be-
sonders Aschoff lehnt einen grofien Teil der Bergschen Untersuchungen
ab, da sie zu unklar seien, auBerdem ein Teil der untersuchten Gallen-
blasen deutlich Anzeichen von Entziindungen aufweise. Auch Liitkens
hat bei zahlreichen Gallenblasen die von Berg beschriebenen Formen
bis auf die rudimentire Gallenblase nicht wieder herausarbeiten kénnen.

Auf die eigenen fritheren Untersuchungen des einen von uns ist in
den vorhergehenden Abschnitten zur Gentige hingewiesen.

Es setzten sich nun die Anschauungen iiber die Bedeutung der Funk-
tion der Gallenwegsmuskulatur allmahlich durch (Lieck, Specht, Treplin,
Zander u. a.), so daB fiir Lichtwitz heute die Beriicksichtigung der Mo-
tilitat der Gallenwege in den Vordergrund des Interesses geriickt ist.
Eine groB angelegte Monographie von Laitkens, die auf Veranlassung
von Aschoff abgefaBt ist, versucht dann fiir diese Anschauungen genauer
das anatomische Substrat zu bringen; deutlich tritt hierbei auch ana-
tomisch die Bedeutung der Anordnung der Muskulatur hervor, dazu
aber weiter die Bedeutung der Elastica. Wichtig ist weiter der von
Liitkens gefiihrte anatomische Nachweis der bereits von Westphal funk-
tionell angenommenen und hier wieder genauer studierten sphincter-
artigen Funktionen der Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang. Aus-
gedehntere histologische Untersuchungen iiber die Verhiltnisse an er-
krankten Gallenblasen fehlen jedoch noch.

Hier setzen jetzt die eigenen Untersuchungen ein, die an Leichen-
gallenblasen vorgenommen sind. Der von vornherein vielleicht er-
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hobene Einwand, dal3 die Verhéltnisse hier sich nach dem Tode weit-
gehend geéindert haben, erscheint nicht sehr stichhaltig, da man auch
hier dieselbe Mannigfaltigkeit von Formen findet, wie auch sonst an
den Gallenwegen. Irgendwelche Einfliisse durch die Art der Nahrungs-
aufnahme vor dem Tode, Erkrankung usw. scheinen demnach nicht eine
erhebliche Rolle zu spielen. Auflerdem diirfte sich schwerlich Stirke
und Anordnung der Muskulatur und elastischen Faserung durch der-
artige Einfliisse &ndern lassen. Die Untersuchungen selbst sind uns
durch die groBziigige Unterstiitzung von Prof. Stroebe, Leiter des patholo-
gischen Institutes des Krankenhauses, er-
mdoglicht worden, der uns bereitwilligst alles
gewiinschte Material von den Sektionen
iiberlie8. Bei den Untersuchungen sind teil-
weise wahllos erkrankte Gallenblasen ge-
nommen worden, teilweise haben wir auf
besonders auffallige Gallenblasen geachtet
und diese gewahlt, da nach der alten Er-
fahrung derartige Fille, bei denen es sich
meist um Ubergiinge vom Normalen zum
Pathologischen oder um sehr Charakteristi-
sches handelte, besondere Aufschliisse iiber
krankhaftes Geschehen geben koénnen. Es
sind hier im ganzen 50 Falle zusammenge-
stellt.

Kurz sei die Technik beschrieben. Aus
sektionstechnischen Griinden konnten die
Gallenblasen nicht in situ untersucht werden.
Sie wurden vorher aufgeschnitten, und wir erhielten sie dann mit dem an-
grenzenden Stiick Duodenum, Pankreas und Leber zur Untersuchung.
Wir haben so die vielen bekannten Variationen, Windungen und Knik-
kungen, besonders am Collum und oberen Cysticus, nicht oder kaum
beriicksichtigen konnen. Andererseits ist diesen nach den Untersuchun-
gen Bergs und Liitkens doch hichstens ein sekundidrer Wert zuzuschrei-
ben, so dal} wir diesen Unterlassungsfehler nicht als sehr hoch einschit-
zen konnen. Das uns vom pathologischen Institut zur Untersuchung
iiberlassene Préaparat ist dann in 10proz. Formalin- oder in Kaiserling-
scher Losung gehirtet und genau untersucht. Nach makroskopischer
Untersuchung sind dann von jedem Fall verschiedene Schnitte ange-
fertigt, deren Lage die obige Abb. 4 wiedergibt, in Celloidin ein-
gebettet, geschnitten und gefirbt, und zwar jedesmal mit Hamalaun-
Eosin, nach van Gieson und mit Weigertscher Elasticafarbung. Beriick-
sichtigt wurde stets die Gallenblase mit 2 oder 3 Schnittserien aus dem
Korpus und einer aus dem Collum-Cysticus-Gebiet, ein Querschnitt

Abb. 4. Lage der Schnitte am
Praparat.
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aus dem mittleren Choledochus und 1 oder 2 Liangsschnitte durch die
Choledochusmiindung mit Papille und anliegendem Duodenum. Ein
Stiick Pankreas und Leber wurden ebenfalls stets mikroskopisch mit

Abb. 5. Fall See. Ubersichtsbild einer hypotonischen

Stauungsgallenblase. GroBe, tiefdunkelgriine Gallen-

blase mit unverinderter Schleimhaut; Collum erweitert;

gut ausgebildeter Klappenapparat; normal weite, tief

dunkelgriine Gallenginge; miBig entwickelter Sphincter
0ddi. Etwa ?/; nat. Gr.

durchgesehen; es liegt dem-
nach diesen Untersuchungen
ein sehr ausgedehntes histo-
logisches Material von 50 F&l-
len zugrunde.

In der Einleitung wurden
die Griinde fiir unser grofles
Interesse fiir die kleinen
Bilirubin-Kalk-Konkrement-
chen bereits auseinander-
gesetzt, da wir sie fiir nahe
verwandt mit den hiufigsten
Formen der allerersten Stein-
bildung halten und mit den
Zentren der iiberwiegenden
Mehrzahl der verschiedenen
weiteren Entwicklungsarten
der Gallensteine. Den sie in
reiner Form beherbergenden
Gallenblasen galt daher unser
besonderes Interesse. Wir
verfiigen davon tiber 9, von
denen auffallenderweise 8 in
eine Gruppe zusammenzu-
gehdren scheinen, die wir als
erste schildern.

Wir lassen nun zunichst
die an diesen 8 Fillen erho-
benen Befunde folgen, die
zur Platzersparnis in einer
Gesamtbeschreibung zusam-
mengefalit sind.

Es sind darunter 4 Man-
ner und 4 Frauen. 1 Frau
ist 38 Jahre alt, 1 Mann 52,

die tibrigen samtlich tiber 60 Jahre, 3 sogar tber 70.

Eine Frau war interessanterweise im 2. Monat der Graviditét durch
einen Autounfall verungliickt. Samtliche Patienten sind nicht an einer
Erkrankung der Gallenwege oder der Leber gestorben. Irgendwelche
Angaben iiber wihrend des Lebens durchgemachte Gallenkoliken oder



— 59 —

Schmerzen an den Gallenwegen sind nicht gemacht, zum geringen Teil
fehlen sie vielleicht deshalb in den Krankengeschichten, weil die Patien-
ten bewulitlos eingeliefert wurden und vor Erlangung des BewuBtseins
gestorben sind.

Makroskopischer Befund in den Gallenwegen (hierzu Abb. 5 u. schematische Skizze 1).

Samtliche Gallenblasen sind auffallend gro8 und schlaff (9—11 zu 5—7 cm).
Thre Wand ist diinn, aullen von unverdnderter Serosa iiberzogen, innen ist die
Wand tief dunkelgriin imbibiert (etwa 500—600 mg % Bilirubin entsprechend) und
sammetartig. Die von Aschoff beschriebenen Lipoidinfiltrationen der Schleimhaut
sind hier kaum zu erkennen. Die Gallenblasen iiberragen samtlichst um ein
Betrichtliches den Leberrand.

Die Grenze zwischen Fundus und Collum ist duBerlich zum groBen Teil un-
deutlich, das Collum ist ausgedehnt, die Initialfalte zum Teil diinn und ausgedehnt.
Die Farbe der Collumschleimhaut entspricht der der Gallenblase. Der Collum-
Cysticus-Ubergang und der Cysticus sind schmal, zum Teil sind sie durch ein liingeres
Mesocyst an der Leberpforte angeheftet, zum Teil hat der Cysticus die von Schmie-
den und Rohde beschriebene tiefe und schrig verlaufende Einmiindung in das
Collum. Der Cysticus ist gewohnlich stark gewunden, schmal und kurz (3,5 bis
5 cm lang und 0,5—1 em breit). Die Klappen des Cysticus sind deutlich und
reichen weit herunter, die Pars glabra ist nur kurz, ebenfalls das Septum zwischen
Hepaticus und Cysticus. Die Cysticuseinmiindung in den Choledochus erfolgt von
links, sie ist hoch und spitzwinklig bis auf einen Fall, bei diesem liegt sie tiefer
durch langeren Parallelverlauf.

Der Choledochus ist meist lang und schmal und etwas nach links konvex
(5—7 cm lang und 0,8—1,4 cm breit). Er zeigt maBig viel Driisen, keine Riffelung,
keine Narben. Die Farbe seiner Wand ist ebenso wie die des unteren Cysticus
mittel-hellgriin. An der Miindung lauft der Choledochus stumpf-konisch zu und
behilt die Farbe der Schleimhaut bis fast an die Einmiindung der Papille. Makro-
skopisch reicht die Muskulatur 1/, em von der Miindung in den Choledochus hinauf,
nur bei einem Falle 0,7 cm. Eine getrennte Miindung zwischen Choledochus und
Wirsungianus findet sich in 5 dieser Félle. Zum Teil allerdings nur mikroskopisch
feststellbar, da an den iiberlassenen Priaparaten das Praparieren der Einmiindung
des Wirsungianus schwierig war und um den Sphincter des Choledochus nicht zu
sehr zu zerstéren, meist unterlassen werden muflte.

In den Gallenblasen fand sich in allen Féllen eine sehr stark eingedickte, zih-
fliissige, tief dunkelgriine Galle von einem Bilirubingehalt, der etwa 500—600 mg %
Bilirubin entsprach. In einem Falle fand sich eine Unmenge kleiner und kleinster
Bilirubinkalksteinchen (zum Teil hochstens 1/, mm im Durchmesser), in den
iibrigen Gallenblasen fanden sich 3 bis etwa 60 hirsekorn- bis pfefferkorngrofe,
vieleckige und stachelige oder maulbeerférmige Bilirubinkalkkonkremente, die zum
Teil feinste oberflachliche hellere Auflagerungen von Cholesterin zeigten, in einem
Falle (Grie) fand sich relativ viel Kalk und Cholesterin auch in den Steinchen.

Mikroskopische Befunde (hierzu Abb. 6 und 21).

Die Choledochusmiindung (Schnitt 1). Die Schleimhaut bietet keinen beson-
deren Befund; mehr oder weniger finden sich in allen Féllen gegen den Einstrom
aus dem Darme gerichtete Zotten, wie sie von Rietz und Strecker beschrieben sind.
Die Zotten beginnen vorwiegend erst nach Aufhéren der Muskulatur. Fiir sdmt-
liche Fille gilt weiterhin, dal die Struktur des Gewebes an der Miindung, und
zwar soweit die Muskulatur reicht, stets besser erhalten ist als weiter oben im
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Choledochus. Der Driisenreichtum im Bereiche der Miindung ist relativ gering,
auch sind die hier durchaus der Norm entsprechenden Driisen durchschnittlich
ziemlich klein und gering ausgebildet; so tragen sie meist ein flachzylindrisches
Epithel in den Tubuli, nur in einem Falle, wo eine frische Graviditat bestand,
sind die Driisenzellen hochzylindrisch. Die Muskulatur beginnt iiberall erst weit
unten im Choledochus. Etwas stéarker ist sie ausgebildet bei Fall Grie, bei dem
auch in der Schleimhaut eine geringe Zellvermehrung besteht und ebenfalls die
Driisen stérker ausgebildet sind; in der Gallenblase finden sich bei ihm als einzigen
leicht entziindliche Verinderungen. Die Muskulatur des Sphincter Oddi (vgl.
Abb. 2) liegt in mehreren Schichten und besteht aus schrig und lings gerichteten

Abb. 6. Fall See. SchlieBmuskel des Choledochus bei einem Fall von hypotonischer Stauungs-
gallenblase. Muskulatur maBig ausgebildet, besteht vorwiegend aus kleinen Biindeln. Schnittrich-
tung: Links zum Duodenum, rechts zur Leber. VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

Biindeln, die allméhlich an Stéirke zunehmen. Kurz vor der Miindung findet sich
eine stirkere Muskelanhiufung mit zahlreichen Ringfasern, dann folgt ein klei-
nerer diinner Streifen Langsmuskulatur, der wieder durch einen in sehr zahlreiche
kleine Schrig- und Querfasern aufgeteilten Muskel abgeschlossen wird. Ahnlich
verhélt sich ein anderer Fall, nur liegt hier in der Wand des Choledochus nur ein
sehr schwacher kleiner Muskel, wiahrend am Ende der Papille um die gemeinsame
Miindung herum ein ziemlich kraftiger, aber stark aufgespaltener Muskelring liegt.
An den iibrigen Fallen finden sich im wesentlichen gleiche Verhaltnisse, die am
deutlichsten im Falle Stei ausgepréagt sind (vgl. Abb. 21): im Choledochus wenig
weit heraufreichende und relativ schwache, submukdose Muskulatur, die vorwiegend
aus Schriagfasern besteht. Zwischen diesen liegen verstreut Driisen. Kurz vor
der Miindung schieben sich 2 kraftige Biindel von Schréigfasern etwa irisblenden-
artig angeordnet bis an die Schleimhaut vor. Weiter nach der Miindung finden
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sich dann wieder die iiblichen zahlreichen kleinen Schrig- und Querbiindel. Die
Elastica an der Miindung reicht im allgemeinen nur bis an den Beginn der Mus-
kulatur heran, dann finden sich noch einzelne verstreute Fasern. Nur in einem
Falle mit sehr geringer Muskulatur zeigt sich eine starke und weiter herunter-
reichende Elastica.

Am Ductus Wirsungianus finden sich, soweit er auf dem Schnitte zu beurteilen
ist oder besondere Schnitte gemacht sind, keine besonderen Verinderungen. Die
Muskulatur ist sehr gering und beschrankt sich durchschnittlich auf den vordersten
Teil der beim Choledochus beschriebenen Muskulatur.

Der Choledochus ergibt auf Langs- und Querschnitten eine zarte schmale Wand,
das Epithel ist abgestoBen, die Wand besteht aus mittel- bis derbfaserigem Binde-
gewebe und enthilt einzelne kleine tubulose Driisen. Die Elastica ist méBig stark
bis gut entwickelt. In den oberen Schichten besteht sie aus kleinen, zarten, stark
miteinander verschlungenen Fasern, in der unteren Schicht sind diese stérker,
mehr gestreckt und weniger verschlungen. In den Schnitten, die weiter oberhalb
der Miindung liegen, scheint sie besser erhalten als in denen, die niher der Miin-
dung gelegen sind.

Das Collum-Cysticus-Gebiet (Schnitt 3 und 4). Es ist am aufgeschnittenen
Praparat in einem Teile der Fille moglich gewesen, oberen Cysticus und Collum
in einem Schnitte zu bekommen, bei einem anderen Teile der Priparate mufBiten
2 Schnitte gemacht werden. Ein gutes Préiiparat ist von 5 Fallen gewonnen. Schleim-
haut und Zotten auf der Schleimhaut, ebenso wie einzelne hier liegende Driisen,
entsprechen durchaus der Norm. Der Cysticus ist mehr oder weniger gewunden;
anscheinend besteht hier ein Zusammenhang mit der Entwicklung der Muskulatur
und zwar scheint stirkere Windung einer geringeren Muskulatur und umgekehrt
zu entsprechen. Die Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang zeigt durch-
schnittlich nach geringem Aufhéren vorher eine gute und kraftige Ausbildung
unter Anhaufung von Ringbiindeln am Grunde der Terminalfalte (vgl. Abb. 7).
In einem Falle findet sich eine derartige Anhdufung bereits am Grunde einiger
Zwischenfalten des Collum oberhalb der Terminalfalte. Die Muskulatur reicht
dann in der Wand des Cysticus zum Teil sehr weit hinunter (evtl. 5. bis 6. Falte!),
reicht aber nur etwas in den Grund der Falten hinein. Die Falten selbst sind sehr
zart und diinn. Die Elastica zeigt keine Besonderheiten in der Entwicklung, ist
aber deutlich, vielleicht eher etwas weniger als normal ausgebildet.

Gallenblasenwand (Schnitt 5 und folgende [vgl. Abb. 8]): Die Wand der Gallen-
blase ist sehr diinn, das Epithel ist zum groBten Teil abgestofien, soweit noch sicht-
bar hochzylindrisch, die Zotten sind zart und schlank und liegen verhiltnisméBig
weit auseinander. Luschkasche Gange finden sich nur sehr selten und reichen
nicht sehr tief. Die Muskulatur ist gewéhnlich nur gering oder sehr méBig aus-
gebildet, ist nicht wie iiblich in sich einander iiberlagernden Biindeln, sondern nur
in 2 diinnen, die Wand bandférmig durchsetzenden Biindeln angeordnet. Stellen-
weise finden sich auch muskelfreie Stellen. In einigen Fillen ist dieser auf eine
Ausdehnung deutende Befund an dem Teile der Gallenblase, der an der Leber
befestigt ist, nicht so ausgesprochen wie an der freien Seite. Eine Ausnahme von
diesem Befunde macht nur der durch Entziindung komplizierte eine Fall Grie:
Die Wand ist hier etwas dicker und édematos, die Zotten sind kiirzer, plumper
oder etwas hoher und am Ende kolbig aufgetrieben, oft miteinander verwachsen,
zellreich, stellenweise finden sich in der Mucosa Rundzellenanhaufungen. Die Mus-
kulatur erscheint etwas kriftiger, doch finden sich auch hier stellenweise Muskel-
licken. Das Bindegewebe zwischen den Muskelfasern und besonders der Fibrosa
ist vermehrt.

Schnitte aus der Leber ergeben im allgemeinen keinen Befund, der sich auf
Verinderungen von den extra-hepatischen Gallenwegen zuriickfiihren lieBe. Eine



Abb. 7. Fall Schl. Sphincter am Collum-Cysticus-Ubergang einer hypotonischen Stauungsgalien-
blase. Relativ gute Entwicklung des Sphincters, deutliche Anhiufung von meist Ringmuskelbiindeln
am Grunde der Terminalfalte, die etwas in diese hineinziehen. Vergro8erung 39fach (mittl. Vergr.).

Abb. 8. Fall See. Gallenblasenwand einer hypotonischen Stauungsgallenblase. Der Schnitt zeigt
deutlich die diinne, ausgedehnte Wand mit nur geringer Muskulatur. VergroBerung 70fach (starke
Vergr.)
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geringe Bindegewebsvermehrung in der Glissonschen Scheide in einigen Fillen mag
durch das hohe Alter der Patienten bedingt sein. In einem Fall, in dem sich in
der Leber zahlreiche metastatische Carcinomknoten finden, findet sich in einem
groBeren Gallengang ein kleines Bilirubinkonkrementchen, sonst lieBen sich diese
hier nicht nachweisen.

Auch am Pankreas finden sich keine groBen Veranderungen. Hervorheben
moéchten wir noch, dafl die Elastica an den kleinen Leber- und Pankreasgingen in
demselben Fall etwas stirker als bei den iibrigen ausgebildet ist, der auch an der
Miindung der Papilla Vateri eine starkere Entwicklung der elastischen Fasern
erkennen lieB3.

Das Wesentliche und Gemeinsame dieser 8 Falle, die sich aus der
iibrigen Reihe der Gallenblasen herausheben: Zunachst fallt die Grofle
der Gallenblasen auf mit ihrem weiten Hervorragen iiber den Leber-
rand. Auffallend ist weiter das histologische Bild der Gallenblasen-
wand mit den auseinandergezogenen Zotten, dem Verschwinden der
Luschkaschen Génge, der diinnen Wand und vor allem der diinnen Mus-
kulatur, die noch mehr als das makroskopische Bild an eine Uberdeh-
nung der Wand denken 146t. Es sind dies dieselben Veridnderungen,
die von Schmieden und Rokde fiir das vierte und Endstadium des von
ihnen zuerst geschilderten Krankheitsbildes der Stauungsgallenblase
angegeben sind (man vgl. das fast genau der Struktur der hier darge-
stellten Gallenblasenwand entsprechende Bild des 4. Stadiums der
Stauungsblasen in der Arbeit von Schmieden und Rohde, Abb. 23). Ahn-
liche Bilder sind auch von Berg als typisch fiir die Gallenblase bei seiner
Cholestase geschrieben ; bei ihm finden wir auch den erweiterten Collum-
teil der Gallenblase.

Bei der vorhergehenden klinischen Besprechung der Dyskinesien an
den Gallenwegen sind eine gréflere Reihe von hypotonischen Stauungs-
gallenblasen geschildert worden, die bei der Operation dasselbe Bild
einer weiten, diinnwandigen Gallenblase aufwiesen. Dort fehlte trotz
der oft sehr dunkel in der Blase mit 5—600 Bilirubineinheiten bei der
Operation vorgefundenen Galle noch die Steinbildung, hier finden wir
sie in Gestalt meist zahlreicher Bilirubinsteine, auch Berg schildert
zweimal einen derartigen Steinbefund bei den 4 Steine enthaltenden
Gallenblasen seines dhnlichen Cholestasetyps. Somit haben wir in diesen
anatomischen Befunden unserer reine oder fast reine Bilirubinsteine
enthaltenden Gallenblasen iiberwiegend den Typ der hypotonischen,
muskelarmen Stauungsgallenblase feststellen miissen. Entziindliche
Verinderungen finden sich bei 7 dieser 8 Fille nicht an der Gallenblase
oder den grofBen Gallengédngen.

Eine gewisse Ausnahme macht der oben bereits herausgenommene
Fall Grie. mit seiner ein wenig stdrkeren Muskulatur und den leicht ent-
ziindlichen Verinderungen der Gallenblasenwand. Wir rechnen ihn
hierher, weil seine Muskelausbildung im ganzen doch nur gering ist,
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die Entziindung diirfte sich sekundir hier abgespielt haben, sie hat zu
einer geringen Anderung der Strukturverhiltnisse gefiihrt.

Man kénnte bei dem zum Teil hohen Alter der Falle auch daran
denken, daB es sich bei den Verhiltnissen der Gallenblasenwand um
rein altersatrophische Veranderungen handelt. Dagegen ist anzufiihren,
daB sich auch jiingere Menschen darunter finden. AuBerdem ist nach
Liitkens Untersuchungen eine derartige zur Atrophie fiihrende Verande-
rung der Gallenblasenwand im hohen Alter relativ selten. Er findet im
Gegenteil dann eher eine leichte Hypertrophie, besonders eine stiarkere
Bindegewebsentwicklung, die an unseren Gallenblasen jedoch fehlt.

Wir glauben daher nicht, dafl die Alterszusammensetzung unseres
Materials einen entscheidenden EKinflufl auf den Befund hat, vor allen
Dingen auch auf Grund der klinischen Erfahrungen an den hypotoni-
schen Stauungsgallenblasen, wo dieses Organ genau so muskelschwach
haufiger bei jugendlichen Menschen gefunden wurde.

Als Zeichen der Stauung findet sich in unseren Gallenblasen nicht
nur eine tiefdunkelgriine Galle, sondern auch als besonders auffallend
eine sehr intensive dunkelgriine Imbibition der Schleimhaut, haupt-
siachlich wohl mit Biliverdin, die man auch auf den Schnitten zum
Teil deutlich in den Mucosaepithelien erkennen kann. Wir bringen diese
iiberstarke Gallenfarbstoffimbibition der Mucosa in urséchlichen Zu-
sammenhang mit der hohen Gallenfarbstoffkonzentration in der Blasen-
galle und fassen beides auf als Erfolg der hier infolge einer Asthenie
der Muskulatur eingetretenen Stauung. Durch dauerndes Zuriick-
bleiben von Restgalle wird allmihlich eine stdrkere Eindickung der
Blasengalle, ein starkeres Altern derselben und auch eine Vermehrung
stattgefunden haben, daher die intensive Griinfirbung der Schleim-
haut und die Dehnung der gesamten Blase.

Die stiarkere Eindickung der Blasengalle in diesen muskelasthenischen
Blasen koénnte durch 4 Faktoren herbeigefithrt werden: 1. durch be-
sonders lange Dauer des Avfenthalts bei normaler Resorptionstatigkeit
der Mucosa, 2. durch besonders hohen Druck in der Gallenblase isoliert,
oder 3.in den gesamten intra- und extrahepatischen Gallenwegen und
schlielich 4. durch eine gesteigerte Resorptionsarbeit der Gallenblase
als rein aktiven vitalen Vorgang. Bei diesen 4 Moglichkeiten wird vor-
laufig das wohl seltenere Vorkommen der Sekretion einer besonders
konzentrierten Lebergalle aufler acht gelassen.

Wir glauben fir die Erklirung unserer Befunde mehr an die beiden
ersten hier aufgefiihrten Moglichkeiten wie an die beiden letzten, und
zwar in der Art, dal} besonders lange Dauer des Aufenthalts in der
Gallenblage und isolierte Drucksteigerung infolge normalen Zuflusses
und schlechteren Abflusses in dieser allein dazu fithren werden und daf3
diese beiden Faktoren zusammen die stirkere Eindickung und die
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Farbstoffdurchtrinkung der Schleimhaut bewirken. Die vierte Mog-
lichkeit wird abgelehnt auf Grund der spéater genau zu schildernden
Tierversuche iiber Resorptionssteigerung und -abschwichung in der
Gallenblase, die zeigen werden, dafl gerade bei hypotonischen Zustin-
den der Muskelfunktion unter sympathicotroper Reizung die Resorp-
tionstatigkeit deutlich herabgesetzt ist gegeniiber der Norm. Als ana-
tomisches Zeichen besonders starker Resorption an Gallenblasen be-
schreiben Caylor und Bollmann Hypertrophie der Schleimhaut mit
Papillombildungen, auch derartige histologisch fiir solche Funktions-
steigerung sprechende Befunde fehlen hier vollig, die Schleimhaut ist
im Gegenteil zart mit geringer Zottenbildung.

Auch die Anschauung Bergs, daf bei diesen von ihm zur Cholestase
gerechneten Typen ein gesteigerter intrahepatischer Druck von dem
ganzen extrahepatischem Gangsystem her eintrite in der Form der
dritten Moglichkeit und daB dann durch Steigerung des funktionellen
Resorptionsvermogens der gedehnten Gallenblase dieser erhdhte intra-
hepatische Druck entlastet wiirde, vermégen wir nicht zu teilen. Dazu
fehlt hier als Zeichen solcher Drucksteigerung Dehnung des Choledochus
und Hepaticus in diesen Fillen, beide sind normal weit, der Sphincter
ist schwach entwickelt, er wiirde bei geringem Uberdruck den Chole-
dochusinhalt ohne Schwierigkeiten ins Duodenum {ibertreten lassen.

Die Sphinctermuskulatur ist nimlich im allgemeinen miBig, in
einigen Fallen sogar nur ganz gering ausgebildet am Oddischen Schlief3-
muskel. Anstatt der von Helly angegebenen 1—2 cm, iiber die die
Schliefmuskulatur am Choledochus sich nach oben erstreckt, reicht
sie hier nur 0,5 bis héchstens 0,8 em hinauf, sie hilt sich somit auf einer
unteren Grenze der von Maisuno angegebenen Zahlen. Thr Widerstand
gegen den Abflufl wird demnach auch geringer sein, #hnlich wie bei der
frither gegebenen Schilderung im Experiment bei Sympathicusreizung;
ein schlechter Expulsionsakt mit einer leichten hypotonischen Chole-
dochusstauung wird im Leben mit groBer Wahrscheinlichkeit als funk-
tioneller Ausdruck diesem anatomischen Bild entsprechen; dafB der
Choledochus bei diesen Zustinden niemals deutlich erweitert gefunden
wurde, ist somit verstindlich.

Da im Gebiete der Choledochusmiindung keine Ursachen fiir eine
besonders hochgradige Stauung zu finden sind in diesen Fillen, so sei
nochmals ein Blick auf die Gallenblasenmuskulatur selbst gestattet.
Konnen dort neben dem Moment der Schwiche der diinnen und auf die
Daver im Circulus vitiosus wohl noch iiberdehnten Gallenblasenmus-
kulatur auch Krampfverschliisse im Collum-Cysticus-Gebiet mitspielen ?
Sehr starke sicher nicht, denn die Dehnung des Collums mit teilweisen
Hineinbezogensein der ersten Cysticusfalte, besonders von Berg bei
seinen Befunden stark betont, von uns allerdings kaum angedeutet ge-

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden, 5



— 66 —

funden, spricht etwas dagegen. Mdglich ist nur folgendes: die Krweite-
rung der Gallenblase geht bei unseren Fillen meist bis an den Beginn
des Cysticus; mit einem ziemlich plotzlichen Ubergang setzt sie dort ab
gegen den selbst nicht erweiterten Cysticus. Nach der oben gegebenen
anatomischen Beschreibung findet sich nun an dieser Stelle ein nicht
immer absolut, aber stets relativ zur schwachen Korpusmuskulatur
starker SchlieBmuskel, der etwa dem Liitkenschen Typ 3 oder auch einer
Kombination von Typ 3 und 4 seiner Schilderung entspricht. Zieht sich
die asthenische Gallenblase auf vagotropen Reiz zusammen, so wird
dieser Reiz im Gebiet der normal gut erhaltenen Ringmuskulatur, be-
sonders in der 1.und 2. Cysticusfalte, den relativ starksten Effekt er-
zielen. Es kann dann, trotzdem ja diese Muskelfasern am Gallenblasen-
ausgang nicht kontréir innerviert sind, sondern wie am Korpus auf va-
galen Reiz sich zusammenziehen, die normale Kontraktion im Beginn
des Cysticus im Verhéltnis zur Blasenkontraktion zu stark sein und so
eine relative AbfluBhinderung bedingen. Das fithit nun wieder zur be-
sonderen Ausweitung des Collums; Bilder, wie Schmiedern und Rohde
sie gezeigt haben, mit Verlegung des Cysticusabgangs durch Sporn-
bildung von seiten der ersten Klappe infolge Collumerweiterung mit
seitlicher Verlagerung des Cysticusabganges, kénnten sich so sekundér
entwickeln, Schwanenhalsverbiegungen des Ductus cysticus und &hn-
liche Formverinderungen ebenso. Diese anatomischen Formverénde-
rungen werden demnach mehr fiir sekundire, aber in solchem Fehlzirkel
wieder gefahrdrohende Ausgestaltungen der funktionell entstandenen
Stauungsblase gehalten.

Eine weitere Bedeutung hat bei Schmieden und Rohde die Einmiin-
dung des Cysticus in den Choledochus. Besonders die tiefe (Pallin)
oder parallele (Ruge) Einmiindung des Cysticus in den Choledochus
sollen es sein, die infolge Entstehens einer Art Ventilverschlusses, wohl
ahnlich wie bei der Einmiindung des Harnleiters in die Blase, eine Er-
schwerung der Gallenblasenentleerung bilden. Auch Berg schenkt
gerade diesem Moment eine ziemliche Beachtung. Allerdings miindet
in seinen Cholestasefillen der Cysticus meist ziemlich hoch oben in den
Choledochus. In unseren Fillen liegt ebenfalls, wie bei Berg, die Ein-
miindung des Cysticus hoch oben am Choledochus, nur ein Fall bildet
eine Ausnahme. Schon diese Gegeniiberstellung zeigt, dafl die Ein-
miindung des Cysticus kaum eine derartige Rolle spielen kann, wie von
den fritheren Untersuchern angenommen ist. Westphal hat bereits
frither darauf hingewiesen — auch Lieck tut dies —, dal} ein derartiger
anatomischer Befund, der ja das ganze Leben bestanden und gut funk-
tioniert hat, kaum plétzlich die Ursache einer Erkrankung bilden kann.
Vor allem spricht aber gegen die Bedeutung aller dieser anatomischen
Abweichungen, daBl Aschoff und Liitkens bei etwa 200 Gallenblasen



— 67 —

bei Untersuchungen in der Leiche etwa viermal keine Entleerung der
Gallenblase auf Druck finden konnten, trotzdem unter den positiven
Fallen sich derartige Anomalien fanden.

Andere, ein Hindernis verursachende Moglichkeiten finden sich im
Gebiet des Collum und Cysticus nicht. Auch am Cysticus und weiter
am Choledochus selbst zeigt sich nichts AuBergewohnliches; es sei
denn, daf} sich gemeinsam bei 7 dieser 8 Fille ein langer schmaler nach
links konvexer Choledochus findet.

Diese hypotonischen, muskelschwachen Stauungsgallenblasen stellen
somit in unserem Untersuchungsmaterial eine bestimmte Gruppe dar,
die durch grofle, weite Gallenblase mit diinner, muskelarmer Wandung,
gute Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang und schwach entwickel-
tem Sphincter Oddi, besonders in seinem Antrumteil, bei normaler Chole-
dochusweite charakterisiert ist. Die Elastica ist etwa normal bis maBig
stark entwickelt, ohne dafl man jedoch an ihrer Ausbildung etwas be-
sonders Ausgeprigtes fiir diesen Typ festlegen kann. Uberdehnung des
Collums mit Hineinbeziehen der ersten Cysticusfalte, seitliche Verlage-
rungen und Abbiegungen des Ductus cysticus stellen wahrscheinlich
weitere Entwicklungsmoglichkeiten dieser Gruppe dar.

Uber ihre Genese 1aBt sich auf Grund der anatomischen Unter-
suchungen wenig Sicheres sagen. Es ist moglich, dal die Graviditit
des einen Falles und das fortgeschrittene Alter der anderen einen wich-
tigen &tiologischen Faktor mit darstellen.

Die besonders dunkelgriine Verfirbung der Gallenblasenschleimhaut
und Gallenfarbstoffe und das Vorhandensein von Bilirubin-Kalk-
steinchen erschien in unseren Befunden als ein weiteres ausgeprigtes
Kennzeichen dieser hypotonischen Stauungsgallenblasen. Ferner das
Fehlen von anatomisch faBlbaren Entziindungserscheinungen mit der
Ausnahme eines Falles.

Sind die hier so gehauft gefundenen Pigmentsteinchen nun als ein-
zige Entwicklungsmoglichkeiten von Steinbildungen in diesen muskel-
schwachen Gallenblasen zu betrachten ¢ Wir glauben dies nicht. Denn
die genaue Betrachtung dieser kleinen Konkremente lehrt schon das
Gegenteil.

Neben diesen 8 Fiallen mit erdigen Bilirubin-Kalk-Konkrementen
stand noch ein 9. mit einer spéter zu schildernden hypertonischen Stau-
ungsgallenblase zur Verfiigung. Ihre Ausbildung ist also nicht an die
Form der hypotonischen Stauungsgallenblase gebunden. Alle 9 zeigten
das Bild der multiplen, kleinen, schwarzen bis schwarzbraunen Pigment-
Kalksteinchen, wie es von Naunyn, Boysen, Aschoff, Rovsing u. a. ge-
schildert ist. Sie waren sandkorngrofi bis pfefferkorngrof. Zum Teil
hatten sie eine grofle Neigung, beim Austrocknen in feinste amorphe
Bestandteile zu zerfallen, meist blieben sie aber mit ihrer seltener glatten,

¥
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hiufiger grobgekérnten, stacheligen Oberfliche gut erhalten. Bei ge-
nauer Betrachtung zeigten sich nun an dreien aus den hier geschilderten
hypotonischen Blasen stammenden Steinherden auf der schwarzen
Masse der Konkrementchen sehr diinne gelatineartige, den dunklen
Untergrund stark durchscheinenlassende, gelbliche Uberziige, oder wie
feinster Streusand weiBliche, oberflichliche Beschlage; die Farbphoto-
graphie (Abb. 9) 1a8t dies auch deutlich erkennen. In dem 3., mit leich-
ter Entziindung behafteten Fall Grie. waren die Steinchen sogar auf

0, %!.' "

Abb. 9. Bilirubinkalksteine aus Stauungsgallenblasen. Die obere Reihe enthilt reine Bilirubin-

kalksteine; links und in der Mitte aus hypotonischen Gallenblasen, rechts aus einer hypertonischen

Stauungsgallenblase. Die untere Reihe links zeigt Bilirubinkalksteine aus einer etwas entziindeten

hypotonischen Stauungsgallenblase (Grie.) mit einzelnen gelben aus Cholesterin bestehenden Stipp-

chen; in der Mitte und links sind Bilirubinkalksteine aus nicht entziindeten hypotonischen Stauungs-

gallenblasen, die teils einen feinen Cholesteriniiberzug zeigen, teils einzelne derartige Fleckchen
angelagert.

den Durchschnitt fein porphyrartig gesprenkelt. Die gelblichweiflen,
ganz diinnen Uberziige oder Beschlige bei den beiden Fillen halten wir
nun fiir besonders wichtig, weil diese den allerersten Beginn eines Uber-
gangs zeigen von den Bilirubin-Kalk-Konkremennte zum Bilirubin-
Kalk-Cholesterin-Stein. Der spitere Kern dieser bei weitem zahlreich-
sten Gallensteine, den wir als stark pigmenthaltigen in der Einleitung
beschrieben, in Ubereinstimmung mit Naunyn, Lichtwitz, Boysen und
Rovsing, ist hier gerade in dem Ubergangsstadium gefunden, wo er als
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ein kleines Bilirubin-Kalk-Steinchen beginnt, fiir die sekundiren Chole-
sterinanlagerungen das Niederschlags- oder Agglutinationszentrum ab-
zugeben. Das findet hier ganz tiberwiegend statt, ebenso wie die noch
reine Pigmentsteinbildung in nicht durch Entziindungsvorginge irgend-
wie alterierten Gallenblasen, starke entziindliche Exsvdationen in die
Blasengalle haben hier nach dem histologischen Befunde nie statt-
gefunden.

Ist es denn nun wahrscheinlich, dafl diese kleinen zahlreichen Pig-
mentsteinchen aus der Leber stammen als Erfolg einer entziindlichen
Cholangie (Naunyn) oder einer Toxdmie (Rovsing)? Die jedesmal
histologisch und makroskopisch durchgesehenen Lebern bieten dafiir
nicht den geringsten Anhalt, keine Zeichen von leichtester Cholangio-
litis oder deren Folgezustinden oder iiberstandener fritherer Leber-
Parenchym-Schadigung. Nur ein Fall macht eine sehr verstéindliche
Ausnahme. Hier ist die Leber durchsetzt von ausgedehnten Carcinom-
metastasen, und in einem hinter solcher Krebsmetastase gestauten
kleinen Gallengang findet sich mikroskopisch eine Bilirubinausfillung.
Dieser Befund ist auch von Aufrecht des défteren bei Carcinom-Meta-
stasen der Leber und bei Lebercirrhose erhoben und auf Stavung in den
Gallenwegen durch Abknickung und hierdurch bedingte Verinderungen
in der Leberzelltatigkeit zuriickgefithrt. Dafl bei solchen intrahepa-
tischen Qallenwegsverlegungen solche Konkrementchen besonders
schwer und im allgemeinen iiberhaupt nicht in die Gallenblase gelangen,
ist einleuchtender als die Annahme, dal sie besonders héiufig das Ur-
sprungsmaterial fiir Gallensteine abgeben. Wir nehmen daher selbst
bei diesem Fall auch die Entstehung der multiplen Bilirubinkonkremente
in der Gallenblase selbst an, besonders da auch hier Hepaticus und Chole-
dochus ganz frei von ihnen waren.

Als Ursache dieser Pigmentsteinbildung in der Gallenblase kénnte
neben einer veranderten Lebergalle, deren Bedeutung von Aschoff und
Rovsing ziemlich hoch fiir diese Fille eingeschitzt wird, vor allem die
Stauung in der Gallenblase in Frage kommen. Sie wird heute in ihrer
Bedeutung nicht mehr ganz so wichtig gehalten. Rowvsing hat sie ganz
abgelehnt und auch Lichtwitz dullert sich zuriickhaltend tiber ihren Ein-
fluB. Ganz allein wird auch in unseren Fillen die Stauung kaum die
Ursache abgeben. Aber entscheidend und wesentlich ist sie sicher. Da-
neben und als Folge dieser Stauung erscheint uns die durch die iiberlange
Zuriickhaltung der Galle in der Blase erfolgte stiarkere Eindickung der-
selben wichtig, besonders durch die vermehrte Resorption von Wasser
und Salzen. Weiter mag eine Rolle die verminderte Austreibung der
Blasengalle spielen, die auch von Krefz hoher als die Stauung an sich ein-
geschétzt wird. Durch die immer wieder zuriickbleibende Restgalle
wird eine Beeinflussung des Kolloidgemisches der Galle eintreten und
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ahnlich wie einer stehenden und alternden kolloidalen Lésung kénnen
so einfache Niederschlage entstehen. Da Befunde solcher Niederschlige
bei Leichengallen nicht beweisend fiir Vorginge am Lebenden sind,
wird der Einflul einfacher, aseptischer Stauung in Tierexperimenten
zu priifen sein. Erst nach dem Ergebnis dieser Versuche wird eine klare
Entscheidung dartiber moglich sein, ob die Bildung einfacher Bilirubin-
Kalk-Konkremente ohne Entzindungsvorginge an der Gallenblase,
ohne Schiadigung des Leber-Parenchyms oder der intrahepatischen
Gallengiinge als hiufiges Vorkommnis anzunehmen ist oder nicht. Im
wesentlichen wire sie dann bedingt durch die einfache aseptische Stau-
ung in der Gallenblase, wie wir sie in den hier beschriebenen 8 Fillen
siebenmal makroskopisch und mikroskopisch in der Form einer muskel-
schwachen, hypotonischen, nicht durch Entziindung verénderten Stau-
ungsgallenblase vorgefunden haben.

2. Hypertonische Stawungsgallenblasen.

Im vorigen Abschnitt wurde ein bestimmter Typ von Gallenblasen
beschrieben, die hypotonische Stauungsgallenblase, der sich aus dem
gesamten Material gut herausschélen lieB. Auch das Gegenstiick, die
hypertonische Stauungsgallenblase, findet sich in unserem Material
vertreten.

Die hypertonische Stauungsgallenblase ist ein bereits linger be-
kannter Begriff in der Klinik und der pathologischen Anatomie. Aschoff
und Bacmeister haben den Typ pathologisch-anatomisch festgelegt,
spiter haben Schmieden und Rohde die klinischen Symptome heraus-
gearbeitet. Der Begriff Stauungsgallenblase ist dann von Nordmann
angefochten, jedoch von zahlreichen anderen Untersuchern (Oehlecker,
Hoffmann, Kénig u.a.) immer wieder bestitigt.

Unter unserem Material finden sich 6 hierher gehérende Fille. Es
ist auffallend, dal diese Zahl gegeniiber dem anderen Typ, der hypo-
tonischen Stauungsgallenblase, zurtickbleibt, wihrend doch sonst ihr
Vorkommen in der Literatur eine viel groflere Rolle spielt. Der Grund
ist wohl in unserem Material zu suchen. Es handelt sich nur um Lei-
chenmaterial und infolgedessen meist um #ltere Menschen, so daf
anzunehmen ist, daf an den hierher gehérenden Fallen sich bereits
weitere sekunddre Veréinderungen abgespielt haben, die den wur-
spriinglichen Typ nicht mehr mit Sicherheit erkennen lassen. Eine
weitere Rolle spielt die Art des Aussuchens unseres Materials. Wir
konnten nicht simtliche Gallenblasen untersuchen und haben uns
daher darauf beschrinken miissen, Fille zu nehmen, die bereits
bei makroskopischer Betrachtung einen deutlichen Befund erwarten
lieen. Wahrscheinlich ist so mancher Fall, der hierher gehért, uns
entgangen.
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Den besten Befund fiir eine hypertonische Stauungsgallenblase
geben 2 Fille, bei denen sich noch keine Steine finden. Sie seien hier
kurz beschrieben (s. schematische Skizze 2).

Fall 10. Mann Mitte der 70er Jahre. Tod an Prostatacarcinom.

Gallenblase groB, iiberragt die Leberkuppe, Serosa nicht veréindert, keine Ver-
wachsungen, miBt aufgeschnitten 6:12 cm. Inhalt: méBig konzentrierte, rotliche
Galle. Schleimhaut makroskopisch unverindert, rétlich pigmentiert. Mikro-
skopisch: Zotten relativ selten, Mucosa verbreitert, enthalt zahlreich Plasmazellen,
Rundzellen, die sich auch in den iibrigen Schichten finden; Gefifie gut gefiillt;

Abb. 10. Fall X. Gallenblasenwand einer hypertonischen Stauungsgallenblase mit leichter, besonders
oberflichlicher sekundiirer Entziindung; gute Ausbildung der Muskulatur. Vergroflerung 70fach
(starke Vergr.).

Muscularis gut entwickelt, Biindel sehr kriftig, reichen stellenweise bis dicht unter
Oberfliche; elastische Fasern nur wenig vorhanden (vgl. Abb. 10). Im Collum- und
Cysticusschnitt nur geringe Muskulatur (anscheinend ungiinstiger Schnitt). Cysticus
selbst 6 ecm lang, 1,8 cm breit, Klappen reichen méBig weit hinunter, sind gut
ausgebildet. Choledochus 5 cm lang, 2,5 cm breit, Innenwand glatt, mikroskopisch
keine Besonderheiten, Elastica gut entwickelt, weitgehend postmortal veridndert.
Hepaticus etwa 1 cm breit, zeigt mikroskopisch weit geringere postmortale Ver-
anderungen als Choledochus, einzelne kleine, oberflichliche Rundzelleninfiltrate.
Sphincterteil des Choledochus zeigt wenig sekundare Verinderungen, die Musku-
latur ist nur kurz, etwa 1/, cm weit nach oben reichend, doch sehr kriftig; vor
allem findet sich am Ende des Choledochus ein kréftiger, vorwiegend aus ring-
formig angeordneten Muskelbiindeln bestehender SchlieBmuskel. Weiter unten,
am Ende der Papille, kleinerer SchlieBmuskel (vgl. Abb. 11). Pankreasgang und
Choledochus miinden nebeneinander in gemeinsame Papille. Schnitt durch die



Miindung des Pankreasganges zeigt schmale bindegewebige Wand mit einem zarten
Schliefmuskel, der etwa dem SchlieBmuskel an der Papille entspricht und kaum
weit nach oben reicht. Die Elastica des Ganges ist zart und gut durchflochten.

Margarete K., 40 Jahre. Seit 3 Jahren Gallenkoliken; zuletzt bei Aufnahme
und auch wihrend der Krankenhausbeobachtung. Lues cerebrospinalis. Tod an
Lungenentziindung, Salvarsandermatitis.

Gallenblase groB, iiberragt den Leberrand, keine Verwachsungen, auf-
geschnitten 5,0:8,5 cm. Die Wand ist etwas 6dematés, Serosa nicht verandert, die
Schleimhaut ist tief dunkelgriin und zeigt sehr zahlreiche, etwas erhabene gelbliche
Stippchen. Mikroskopisch finden sich in den Zotten zahlreiche grofle, helle Zellen,

Abb. 11. Fall X. SchlieBmuskel des Choledochus einer hypertonischen Stauungsgallenblase, Kraftige
Ausbildung der Muskulatur. Schnittrichtung: Links zur Leber, rechts zum Duodenum. Es fehlt der
periphere Abschnitt an der Papille im Schnitt. VergréBerung 12fach (schwache Vergr.).

Zotten und gesamte Wand sind méaBig stark von Rundzellen durchsetzt, aulerdem
sind GefaBle stark gefiillt. Muskulatur kraftig, besteht aus zahlreichen, etwa mittel-
starken Biindeln. Schichten gut erkennbar. Elastica anscheinend gering ent-
wickelt. Collum-Cysticusiibergang schrag getroffen, anscheinend gut entwickelter
SchlieBmuskel, mehr unten in der Wand. Cysticus im oberen Teil gewunden, unten
mehr gerade, 5 cm lang, 0,8 cm breit, Klappenapparat mafig gut ausgebildet.
Farbe der Cysticusschleimhaut, ebenso wie die des Choledochus, dunkelgriin.
Choledochus: 8 em lang, 2 cm breit, Wand zart, mikroskopisch o. B., Elastica
gut, zum Teil gestreckt. Letzter Teil der Miindung leider abgeschnitten. Noch
vorhandener Teil 1,0 cm lang, mikroskopisch weit hinaufreichende kraftige Muskel-
biindel. Unter dem Choledochus liegt im Schnitt der Pankreasgang.

Bei dem 1. Falle findet sich in den Leberzellen, besonders den zentral ge-
legenen, viel Gallenpigment; das Pankreas ist hier relativ viel vom Bindegewebe
durchsetzt, beim 2. Falle Leber und Pankreas o. B.
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Bei beiden Fillen finden sich deutlich die Zeichen der Stauungs-
gallenblase: kriftige Muskulatur, starke GefaSfiillung, vermehrte Rund-
zellen in der Wand, einzelne Infiltrate, im letzten Fall auch die von
Aschofj beschriebene, auf verstirkter Resorption beruhende Lipoid-
infiltration der Zottenspitzen. Zwar finden sich im ersteren Fall stir-
kere, anscheinend anders bedingte entziindliche Erscheinungen der
Mucosa, doch sind sie als sekundar aufzufassen und haben kaum Ein-
flufl auf den Befund an der Muskulatur: dafiir beruht darauf wohl die
relativ geringe Konzentration der Blasengalle. Beide Fille sind somit
als Stauungsgallenblasen anzusprechen, wie sie von Aschoff beschrie-
ben sind. Nur ist die Ursache der Stauung hier eine andere. Steine,
vor allem ein Cholesterinsolitar, der von Aschoff und Bacmeister ange-
geben ist, findet sich nicht. Auch fehlen die von Schmieden und Rohde
betonten dufleren Ursachen, wie Cysticusknickung u. a. Weiter ist der
Collum-Cysticus-Sphincter, dem fiir Entstehung der Stauung bei den
hypotonischen Stauungsgallenblasen eine wenn auch geringe Bedeu-
tung zugeschrieben wurde, hier kaum so stark entwickelt, da die Stau-
ung durch ihn verursacht sein kénnte. AuBerdem weisen der weite
Choledochus mit der dunkelgrimen Verfirbung beim 2. Fall und die
Erweiterung von Choledochus und Cysticus beim 1. Fall auf einen tie-
feren Sitz der Stauung. Die Ursache derselben ist am Sphincter Oddi
zu suchen. Bei beiden Fillen ist dieser gut entwickelt; besonders im
1. Fall zeigt dazu der Teil, dem man hauptsichlich die verschlieBende
Funktion zusprechen muB, eine aufBerordentlich starke Entwicklung,
so daBl durch einen linger dauernden Krampfzustand dieses Muskels
die Stauung leicht erklirbar ist. DaB diese zumindest beim 2. Fall
des haufigeren bestanden haben, zeigt der angefiihrte Auszug aus der
Vorgeschichte mit den seit 3 Jahren bestehenden Koliken.

Drei weitere hierher gehorende Fille unterscheiden sich dadurch, daB
sie Steine enthalten, wie ja Aschoff und Bacmeister die Stauungsgallenblase
fir die Entstehung des Cholesterinsolitdr in Anspruch genommen haben.
Im Gegensatz zu ihnen handelt es sich bei unseren Steinen um faszettierte
Gallensteine, die in einem Falle rein aus BRilirubin-Kalk bestehen bzw. in
denen sich ein solches Zentrum findet, wihrend die 4uBeren Schichten durch
spatere sekundare Veranderungen zu erkliren sein werden. Einen Anhalt
fiir die Entstehung des Bilirubin-Kalk-Zentrums dieser Steine in denintra-
hepatischen Gallenwegen findet sich nicht; wir miissen daher annehmen,
daBl sie ebenso wie bei den hypotonischen Stauungsgallenblasen in der
Gallenblase selbst entstanden sind. Die Entstehung wird hier wie dort
durch Stagnation und verstirkte Resorption zu erkliren sein. Es erscheint
jedoch fiir die Entstehung des Gallensteinleidens nicht bedeutungslos,
wenn sich bei beiden verschiedenen Typen von Stauungsgallenblasen als
erste Steinausfillungen Bilirubin-Kalk-Konkremente finden.



Die Befunde an diesen 3 Fallen entsprechen im iibrigen durchaus
dem gewdshnlichen Typ der Stauungsgallenblase, auch am Choledochus
und am Sphincter 148t sich dhnliches feststellen wie bei den beiden
ersten Fallen. Besonders der weite, dunkelgriine Choledochus mit dem
scharfen Ubergang in den muskeltragenden Sphincterteil des Chole-
dochus kommt bei einem der Falle gut heraus. 2 Félle weichen jedoch
insofern von den iibrigen ab, als die Gallenblasen hier nur klein, etwa
51/, em lang sind. Trotzdem glauben wir, diese Fille auf Grund des
mikroskopischen Befundes hier einreihen zu konnen, zumal sich keine
Zeichen sekundérer Schrumpfung finden. Es diirfte sich um priméar
kleine Gallenblasen handeln. Aulerdem weisen dunkelgriine Galle und
dunkelgriine Pigmentierung auf gute Funktion und auf nur durch
Stauung verstindliche verstirkte Resorption hin.

Karl W., 62 Jahre. Gestorben am Magenkrebs.

Gallenblase grof}, tiberragt die Leberkuppe, aufgeschnitten 7:10 cm. Serosa
glatt, keine Verwachsungen, Wand etwas 6dematos, Schleimhaut dunkelgriin, in
der Gallenblase dunkelgriine Galle, mehrere hirsekorngroBe dunkle Steine, die
innen Bilirubin-Kalk-Kern zeigen, auBlen eine glatte Bilirubin-Kalk-Schale (vgl.
Abb. 5). Mikroskopisch sind Zotten plump, ebenso wie die Mucosa und die iibrigen
Schichten rundzellig durchsetzt, Gefafle gefiillt, die Muskulatur ist kraftig, besteht
aus breiten, gut entwickelten Biindeln; Elastica gering entwickelt. Im Cysticus
starkere entziindliche Veréinderung in der Wand, Muskulatur im oberen Teile nicht
vorhanden. Makroskopisch ist der Cysticus 5 cm lang, 1 em breit, gewunden,
Klappen gut entwickelt. Choledochus 5 cm lang, 2,3 cm breit, Wand etwas dicker,
mikroskopisch darin einzelne Rundzellenherde. Schleimhaut mittelgriin. Sphinc-
ter 1 cm lang, gut entwickelt, am Ende des Choledochus Anh&ufung vorwiegend
von Ringmuskelbiindeln. Elastische Fasern im Choledochus stark rarefiziert, be-
sonders die oberen.

Frau Chr., 68 Jahre. Gestorben an Apoplexie, Arteriosklerose, und Frau F.,
67 Jahre. Gestorben an Arteriosklerose.

Gallenblasen, bei beiden Fillen mittelgroB, nicht verwachsen, Serosa o. B., Grée
(aufgeschnitten) etwa 31/,:5'/, em, im Inneren tiefdunkle Galle, Schleimhaut
dunkelgriin pigmentiert, mikroskopisch ist bei Chr. die Wand weitgehend post-
mortal verdndert, Zotten ziemlich selten, meist kolbig, einzelne Luschkasche Génge,
Muskulatur kraftig. Bei F. ebenfalls kolbige Zotten, Trennung der Schichten
nicht mehr vollkommen erhalten, Muskulatur kraftig, zum Teil 3 Schichten,
zum Teil 2 Schichten kriftiger Biindel. Elastica in beiden Fillen kaum vor-
handen. Collum-Cysticus-Schnitt bei Chr. kaum Muskulatur (schlechte Lage),
bei F. Schragschnitt durch Cysticusanfang, in der Tiefe gute Muskulatur. Cysticus
in beiden Féllen gewunden, bei Chr. 5 em lang, 0,8 cm breit, bei F. schmal, Klappen-
apparat bei beiden gut entwickelt, Choledochus 6 em lang, bei Chr. 2,3, bei F.
1,9 em breit, zart, Schleimhaut mittel- bis dunkelgriin, SchlieBmuskel bei Chr.
1,5 cm lang, hebt sich deutlich ab, kraftige Muskulatur, bei der man einen aus
zahlreichen Ringmuskelbiindeln bestehenden kréftigen oberen und weniger starken
unteren Sphincter unterscheiden kann. Bei F. SchlieBmuskel !/, cm lang, kriftig
entwickelt. Elastica im Choledochus bei beiden normal vorhanden.

Bei Chr. finden sich einige kaum erbsengrofle fascettierte Steine, die innen
einen Bilirubinkern enthalten, umgeben von radidrer Cholesterinschicht, aulen
glatte Pigment-Kalk-Schale. Bei F. ein groBerer Kombinationsstein, der innen aus



75—

zusammengeklebten Bilirubin-Kalk-Konkrementen, auflen aus Cholesterin-Kalk-
Schale besteht. AuBlerdem zahlreiche fascettierte Steine, die innen Bilirubin-
Kalk-Kern zeigen, und mehrere kleinerbsengroe Konkremente, die vorwiegend
aus Bilirubin-Kalk bestehen. An Leber und Pankreas bei allen 3 Fillen keine

wesentlichen Verdnderungen.

SchlieBlich gehért noch ein 6. Fall in diese Gruppe hinein, bei dem
sich jedoch Abweichungen von den bisherigen finden.

Martha W., 141/, Jahre, iiber Beschwerden von seiten der Gallenwege nichts
bekannt. Kommt wegen typhoser Erkrankung, MilzvergroBerung, Roseolen. Im
Blut und Stuhl Paratyphus B-Bacillen. Wegen Perforation am Appendix am
17. Tage der Erkrankung Operation; am néchsten Tage gestorben.

Abb. 12. Fall Martha W. Schnitt aus der Mitte der Gallenblase bei hypertonischer Stauungsgallen-
blase eines 14jahrigen Madchens mit Cholesterin-Solitarstein. Kriftige Ausbildung der Muskulatur,
geringe Zellvermehrung. VergréBerung 70fach (starke Vergr.).

Gallenblase mittelgroBl, Fundus reicht bis etwa 1 cm unterhalb des Leber-
randes, Serosa nicht verdndert, GroBe (aufgeschnitten) 3,0:6,5 cm. Schleimhaut
mittelgriin. Inhalt: mittel- bis hellgriine Galle, fast haselnuBgroBer Cholesterin-
Solitérstein, mikroskopisch ziemlich grofle kolbige Zotten, Rundzellenvermehrung
in allen Schichten, gefiillte Gefafle, Muskulatur besteht aus mehreren Schichten,
kriftiger Biindel, ist im ganzen auffallend kriftig ausgebildet (vgl. Abb. 12). Im
Collum-Cysticus-Ubergang findet sich eine maBige Anreicherung der Muskulatur
unter Vorherrschen von Ringmuskelbiindeln in der Terminalfalte. Der Cysticus
ist ziemlich gerade, 2 cm lang, 0,4 cm breit, Klappenapparat gut ausgebildet,
reicht bis fast zur Einmiindung in den Choledochus. Der Choledochus ist 6 cm
lang, 0,8 cm weit, die Wand ist zart, mikroskopisch o. B., Elastica mittelstark
ausgebildet; seine Schleimhaut ist hellgriin. Der SchlieBmuskel ist 1 cm lang,
hebt sich deutlich ab; mikroskopisch findet sich Einmiindung beider grofien Géinge
in eine gemeinsame Papille. Die Muskulatur reicht ziemlich weit nach oben und
ist relativ gut ausgebildet unter Vorherrschen von Ringmuskelbiindeln am Ende



des eigentlichen Choledochus; auBerdem Anhiufung von Muskulatur am Uber-
gange der Papille in den Darm.

Die Einreihung dieses Falles ist nicht ganz so klar. Zwar finden
sich an der Gallenblase die Kriterien der hypertonischen Stauungs-
gallenblase, doch fehlt der weite Choledochus, wihrend der Sphincter
Oddi wieder gut entwickelt ist. Wir glauben trotzdem, diesen Fall hier
mit Recht einreihen zu kénnen; die fehlende Erweiterung des Chole-
dochus diirfte auf das jugendliche Alter und die hier noch gréfere Ela-
stizitdt der Gewebe tiberhaupt zuriickzufithren sein. Sehr schén zeigt
dafiir dieser Fall die kriftige Ausbildung der Gallenblasenmuskulatur.
Auf zwei weitere Besonderheiten sei hingewiesen. Die Galle war nicht
so konzentriert, wie man es bei einer Stauungsgallenblase im allge-
meinen findet. Es diirfte dies eine Folge der typhosen Erkrankung sein;
auf derartige, beim Typhus und Paratyphus vorkommende Funktions-
storungen der Gallenblase ist bereits in einer fritheren Arbeit hinge-
wiesen. Hervorgehoben sei, dafl sich sowohl bei diesen Fillen wie bei
den Fallen mit sicher vermehrter Resorption, knollige Auftreibung der
Zotten, Rundzellenvermehrung in der Gallenblasenwand und starke
Fullung der GefidBe finden; d. h. dhnliche Veranderungen, wie sie auch
von Friedrich bei seinen Fillen von konzentrationsschwachen Gallen-
blasen beobachtet sind. Dies deutet darauf hin, daB diese Verinderun-
gen als histologischer Ausdruck einer Funktionsstérung anzusehen
sind.

Weiter findet sich in dem letzten Fall ein Cholesterin-Solitér-Stein,
wie er von Aschoff und Bacmeister in ihren Fallen beschrieben ist. Ebenso
wie diese Autoren, méchten wir die Stauung fir Entstehung dieses
Steines als bedeutungsvoll ansehen. Unwahrscheinlich ist jedoch, daf
die Steinbildung in diesem Fall mit dem Paratyphus zusammenhingt
{(Emmerich und Wagner, s.auch bei Posselt). Gegen einen derartigen
Zusammenhang spricht die jetzt herabgesetzte Konzentration der
Blasengalle und die Gréfle des Steines, die kaum in etwa 20 Tagen ent-
standen sein kann.

Bei samtlichen Fillen finden sich die bereits fiir die Stauungsgallen-
blase als typisch beschriebenen Verdnderungen in mehr oder weniger
ausgesprochenem MaBe an der Gallenblase. Eine wesentliche Ursache
fir die Stauung am Blasenhals und Cysticus findet sich nicht, statt
dessen weisen ein weiter dunkelgriiner Choledochus mit gut ausgebil-
deter Elastica, der am Ende von einem kréftigen Sphincter Oddi abge-
schlossen wird, auf tieferen und hier lokalisierten Sitz der Stauung.
Weiter ist die gesamte Muskulatur dieser Fille kraftiger entwickelt,
und man darf wohl auf eine an sich bereits kraftige Anlage der-
selben schlieflen, so dal man diesen Typ von Gallenblasen und Gallen-
wegen dem im 1. Teil beschriebenen, der zu den bindegewebs- und mus-
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kelschwachen Typen (Payr u.a.) zu rechnen ist, als muskelkraftigen
Typ gegeniiberstellen kann. Esist so leicht einzusehen, dafl Entleerungs-
hindernisse hier zu anderen Verinderungen filhren werden als dort.

Die Ausbildung der eigentlichen Stauungsgallenblase aus der An-
lage ist wohl wie folgt vorzustellen: aus irgendeiner pathologisch-ana-
tomisch nicht feststellbaren Ursache — moglicherweise hat z. B. die
Lues cerebrospinalis bei Fall 2 eine derartige Rolle gespielt — kommt es,
entsprechend den experimentellen Untersuchungen bei Vagusreizung
zu einer abnorm vermehrten Tétigkeit der Muskulatur der gesamten
extrahepatischen Gallenwege: der Gallenblase und der SchlieBmuskel
am Collum-Cysticus-Ubergang und an der Papille. Gleichzeitig hier-
mit findet in der Gallenblase, vielleicht auch in den Gallengéngen, eine
vermehrte Resorption, in der Leber eine vermehrte Sekretion von Galle
statt. Infolge des Verschlusses der Sphinctermuskulatur kommt es
hierbei zu einer erschwerten Austreibung der Galle in das Duodenum
und Stauung derselben in den Gallenwegen und der Gallenblase. Am
Choledochus tritt infolgedessen eine Erweiterung des Lumen ein, als
deren histologisches Substrat die in einigen Fillen festgestellte Strek-
kung der Elastica an dieser Stelle anzusehen ist. An der Gallenblase
fiithrt die vermehrte Muskeltitigkeit, ebenso wie am Sphincter Oddi,
zu einer Hypertrophie der Muscularis; die verstirkte Resorptionstatig-
keit, als deren anatomisches Zeichen zum Teil die Lipoidinfiltration
der Wand anzusehen ist, begiinstigt durch die verzogerte Entleerung
zu einer vermehrten Eindickung der Blasengalle, als deren anatomischen
Ausdruck die verstiirkte Pigmentierung der Gallenblasenwand gelten
kann. Ahnliche Verhiltnisse liegen vor, wenn es primér zu einem Spas-
mus am Sphincter Oddi kommt, wie es in manchen Fallen, z. B. bei
Schwangerschaft, moglich ist. Auch hier kommt es zu einer erschwerten
Entleerung, Dehnung des Choledochus, vermehrter Muskeltitigkeit und
vermehrter Resorption der Gallenblase mit den entsprechenden ana-
tomischen Veridnderungen. Als letztes schliefilich kommt es bei beiden
Entstehungsmoglichkeiten der hypertonischen Stauungsgallenblase zu
einer Ausfillung von Bilirubin als erstem Steinkern.

So zeigen bereits diese Fille, dafl nicht nur ein Teil der extrahepa-
tischen Gallenwege, sondern das ganze System auf eine Stérung reagiert
und als Einheit zu betrachten ist.

3. Sekunddre Verinderungen an Gallenblasen und Gallenwegen.

1. Verinderungen an der Gallenblase.
Wihrend bei den bisher beschriebenen Fillen sekundare Verdnde-
rungen an den Gallenwegen verhiltnismiflig zuriicktraten, so dafl es
moglich war, einen einheitlichen Typ herauszuschalen, ist diese Zuord-
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nung hier nicht mehr mit Sicherheit zu machen. Wahrscheinlich ist
allerdings, dal auch diese Falle wieder in die beiden Gruppen der hypo-
tonischen und hypertonischen Gallenblase oder den primir muskel-
und bindegewebsschwachen bzw. muskel- und bindegewebsstarken Typ
einzuteilen sind. Doch iiberwiegen hier sekundire Verdnderungen, als
deren wichtigste auslésende Ursache Steine und Entzindung zu
gelten haben. Allerdings interessieren uns bei den hier zur Frage
stehenden Untersuchungen weniger die einfachen priméren Ver-
dnderungen als die sekundsren, welche dem Bestreben des Koérpers
entsprungen sind, die gesetzten Schiden und entstandenen abnormen
Verhéltnisse wieder auszugleichen. Naturgemil sind diese Verdnde-
rungen am deutlichsten in der Muskulatur zu sehen. Wieder lassen sich
hier 2 verschiedene Typen unterscheiden, je nachdem, wo die Verinde-
rungen sich hauptsichlich abspielen: einmal ist es die Gallenblase, das
andere Mal sind es Verdinderungen am Sphincter Oddi und mit diesen
am Choledochus. Das 3. Muskelsystem, der Sphincter am Collum-
Cysticus-Ubergang, tritt dagegen, wie bei den reinen Fillen, in
seiner Bedeutung zuriick.

Die einfach hypettrophische Steingallenblase.

An der Gallenblasenmuskulatur ist die wesentlichste Verénderung,
die wir hier sehen und auf sekundire Verdnderungen zuriickfithren
koénnen, die Hypertrophie der Muskulatur, wie auch Edelmann bei
chirurgisch herausgenommenen Gallenblasen wesentlich mehr eine
Hypertrophie als Atrophie der Muskulatur fand. Es entstehen so @hn-
liche Bilder wie bei den hypertonischen Stauungsgallenblasen im 2. Ab-
schnitt. Doch beschrinken sich die Veranderungen auf die Gallenblase,
allenfalls noch das Collum, wiahrend die tieferen Teile anscheinend nicht
daran teilnehmen. Hierhin gehéren die folgenden 4 Fille.

Marie Ko., 16 Jahre. Gestorben an Lungentuberkulose, eitriger Bronchitis,
Herzinsuffizienz.

Gallenblase gro8, schlank, birnformig, iberragt mit der Kuppe den Leberrand,
aufgeschnitten 5:10 em groB. Serosa etwas verdickt, geringe Verwachsungen.
Enthilt dunkelgriine Galle, 2 stachelbeergroie Kombinationssteine. Schleimhaut
mittel- bis dunkelgriin, zeigt einige warzige Stellen; mikroskopisch Zotten meist
miteinander verwachsen, die Muskulatur gut entwickelt, zeigt mehrere Lagen iiber-
einander; Bindegewebe, auch zwischen den Muskelbiindeln, etwas vermehrt;
Elastica sparlich. Im Collum starkere Anhédufung der Muskulatur mit vermehrten
Ringmuskelbiindeln. Falten hier flach gedriickt. Cysticus 6 cm lang, 1 cm breit,
Klappen gut ausgebildet, reichen 3 cm hinunter, Farbe der Schleimhaut mittelgriin.
Choledochus mittellang, 1,4 cm breit, Wand zart, Schleimhaut mittelgriin, Sphincter
0Oddi, auch mikroskopisch, maBig kraftig ausgebildet. Choledochus und Pankreas-
gang miinden in gemeinschaftliche Papille. Leber, Pankreas keine wesentlichen
Veranderungen.

Drei weitere Falle geben einen in sich ziemlich #hnlichen Befund.
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Wilhelm Sa., 35 Jahre, gestorben an Miliartuberkulose.

Wilhelm Schw., 63 Jahre, gestorben an Herzinsuffizienz, Lungenemphysem.

Max We., 62 Jahre, gestorben an Tabes. Mesaortitis luica, Pneumonie.

Erkrankung der Gallenwege in der Anamnese nicht angegeben. In simtlichen
Gallenblasen Steine, und zwar eine Menge etwa erbsengroBer fascettierter Steine,
deren &ufBere Schale aus Bilirubin-Kalk besteht; bei We. 2 Generationen, auBerdem
ein kirschgroBer Kombinationsstein. Gallenblasen mittelgroB bis groB, Serosa
etwas verdickt, geringe Verwachsungen, aufgeschnitten etwa 5:8,5—10 cm, ent-
halten dunkle Galle. Schleimhaut teils fein-, teils grobwarzig, bei Sa. fast glatt.
Mikroskopisch zeigen alle eine geringe Entziindung. Muskulatur iiberall gut ent-

Abb. 13. Fall Wey. MiBige Hypertrophie der Gallenblasenmuskulatur bei zwei Generationen fascet-
tierter Steine mit Kombinationsstein. Schnitt aus der Mitte der Gallenblase. VergroBerung 39fach
(mittl. Vergr.).

wickelt, zeigt mehrere Reihen kréftiger Biindel. Am geringsten ist diese Entwick-
lung bei Sa., am stiirksten bei We. ausgepréiigt, bei dem die Muskulatur sehr kraftig
und fast die ganze Wand durchsetzt (Abb. 13). Elastica bei allen Fillen miBig
entwickelt. Bei 2 Fallen gute Anreicherung der Muskulatur am Collum-Cysticus-
Ubergang, in der Terminalfalte Anhaufung von Ringmuskelbiindeln, Muskulatur
zieht weiter in den oberen Cysticus (Abb. 14). Beim letzten Falle stirkeres Muskel-
band zum oberen Teile des stark gewundenen Cysticus. Cysticus 2—4 cm lang,
0,5—1 cm breit, Klappenapparat gut, reicht ziemlich weit hinunter, Farbe der
Schleimhaut mittel- bis dunkelgriin. Choledochus mittellang, 0,8—1,5 cm breit,
Wand zart, Schleimhaut mittel- bis dunkelgriin; mikroskopisch o. B. Elastica
normal, bei We. etwas gestreckt. Muskulatur am Ende mittelstark, nur bei Schw.
gut ausgebildet; am Ende des Choledochus hier irisartige Anordnung von 2 kraf-
tigen Schrigmuskelbiindeln. Leber: bei Schw. und We. geringe Fettcirrhose,
Pankreas bei allen Fillen o. B.
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Bei allen Fillen findet sich deutlich eine Hypertrophie der Musku-
latur, die sich in Zunahme des Umfanges der cinzelnen Biindel, bei We.
bereits in einer Zunahme der Dicke der ganzen Muskelschicht dufert,
so dal} diese den tliberwiegenden Teil der Wand darstellt. Die allméh-
liche Entwicklung dieser Verinderung zeigen besonders die 3 letzten,
ziemlich gleichartigen Félle. Bei Sa., bei dem dem Lebensalter nach der
Prozell wahrscheinlich erst wesentlich kiirzere Zeit als bei den anderen
besteht, ist die sekundére Verinderung der Muskulatur noch nicht so

Abb. 14. Fall Sa. Muskulatur am Collum-Cysticus- Ubergang bei etwas hypertrophischer Gallenblasen-

muskulatur (rechts im Schnitt). Anh#dufung von Ringmuskelbiindeln am Grunde der Terminalfalte,

‘Weiterziehen der Muskulatur in den oberen Cysticus (am linken Rande des Schnittes.) VergroBerung
39fach (mittl. Vergr.).

stark ausgebildet (s. Abb. 14), wihrend bei We., einem viel #lteren
Fall, bei dem GroBe des Kombinationssteines und die beiden Genera-
tionen von Steinen ebenfalls fiir eine lingere Dauer des Prozesses spre-
chen, die Hypertrophie weitaus am stérksten ausgebildet ist (Abb. 13).
Der Einflull der Krankheitsdauer ist somit anatomisch festzustellen.
Eine Tauschung bei diesen Befunden durch Zusammenschieben der
Muskulatur liegt wohl kaum vor, da eine stérkere Schrumpfung nirgends
festzustellen ist.

Die Ursache der Hypertrophie sind in diesem Fall Steine, die eines-
teils durch den Fremdkérperreiz zu stiarkeren Kontraktionen der Gallen-
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blase Anlaf} gegeben haben kénnen, andererseits — und zwar besonders
bei We. — auch ein Entleerungshindernis gebildet haben kénnen. Hier
konnte auch eine Bedeutung des Sphincters am Collum-Cysticus-Uber-
gang liegen, in dem dieser teils durch vermehrte Kontraktion infolge
Fremdkérperreiz die Entleerung hindert, teils infolgedessen einen be-
sonderen Widerstand der Ausstoflung des Steins entgegensetzt. Die
gute Ausbildung des Sphincters bei Sa. (s. Abb. 14) kénnte auf einen
derartigen Mechanismus hinweisen.

Die Balkengallenblase bei Collumstein.
(Schematische Skizze 3.)

Noch weit ausgesprochener sind die Veréinderungen an der Gallen-
blasenmuskulatur bei der nichsten Gruppe, bei denen ein Stein mehr
oder weniger fest im Collum eingeklemmt war. Hier finden wir bereits
makroskopisch auf der Schleimhaut mehr oder weniger stark ausge-
pragte trabekeldahnliche, stricknadelférmige Verdickungen, die sich zum
Teil iiberkreuzen, zum Teil in Biindeln und Biischeln zusammenliegen,
so daB eine riffelige Zeichnung entsteht. Das Bild erinnert an die Bal-
kenblase mit ihrer Hypertrophie der Muskulatur, wie wir sie bei Ent-
leerungshindernissen, z. B. Prostatahypertrophie, kennen. Entsprechend
diesem Befund glaubten wir auch bei den Gallenblasen diese Veriande-
rung als Zeichen einer starken Hypertrophie der Muskulatur ansehen zu
konnen. Mikroskopisch wird diese Ansicht bestitigt. Fast die ganze
Gallenblasenwand dieser Félle besteht aus Muskulatur, zum mindesten
aber der weitaus grofite Teil. Auch die Balken erwiesen sich als aus
Muskulatur bestehend. Es sind schmale Muskelbiindel, die an sich
dichter unter der Oberfliche gelegen, hypertrophiert gind, wahrend die
angrenzenden, aus Bindegewebe bestehenden Teile, eingesunken sind.
Es ist dies nur durch Dehnung zu erkliren, die als zweites Moment
sekundirer Entwicklung diesen Gallenblasen das Geprige gibt. Durch
sie sind die GroéBe der Gallenblase, die dinne Wand derselben, die
schmale Mucosa und die erweiterten Luschkaschen Génge erklart.
Auch bei Bemessung der Stirke der Muskulatur ist dies Dehnungs-
moment zu beriicksichtigen, da die Muskulatur ebenfalls auseinander-
gezogen ist. Die Dickenzunahme derselben ist also in Wirklichkeit weit
starker, als sie sich auf den ersten Blick zu erkennen gibt. Auch die
geringe Ausbildung der elastischen Fasern kann eine Folge der Dehnung
sein, andererseits kann diesesauch Folgeentziindlicher Veranderungen sein.

In diese Gruppe der Balkengallenblasen gehéren 3 Fille, von denen
der erste den besten Befund gibt.

August Schn., 70 Jahre, gestorben infolge Peritonitis.

Gallenblase sehr gro3, Serosa etwas verdickt, einzelne Verwachsungen, mit
aufgeschnitten 7:12 cm. Die Wand ist etwas sulzig, die Schleimhaut hellgriin,

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 6
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etwas riffelig, und zeigt einzelne trabekelformige Verdickungen; am Fundus ist
die Wand etwas diinner. Mikroskopisch: schmale Wand, Zotten spérlich, Schleim-
haut und Zotten von hohem, zylindrischem Schleimepithel bedeckt. Mucosa
schmal, hier und in den anderen Schichten geringe Rundzelleninfiltration. Musku-
latur sehr stark, ist die starkste Schicht der Wand, stellenweise besteht die ganze
Wand aus Muskulatur; stellenweise im Schnitt Trabekel, die ebenfalls aus Musku-
latur bestehen. Elastica zart, gut entwickelt, zum Teil auch in den Muskelbiindeln
(Abb. 15 und 16). Am Collum Zunahme der Muskulatur, besonders in Initial-
falte, dann wird Muskulatur schwicher, zum Teil mit Bindegewebe versetzt. Ter-
minalfalte lang und ausgedehnt, segelformig, enthilt maBig viel gedehnte Musku-
latur. Cysticus blaB, griin, 6,5 cm lang, oben 1,5, unten 1,0 cm breit. Klappen
stark entwickelt, reichen weit hinunter, zwischen ihnen finden sich brocklige Bili-
rubinsteinchen. Choledochus 5 em lang, 1,4 cm breit, Wand zart, Schleimhaut
hellgriin, mikroskopisch o. B., Sphincter normal entwickelt. In der Gallenblase im
Collum spitz zulaufender Kombinations-VerschluB-Stein, dahinter groBe Mengen
mit Bilirubin-Kalk {iberzogener fascettierter Stein. — Leber: Cirrhotische Fett-
leber, Pankreas o. B.

Zwei weitere Fille, und zwar Frau Tr., 64 Jahre, gestorben am Schlaganfall,
Hermann Vo., 67 Jahre, gestorben an Herzinsuffizienz, Pneumonie, ergeben
einen dhnlichen Befund.

Auch hier groBe Gallenblase mit dhnlichem makroskopischen und mikro-
skopischen Verhalten, nur sind die Verédnderungen infolge stirkerer entziindlicher
Verdnderungen und teilweisem Ersatz einzelner Muskelfasern durch Bindegewebe
nicht mehr so klar zu kennen wie bei Schn. Besonders stark sind diese Verande-
rungen bei Vo., bei dem sich ein Empyem der Gallenblase mit eitrig-phlegmonéser
Entziindung der Wand und wohl hierdurch bedingter Zerstorung elastischer Fasern
findet. Bei Tr. findet sich dagegen ebenso wie bei Schn. noch hellgriine Galle
in der Blase, und die Schleimhaut ist hellgrin imbibiert. Beide Falle enthalten
einen Kombinationsstein im Collum, dahinter eine grofe Menge fascettierter, mit
Bilirubin-Kalk iiberzogener, etwa erbsengrofier Steine. Die #uBeren Gallenwege
von Vo. entsprechen denen bei Schn., wihrend bei Tr. der Choledochus 1,8 cm
breit ist und der Sphincter Oddi vorwiegend in seiner Langsausdehnung, im ganzen
8 mm lang, etwas stirker entwickelt ist. An Leber und Pankreas findet sich bei
Vo. starkere Bindegewebsvermehrung, an der Leber auch stirkere Fetteinlagerung,
in der Glissonschen Scheide vermehrte Rundzelleninfiltrationen, wahrend bei Tr.
beide Organe keine wesentlichen Verdnderungen zeigen.

Aufller den bereits oben geschilderten Veranderungen ergibt sich
mikroskopisch noch ein besonderer Befund am Collum. Der Sphincter
am Collum-Cysticus-Ubergang ist nur maBig stark, besonders im Ver-
haltnis zu der tibrigen Muskulatur. Vorher findet sich sogar eine lin-
gere, fast muskelfreie Stelle. Wahrscheinlich ist dies eine Folge des
Druckes des hier liegenden und mehr oder weniger fest eingekeilten
Steines. Um so stérker ist jedoch bei diesen Gallenblasen die Collum-
muskulatur oberhalb dieser Stelle entwickelt, unter besonderem Vor-
herrschen ringférmig angeordneter Biindel. Daf} diese auch im Korpus
der Gallenblase stirker als sonst vertreten sind, sei noch einmal betont.

Als Ursache der Hypertrophie kommt, ebenfalls wie bei den ersten
Fillen, ein Stein in Frage, der infolge Einklemmung ein Entleerungs-
hindernis gibt. Die Einklemmung kann jedoch nicht vollstindig sein



Abb. 15, Fall Schn. Hypertrophie der Gallenblasenmuskulatur bei nicht eingeklemmtem Collum-
stein (VentilverschluB). Muskulatur nimmt fast die ganze Wand ein, deutliche Trabekelbildung,
VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

Abb. 16. Fall Schn. Derselbe Fall wie bei Abb. 15, bei starker VergroSerung (70fach).
6*
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oder findet nur voriibergehend statt; die griinliche Galle und die griin-
liche Imbibierung der Schleimhaut bei 2 Fillen weist darauf hin, dafl
noch Galle in die Blase hineinkommt. Es besteht somit eine Art Ventil-
verschluB, wie ihn Courvoisier beschrieben hat. DaB durch diesen
Mechanismus eine allméhliche Dehnung der Blase infolge immer
stiarkerer Filllung eintritt, ist verstindlich; verstarkt wird diese aufBer-
dem durch die Exsudation der Gallenblasenschleimhaut.

Die Balkengallenblase bei Collumstein mit Hydrops.
(Schematische Skizze 3.)

Dieselben Verinderungen an der Gallenblase finden sich auch an
den Fillen, bei dem die Einkeilung des Steines vollkommen ist und ein
Hydrops besteht. Nur sind die Veréinderungen hier vielleicht noch
imponierender und eindrucksvoller, da die Wand hier makroskopisch
weit mehr gedehnt erscheint und makroskopisch scheinbar nicht viel
Muskulatur mehr enthilt. So zeigt die stellenweise papierdiinne Wand
von Fall 8 noch eine kriftige hypertrophische Muskulatur. Auch die
Muskelentwicklung am Collum ist bei diesen Fillen eher noch impo-
nierender, wihrend ebenfalls wie bei den vorigen Fillen der eigentliche
SchlieBmuskel hier eher geringer ausgeprégt ist, bzw. infolge Druck-
atrophie verschwunden ist. Den besten Befund gibt der bereits ange-
zogene Fall 8.

Gallenblase sehr grof}, aufgeschnitten 9:5 ¢m. Wand diinn, ausgezogen;
Schleimhaut grau, einzelne Schichten nicht zu erkennen. Keine Verwachsungen.
An der Innenfliche, besonders im unteren Teile, zahlreiche Trabekel. Collum ge-
dehnt, ein kirschgroBer Cholesterin-Solitir ist hier eingeklemmt. Mikroskopisch
ist die Mucosa schmal, zeigt kaum Zotten, enthélt zahlreiche Infiltrate, die eben-
falls in den iibrigen Schichten liegen. Die Muskulatur nimmt den weitaus gréBten
Teil der Wand ein, besteht aus dicken, in verschiedenen Schichten liegenden
Biindeln, bei denen auffillig viel ringférmig angeordnete Biindel zu finden sind.
Die Trabekel erweisen sich als vorwiegend aus Muskulatur bestehend; ihre Ent-
stehung wohl ebenso wie oben zu erkliren. Elastica relativ gut ausgebildet, ela-
stische Fasern auch in den Muskelbiindeln. Im Collum sehr starke Anhéufung der
Muskulatur unter Vorherrschen ringférmig angeordneter Biindel (Abb. 17). Cysticus
im oberen Teile schwanenhalsférmig gebogen, aufgeweitet, im unteren Teile
schmiler (0,5 cm breit), im ganzen 5 cm lang. Choledochus 6 ecm lang, 1,2 cm
breit, Farbe mittelgriin, mikroskopisch keine Besonderheiten, Sphincter Oddi
mittelstark ausgedehnt, besteht vorwiegend aus Schrigbiindeln. — Stauungsleber,
um die Gallenginge vermehrtes Bindegewebe mit Rundzellen. Pankreas stark
verfettet, sonst o. B.

Zwei ahnliche Falle sind folgende:

Auguste Me., 47 Jahre, gestorben an Apoplexie, Lues.

Wilhelm Kne., 77 Jahre, gestorben an Herzinsuffizienz.

Die Gallenblasen bieten makroskopisch und mikroskopisch dhnliche Verinde-
rungen (vgl. Abb. 18, Schnitt aus der Gallenblase von Me.). Nur zeigt Me. sehr
schon wieder das hohe Zylinderepithel. Auch im Collum finden sich hier dhnliche



Abb. 17. Fall VIII. Hypertrophie der Muskulatur, insbesondere der Ringmuskelbiindel im Collum
eines Falles mit eingeklemmtem Collumstein und Hydrops der Gallenblase; der Stein liegt unterhalb
(im Schnitt nach links) der Ringmuskelbiindel. VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

Abb. 18, Fall Me. Hypertrophie der Gallenblasenmuskulatur bei einem Fall von Hydrops mit ein-
geklemmtem Collumstein; auffallend die zahlreichen Ringmuskelbiindel bei einem Schnitt aus der
Gallenblasenmitte, VergroBerung 70fach (starke Vergr.).
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Verinderungen. In den Gallenblasen selbst ebenfalls hydropischer Inhalt, bei Me.
etwa stachelbeergroBer Kombinationsstein im Collum eingeklemmt, dahinter
2 erbsengrofle Steine, die innen Bilirubin-Kalk und auBen dicken Kalkmantel
zeigen; bei Kne. groBer walzenférmiger Kombinationsstein. Die iibrigen #uferen
Gallenwege bieten ebenfalls keine wesentliche Abweichung von dem bei Fall 8 aus-
fiihrlich geschilderten Befunde. Leber, Pankreas ohne wesentliche Verinderungen.

Ein letzter Fall schlieBlich, als grofite unter unserem Material beobachtete
Gallenblase, zeigt, bis zu welchem Grade diese Verinderungen gehen kénnen.

Ferdinand Bi., 46 Jahre, gestorben an Uramie.

Gallenblase enorm grof}, aufgeschnitten 11:16 cm. Serosa etwas verdickt,
einige Verwachsungen. Wand im ganzen stellenweise etwas dicker, innen grauweiS,
zeigt ebenfalls stellenweise Trabekelbildung, Inhalt hydropische Fliissigkeit, im
Collum eingeklemmt taubeneigrofer Kombinationsstein. Mikroskopisch: méaBig
breite Mucosa mit wenig kolbigen Zotten, von Rundzellen und Leukocyten durch-
setzt, ebenso die iibrigen Schichten. Muskulatur stellenweise noch sehr stark und
den iibrigen Fillen entsprechend, stellenweise weitgehend von Bindegewebe durch-
setzt. Bindegewebe vermehrt, Fibrosa verdickt. Elastische Fasern in Mucosa und
Muscularis meist zerstort, in Fibrosa stellenweise stiarker entwickelt. Im Collum
fast keine Muskulatur, die Wand besteht fast rein aus infiltriertem Bindegewebe;
Elastica meist zerstért. Cysticus gewunden, 4 em lang, 0,5 cm breit, Klappen
gut ausgebildet, reichen fast vollig hinunter. Choledochus 41/, cm lang, 1,1 cm
breit, etwas verdickt, Schleimhaut hellgriin, mikroskopisch o. B., Sphincter Oddi
miBig ausgebildet. Leber und Pankreas zeigen keine wesentlichen Verdnderungen.

Auch dieser Fall zeigt noch dieselben Veranderungen der Gallen-
blasenmuskulatur wie die vorhergehenden, doch tritt neu die anschei-
nend infolge starkerer Entziindung entstandene Zerstérung der Mus-
kulatur ein. Auch die Elastica ist hier geringer; die Ursache diirfte
auch hier, wie der Fall Vo. zeigt, stirkere Entziindung sein. Hierdurch
wird jedoch der Widerstand, den die Gallenblase der Dehnung entgegen-
setzen kann, herabgesetzt, so dal} die groe Ausdehnung derselben hierauf
zuriickzufithren ist.

Die hypotrophische Steingallenblase.

Noch deutlicher tritt diese auch von Edelmann und Liitkens hervor-
gehobene Bedeutung von Muskulatur und Elastica als Widerstand
gegen weitere Dehnung in einem weiteren Fall hervor, bei dem beide
Gewebe ebenfalls durch Entziindung zerstért sind.

Fall Weg., 75 Jahre, gestorben an Pneumonie.

Gallenblase groB, iiberragt die Leber, Serosa etwas verdickt, keine Ver-
wachsungen, mifit aufgeschnitten 8:10 em. Schleimhaut dunkelgriin, samtartig,
zeigt einzelne hellere Flecken. In der Gallenblase dunkelgriine Galle, nicht ein-
geklemmter, etwa kirschgrofier Kombinationsstein. Mikroskopisch Zotten weit aus-
einander, meist kolbig, ebenso wie Mucosa und iibrige Schichten infiltriert. Musku-
latur schwach, fehlt stellenweise ganz, dagegen an anderen Stellen etwas besser
ausgebildet. Fibrosa etwas verbreitert, kaum elastische Fasern (Abb. 19). Collum:
Sphincter auf dem Schnitt nicht sicher zu beurteilen. Cysticus 5 cm lang, ge-
wunden, 1 cm breit, Klappen gut entwickelt, Cysticus und Choledochus mittel-
griin, Choledochus 9 cm lang, 0,8 cm breit, Wand zart, mikroskopisch o. B. Sphine-
ter Oddi maBig stark entwickelt.
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Dieser letzte Fall unterscheidet sich von den iibrigen durch die Aus-
bildung der Gallenblasenmuskulatur und die auffallend starke Konzen-
tration der Blasengalle. Wéhrend bei den ersten 7 Fillen aus dem gan-
zen Bilde auf einen Wechsel zwischen Dehnung und Kontraktion der
Muskulatur geschlossen werden kann, auBlerdem die Exsudation der
Schleimhaut fiir die Menge des Inhaltes eine Rolle spielt, wihrend die
Resorption kaum in Betracht kommt, ist es hier gerade umgekehrt.
Hier diirfte die Fiillung im wesentlichen passiv durch Einstrom von

Abb. 19. Fall We. Schnitt durch Gallenblasenwand bei sekundirem Schwund der Gallenblasen-
muskulatur infolge Entziindung; nur einzelne Muskelbiindel sind zu erkennen. VergroBerung 70fach
(starke Vergr.).

Lebergalle zustande kommen. Die Regulierung zu starker Riillung
scheint allein durch Resorption mdoglich, und infolge schwacher Muskel-
entwicklung kommt es nicht zu einer Einklemmung des Steines. Am
besten wire diese Gallenblase als sekundir hypotonische Stauungsgallen-
blase zu bezeichnen, der die anderen als sekunddr hypertonische Stau-
ungsgallenblasen gegeniiberstehen wiirden. Zu den letzteren wiren auch
die Fille mit Hydrops zu rechnen.

Ob bei dem letzten Typ die Exsudation der Schleimhaut immer
entziindlich zu erkldren ist, ist fraglich. Entziindliche Verinderungen
sind bei einem Teil unserer Fille (z. B. Schn., s. Abb. 15 und 16) nur
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relativ gering vorhanden. Andererseits haben wir derartige leichte
Verdnderungen als histologischen Ausdruck einer Funktionsinderung
der Gallenblasenschleimhaut kennengelernt (Friedrich, Westphal, Mann
und Soika). Das Vorhandensein einer solchen ist aus der Veridnderung
der Muskulatur zu schlieflen, da diese auf Steigerung der Muskeltétig-
keit beruht und anzunehmen ist, daf dieser gleichgeordnet die Schleim-
haut stdrker funktioniert. Damit ist fraglich, ob die entziindliche
Theorie des Hydrops, die von Aschoff und seinen Schiilern aufgestellt
ist, fiir alle Fille zu Recht besteht. Wir erinnern an Einwénde gegen
diese Theorie von Berg und Sprengel. Leider ist jedoch unser Material
nicht ausreichend, um diese Frage restlos zu kliren.

Auffallend ist schlieflich, dafl bei der ganzen Gruppe der sekundir
veranderten Gallenblasen, bis auf einen Fall (Tr.), der Choledochus
nicht erweitert ist. Auf die dafiir méglichen Griinde wird spéter einge-
gangen.

I1. Verdinderungen am Sphincter Oddy und Choledochus.
Normaler Bau des Sphincter Oddi und Choledochus.

Bevor die hier gefundenen sekundiren Verdnderungen beschrieben
werden, soll erst auf das Bild des Sphincter Oddi eingegangen werden,
wie es sich uns im allgemeinen dargestellt hat. Ebenfalls sollen einige
kurze Bemerkungen iiber den Choledochus gemacht werden.

Die erste Beschreibung des Muskels am FEnde des Choledochus
stammt von Oddi, der ihn als einen aus glatten Muskelfasern gebildeten
Ring beschrieb, der unabhingig von der Muskulatur des Zwdélffinger-
darmes ist, den Gallengang etwa von seinem Eintritt in den Zwolf-
fingerdarm an bis zu seiner Miindung umgibt und sich hier in einem
Geflecht von Muskelfasern auflést. Die Muskelfasern selbst fand Oddi
teils schriig, teils langs, teils ringférmig angeordnet. Nachuntersuchungen
von Helly, Bromann, Hendrickson u.a.haben diesen Befund im we-
sentlichen bestéitigt. Helly beschrieb ausfiihrlich den Zusammenhang
des Muskels mit der Darmmuskulatur, aulerdem fand er den groflen
Ausfithrungsgang des Pankreas in dieses Muskelgebiet eingezogen.

Die Lange des Sphincter Oddi wird von Helly mit 1—2 c¢m, von Mat-
suno mit 0,5—1 cm angegeben. Uber verschieden starke Ausbildung
des SchlieBmuskels finden sich, wenn man nicht dieses aus den bereits
gegebenen Zahlen schlieffen will, nur wenig Angaben. Am wichtigsten
sind hier Untersuchungen von Rost, der an Hunden teils kriftigen, teils
gering ausgebildeten SchlieBmuskel fand. Andererseits lehnt Matsuno
verschieden starke Ausbildung des Sphincters, insbesondere solche
sekundirer Art, ausdriicklich ab.

Die Funktion des SchlieBmuskels suchte Oddi im wesentlichen in
einem AbschluBl des Gallengangs gegen das Duodenum. Diese Auf-
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fassung wird auch heute noch von den meisten Untersuchern geteilt
(Rost, Klee und Kliipfel, Reach, Frank C. Mann, Haberland u.a.). Die
meisten Autoren weisen dabei auf die wahrscheinlich auch funktionell
wichtige Verkniipfung des Sphincters mit der Muskulatur des Zwolf-
fingerdarms hin, ohne dafl man jedoch hieraus auf bestimmte Funk-
tionen schlieen konnte (Frank C. Mann). Einen Fortschritt brachten
die eingehenden experimentellen Untersuchungen Westphals; er konnte
am Sphincter zwei Teile unterscheiden: einen Antrumteil, der anschei-
nend vom Vagus innerviert wird und auller dem Abschluf3 des groBen
Gallenganges einen mehr oder weniger starken Anteil an der Heraus-
beférderung der Galle in das Duodenum hat, einen weiter aullen, am
Ubergang der Papille in das Duodenum liegenden SchlieBmuskel, der
anscheinend vom Sympathicus innerviert wird und dem im wesentlichen
nur die Funktion eines Abschlusses zukommt. Nach einer spiteren
Arbeit schliefit dieser Teil nicht nur den groflen Gallengang, sondern
mit der Miindung der gemeinsamen Papille auch den Ductus Wirsun-
gianus gegen den Zwolffingerdarm ab. Diese hier kurz skizzierte Unter-
teilung des Sphincter Oddi wird jedoch nicht allgemein anerkannt und
besonders von amerikanischen Autoren bestritten (Frank C. Mann),
aber durch zahlreiche Versuche von Sakurar weitgehend bestatigt.

Unsere Befunde sind im Gegensatz zu den Untersuchungen der
anderen Autoren nur an Lingsschnitten durch die Choledochusmiindung
erhoben. Doch erwiesen sich gerade die Langsschnitte als wesentlich
giinstiger, um einen Uberblick iiber Stirke und Ausbildung des Oddi-
schen Sphincters zu gewinnen. Die Lénge dieses Muskels schwankt bei
unseren Fillen sehr. Sie liegt zwischen 0,5 und 2,5 cm; als normalen
Durchschnitt méchten wir etwa 0,8 cm annehmen. Auch die Stéirke
des Muskels erwies sich als sehr verschieden. Dies tritt deutlich bei
einem Vergleich der Abbildungen des Sphincters bei den hypotonischen,
den hypertonischen Stauungsgallenblasen und schlieflich den im fol-
genden beschriebenen hypertrophischen SchlieBmuskeln des Falles Kla.
und Her. hervor (s. Abb. 20 und 24). Ein normaler Durchschnitt kann
hier noch schwerer gegeben werden; am ehesten kann man den Sphinc-
ter in Abb. 21 als solchen bezeichnen. Ein weitaus gleichméBigeres
Bild bot jedoch die allgemeine Anordnung des Muskels.

Man kann hier deutlich mehrere Abschnitte unterscheiden. Wenn
man an der Leberseite des SchlieBmuskels anfangt, kommt zuerst ein
oberer Teil, der vorwiegend aus Léngs- und Schragmuskelbiindeln be-
steht. Es sind gegeneinander abgeschlossene Biindel, die teils in einer,
teils in mehreren Lagen angeordnet sind. Dazwischen eingelagert
finden sich mehr oder weniger zahlreiche und verschieden gut ausge-
bildete, tubulése Driisen. Am Ende des eigentlichen Choledochus findet
sich eine stidrkere Anhdufung von Muskelbiindeln, von denen meist ein
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Teil ringférmig angeordnet ist. Nach Anordnung und Stirke dieser
Muskelbiindel ist diesem Teil wahrscheinlich eine mehr verschlieBende
Funktion zuzusprechen. Man kann hier zwei Arten unterscheiden: ein-
mal, und zwar in der geringeren Anzahl der Fille, liegt eine Anhdufung
von Muskelbiindeln in der Tiefe vor (Abb. 20); in der gréBeren Zahl der
Fille besteht dieser Teil aus 2 oder 3 schrig- oder auch ringférmig an-
geordneten Muskelbiindeln, die nach Art einer Irisblende in das Lumen
des Gallenganges hineinragen (Abb. 21).

Weiter nach dem Duodenum zu folgt eine an Stirke meist gering
ausgebildete Strecke ziemlich schmaler Schrigmuskelbiindel. Oft findet

Abb. 20. Fall Kla. Ubersichtsbild des Sphincter Oddi: Schnittrichtung links zur Leber, rechts

Duodenum. Zusammenhang des oberen Teiles mit der Muscularis des Duodenum und des untersten

Teiles mit der Muscularis mucosae des Duodenum zu erkennen. SchlieBmuskel des Choledochus zeigt
den Typ _von Anhéufung in der Tiefe. Vergroferung 12fach (schwache Vergr.).

sich hier eine Verbindung mit der Muskulatur des Ductus Wirsungianus;
héufig fehlt dieser Muskelstreifen, und es findet sich an dieser Stelle
die Einmiindung des Pankreasganges in die gemeinsame Papille. Noch
weiter distal, und zwar am Ubergang in den Zwélffingerdarm, findet
sich wieder eine starkere Muskelanhdufung, zwischen deren Biindeln
zahlreiche kleine Driisen liegen. Diese Muskelbiindel sind wieder meist
ringférmig angeordnet, sind jedes fiir sich nur klein, stellen jedoch als
Gesamtheit einen nicht unerheblichen SchlieBmuskel dar. Ein gutes
Bild hiervon gibt Fall Hei., Abb. 28, wihrend die Gesamtausbildung
am besten auf der Abb.20 zu erkennen ist.

Die beschriebene Muskulatur ist relativ unabhingig von der Musku-
latur des Duodenum, wie es von Oddi, Helly u. a. beschrieben ist; doch
findet sich ein deutlicher Zusammenhang des oberen Teiles des Sphinc-
ters mit der Muscularis des Duodenum, wahrend der zuletzt beschrie-
bene Teil einen Zusammenhang mit der Muscularis mucosae des Duo-
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denum zeigt, Beziehungen, wie sie ebenfalls von den Voruntersuchern
beschrieben sind. Dieser Zusammenhang erscheint nicht unwichtig.
Wir glauben, dafl man hieraus eine unterschiedliche Funktion und
Nervenversorgung des Sphincters annehmen kann, wie sie aus West-
phals und Sakurais experimentellen Untersuchungen zu schlieBen ist.
Der mit der Muscularis des Duodenum zusammenhingende Teil diirfte
dabei dem Antrumteil entsprechen, der letzte, am weitesten distal
liegende Teil dem ,,Pylorulus®. Weiter glauben wir, aus diesem Zu-

Abb. 21. Fall Ste. Hypotonische Stauungsgallenblase. SchlieBmuskel des Choledochus mit iris-
artiger Anordnung; etwa normale Ausbildung. VergréBerung 39fach (mittl. Vergr.).

sammenhang eine gewisse Abhingigkeit zwischen Tonus und Peristal-
tik des Duodenum und Titigkeit des Sphincter Oddi schlieBen zu kon-
nen, wie es von Burgel, Frank C. Mann u. a. angenommen wird. Auch
Westphals experimentelle Untersuchungen weisen auf einen derartigen
funktionellen Zusammenhang hin.

Am groflen Gallengang selbst konnten wir in vielen Fillen, bei denen
die postmortalen Verdnderungen nicht zu weit fortgeschritten waren,
deutlich 3 Schichten unterscheiden: die Mucosa und eine darunter-
liegende Schicht aus Bindegewebsfasern, die aber wiederum aus zwei
Schichten besteht, wie es bereits frither von Henle, Holstein u. a. be-
schrieben ist (s. bei v. Znanieckr). Die dem Lumen naherliegende Schicht
besteht aus feineren Bindegewebsfasern mit einem stark ineinander
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verflochtenen Netz relativ zarter elastischer Fasern, wihrend die duflere
Schicht aus groberem Bindegewebe besteht, auch sind deren elastische
Fasern grofier, jedoch spérlicher und weniger miteinander verflochten. Die
elastischen Fasern beider Schichten reichen am distalen Ende an das Gebiet
des SchlieBmuskels heran, in demselben finden sie sich jedoch nur sparlich.

Sekundire Veranderungen am Sphincter Oddi duBern sich ebenso
wie in der Gallenblase vorwiegend in einer Hypertrophie. Entsprechend
den oben gekennzeichneten drei Abschnitten 1408t sich wieder eine Hyper-
trophie dieser drei Teile unterscheiden.

Abb. 22. Fall He. Hypertrophie des am Choledochus hinaufziehenden Teiles des Sphincter Oddi.
VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

Hypertrophie des oberen Sphincterteiles.

Starkere Entwicklungen des am Choledochus weiter hinaufreichen-
den Teils allein scheint relativ selten zu sein. Hierher gehoren als erstes
2 Fille, bei denen diese Entwicklung zwar deutlich, im ganzen aber doch
recht maBig ausgebildet ist. Sie mégen deswegen als Ubergang gelten.
Immerhin ist die Starkeentwicklung des oberen Teiles vermehrt, so
daB man im ganzen von einer leichten Hypertrophie sprechen kann.

Frau He., 74 Jahre, gestorben an Arteriosklerose.

Hof., 55 Jahre, gestorben an Blutung bei Lebercirrhose.

Gallenblase bei He. aufgeschnitten 3,0:5,0 cm, zeigt maBige chronische Ent-
ziindung, hellgriine Verfarbung der Schleimhaut, enthalt mehrere erbsengrofe,

fascettierte Steine mit Bilirubiniiberzug. — Gallenblase bei Hof. aufgeschnitten
5:5 c¢m, ist bindegewebig, geschrumpft, im Collum eingekeilter Kombinationsstein,



dahinter mehrere fascettierte Steine mit Bilirubin-Kalk-Uberzug. Muskulatur am
Collum-Cysticus-Ubergang bei beiden etwa normal. Cysticus bei beiden o. B.

Choledochus bei He. mittellang, 1,5 cm breit, mikroskopisch o. B., Schleim-
haut mittelgriin verfirbt. Choledochus bei Hof. ebenfalls mittellang, 1,4 em breit,
mikroskopisch o. B., elastische Fasern gestreckt, Schleimhaut mittelgriin.

Sphincter bei He. sehr lang (im Schnitt durchtrennt). Ist gut ausgebildet,
besteht aus kriftigen, meist schrig angeordneten Muskelbiindeln; an Miindung
keine groBere Anhdufung (vgl. Abb. 22). Sphincter bei Hof. etwa 1 cm lang, ent-
spricht dem oberen, nur nicht ganz so stark.

An der Leber findet sich bei He. eine leichte Bindegewebsvermehrung; bei
Hof. besteht eine ausgesprochene Lebercirrhose mit Gallengangswucherung, eben-
falls hier Bindegewebe im Pankreas vermehrt.

Ein dritter Fall zeigt eine noch ausgesprochenere Liangsentwicklung
des Sphincters, der hier im ganzen 2!/, cm lang ist, ohne jedoch sehr
kraftig zu sein. AuBerdem ist die Zahl der Muskelbiindel relativ spérlich;
auch der SchlieBmuskel selbst ist nicht itberméafig stark entwickelt. Trotz-
dem ist der Choledochus sehr weit (3,5 cm). Er enthélt jedoch sehr zahl-
reiche fascettierte Steine, die denen in der Gallenblase entsprechen, und
es ist wahrscheinlich, dall die Weite hierdurch mitbedingt ist.

Minna Scha., 72 Jahre, gestorben an Lungenembolie nach Cholecystostomie.

In der letzten Zeit haben anamnestisch Gallenblasenbeschwerden bestanden.

Gallenblase aufgeschnitten 5:7'/, ¢cm, stark verwachsen, ist chronisch ent-
ziindet; Muskulatur ebenso wie Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang gut ent-
wickelt. Aus der Gallenblase sind zahlreiche fascettierte Steine mit Bilirubin-
Kalk-Uberzug entfernt. Cysticus stark gewunden, 3 cm lang, 1/, cm breit, Falten
gut ausgebildet, in den Nischen derselben Steinchen. Schleimhaut des Cysticus
mittelgriin. Choledochus 8 cm lang, 31/, cm breit, enthélt eine Menge fascettierter
Steine. Wand verdickt, mikroskopisch in der Wand Rundzellenvermehrung, ein-
zelne Infiltrate, Elastica gut ausgebildet; an einzelnen Stellen (Infiltrate, Druck-
stellen der Steine) fehlen die Fasern. Der Sphincter ist 2/, cm lang, zeigt miBig
viel, meist auch miBig ausgebildete Muskelbiindel, die in einer Schicht hinter-
einanderliegen. An der Miindung nur geringe Anhdufung. Choledochus und
Pankreasgang miinden in gemeinsame Papille.

Hypertrophie des mittleren Teiles des Sphincter Oddi (eigentlicher
SchlieBmuskel des Choledochus). (Schematische Skizze 4 u. 5.)

Bei den anderen Fallen besteht teilweise ebenfalls eine erhebliche
Langsentwicklung des Sphincter Oddi; doch herrscht hier die Entwick-
lung des eigentlichen Schliefmuskels des Choledochus bei weitem vor.
In einigen Fillen ist die Muskulatur dieser Stelle so stark, daB fast die
ganze Wand dieses Abschnittes des Choledochus aus Muskulatur be-
steht (s. Kla., Her. und Kra. der I. Gruppe, Abb. 20, 24 und 25), in
der sich einige zusammengedriickte Driisen finden.

Da die Zahl der hierhergehérenden Fille sehr grofl ist und gut in
einzelne Gruppen getrennt werden kann, erscheint es am besten, jeweils
zusammengehdrende Félle gemeinsam zu beschreiben, um unnétige Ein-
zelheiten zu vermeiden.
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Der erste hierhergehérende Fall, bei dem diese Entwicklung noch
sehr gering ausgesprochen ist, ist der Fall Sie. Man darf diesen wohl
als Ubergang vom normalen Bild zu stérkeren Verdnderungen bezeich-
nen. Der Choledochus ist hier kaum erweitert.

Sie., 69 Jahre, gestorben an Apoplexie.

Gallenblase aufgeschnitten 2:3,2 cm, chronisch entziindet, enthélt helle Galle,
2 erbsengroBe fascettierte Steine und 8 linsengrofle fascettierte Steine. Musku-
latur maBig stark, zusammengeschoben, Muskulatur am Collum-Cysticus-Uber-
gang maBig stark. Cysticus 2 em lang, 0,5 cm breit, Klappenapparat gut aus-
gebildet, Schleimhaut mittelgriin, Choledochus mittellang, 1,7 ¢cm breit, Wand
etwas verdickt, Schleimhaut mittelgriin, mikroskopisch ist die Wand o. B., stark
postmortal verandert. Sphineter 0,8 cm lang, gut ausgebildet, zeigt Anhéufung
kriftiger Biindel, gemeinsame Papille, auflerster SchlieBmuskel maBig ausgebildet.
Leber zeigt etwas vermehrtes Bindegewebe, einzelne Rundzellenvermehrung in der
Glissonschen Scheide. Pankreas nicht verindert.

Als nachstes kommt eine Gruppe, bei der eine mehr oder weniger
starke chronische Cholecystitis besteht, mit entsprechendem Funktions-
ausfall der Gallenblase. Die Verdnderungen sind hier weitaus ausge-
sprochener. In allen Fillen ist der eigentliche SchlieBmuskel des Chole-
dochus kriftig ausgebildet, besonders bei den bereits erwahnten Fallen
Kla., Kra.und Her. findet sich eine michtige Ausbildung desselben,
die ganz zweifellos als Hypertrophie zu bezeichnen ist. Auch die Er-
weiterung des Choledochus ist hier weit stirker ausgebildet und betragt
im Durchschnitt 2,4 cm. Anscheinend besteht ein Zusammenhang
zwischen den Veranderungen, und zwar scheinen Ausfall der Gallen-
blase und sekundire Versnderungen am Choledochus und Sphincter Oddi
parallel zu gehen (schematische Skizze 4).

Es handelt sich um 6 Falle, vorwiegend Frauen, deren Alter zwischen 50 und
80 Jahren schwankt. In der Vorgeschichte sind einigemal Beschwerden von seiten
der Gallenwege angegeben. Bei einem Falle (Kla.) ist die steinhaltige, entziindete
Gallenblase operativ entfernt; der Tod erfolgte hier kurz nach der Operation.
GroBe der Gallenblasen etwa 5—71/, cm. Serosa verdickt, meist stark ver-
wachsen, Gallenblasenwand verdickt, Schleimhaut meist glatt, zum Teil narbig,
zeigt der Farbe nach Ubergénge von mittelgriinem bis zu gelblichweiBem Aus-
sehen. Mikroskopisch findet sich chronische Entziindung. Zotten mehr oder
weniger zerstort. Muscularis mittelstark, meist durch Bindegewebe ersetzt. In
einem Falle (Her.), bei demnach der Aschoffschen Nomenklatur ein sekundér entziind-
licher Hydrops besteht, makroskopisch wieder Ausbildung von Trabekeln, besonders
im Collum mit hier auBerordentlich starker Entwicklung der Muskulatur, ahnlich
den bereits beschriebenen Fillen mit eingeklemmtem Collumstein (vgl. Abb. 23). In
simtlichen Fillen in der Gallenblase eine groBere Zahl meist erbsengroBer fascet-
tierter Steine, einmal (Her.)ein KombinationsverschluBstein. Fibrosa samtlicher Falle
verdickt, Elastica hier gut ausgebildet, in den iibrigen Schichten nur méBig oder gering.
Cysticus meist gewunden, 2—4 cm lang, 0,5—1 cm breit. Gut ausgebildete Klap-
pen in 3 Fillen. Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang meist gut ausgebildet.
Choledochus 5—9 c¢m lang, 2,2—2,5 cm breit, nur in einem Fall, bei dem
sich zahlreiche Steine im Choledochus finden, ist er 3,2 cm breit. Grofite Breite
gewdhnlich kurz nach dem Zusammentreffen von Hepaticus und Cysticus. Farbe
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der Schleimhaut wechselnd, ungefahr 1a8t sich ein Zusammenhang aufstellen, dafl
die Imbibierung der Schleimhaut um so dunkler ist, je mehr die Gallenblase funk-
tionell ausgefallen war. Steine, und zwar dieselben wie in der Gallenblase, finden
sich in 2 Fillen, einer davon Kra. Die Wand ist meist etwas verdickt, einzeln
riffelig; mikroskopisch sind entziindliche Verinderungen kaum vorhanden; in
einem Fall einzelne Muskelfasern, Elastica kraftig ausgebildet, Fasern meist ge-
streckt, in den Fillen mit Steinen im Choledochus fehlen an den Druckstellen die
elastischen Fasern. — Hepaticus in 2 Fallen untersucht, bietet ein dhnliches Bild
wie der Choledochus, doch ist die Wand meist besser erhalten.

Sphincter in allen Fillen deutlich sichtbar, 1,2—2 cm lang. Mikroskopisch
hier etwas vermehrte Zellinfiltration. Muskulatur gut ausgebildet, besonders der
eigentliche Sphincterteil am Choledochus, der aus kréiftigen dicken Muskelbiindeln
besteht, die entweder irisartig oder als Anhiufung von Ringmuskelbiindeln an-
geordnet. Beste Befunde bei Kla., Kra. und Her. (vgl. Abb. 20, 24 und 25), bei

Abb. 23. Fall Her. Schnitt durch das Collum bei sekundir entziindlichem Hydrops mit enormer
Hypertrophie der Muskulatur. Vergroferung 12fach (schwache Vergr.),

denen fast die ganze Wand hier aus Muskulatur besteht. Anscheinend entspricht
der am meisten ausgefallenen Gallenblase und dem dunkelsten Choledochus der
stiarkste Sphincter. In fast allen Fallen miinden Choledochus und Wirsungianus
in gemeinsame Papille.

An Leberund Pankreas, besonders am ersteren, fast durchweg geringe Erweiterung
der kleinen Giénge, deren umgebendes Bindegewebe Rundzellenvermehrung zeigt.

In einem weiteren Fall ist die Gallenblase selbst als funktionsun-
fahig anzusehen, doch ist hier das Collum weit gedehnt und als Ersatz
der Gallenblase anzusehen, der die Funktion derselben iibernommen
hat, dhnlich wie es Rost in einem Fall nach Entfernung der Gallenblase
beobachten konnte. Praktisch ist daher auch dieser Fall noch zu der
vorigen Gruppe zu rechnen. Doch zeigt gerade dieser Befund, der nur
durch Dehnung infolge Widerstandes in den abfithrenden Gallenwegen
zu erkliren ist, die Stirke eben dieses Widerstandes. Auch aus dem
jahen Abfall der Weite des Choledochus gerade am Beginn der Musku-
latur 1468t sich sehr schon der Widerstand des hypertrophischen und
kontrahierten Muskelgebietes dieser Stelle ablesen.



Abb. 24. Fall Her. Hypertrophie des SchlieBmuskels des Choledochus bei Erweiterung desselben,
im Choledochus keine Steine. Vergroferung 39fach (mittl. Vergr.).

Abb. 25. Fall Kra. Hypertrophie des SchlieBmuskels am Choledochus bei Erweiterung desselben,
im Choledochus Steine. VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).
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Fall 9. Gallenblase mifit aufgeschnitten 5,5:5 cm. Der obere bindegewebige
Teil, der einen eingekeilten Kombinationsstein enthilt, mift 3,5:5 cm. Der
untere Teil ist durch eine deutliche Falte, in deren Wand sich eine kraftige
Muskulatur findet (vgl. Abb. 26), von dem oberen abgeschlossen. Die Wand ist
hier etwas verdickt, die Schleimhaut mittelgriin imbibiert. Mikroskopisch Zotten
verwachsen, meist kolbig, ebenso wie die etwas verbreiterte Mucosa infiltriert.
Muskulatur gut ausgebildet mit starker Anhaufung am Collum-Cysticus-Ubergang.
Fibrosa verdickt, Elastica mittelgut, meist gedehnt. Cysticus 2,5 cm lang, 0,5 cm
breit, gerade, Klappen gut ausgebildet, reichen fast ganz hinunter. Schleimhaut
mittelgriin. Choledochus 8 cm lang, 2 cm breit, bis ganz an den SchlieBmuskel

Abb. 26. Fall 1X. Ubergang zwischen Collum und Gallenblase bei bindegewebiger Obliteration der
Gallenblase mit sekundarer Hypertrophie der Collummuskulatur, insbesondere der Ringemuskel-
biindel. Schnittrichtung: Links Gallenblase, rechts Collum. VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

heran. Hier Abnahme auf ein Drittel der Dicke. Schleimhaut mittelgriin,
mikroskopisch Wand o. B., Elastica gestreckt.

Sphincter 0,7 em lang, scharf abgesetzt, gut ausgebildet, vor allen Dingen
gute Ausbildung des Schliefmuskels am Choledochus.

In der Leber geringe Zellvermehrung in der Glissonschen Scheide, Pankreas
keine Verdnderungen.

Die néchste Gruppe zeigt dieselben Verdinderungen am Choledochus
und Sphincter Oddi wie bei diesen Fallen, doch ist die Gallenblase bei
allen Fallen dieser Gruppe fiir die Funktion vollkommen ausgeschaltet.
Der Choledochus scheint im Durchschnitt etwas weiter (2,5—3,0) als
bei den bisherigen Fillen. Eine Zunahme der Hypertrophie am Sphinc-
ter Oddi gegentiber den bisherigen Féllen ist jedoch nicht sicher festzu-
stellen (schematische Skizze 3).

Essind 5 Falle, teils Méinner, teils Frauen im Alter von 60—70 Jahren. In 3 Fillen
ist die Gallenblase etwa 4:6 cm groB, fest um facettierte Steine geschrumpft, mit

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 7



der Umgebungstark verwachsen. Mikroskopisch besteht die Wand aus derbem Binde-
gewebe. In 2 Fillen ist die Gallenblase ebenso verindert, nur kleiner, als Inhalt ein
Kombinationsstein. Muskulatur am Collum-Cysticus-Ubergang gut ausgebildet.

Cysticus 1—4 cm lang, 1—1,5 em breit. Klappenapparat gut, aber gedehnt,
Schleimhaut im unteren Teile mittel- oder hellgrin.

Choledochus 7—8 em lang, bei den ersten 3 Fillen etwa 2,5 cm, bei den
letzten beiden Fallen 3 und 3,4 cm breit. Wand etwas verdickt. Schleimhaut
hellgriin bis mittelgriin, in den 3 ersten Fillen finden sich fascettierte Steine im
Choledochus. Mikroskopisch besteht die Wand aus derbem Bindegewebe mit keinen
oder entziindlichen Verdnderungen. In einem Falle (Bau.), der zu den ersten
dreien gehort, in der Mucosa des Ganges direkt am Lumen zahlreiche kleine Driisen,
die eine Art Driisenschicht bilden; manchmal hat man den Eindruck, als ob es

Abb. 27. Fall Bau. Umbau der Choledochusschleimhaut bei Erweiterung desselben zu einer Art
,,Driisenschicht. Vergroerung 70fach (starke Vergr.).

sich um kleine Zéttchen handele, dhnlich denen der Gallenblase (Abb. 27). Es ist
dies der dunkelste Choledochus der 5 Falle. Elastica kraftig, Fasern gestreckt, teil-
weise etwas auseinandergezogen.

Sphincter in sémtlichen Fillen gut ausgebildet. dhnlich der vorigen Gruppe.
Sehr kriftig wieder der obere SchlieBmuskel, der hier meist irisblendenartig an-
geordnet ist. Anscheinend auch hier die Beziehung, daff dem dunkelsten Chole-
dochus der stiarkste Schliefmuskel entspricht. Auch hier meist gemeinsame Miin-
dung beider Génge.

Die Verdinderungen an den parenchymatésen Organen entsprechen denen der
vorigen Gruppe.

Hypertrophie des untersten Teiles des Sphincter Oddi (SchlieBmuskel
der Papille).

Ein einziger Fall schliellich weist eine Hypertrophie des vordersten

Teiles des SchlieBmuskels am Uhergang der Papille in das Duodenum

auf, wihrend die iibrigen Teile des Sphincter Oddi hier weniger hyper-
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trophisch sind. AuBerdem finden sich hier am Choledochus Zerstérungen

der Elastica, die weder postmortal, noch durch diegeringe entziindliche Ver-

anderung zu erkliren sind. Es erinnert dies an die von Westphal beschrie-

benen Verdnderungen der Elastica des grofien Gallenganges bei Versuchs-

tieren, denen Trypsin in die Gallenwege gespritzt war, ein Vorkommen, das

hier zweifellos auf Grund der anatomischen Verhiltnisse moglich ist.
Luise Hei., 68 Jahre, gestorben an Ovarialecarcinom, Pneumonie.

Gallenblase obliteriert, Choledochus 7 em lang, 2,8 cm breit, Wand etwas ver-
dickt, Schleimhaut braunlich-griin, mikroskopisch breite Mucosa, geringe Infil-

Abb. 28, Fall Hei. Hypertrophische Entwicklung des vordersten Teiles des Sphincter Oddi am
Ende der Papille. VergroBerung 39fach (mittl. Vergr.).

tration der Schichten, ein kleiner Infiltrationsherd. Elastica kraftig, an einzelnen
Stellen fehlt sie fast vollig, zeigt hier nur einzelne Fiserchen, ebenso sind die hier
angrenzenden Stellen rarefiziert (vgl. etwa die Abb. 15, S. 98 bei Westphal, Pankreas-
fermentschiaden an den Gallenwegen).

Sphincter etwa 1,5 cm lang, Wand etwas infiltriert, Muskulatur des eigent-
lichen Choledochus gut entwickelt mit gutem SchlieBmuskel. Muskulatur der
Papillenwand gut entwickelt. Sphincter am Ende der Papille sehr kriftig, besteht
aus einer Unmenge auch dickerer, meist ringférmig angeordneter Muskelbiindel, die
zum Teil in die Muscularis mucosae des Duodenum iibergehen (vgl. Abb. 28). Ge-
meinsame Miindung von Choledochus und Wirsungianus, oberhalb dieses Muskels.

Sphincterhypertrophie und Papillenstein.
(Schematische Skizze 6.)
Als letzte Gruppe folgen schlieBlich 3 Fille mit einem auBerordent-
lich weiten Choledochus. Doch kommt hier ein neues Moment hinzu.

7*
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Wihrend bei den iibrigen Fillen als die Weite des Choledochus erklarender
Widerstand ein hypertrophierter Sphincter Oddi zu finden war, kommt
hier ein weiteres Hindernis hinzu, ein in der Papille oder vor der Papille ein-
geklemmter Stein. Die auBerordentliche Erweiterung der grofien Gallen-
ginge (4/,—5'/, em) diirfte somit auf das Zusammenwirken beider Fak-
toren zuriickzufiihren sein. Es sind dies d#hnliche Verhiltnisse, wie bei dem
im Collum eingeklemmten Stein in der
Gallenblase. Ahnlich wie bei diesen
Fillen eine Muskelhypertrophie der
Gallenblase zu finden war, soist auch
hier in einem Fall (Hab.)in der Chole-
dochuswand deutlich Muskulatur zu
sehen, die als hypertrophische Ent-
wicklung der sonst schwachen Chole-
dochusmuskulatur infolge des Wider-
standes am Fnde desselben aufzu-
fassen ist. Weiter findet sich hier
wieder die Beziehung, dafl der am
weitesten ausgefallenen Gallenblase
die dunkelste Verfarbung der Schleim-
haut des Choledochus und der stirkste
Sphincter Oddi entspricht (Fall Ro.).
Es ist dies der dunkelste Choledochus
unseres Materials tiberhaupt. Ebenso
wie bereits in einem frither erwéhnten
Fall (Bau.) finden sich an der Schleim-
haut dieses Choledochus, wie auch bei
Hab., kleine Zottchen. Man darf dies
als Versuch ansehen, den Ausfall der
Gallenblase zu ersetzen; ein weiterer
Hinweis, daB die Gesamtheit der ex-

Abb. 20. Fall Ro. Erweiterter Choledochus  trahepatischen Gallenwege als Einheit

mit dunkelgriiner S_Fhleimhaut als .Aus- aufzufassen ist.
druck starker vicariierender Resorptions- . e
und Konzentrationsfahigkeit dessclben bei Es handelt sich um 3 Fille im Alter von

obliterierter Gallenblase und Papillenstein. etwa 60 bisiiber 70 Jahre. Bei 2 Fallen findet
ggﬁlgﬁﬁazglﬁzSdéiolsggg:hgzrmiz]1;:313:; sich einc? chronisch entziindete G@llenblase,
gebaut. VergroBerung etwa ¥/, natiirl. Groge. ~ deren eine etwas geschrumpft ist (Hab.),

wahrend beim 3. Falle (Ro.) die Gallenblase
vollkommen obliteriert ist. Der iibrige Befund an Gallenblase und Collum bietet
nichts Besonderes und sei daher hier itbergangen.

Choledochus etwa 7 ¢cm lang und 4,5—5,5 cm breit. In 2 Fillen ist die Wand
verdickt, zeigt zahlreiche Verwachsungen; ist grauweiB. Beim 3. Falle (Ro.) ist
die Wand diinner, fast dunkelgriin (Abb. 29). Im Choledochus in allen Fallen
etwa kirschgrofie und von dicker Bilirubin-Kalk-Schicht iiberzogene Steine, von
denen einer vor der Papille eingeklemmt, so dall die Wand des Choledochus wall-
artig in das Duodenum vorgetrieben wird. Mikroskopisch besteht die Choledochus-
wand aus derhem Bindegewebe mit einzelnen kleinen Infiltraten, auBerdem bei
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einem Falle (Hab.) groflere Muskelbiindel, Elastica gut, Fasern auffallend ge-
streckt, zum Teil auseinandergezogen. An der Mucosa der Falle Hab. und Ro.
finden sich kleine Zottchen und Driisen.

Sphincter bei 2 Féillen sehr gut entwickelt, besonders der eigentliche Schlief}-
muskel des Choledochus, doch ist Muskulatur infolge des Druckes durch den hinein-
getriebenen Stein weit auseinandergezogen (Abb. 30). In einem Falle Scho. ist
die Muskulatur méaBig, anscheinend infolge Druckatrophie durch den Papillenstein.

Gallengiinge in derLebersamtlicherFélle erweitert, Wand derselben verdickt,infil-
triert; bei Hab. besteht eine geringe bilidre Cirrhose, in einem groferen Gange finden
sich hier2 Bilirubinsteinchen. Pankreaszeigtineinem Falle vermehrtes Bindegewebe.

Abb. 30. Fall Ro. Ubersicht uber die Mundung bei Papillenstein. Sphincter Oddi gut ausgebildet,
die wallartice Vorbuchtung der Miundung tritt deutlich hervor. VergréBerung 29fach.

Die Gallenblasen séamtlicher Fille wiesen schwere entziindliche Ver-
anderungen auf; auBerdem waren sie mehr oder weniger geschrumpft.
Ein Urteil iiber etwaige sekundire Entwicklungen der Muskulatur war
daher nicht moglich. Besser waren die Verhaltnisse am Collum-Cysticus-
Ubetgang zu beurteilen. Die Muskulatur war hier durchweg gut, zum
Teil hypertrophisch, ausgebildet.

Bei zahlreichen Fillen, inshesondere bei denen mit stark erweitertem
Choledochus, waren die Hepatici und dieintrahepatischen Gallenwege eben-
falls zum Teil bis in die kleinsten Verzweigungen erweitert. Im die Génge
begleitenden Bindegewebe fanden sich haufig Rundzellenanhiufungen.

4. Nicht einordbare Fille und Besonderheiten (sog. Faltengallenblase).

Einige wenige Fille liefen sich weder bei den reinen Typen noch
bei den Fallen mit sekundiaren Fallen einordnen. Es handelt sich einmal
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um einen Fall, bei dem die Gallenblase um zahlreiche facettierte Steine
geschrumpft ist und mikroskopisch avs derbem Bindegewebe besteht.
Hier ist jedoch der Choledochus kaum erweitert (1,8 cm), auch ist der
Sphincter Oddi hier nur schwach entwickelt. Bis auf diese Abweichung
entspricht der Fall sonst den im vorigen Abschnitt in der zweiten gro-
Beren Gruppe geschilderten Fillen.

Bei den beiden iibrigen Fillen handelt es sich einmal um einen Fall, bei
dem sich 2 Kombinationssteine in einer maBig entziindeten Gallenblase
fanden und um einen anderen, bei dem eine méflige chronische Ent-
ziindung der Gallenblase bei facettierten Steinen bestand. Besonder-
heiten zeigte weder die Muskulatur der Gallenblase noch am Sphincter
Oddi. Man kann diese Fille vielleicht als indifferente Fille bezeichnen.

SchlieBlich noch 2 besondere Falle. Bei diesen finden sich in einer
besonderen Aussackung am Fundus der Gallenblase Steine. Diese Aus-
sackung ist durch eine tiefe Einschniirung zwischen dem 3. und 4. Viertel
der Gallenblase vom Korpus abgetrennt, die halbringférmig auf der
Vorderwand um die Gallenblase herumliuft, ohne daB eine Knickung
der Lingsachse besteht. KEs sind somit dhnliche Fille, wie sie von
Bartel und vor kurzer Zeit von Barsony beschrieben sind und von diesem
als ,,Faltengallenblasen‘‘ bezeichnet sind. Ahnliche Falle sind noch von
Friedrich und Pflawmer und amerikanischen Autoren beobachtet
worden (s. bei Barsony). Als Ursache wird von Barsony, wie von den
beiden letzteren Untersuchern, eine Entwicklungsanomalie angenommen.

Ahnlich gelagert diirften auch Fille von E.rhardt und Rohde sein.
Doch fassen diese Untersucher die Aussackung am Fundus als Diver-
tikel auf. Beide betonen die Moglichkeit von Gallenstauungen in diesem
Gebiet, die leicht zu Steinbildungen fiihren kénnen. So sind in einem Teil
der in der Literatur beschriebenen Fille und bei unseren beiden auch
Steine an dieser Stelle gefunden. Weiter bezeichnet Rohde diese Divertikel
als Ursache schlechter und unvollstindiger Gallenblasenentleerung, ohne
jedoch dafiir eine nihere Begriindung zu geben. Entsprechend unserer
Fragestellung lag es daher nahe, besonders die Muskulatur dieser Fille,
die bisher keine grofle Beachtung gefunden hat, niaher zu untersuchen.

Bei unseren beiden Fillen handelt es sich um Frauen im Alter von 64 und
70 Jahren. Angaben iiber Gallenblasenkoliken sind nicht bekannt. Todes-
ursache einmal Pankreascarcinom, das andere Mal Lungenembolie, aulerdem
bestand in einem der Fille eine Tabes dorsalis.

Gallenblase beider Fille groB, schlank, birnenférmig, Fundus iiberragt die
Teberkuppe. An der Grenze zwischen 3. und 4. Viertel eine auf der Vorder-
wand halb ringférmig herumlaufende Einschniirung, die die Aussackung ab-
trennt. Im Innern derselben einmal ein Kombinationsstein, das andere Mal
zahlreiche erbsengroBle, verschieden geformte Steine, die innen einen Bilirubin-
Kalk-Kern enthalten. Wand der Aussackung einmal bindegewebig, das andere
Mal verdickt, graugriinwei. Schleimhaut der Gallenblase mittel- bis dunkel-
griin, samtartig, Wand derselben makroskopisch etwas verdickt. Mikroskopisch
Mucosa der Gallenblase schmal, Zotten meist plump, Muscularis schwach, be-
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steht groftenteils aus zwei diinnen parallelen Streifen, an anderen Stellen Einzel-
biindel, doch sind auch diese nur méBig stark. Bindegewebe etwas vermehrt,
Fibrosa etwas verdickt. Elastica gering. Die Aussackung hat mikroskopisch in
dem Fall mit Kombinationsstein ein derbes schwieliges Bindegewebe, das andere
Mal entspricht die Wand mikroskopisch der Gallenblasenwand, zeigt jedoch
etwas stirkere entziindliche Verinderungen; auferdem ist die Muskulatur er-
heblich schwicher (Abb. 31). Sphincter am Collum-Cysticus-Ubergang kriftig,
als Anhdufung von Ring- und Schrigmuskelbiindeln in der Terminfalte.

Choledochus und Cysticus ohne wesentliche Verinderungen. Choledochus
schmal, Sphincter makroskopisch und mikroskopisch gering ausgebildet.

Abb. 31. Fall Ti. Schnitt durch die Aussackung einer ,,Faltengallenblase*; geringe Entwicklung
der Muskulatur. VergroBerung 70fach (starke Vergr.).

Bei beiden Gallenblasen findet sich also nur gering entwickelte, lang
ausgezogene Muskulatur mit ebenfalls maBig entwickelter Elastica. Es
erinnert das ganze Bild an die im ersten Abschnitt beschriebenen Ver-
héltnisse bei den hypotonischen Stauungsgallenblasen; die dort ange-
stellten Uberlegungen besitzen auch hier Giiltigkeit. Die schlechte Ent-
leerung und dadurch bedingte Stauung des Inhalts 186t sich zwanglos
durch die schlechte Ausbildung der Muskulatur erkliren, wobei fir die
Aussackung noch besonders ungiinstige Verhiltnisse vorliegen. Die von
Rohde angenommene schlechte Entleerung findet somit eine gute ana-
tomische Grundlage.

Als Ursache dieser Gallenblasenanomalie wird, wie bereits erwihnt,
von den meisten Autoren eine Entwicklungsstérung angenommen. Bei
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den beschriebenen Fillen ist dies durchaus moglich. Andere Ursachen,
Verwachsungen, Striange oder eine Pericholecystitis fanden sich nicht,
dahingestellt sei jedoch, ob die Anomalie nicht doch sekundér infolge
mangelhafter Entwicklung der Galleablasenwand entstanden ist, ahn-
lich einem Varixknoten an den Venen. Die nachgewiesene leichte Ent-
zindung diirfte jedoch eine die Anlage verstarkende Rolle gespielt
haben, dhnlich wie bei der sekundir hypotonischen Stauungsgallenblase.

5. Ergebnis der anatomischen Untersuchungen.

Aus dem untersuchten Material lieBen sich 2 grolle Gruppen trennen.
Bei der einen herrschten offenbar sekundire Verdnderungen vor, die
durch Entziindungen bzw. Stein verursacht waren. Bei der geringeren
Zahl von Féllen traten diese zuriick, so daf3 sich 2 Typen herausschilen
lieBen, bei denen die Verdnderungen auf die Funktion der contractilen
Elemente der Gallenwege zuriickzufithren waren. Der erste Typ wurde
charakterisiert durch: eine grofle schlaffe Gallenblase mit dunkelgriin
verfarbter Schleimhaut und diinner gedehnter Muskulatur. Der Sphinc-
ter am Collum-Cysticus-Ubergang war im allgemeinen normal stark
ausgebildet, in einigen Fillen vielleicht geringer. Cysticus und Chole-
dochus waren schmal, der Klappenapparat gut ausgebildet. Die Schleim-
haut der Gallenwege war dunkelgrin verfarbt. Der Sphincter Oddi
war gering, in einigen Fillen vielleicht normal ausgebildet.

Der zweite Typ wurde charakterisiert durch: eine grofle Gallenblase
mit dunkelgriiner Schleimhaut und guter, oft etwas hypertrophischer
Muskulatur. Einmal fand sich darunter eine Gallenblase mit vermehr-
ter Lipoidresorption (Stippchengallenblase von Asckoff). Der Sphincter
am Collum-Cysticus-Ubergang war meist gut, seltener relativ schwach
ausgebildet. Der Cysticus war 6fter etwas verbreitert. Der Choledochus
war bis auf einen Tall stets verbreitert. Die Schleimhaut der Gallen-
wege war durchweg tiefer griin. Der Sphincter Oddi war in allen Fillen
gut, ja zum Teil etwas hypertrophisch.

Der wesentliche Unterschied dieser beiden Typen ist demnach die ver-
schiedene Ausbildung der Muskulatur. Unterschiede in der Ausbildung der
Elastica spielten entgegen den Erwartungen keinesogrofeRolle. Sieht man
von den bei diesen Fallen bereits vorhandenen und durch die Anlage zu
erkldrenden sekundiren Verdnderungen ab, so liegt es nahe, den primdir
muskelschwachen Typ dem primdr muskelstarken Typ gegeniiberzustellen.

Diese Einteilung, die mehr der von Tandler und Payr geduBerten
Bedeutung der Muskulatur als konstitutionell-pathogenetischem Mo-
ment Rechnung trégt, erscheint nach dem Befund besser als die Ein-
teilung von Liitkens, der auf Grund der Anschauungen Biers und seiner
Schiller auller dem Normaltyp die bindegewebsschwache und binde-
gewebsstarke Gallenblase beschreibt. Die Benennung der Konstitu-
tionstypen nach der Ausbildung der Muskulatur erscheint auBerdem



Skizze 1. Hypotonische Stauungs- Gallen-
blase. Gallenblase groB, schlaff, dunkelgriin;
Collum ausgedehnt. Choledochus schmal, mit-
tel- bis hellgriin, einzeln auch dunkelgriin;
Sphincter schwach bis maBig entwickelt.

Skizze 3. Balkengallenblase mit Collumstein.
GroBe, gedehnte Gallenblase mit hypertrophischer
Entwicklung der Muskulatur, Entstehung von Tra-
bekeln in der Gallenblase, Hervortreten der Ring-
muskelbiindel, starke Entwicklung der Collumnmus-
kulatur. Choledochus und Sphincter meist normal.

Skizze 5. Cholelithiasis mit totalem Ausfall

der Gallenblasenfunktion; Choledochus stark

crweitert, mittel- bis dunkelgriin; Sphincter
deutlich abgesetzt, stark hypertrophisch.
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Skizze 2.
Gallenblase groB, mit guter Muskulatur, dunkel-
griin, zum Teil Stippchenzeichnung; Choledochus
erweitert, mittel- bis dunkelgriin; Sphincter deut-

Hypertonische Stauungs-Gallenblase,

lich abgesetzt, gut oder kriftig entwickelt.

Skizze 4. Cholelithiasis mit teilweisem Ausfall

der Blasenfunktion; Choledochus erweitert,

mittelgriin; Sphincter deutlich abgesetzt,
miBig bis stark hypertrophisch.

Skizze 6. Papillenstein mit vorgebuchtetem krif-
tigem oder hypertrophischem Sphincter; Chole-~
dochus sehr stark erweitert, je nach Ausfall der
Gallenblase hell- bis dunkelgriin. (Skizze gibt einen
Fall mit Ausfall der Gallenblasenfunktion wieder).

Skizze 1—6. Schematische Skizzen der verschiedenen Hauptformen der pathologischen Ent-

wicklung der extrahe

patischen Gallenwege.
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angebrachter, da diese bei Funktionsstorungen der Gallenwege eine
weitaus groflere Rolle als das Bindegewebe spielt. Diese Einteilung
erscheint auch besser als die von Berg beschriebenen Typen, zumal sich
diese nur schwer oder gar nicht wiederfinden lassen (Aschoff, Liitkens).

Entsprechend der verschiedenen Anlage und Entwicklung der Musku-
latur sind die Funktionsstérungen beider Typen verschieden. Bei der ersten
Form kommt es infolge schlechter Entleerung durch die nur gering ent-
wickelte Muskulatur allm#hlich zu einer Stauung in der Gallenblase. Ob
ein Spasmus des Sphincters am Collum-Cysticus-Ubergang dabei eine
Rolle spielt, wie Liitkens es bei einigen Fillen von Gallenblasenstauung
glaubt, ist nicht sicher zu sagen. Vielleicht kommen beide Momente
in Frage. Hindernisse in den ausfithrenden Gallenwegen spielen hier
keine Rolle.

Anders bei dem zweiten Typ. Der kriftige SchlieBmuskel setzt der
Entleerung erhéhten Widerstand entgegen, insbesondere wenn ein Spas-
mus vorliegt. Es kommt zur Erweiterung des Choledochus, etwas auch
des Cysticus. Die Gallenblase arbeitet gegen hoheren Druck, und es
tritt eine Stauung in derselben ein. Beide Typen konnen demnach
zur Entwicklung einer Stauungsgallenblase fithren, ein Stadium, das
bei unseren Fallen vorliegt. Der erste Typ fithrt dabei zur hypotonischen,
der zweite zur hypertonischen Stauungsgallenblase. In beiden Fillen
verweilt die (falle langer in der Gallenblase und wird stéirker eingedickt.
Es besteht also die Moglichkeit von Bilirubinausfillungen. Entsprechend
finden sich bei beiden Formen Bilirubin-Kalk-Konkremente in den
Gallenblasen, bzw. solche Kerne in den hier vorhandenen Steinen. Doch
besteht ein Unterschied. Lipoidresorption in vermehrtem MafBe findet
sich nur bei einer hypertonischen Stauungsgallenblase; ebenso findet
sich nur hier ein Cholesterin-Solitir-Stein. Die Ursache ist anatomisch
nicht zu ersehen. Moglich wire auBer vermehrter Resorption eine stir-
kere mechanische Hineinpressung der Lipoide in die Schleimhaut, még-
lich auch eine Anderung der Leberfunktion und damit geinderter
Lipoidausscheidung der Leber infolge verstirkten Druckes auch in den
intrahepatischen Gallenwegen, zumal gerade bei den Cholesterinaus-
fallungen die Lipoidausscheidung durch die Leber eine groBe Rolle
spielt (Aschoff und seine Schiiler, Westphal u.a.).

Wahrscheinlich spielen zur Ausbildung der Stauungsgallenblase noch
andere Momente eine Rolle, die den Tonus der Gallenwegsmuskulatur
verstirken oder herabsetzen konnen. Als erstes kéime eine Anderung
der Funktion des vegetativen Nervensystems in Frage. Derartige Még-
lichkeiten lagen bei einem Teil der Fille vor. Andererseits scheint
besonders bei Ausbildung der hypotonischen Gallenblase das Alter eine
Rolle zu spielen infolge Herabsetzung des Muskeltonus. Auch Biidingen
weist auf die Bedeutung des Alters hin. DaB die beschriebenen Falle
nicht als einfache Altersatrophie aufzufassen sind, sei nochmals betont.
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Sekunddre Entwicklungen der Muskulatur der Gallenwege infolge
Veranderungen der Gallenwege durch Steine oder Entziindungen fanden
sich hauptsichlich an der Gallenblase oder am Sphincter Oddi. Das
letzte der 3 Muskelsysteme, der Collum-Cysticus-Sphincter, zeigte
keine wesentlichen sekundéren Veranderungen. Auch bei Entstehung
der Stauungsgallenblasen spielte er anscheinend kaum mehr als eine
begiinstigende Rolle. Eine grofere Bedeutung scheint ihm daher kaum
zuzukommen, wie es auch F. C. Mann betont, vielleicht mit Ausnahme
einer Erschwerung der Steinaustreibung aus der Gallenblase.

An der Muskulatur der Gallenblase fand sich als wesentlichste
sekundére Verinderung eine Hypertrophie. In geringerem MaBe war
sie an einigen Fallen nachzuweisen, die in der Gallenblase zahlreiche
fascettierte Steine aufwiesen und einmal bei 2 gréferen Kombinations-
steinen in der Gallenblase. Anscheinend war die Ausbildung der Hyper-
trophie auler anderem vom Alter des Prozesses abhingig.

Weit stirker trat diese Hypertrophie bei den Fillen mit Collum-
stein auf und bei den Fallen von ausgesprochenem Hydrops. Sie nahm
hier oft auBlerordentliche Grade an; es sei nur an die Trabekelbildung
und die Hypertrophie im Collum erinnert. Diese Entwicklung ist an-
scheinend weniger bekannt. Aschoff und Bacmeister sprechen beim
Hydrops von einem Diinnerwerden sdmtlicher Schichten. Bei einem
Fall Sprengels erhob der untersuchende Pathologe — W. Schulize —
den Befund einer leichten Hypertrophie; Sprengel bemerkt dazu: ,,Nach
dem makroskopischen Aussehen schwer verstindlich.*

Die Ursache dieser Hypertrophie ist zweifellos die Anwesenheit
von Steinen in der Gallenblase. Wihrend bei den ersten Fiallen ein Ver-
schlufl des Cysticus nicht vorgelegen hat und man auBler der Erschwe-
rung der Funktion durch die Anzahl der Steine einen durch diese verur-
sachten Kontraktionsreiz annehmen muf}, d4hnlich wie es am Darm beim
Ileus durch Fremdkoérper bekannt ist, kommt fiir die letzten Fille die
Behinderung der Entleerung durch den Collumstein in Frage. Daf hier-
bei nicht notwendig eine Einklemmung vorliegen mul}, der Zutritt von
Galle nicht unterbrochen sein muf, zeigt die griine Verfarbung der Gallen-
blasenschleimhaut eines Teiles der Fille. Auf den Mechanismus im einzel-
nen ist dabei bereits eingegangen; es sei auf diesen Abschnitt verwiesen.

Noch eine kurze Bemerkung iiber die Muskulatur des Collum, die
bei diesen Fallen eine auflerordentliche Hypertrophie, besonders von
Ringmuskelbiindeln, zeigte. Dies diirfte auf eine verschlieBende Funk-
tion nicht nur des sog. Sphincter am Ubergang zum Cysticus, sondern
des gesamten Collumgebietes schlieflen lassen. Weiter kénnte man in
diesen Fillen sich die Einklemmung des Steines mit durch Festhalten
durch die Collummuskulatur entstanden denken, auBer dem Hinein-
pressen durch die Kontraktion der Muskulatur des Korpus und Fundus.
SchlieBlich kdme neben den. dort angegebenen Ursachen der Muskel-
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hypertrophie dieser Fille noch eine weitere in Frage. Die Muskulatur
dieser Gallenblasen steht zweifellos unter dem Einflufl starker Span-
nung. Es ist nicht ausgeschlossen, dafl auch diese zur Entwicklung der
Hypertrophie beigetragen hat. Es sei auf die Untersuchungen Bohnen-
kamps iiber die Ursache der Hypertrophie des Herzmuskels verwiesen.

Sekundire, zur Atrophie der Gallenblasenmuskulatur fiihrende
Verénderungen fanden sich nur in einem Fall; die Ursache war eine Ent-
ziindung. Auf die Funktion muBte sich dies in dhnlicher, nur verstirk-
ter Weise auswirken wie bei der hypotonischen Stauungsgallenblase.
Der Befund ergab die Richtigkeit dieser Anschauung. Die fehlende
Einklemmung des Steins ist wohl ebenfalls auf die Schwiche der Mus-
kulatur als Austreibungsmotor mit zuriickzufiihren.

Am Sphincter Oddi war die hauptséchlichste, ja einzige sekundire
Veranderung die Hypertrophie. Entsprechend den 3 Abschnitten dieses
Muskels waren 3 verschiedene Formen zu unterscheiden. Hypertrophische
Entwicklung des obersten, am Choledochus verlaufenden, und des duBer-
sten, die Papille abschlieBenden Teiles waren relativ selten allein oder in
vorherrschendem Mafle zu beobachten. Weitaus am haufigsten war die
Hypertrophie des mittleren Teiles, des eigentlichen SchlieBmuskels des
Choledochus. Man darf daraus schlieflen, daf die weitaus wichtigste
Funktion des Sphincter Oddi der VerschluB des Choledochus ist.

Die Ursache der Hypertrophie ist nicht schwer zu erklaren. Zweifel-
los besteht ein Zusammenhang mit den Verdnderungen der Gallenblase,
die bei allen Fallen mehr oder weniger in ihrer Funktion gestort bzw.
ausgefallen war. Darauf weist ferner die Beobachtung, daf sich bei der
Gruppe schwerverdnderter Gallenblasen eine Beziehung aufstellen liel3
zwischen dem Grade des Funktionsausfalles derselben und der Entwick-
lung des Sphincters. Auch am Tier konnte Westphal Ahnliches beob-
achten. Dall Ausnahmen bestehen, zeigt der im 4. Abschnitt erwihnte
Fall. Nicht ersichtlich ist jedoch, wie sich dieser Vorgang im einzelnen
vollzieht. Am ehesten wiren linger anhaltende Kontraktionen des
Sphincters, vielleicht synchron mit Koliken der Gallenblase, anzu-
nehmen, dhnlich wie die Erweiterung des Choledochus nach Entfernung
der Gallenblase auf derartige Spasmen zuriickgefiihrt wird (Rost, West-
phal, Lieck. Treplin, Judd und Mann).

Eine Erweiterung des Choledochus fand sich dementsprechend bei
allen diesen Fillen. Die Beziehungen derselben zur Sphincterhyper-
trophie erscheinen hier klar. So liell sich durchweg feststellen, dafl die
Erweiterung des Choledochus ungefihr der Stirke der Entwicklung
des Sphincters parallel gehen. Besonders schon zeigt diesen Zusammen-
hang das jahe Aufhoren der Choledochuserweiterung am Sphincter
bei Fall 9. Auch die Dehnung des noch funktionsfihigen Collumteiles
der Gallenblase dieses Falles ist nicht anders zu erkliren, zumal sich
ein anderer Widerstand nicht finden lief. In gleicher Weise wird be-
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kanntlich die im Tierexperiment und bei manchen operierten Fillen
gefundene Erweiterung des Cysticusstumpfes zu einer ,,Pseudo-Gallen-
blase‘ auf einen vermehrten Sphincterwiderstand zuriickgefiihrt (Specht).

Andere Ursachen der Choledochuserweiterung fanden sich erheblich
weniger. Steine, die in der #lteren Literatur die grofite Rolle spielen,
fanden sich in verhiltnismaBig wenig Fillen. Auch ist nicht gerade
wahrscheinlich, daB3 diese immer die Ursache sein miiBten; so beschrei-
ben Specht und Seulberger eine Anzahl Fille mit steinlosen, erweiterten
groBen Gallengéingen. Die Erklirung Brentanos, daB diese inzwischen
abgegangen seien, diirfte kaum immer zutreffen. Ob aber auch bei der
Anwesenheit von Steinen diese allein die Ursache der Erweiterung sein
miissen, ist nicht einmal sicher. Nurin einem Fall (Scha., S. 93) erreich-
ten sie eine solche Anzahl, dafl das mechanische Moment der gréferen
Fillung eine Rolle spielen kénnte. Die groflere Bedeutung der Steine
scheint vielmehr in der Anregung einer Dauerkontraktion des Sphincter
0ddi zu liegen, wie dies Westphal nachweisen konnte. Die Choledochus-
erweiterung dieser Fille wire dann durch die Wechselwirkung zwischen
Steinen und Muskulatur zu erklaren. So zeigt der Fall Kra., bei dem
sich Steine im Choledochus fanden, eine starke Hypertrophie des Sphinc-
ter Oddi (Abb. 25) und einen auffallend weiten Choledochus (iitber 3 cm).

Anders beim Papillenstein. Hier spielt das mechanische Moment
der Entleerungsbehinderung durch den Stein die groBte Rolle, ebenso
wie bei dem Collumstein. Entsprechend kommt es hier zu aulerordent-
lichen Erweiterungen des Choledochus und anscheinend ebenso wie in
der Gallenblase zur Muskelhypertrophie oberhalb des Verschlusses.

Als weitere Ursache der Choledochuserweiterung gilt in der Litera-
tur die Entziindung infolge hierdurch bedingter Zerstorung der elasti-
schen Fasern, die ein wesentliches Stiitzmoment der Wand nach Liitkens
und Edelmann darstellen. Unter dem durchgesehenen Material erwei-
terter Gallenginge fand sich jedoch eine Cholangitis nur in wenigen
Fallen. Ihre Rolle fiir Entstehung des weiten Choledochus diirfte damit
nicht sehr hoch einzuschétzen sein.

SchlieBlich hat Westphal fir die Erweiterung des Choledochus das
Hineingelangen von Trypsin in denselben verantwortlich gemacht.
Derartige Verhéltnisse konnten bei dem Fall Hei. (S. 99) vorliegen.
Hier fanden sich Schiadigungen der Elastica am Choledochus, die weder
postmortal noch entziindlich bedingt zu sein schienen. Fiir den Uber-
tritt von Pankreassaft in den Choledochus lagen hier zudem giinstige
Bedingungen vor, da die Hypertrophie des Sphincter Oddi den vorder-
sten, die gemeinsame Papille abschlieBenden Teil betraf, wihrend der
iibrige Muskel relativ schwiicher erschien. Ob dieser Faktor auch bei
den anderen Fillen eine Rolle spielt, 146t sich nicht sicher sagen. GewiB
miinden in den Fallen mit erweitertem Choledochus auffallend oft die
beiden groBen Ausfiihrungsgiinge zusammen, so dafl auch hier ein vor-
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iibergehender Ubertritt des Inhaltes von einem zum anderen méglich
wire. Doch liefl die postmortale Verinderung der Elastica derartige
Schliisse nicht mit Sicherheit zu.

Auffallend ist das Fehlen oder die nur geringe Ausbildung der Chole-
dochuserweiterung bei den Fallen mit Hypertrophie des obersten Teiles
des Choledochus — der Fall Scha. fillt wegen der zahlreichen Steine
fiir eine sichere Beurteilung dieser Verhiltnisse aus. Diesem Teil des
Sphincter Oddi ist von Westphal eine Bedeutung fiir die Austreibung
der Galle in den Darm zugesprochen, was jedoch von F. C. Mann be-
stritten wird. Sollte dieser Befund nicht doch fiir die erstere Anschauung
sprechen, indem die Hypertrophie dieses Teiles zu vermehrter Gallen-
austreibung fithrt und so eine Stauung nicht eintreten kann ?

Die Bedeutung des weiten Choledochus wird allgemein darin gesehen,
daB dieser einen Ersatz fiir die fehlende Gallenblasenfunktion darstellt.
Dies wird anatomisch in der zum Teil dunkelgrinen Verfirbung der
Choledochusschleimhaut dieser Fille deutlich. Sie ist auf vermehrte
Resorption zuriickzufithren, eine Funktion, die auch normalen Gallen-
giingen zukommt (Brugsch und Horsters). Wieweit diese Anpassungen
gehen, zeigen die Zusammenhinge zwischen Gallenblasenausfall, Chole-
dochusweite und -pigmentierung und Stérke des Sphincter Oddi, die an-
scheinend in einer relativ festen Beziehung zueinander stehen. Noch
deutlicher zeigt dies jedoch der Umbau der Choledochusschleimhaut
nach Art der Gallenblase, der sich in einigen Fallen fand. Die ganzen
extrahepatischen Gallenwege erscheinen somit als funktionelle Ein-
heit, bei der Verdnderung eines Teils stets Veriéinderungen anderer
Teile nach sich zieht.

Wie steht es aber hier mit den groflen Gallenblasen mit Collum-
stein ¢ Bei diesen liegt ebenfalls ein weitgehender bzw. valliger Funk-
tionsausfall der Gallenblase vor, ohne daf} sich eine Erweiterung des
Choledochus mit vikariierendem Eintreten findet. Liegen hier doch
nur Verdnderungen eines Teiles der extrahepatischen QGallenwege vor,
ohne daB die anderen Teile mitbetroffen sind ? Der Schliissel zu dem
gegenteiligen Verhalten dieser Fiélle liegt in den verschiedenen Verdnde-
rungen der Gallenblase. Bei den Fillen mit erweitertem Choledochus
und hypertrophischem Sphincter finden sich stets mehr oder weniger
ausgesprochene Schrumpfungen der Gallenblase, wihrend bei den letz-
teren diese gefiillt, ja iiberdehnt ist. Aus den Untersuchungen von
Demel und Brummelkamp geht jedoch hervor, dafl bei gefiillten, be-
sonders bei unter erhohtem Druck stehenden Gallenblasen der Sphincter
0ddi stets gedffnet ist. Dies trifft fiir die Fille mit Collumstein zu. Es
kommt infolgedessen kaum zu stérkerer Sphincterkontraktion und damit
auch nicht zur Hypertrophie mit folgender Erweiterung des Chole-
dochus. Die Bedeutung dieses Verhaltens geht jedoch weiter. Es zeigt
sich darin eine gewisse ZweckmiBigkeit, die eine weitere Erschwerung
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der Funktion der Gallenwege verhindert, die entsprechend dem oben
Gesagten durch Choledochusstauung bei diesen Fillen eintreten wiirde.
Auch hier zeigt sich demnach wieder die Gesamtheit der extrahepati-
schen Gallenwege als funktionelle und nosologische Einheit. Der Be-
griff eimer isolierten Cholecystopathie ist demnach nicht mehr aufrechi-
zuerhalten, es besteht stets eine Cholangiopathie.

Uber die Verinderungen an den parenchymatésen Organen kann
nicht viel gesagt werden. Hierzu reichte auch das Untersuchungsmaterial
nicht immer aus. An der Leber fand sich hesonders bei den Fallen mit
erweitertem Choledochus Vermehrung des Bindegewebes um die hier
meist erweiterten kleinen Gallenginge, mit vermehrter Rundzellen-
infiltration. Bei den anderen Fillen waren diese Verdnderungen gering
bzw. fehlten sie. In mehreren Fillen fand sich eine Lebercirrhose ; wie-
weit diese mit den Verinderungen der Gallenwege zusammenhingt,
sei dahingestellt. Am Pankreas konnten nur selten Verianderungen,
meist in Form von Bindegewebsvermehrung, gefunden werden. Ob dies
mit den iibrigen Verénderungen zusammenhingt oder eine Altersver-
dnderung darstellt, konnte nicht immer entschieden werden,
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V. Experimentelle Erzeugung von Bilirubinkonkrementen durch Stauung.

Von K. Westphal und F. Gleichmann.

I. Teil: Kurz dauernde Versuche.

Die bisherigen Versuche, auf experimentellen Wegen die Entstehung
der Gallensteine zu kliren, sind im wesentlichen in 2 Richtungen unter-
nommen worden. Der eine Gedanke war der, durch kiinstlich ge-
setzte Infektion und gleichzeitige Stauung der Gallenwege Steine zu
erzeugen, der zweite, iiber eine Stoffwechselsiorung durch z. B. sekun-
dire Anreicherung der Blasengalle an Cholesterin dementsprechende
Steine zu erzielen.

R. Mignot brachte Hunden und Meerschweinchen einen schwach viru-
lenten Infekt der Blasengalle bei und brachte auflerdem teilweise sterile Fremd-
korper in die Gallenblase. Er erzeugte so kleine Konkremente. Die Konkremente
sollen fast ausschlieBlich aus Cholesterin bestanden haben. Miyake und Italia
gewannen durch Verengerung des Ductus cysticus bei Kaninchen -und Hunde-
gallenblasen Konkremente bei gleichzeitiger Injektion geringst virulenter Keime.
Aoyama und Twanage fanden nach Cholesterinfiitterung beim Kaninchen und
Meerschweinchen bei gleichzeitiger Gallenstauung ohne Entziindung kleinste Kon-
kremente; diese bestanden vorwiegend aus Cholesterin. Dewcy fand nach Cho-
lesterininjektionen beim Kaninchen in der Gallenblase kleine, aus Epithelzellen
bestehende, mit Bilirubin-Kalk und Cholesterin vermischte Konkremente.

Sehr interessant ist die Arbeit von Fujimaki, ihm gelang es bei
Ratten mit vitamin-A-freier Erndhrung Gallenwegskonkremente zu
erzeugen, auBlerdem Nierenbecken- und Blasensteine, allerdings ohne
daB sich uns bisher klare Wege von diesen Experimenten zur Klinik
erdffnen.

Auch unter aseptischen Bedingungen ist es gelungen, ohne besondere
Stoffwechselstorungen Konkremente zu erzielen. Durch aseptische

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 8
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Schleimhautnekrosen und voriibergehende Gallenstauung gelang dies
Haberland. Iwanaga sah dhnlich nach mechanischer und thermischer
Reizung der Gallenblasenschleimhaut pigmentkalkihnliche Gebilde in
der sterilen Gallenblase. SchlieBlich haben Rous, Peyton, Mc. Master und
Drury ausschlieflich durch Ableiten der Galle durch sterile Glas- und
Kautschukrohren die Ausfallung konkrementartiger Steinchen erzielt.
In allen diesen Versuchen lagen geschadigte Schleimhautpartikel oder
Gummi und Glas als fremde Oberflichen der Ausfallung mit zugrunde.
Es bestanden demnach wenig physiologische Bedingungen. Auch bei
den erfolgreichen Versuchen von Miyake mit Entziindung und Stauung
war in allen Fillen eine starke Schrumpfung und Entziindung der
Gallenblase vorhanden, Zustinde, wie wir sie mehr als Folgen, aber
seltener im Beginn der Gallensteinkrankheit beim Menschen zu sehen
gewohnt sind. Die Zusammenfassung von Lichtwitz gibt eine gute
Ubersicht iiber die bisher vorliegenden Experimente.

Die eigenen Versuche gingen von anderen Gesichtspunkten aus. Sie
wollten priifen, ob entsprechend den im physiologischen, klinischen und
pathologisch-anatomischen Teil dieser Arbeit gegebenen Vorstellungen
es moglich ist, durch einfache aseptische Stauung in der Gallenblase
Bilirubinkonkremente, jene ersten Stadien der Steinbildung, zu erzeugen.
Diese Stauung sollte im allgemeinen nicht an durch totale tiefe Chole-
dochusunterbindung choldmisch gemachten Tieren stattfinden, damit
moglichst den Verhaltnissen am nicht kranken Menschen gleiche ge-
schaffen wiirden mit einer Stauungsgallenblase, etwa wie sie wihrend
der Schwangerschaft vorzukommen pflegt.

Da bekannt ‘ist, daBl die Gallenblase Eindickungsarbeit leistet,
andererseits ebenfalls bekannt ist, daf} die Galle ein fein abgestimmtes
kolloides System der mannigfachsten unter sich variablen Bestandteile
ist, glaubten wir, die Stérungen, die zu ersten Ausfallungen fiihren,
aus diesem Fragenkreis heraus angehen zu miissen. Wir stellten dabei
bewuBt, wie gesagt, eine erste Storung dieses Systems durch Ent-
ziindung in den Hintergrund. Als eine vor allem auch den menschlich
pathologischen Verhéltnissen néherliegende Moglichkeit, dieses System
zu belasten, eventuell zu zerschlagen, beobachteten wir die Gallen-
stauung. Thr wollen wir unsere vorwiegende Aufmerksamkeit widmen.
Daneben suchten wir auf die Veriinderung bereits der Lebergalle durch
Cholesterinfiitterung bei einigen Tieren Einfluf zu gewinnen. Die
Frage der Infektion streiften wir nur. Im 3. Teil wandten wir uns der
Resorptionsarbeit der Gallenblase bei verschiedenen, besonders Inner-
vationsveranderungen zu.

Wir betrachten jetzt zunichst die Ergebnisse unserer mit ver-
schiedensten Modifikationen durchgefiihrten Stauungsversuche bei
Hunden und werfen zuerst rasch einen Blick auf die Technik.
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Durchweg wurden sie am Hunde ausgefiihrt. Dabei ist die Organgrofle der
Gallenblase, die Ubersichtlichkeit und die besonderen anatomischen Verhiltnisse
nebst der dem Menschen &hnlichen Stoffwechsellage ausschlaggebend gewesen.
Der Hund hat mehrere Leberlappen und demzufolge 4—7 Ducti hepatici, die in
dem Choledochus an den verschiedensten Stellen einzeln oder vereinigt miinden.
Die Gallengangsunterbindungen am Cysticus und Choledochus wurden immer
unter peinlichster Schonung der Arteria und Vena cystica sowie der iibrigen
GefaBe in Choledochusnihe, ferner unter vélliger Schonung der Nervenfasern, —
von besonderen Versuchen mit Nervendurchschneidung hier abgesehen — die
zum Leberhilus und zur Gallenblase ziehen, vorgenommen. Zur einfachen Ver-
sténdigung bezeichnen wir die Cysticusunterbindung ohne irgendwelchen Zuflufl
zur Gallenblase mit GesamtabfluB der Lebergalle zum Duodenum mit Typ 1.
Die Unterbindung des Choledochus, wobei Lebergalle sowohl zur Gallenblase wie
auch unterhalb der Unterbindungsstelle, die sich etwa in Choledochusmitte be-
findet, direkt aus den Ductis hepaticis zum Darme flieflen kann mit Typ 2. Ge-
legentlich ist die Choledochusunterbindung auch mit Choledochus-Teil-Unter-
bindung in den Protokollen verzeichnet, und schlieBlich die Choledochusunter-
bindung dicht oberhalb des Duodenums mit Typ 3; dabei wird die gesamte Leber-
galle gestaut und keinerlei Gallenabfluf zum Duodenum kann stattfinden. Die
Unterbindungen wurden meist mit durch kurzen Aufenthalt in heiem Wasser
zum Quellen gebrachten Catgut ausgefiihrt. Der besondere Vorzug dieser Unter-
bindungsart besteht in der selbsttétigen Lockerung und spéateren Resorption der
Unterbindungsschlinge, so daB bereits nach etwa 8—12 Tagen wieder ein Gallen-
fluBl durch die unterbundene Stelle stattfindet. So wurde eine den pathologisch-
physiologischen Verhéltnissen dhnliche voriibergehende Stauung erzielt. Mitunter
wurde auch Seide verwandt, wobei die Durchgingigkeit anfinglich auf Wochen
total aufgehoben wurde und auch hiufig noch nach Monaten véllige AbfluB-
behinderung bestand. In den meisten Fillen wurde zu Beginn des Versuches Galle
unter sterilen Bedingungen aus der Gallenblase mittels Spritze entnommen, derart,
daf} die diinne Nadel vom Leberbett her durch einen Leberlappen eingefiihrt wurde,
um Nachblutung sowie AbfluB von Galle aus der Gallenblase in die Bauchhéhle
zu vermeiden. Die Hunde wurden in den akuten Versuchen mit Chloraloseinjektion
0,1 g pro Kilo narkotisiert. In allen anderen Versuchen mit Athernarkose nach
vorheriger Morphiumgabe. Die chemischen Bestimmungen erstreckten sich vor-
wiegend auf Bilirubin, Chloride, Trockenriickstand, Asche, Cholesterin, ferner
wurde gelegentlich auch Gesamtstickstoff, Reststickstoff, haufig Schleim, sowie
vereinzelt Calcium, Gefrierpunkt, py, Gallensiuren und durch Kochen zu fallende
EiweiBstoffe bestimmt. Die genauere Methodik dieser Bestimmungen wird spiter
in dem der Konzentrationsarbeit der Gallenblase gewidmeten Teil angefiihrt.

Im ganzen wurden zu den Tagesversuchen sowie zu den Versuchen
mit chronischer Stauung iiber Wochen und Monate 50 Hunde ver-
braucht, von denen etwa 40 Versuche einwandfrei verliefen.

Betrachten wir zunichst die kurz dauernden 1—1Itdgigen Versuche,
die an 16 Hunden ausgefiihrt wurden! Was geschieht durch die Gallen-
stauung bei diesen Tieren ?

Es sind dies Hund 14, 6a, 13, 12, 7, 43, 4, 11, 3, 42, 44, 5, 40,
64 und Hund 77.

Die jeweiligen besonderen Versuchsbedingungen hinsichtlich Unter-
bindungsart, Nervdurchschneidungen und anderes mehr bleiben jetzt
unberiicksichtigt. Wir finden dabei in 13 Fillen (Hund 13, 12, 5, 7,

8*
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3, 4, 11, 42, 44, 43, 45, 77 und 64) makroskopisch wahrnehmbare Aus-
fallungen verschiedenster Art. Eklatant zeigt schon nach 2mal 24 Stunden
ausgesprochene Verdnderungen in der gestauten Galle Hund 13. Er
weist bereits zahlreiche, feinste, bis fast stecknadelkopfgroBe, schwarz-
braune, scharf umgrenzte Konkrementchen auf. Wir fiigen zur an-
schaulicheren Betrachtung einige typische Protokolle ein.

Hund 13. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Versuchsdauer 2mal
24 Stunden, makroskopisch vollig klare tiefbraune Galle; mikroskopisch vereinzelt
zarte, feinste, fast farblose, zum Teil gelblich getonte feinstgekérnte Fléckehen bei
Versuchsbeginn. Bakteriologischer Befund bei Operation aerob: Gram-positive
Kokken, auf Blut Staphylococcus albus (Verunreinigung), anaerob: steril. Die
chemischen Bestimmungen lauteten: Bilirubin 280 mg%, Cholesterin 70 mg %,
Chlor 0,19 g%, Trockenriickstand 18,4 g%, Asche 1,69 g%, Rest-N 0,35 ¢%.

Nach 2mal 24 Stunden wurde der im {brigen sich frisch befindende Hund
durch Kopfschufl getétet. Die Galle ist tiefst braun, enthilt zahlreiche, feinste,
bis fast stecknadelkopfgrofie, schwarzbraune, scharf umgrenzte Konkremente von
tonartiger Konsistenz. Mikroskopisch sieht man feine amorphe, kérnchenartige,
braune Aggregationen von fast Konkrementdichte (Lichtdurchfall nicht maoglich).
Ferner siecht man zahlreich vielgestaltige griinliche, sich zum Teil iiberlagernde
Tropfen, die mitunter in ihrer Mitte feine Kérnelung aufweisen; im iibrigen immer
glatte scharfe Randbildung besitzen. Sie haben im polarisierten Lichte keine
Doppelbrechung. (Bei Durchsicht der Objekttrager-Praparate 1/, Jahr spéter sind
zahlreiche doppelbrechende kleinste Biischel und radiar angeordnete Krystall-
nadeln zu sehen.) Bakteriologisch war bei Tétung die Galle sowohl aerob sowie
anaerob stertl, was den bei Versuchsbeginn gefundenen Staphylococcus albus erneut
als Verunreinigung erscheinen 1afit. Die chemischen Werte waren folgende : Bilirubin
280 mg%, Chlor 0,015 g%, Cholesterin 58 mg%, Trockenriickstand 22,34 g%,
Asche 1,89 g%. Bei der spateren histologischen Durchsicht der Gallenblasenwand
findet sich bei Sudanfirbung im ganzen etwas zellreichere Mucosa (Rundzellen
und Bindegewebszellen). AuBerdem sind streckenweise Histiocyten mit griinem
Gallenfarbstoff imbibiert. Das Gallenblasenepithel selbst ist tiefrot verfarbt, alle
Epithelzellen erscheinen stark angefiillt mit fein- und groBtropfigen, die Fett-
firbung gebenden Massen. Am groBtropfigsten ist diese Fettfarbung in den zum
Lumen der Gallenblase hin gelegenen, den Zellkernen vorgelagerten Zellteilen ; feiner,
vereinzelt auch so im Stiitzgewebe, findet sich die Fettfirbung unterhalb der
Kerne. An der der Blasenlichtung zugewandten Seite der Epithelzellen sind
manche Epithelien mit groflen, die gesamte Zelle einnehmenden rotgefarbten
Tropfen angefiillt. Solche Tropfen scheinen des ofteren wieder abgestoBen zu
werden, denn sie liegen auch frei im Lumen mancher Schleimhautfalten.

Die gleichen makroskopisch bis etwa stecknadelkopfgroBen dunkel-
braunen, scharf umschriebenen Ausfillungen zeigt auch Hund 5 nach
4mal 24 Stunden (Abb. 32):

Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Versuchsdauer 4mal 24 Stunden.
Galle bei Operation tiefst braun bis schwarz, klar; makroskopisch und mikro-
skopisch o. B. Bakteriologisch steril. Die chemischen Bestimmungen lauten: Bili-
rubin 336 mg %, Cholesterin Spuren, Chlor 0,011 g%, Trockenriickstand 15,67g%,
Gefrierpunktserniedrigung — 0,42°.

Nach 4mal 24 Stunden Totung des vollig munteren Hundes durch Kopi-
schuB. Die Galle ist klar, braunschwarz, wesentlich zahflissiger. Zahlreiche, bis
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im Hochstfall stecknadelkopfgroBe, dunkelbraune, scharf umschriebene Konkre-
mentchen. Mikroskopisch sind relativ scharf begrenzte, braunlich-schwarze
amorphe, zum Teil aus scholligen bis kérnigen Elementen zusammengesinterte
Konkrementbildungen wahrnehmbar, ferner vereinzelt rétliche Krystalle, zum Teil
mit kugelig tropfenartiger griiner Endauftreibung. Reichlicher sind die vielgestal-
tigen griinlichen bis bréunlich-griinlichen Tropfenbildungen zu erkennen. Die
rétlichen Krystalle leuchten im polarisierten Licht rot und griin auf. Bei Durch-
sicht der Objekttrigerpraparate !/, Jahr spiater, wo sie zum Teil eingetrocknet
sind, zum Teil noch durchaus frischen Eindruck machen, sind die griinlichen End-
auftreibungen der rotlichen Krystalle verschwunden, dagegen finden sich unver-
andert die rétlichen Krystalle allein, sowie die vielgestaltigen Tropfen gesondert

Abb. 32. Herdenformig feinste Niederschlige, gering verkleinert. Hundegalle (Hund 5) nach 4mal
24 stiindiger Unterbindung.

vor. Bakteriologischer Befund bei Tétung: aerob Enterokokken, anaerob steril.
Bilirubin 268 mg%, Cholesterin 39 mg%, Chlor 0,105 g%, Trockenriickstand
15,79 g%, Asche 1,41 g%, Rest-N 192 mg%.

Noch ausgesprochener sind die makroskopischen Ausfallungen nach
8mal 24 Stunden Gallenstauung bei Hund 3 und Hund 4.

Hund 3. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Ferner Durchtrennung der
vom Pylorus und Duodenum zum Leberhilus ziehenden Vagusfasern. Versuchs-
dauer 8mal 24 Stunden. Die Galle ist bei der Operation tiefschwarz, klar, enthalt
cinige Epithelien, vereinzelt feinste ,,Schleimflockchen®. Sie ist bakteriologisch
steril. Die chemischen Bestimmungen lauten: Bilirubin 412 mg %, Trockenriick-
stand 24,79 g%.

Nach 8mal 24 Stunden Totung des Hundes, der munter war und bereits
wieder fraB, durch KopfschuB. Die Galle ist tiefschwarz-griin, zéhschleimig, sirup-
artig, zieht Faden bis 15 cm Lénge; sie enthilt zahlreiche stecknadelkopf-, hirse-
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korn- bis erbsgroBe, scharf umschriebene, tiefbraun-griinschwarze Kliimpchen,
deren Konsistenz ist bei den erbsgroBen schmierig-gallertig bis beginnend tonartig,
bei den hirsekorngroBien tonartig bis wachsartig. Mikroskopisch entsprechen die
hirsekorngroBen Konglomerate amorph gekdrnten braunlichen Massen mit nur
vereinzelt griinlichen vielgestaltigen Tropfenbildungen, die nicht im Polarisations-
mikroskop aufleuchten. Diese Tropfen liegen bisweilen am Rande, bisweilen mit
den briunlich gekdrnten Massen vermischt, zum Teil auch im gesonderten Haufen
bis 50—100 Tropien. IThre Grofle schwankt zwischen Erythrocyten bis etwa 8- bis
10mal LeukocytengréBe. Reichlich fidiger Schleim, vereinzelt rotliche Krystalle
mit vereinzelt griinlich-tropfigen Endauftreibungen. Die rotlichen Krystalle
leuchten im Polarisationsmikroskop teilweise rot, teilweise griin, teilweise iiber-
haupt nicht auf. Bakteriologisch ist die Galle sowohl im aeroben wie im anaeroben
Kulturverfahren steril. Die chemischen Bestimmungen lauten: Bilirubin 84 mg%,
vorwiegend Biliverdinbeimengungen, Cholesterin 89 mg%, Chlor 0,22 g%,
Trockenriickstand 6,36 ! g%. Asche nicht bestimmt. Histologisch geringe Zell-
vermehrung der Gallenblasenmucosa, starker Gehalt an sudangefarbten tropfigen
Elementen in den Mucosaepithelien.

Hund 4. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Durchschneidung simt-
licher aus der Nihe des Ganglion solare zur Arteria hepatica und zum Leberhilus
ziehenden Nervenfasern (vorwiegend sympathisch). Versuchsdauer 8 mal 24 Stun-
den. Galle bei Operation schwarz, klar. Mikroskopisch o. B. Bakteriologischer
Befund steril. Die chemischen Bestimmungen lauten: Bilirubin 244 mg%, Cho-
lesterin 84 mg%, Chlor 0,013 g%, Trockenriickstand 26,51 g%.

Tétung des Hundes nach 8 mal 24 Stunden. Das Tier fral} bereits am 2. Tage
nach der Operation wieder, machte aber vor der Tétung einen krinklichen Ein-
druck. Es fanden sich in der Nihe der Operationsstelle am Leberbett vereinzelte
bis bohnengroBe Driisen, ferner etwas Exsudat innerhalb des Abdomens, die
Infektion ging von den Stichkanilen der Bauchdecken aus. Die Galle ist braun-
schwarz-griin, fadenziehend, enthilt zahlreiche kleinere hirsekorngroBle bis iiber
erbsengroBe, schwarze, tonartige Kliimpchen. Mikroskopisch sind reichlich braun-
liche kérnchenartige amorphe Aggregationen zu sehen, vereinzelt rotliche Krystalle,
zum Teil mit griinlich-tropfigen Endauftreibungen. Die Krystalle 16sen sich, wie
bei Hund 3 und Hund 11 in Natronlauge. Reichlich vereinzelt und in Haufen-
bildungen griinliche, zum Teil braun-griinliche und zum Teil vielgestaltige Tropfen.
Bakteriologischer Befund. Aerob: auf Platten Gram-positive Stdbchen; anaerob:
steril. Chemische Bestimmungen: Bilirubin 780 ! mg%, Cholesterin 53 mg%,
Chlor 0,038 g%, Trockenriickstand 22,43 g%.

Bis erbsengro8 sind also schon in wenigen Tagen diese Ausfillungen,
ja sogar bis gut bohnengrofl sahen wir sie zweimal bei Hund 64 und 77
(Abb. 33). Die Ausfillungen schwanken in ihrem Charakter. In 10 Fillen
handelt es sich um braun-schwarze bis brawn-griin-schwarze streng abgegrenzte
konkrementartige Bildungen, deren Konsistenz zwischen zdh gallertig
und zwischen feucht tonartig bis wachsartig schwankt. Sie sind jedoch
nicht so weich, daBl man sie nicht als Einheit bequem mit der Pinzette
fassen kann, um sie z. B. von der Gallenblasenschleimhaut zum Objekt-
triger zu heférdern. In 4 Fillen sind die Konkremente bis stecknadel-
kopfgroB (Hund 5, Hund 13, Hund 45 und 12). In ejnem Fall erreichen
sie bis HirsekorngréBe (Hund 11). Und in 3 Fillen erreichen sie bis
ErbsgroBe (Hund 4, 3, 43). Und in 2 Fillen sind sie sogar bis ungeféhr
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bohnengrofl (Hund 64 und Hund 77), wobei sie in den letzten 2 Fallen
einen mehr gallertigen, weniger ausgesprochen tonartigen Charakter
haben. Lediglich bei 4 Hunden (Hund 42, 44, 6a, 14) finden wir Aus-
fallungen, die nicht den schwarzbraunen bzw. schwarz-braun-griinen
Charakter tragen und deutliche Konsistenz aufweisen, sondern als weil3-
gelbliche bis gelblich-braunliche Fléckchen erscheinen. Sie sind soeben
gut mit dem Auge wahrzunehmen und sind in reichlicher Menge in der
tief-braun-schwarzen bis schwarz-griinen Galle vorhanden. Sie halten
sich in der Galle linger schwimmend und sedimentieren in Ruhe spiter,
erst nach 20—30 Minuten und linger, wihrend die oben beschriebenen

Abb. 33. Hund 64. Stecknadelkopf- bis bohnengroBe weiche Konkremente nach 7mal 24 Stunden
Gallenstauung.

Ausfallungen der 10 anderen Versuchshunde primér zu Boden liegen

oder in wenigen Minuten sich nach Herausnahme in der Reagensglas-

kuppe absetzen. Auf die mikroskopische Beschreibung dieser Flock-

chen, die mit den bloBen Augen sehr gut wahrzunehmen sind, gehen

wir spdter noch kurz ein.

Der zeitliche Verlauf der Konkrementbildungen vollzieht sich so,
dafl wir bereits nach einmal 24 Stunden bei Hund 14 und Hund 6a
allerfeinste, soeben wahrnehmbare gelbliche bis gelb-briunliche Teilchen
in der sonst klaren Galle beobachten. Bereits nach 2mal 24 Stunden
(Hund 13) finden wir die bis stecknadelkopfgroBen schwarzbraunen
Ausfillungen, die bereits deutlichen konkrementartigen Charakter
tragen und scharf umgrenzt sind. Sie sind gallertig weich bis tonartig
und reichlichst vorhanden. Das #hnliche ist nach 3mal 24 Stunden
der Fall bei Hund 12, dessen Protokoll kurz folgt:
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Hund 12. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Versuchsdauer 3ma.
24 Stunden. Makroskopisch Galle braunschwarz mit deutlich griinlichem Beiton;
mikroskopisch sehr vereinzelt feinste, farblos feingekérnte Flockchen. Bakterio-
logischer Befund steril; die chemischen Bestimmungen lauten bei der Operation:
Bilirubin 176 mg%, Cholesterin 120 mg%, Chlor 0,012 g%, Trockenriickstand
21,96 g%, Asche 1,86 g%, Rest-N 313 mg%, Gefrierpunktserniedrigung — 0,53°.

Nach 3mal 24 Stunden wird der gesund erscheinende und bereits wieder
fressende Hund durch Kopfschul} getdtet, die Galle ist schwarzbraun mit griin-
lichem Beiton, zeigt vermehrte Zahflissigkeit und enthélt zahlreiche feinste, bis
stecknadelkopfgroBe schwarzbraune Konkrementchen. Mikroskopisch sind lockere,
zum Teil bei Aufblendung noch durchsichtige, zum Teil bei Aufblendung tief-
braun-schwarze amorphe, kornchenartige Aggregationen sichtbar, an deren Rand
vereinzelt griine, zum Teil vielgestaltige Tropfenbildungen vorhanden sind. Bak-
teriologische Kultur ist aerob und anaerob stertl. Die chemischen Werte sind:
Bilirubin 215 mg%, Cholesterin 74 mg%, Chlor 0,038 g%, Trockenriickstand
20,36 g%, Asche 1,74 g%, Rest-N 0,367 g%, Gesamt-N 1,03! g%.

Bereits nach 6mal 24 Stunden erreichen die Ausfillungen in einem
Fall bis Erbs- und Bohnengréfle bei Hund 77. Sie sind hier, wie vor-
hin erwéhnt, auffallend fliissigkeitsreich und mehr zih gallertig als ton-
artig. Nach 7Tmal 24 Stunden Stauung sehen wir bei weiterer Stauung
(Hund 64) die gleichen bis iiber erbsgroBen, fast bohnengrofen Aus-
fallungen. Wahrend in anderen Féllen das Wachstum langsamer fort-
schreitet, so dal nach 6mal 24 Stunden erst stecknadelkopfgrofie Ge-
bilde vorhanden sind, wie das bei Hund 7 der Fall ist, dessen Protokoll

wir hier folgen lassen.

Hund 7. Operationstechnik : Unterbindungstyp 2. Hund hatte 2—3 Tage vor
der Operation gehungert. Versuchsdauer 6mal 24 Stunden. Galle ist makro-
skopisch klar, braunschwarz. Mikroskopisch lassen sich zahlreiche, feinst gekérnte
gelbliche, fast noch flockchenartig zu benennende Aggregationen wahrnehmen.
Bakteriologisch ist die Galle steril. Die chemischen Werte lauten: Bilirubin
604 mg %, Cholesterin 78 mg %, Chlor 0,004 g%, Trockenriickstand 23,18 g%.

Nach 6mal 24 Stunden wird der seit mehreren Tagen wieder lebhaft fressende
Hund durch Kopfschufl getstet. Dabei ist die Choledochus-Unterbindung soeben
fiir eine diinne Sonde wieder durchgingig. Die Galle ist makroskopisch klar, ent-
hilt zahlreiche bis stecknadelkopfgroBle, braunschwarze, tonartige Konkrement-
chen. Mikroskopisch sind vorwiegend amorph gekérnte, zum Teil feinschollige
Aggregationen mit vereinzelt griinlichen, zum Teil vielgestaltigen Tropfen und
sehr wenig rotlichen Krystallen wahrzunehmen. Bakteriologisch ist die Galle
aerob und anaerob steri/, die chemischen Werte lauten: Bilirubinbestimmung ver-
ungliickt, Cholesterin 59 mg%, Chlor 0,104 g%, Trockenriickstand 14,8 g%,
Asche 1,34 g%. Gesamtstickstoff 0,78 g%. Bei Betrachtung der Objekttréiger-
praparate ungefahr 9 Monate nach der Obduktion sind die kleinen Konkrement-
chen in dem im iibrigen etwas eingetrockneten Priparat noch gut erhalten und
zeigen mittlerweile konzentrische Ringbildungen, die an Liesegangsche Ring-
bildungen erinnern.

In den 4 Versuchen (Hund 14, 6a, 42, 44) mit weil}-gelblichen, fein-
flockigen Ausfiallungen sehen wir diese Flockchen nach je einmal
24 Stunden Gallenstauung bei Hund 14 und 6a in Erscheinung treten.
Bei Hund 44 nach 3mal 24 Stunden und bei Hund 42 nach 10mal
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24 Stunden Stauung. Dabei ist natiirlich der Tag der wirklichen Ent-
stehung dieser Flckchen unbestimmt. Uberhaupt keine sicheren makro-
skopischen Ausfillungen finden sich tberhaupt nur bei Hund 40 in der
sirupartigen braun-griin-schwarzen Galle. Die besondere Art der
Unterbindungstechnik ganz tief unten am Choledochus (Typ 3) mit Gesamt-
zuflufl der gestauten Galle zur QGallenblase ist hierfir wahrscheinlich
mafgebend gewesen. Die Stauung fand bei Hund 40 3mal 24 Stunden
statt. Auf die verschiedenen Unterbindungsmodifikationen gehen wir
kurz spéter ein.

Abb. 34, Hund 12. ,,Schleimfldckchen® mit schwicherer und stérkerer Bilirnbinimbibition nach
3mal 24 Stunden. (Erste feinsttropfige Bilirubinausfallungen?)

Die mukroskopische Untersuchung unserer Befunde wurde in einem
wahllos aus der Galle entnommenen Tropfen oder meist an einem
Sedimenttropfen vorgenommen. Wir hetrachten zundchst einen
Tropfen aus dem Sediment einer Hunde-Blasen-Galle, die wie iiblich
bei Versuchsbeginn durch Punktion aus der Gallenblase entnommen
wurde, Wir finden dabei in etwa der Hdlfte der Gallen mehr oder
weniger zahlreich besonders zahlreich bei Hungerhunden feinste Flock-
chen, fast farblosen, leichi gelblich getinten und feinst gekornten Charakters.
Wichtig scheint uns dabei aber folgendes zu sein, daB unsere Hunde
vor den Operationen, um eine volle Gallenblase zu erzielen, durchweg
ein- bis mehrmal 24 Stunden gehungert hatten. Die Gallenblasen
waren fast durchweg sehr prall und grofl und mit tiefdunkler Galle
gefiillt. Diese Flockchen sind bei Ocular 7 und Objektiv 8 kaum wahr-



zunehmen, dagegen bei Okular 7 und Objektiv 40 gut. Sie entsprechen
durchweg etwa der Mikrophotographie von Hund 35 im Teil VI
(Abb. 52) sowie annéhernd den Flockchen bei Hund 12 (Abb. 34). Sie
sind von uns, wenn sie nicht stark gelblich oder braunlich verfarbt
waren, als ,,Schleimfléckchen‘ angesprochen und gehéren praktisch wie
die fast immer vorhandenen vereinzelten oder bisweilen noch im Ver-
bande stehenden und mit Lipoidtropfen zum Teil bis aufs duBerste
angefiillten Zylinderepithelien der Gallenblasenschleimhaut zum nor-
malen Befund der Blasengalle der Hunde.

Hat eine Gallenstauung 24 oder mehr Stunden gedauert, so beob-
achtet man unter dem Mikroskop oft schon in einem einzigen Tropfen

Abb. 35. Gemischtes Sediment von groStropfigen, kornig amorphen und krystallinischen Bili-
rubinausfillungen. Darunter ein sehr dicker, breiter Krystall mit pilzartigem, hellgriinem Hiitchen.
Mittelstarke Vergr. Ok. 7, ODbj. 8.

die verschiedensten Dinge (Abb. 35 u. 36). Wir finden da neben dem
eben erwiahnten feinst gekornten, fast farblosen Flockchen und den
Zylinderepithelien, die beide auch hier mehr oder weniger reichlich
auftreten, zunichst:

1. gelb-gold-braun bis braun-schwarz getonte, fein gekornte amorphe
Aggregationen. Diese sind oft in lockerer Form (Abb. 37) vorhanden,
bisweilen gehduft und verdichtet (Abb. 38), wie beides bei Hund 12, 13,
5 und 3 zu sehen war. Bisweilen sind sie fiir Licht wegen ihrer starken
Anhiufung undurchdringlich. Sie treten in jeder gestauten Galle auf,
sofern sie makroskopische Ausfillungen enthilt. Weniger ausgeprigt
iiberhaupt in jeder iiber 24 Stunden gestauten Galle, gleichgiiltig, ob sie
makroskopische Konkrementbildungen enthélt oder nicht. Bisweilen



— 123 —

kommen hellere und mehr griin getonte feinkornige Aggregationen zur
Beobachtung; deren Farbton wird abhiingig sein von den mehr oder
minder groflen Beimengungen von Biliverdin neben Bilirubin.

2. AuBerdem sehen wir Ausfdllungen deutlich tropfigen Charakters. Sie
sind bald hellgelbgriin, bald dunkelgelbgriin bis braunlichrot gefirbt. Sie
kommen in runden sowie vorwiegend in vielgestaltigen ovalen, birnen-
formigen, wurstférmigen, bisweilen auch kleeblattférmigen Formen vor
(Abb. 39, Hund 13). Dabei fillt in der Mitte mancher Tropfenfiguren
haufig eine feine Granulierung, besser eine feine Schollenbildung auf.

Abb. 36. Hund 43. Lupeniibersicht eines typischen Sedimentes einer Hundegalle nach kiinstlicher
Stauung, 11mal 24 Stunden lang.

Darauf kommen wir spiter nochmals zuriick. Die Tropfen haben einen
vollkommen scharf umschriebenen Rand, liegen bald einzeln, bald
massenhaft nebeneinander, bald sind sie in die braun amorph gekérnten
Aggregationen vermischt, bald ihnen angelagert. Sie bilden mit ihnen
zusammen im wesentlichen die beginnenden Konkremente (vgl. Abb. 40).
Die Tropfenbildung ist bereits nach 24 Stunden Stauung (Hund 14,
Hund 6a)in geringstem Mafle vorhanden. Sie wird von 2mal 24 Stunden
Stauung an eine gewohnliche Erscheinung, um erst wieder bei lang
dauernden chronischen, iiber Wochen und Monate sich ausdehnenden
Stauungsversuchen in den Hintergrund zu treten.

3. Krystalle und krystallihnliche Formen mit rétlichem bis braun-
rotlichem Farbton. Diese Krystalle haben gewohnlich die Linge eines



Abb. 37. Hund 3. Feintropfige und kornige lockere Bilirubinausfillungen ohne Schleim, 8mal
24 Std. Stauung. Mittelstarke Vergr.

Abb. 38. Hund 12. 3mal 24 Stunden. Rand eines makroskopisch soeben wahrnehmbaren braun-
schwarzen Bilirubinkonkrements, aus feinsten amorphen Kornchen bestehend. Am Rand griinlich
tropfige Biliverdinniederschlige. Davor wenig imbibierte ,,Schleimflockchen®,



Abb. 39, Hund 13. GroBtropfige, verschiedengestaltige Bilirubinausfallungen nach 2mal 24 Stunden
Stauung. Ok. 7, Obj. 40.

Abb. 40. Zerdriicktes Konkrement aus zahlreichen feingekérnten bis mittelgroBtropfigen Bilirubin-
ausfillungen agglutiniert. 9 Tage-Versuch. Mittelstarke Vergr,
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Durchmessers eines gréBeren Leukocyten bis zu dem Durchmesser
einer platten Epithelzelle. Sie sind mit Okular 7 und Objektiv 8 kaum
sichtbar, bei Okular 7 und Objektiv 40 sind sie gut zu erkennen und
lassen dabei verschiedenes unterscheiden. Bald sehen sie wie ein feiner,
langgestreckter Zylinder aus, wie feinste Krystallstibchen, bald sind
sie lang und schmal, bald kiirzer und plumper bis zu fast kubischer
Form (Hund 45 und Hund 20, Abb. 48). Bald haben sie mehr keulen-
férmige Gestalt. Diese Krystalle erscheinen bisweilen nur sehr vereinzelt,
liegen aber auch gelegentlich gehéduft sich iiberschneidend massenhaft in

Abb. 41, Bilirubinkrystalle, zum Teil in Haufenform. Hund 11 nach 8mal 24 Stunden Stauung.
Mittelstarke Vergr.

der Galle unter dem Mikroskop verteilt (Abb. 41, Hund 11). Mitunter sind
die Krystalle auch unter die braungekornten Aggregationen gemischt.
Die Krystalle sind nicht mit Hamoglobinkrystallen identisch; sie er-
scheinen bei der Obduktion auch in der gestauten Galle von Hunden,
deren Gallenblase bei der Operation nicht punktiert wurde; ferner 16sen
sie sich nicht im Gegensatz zu Hamoglobinkrystallen in Kalilauge. —
Eine merkwiirdige Kombinationsform von rotlichem Krystall und gelb-
griinlichem Tropfen wurde verschiedentlich beobachtet, so bei Hund 3,
4, 5 und anderen mehr (vgl. Abb. 35, Hund 42). Dabei sieht es aus,
als ob an dem rotlichen Krystall der griinlich-gelbliche Tropfen nach
Art eines Pilzhutes angelagert sei. Bei der 9 Monate spiter erfolgten
Neudurchsicht der mikroskopischen Priparate fehlen diese kugelig-
tropfigen Endauftreibungen. Es sind nur rétliche Krystalle vorhanden,



und vollig getrennt davon liegen die iiblichen braun-gelb-griinlichen
tropfigen, zum Teil vielgestaltigen (ebilde (Hund 5). Im polarisierten
Licht leuchten diese Krystalle griinlich, mitunter auch rot-griinlich auf,
die tropfigen Endauftreibungen bleiben im Dunkeln.

4. finden sich anders geartete Tropfen rundlicher, bisweilen ovaler
Art. Sie sind im Gegensatz zu den Tropfen unter 2 weder vielgestaltig
noch deutlich farbtragend. Sie leuchten ebenfalls im Gegensatz zu den
Tropfen unter 2 im polarisierten Licht hdupig auf, ohne sichere Fenster-
kreuze erscheinen zu lassen. Fensterkreuze wurden nur in ganz ver-
einzelten Fallen bei diesen farblosen Tropfen beobachtet. Die Tropfen

Abb. 42. Hund 5. Amorphe, scharf begrenzte, braunschwarze Gallenfarbstoffniederschlige von
fidigem Schleim umgeben, nach 4mal 24 Stunden. Lupe.

sind im ganzen gegeniiber dem hiufigen Auftreten der Tropfen unter 2
sehr selten und treten in den mikroskopischen Bildern in den Hintergrund.

5. tauchen mitunter Krystalle nicht rétlichen Charakters, z. B.
feinste farblose Nadeln, auf, die im ganzen “duBerst selten gefunden
wurden, auch dann meist nur in ausgetrockneten Priparaten, und die
von untergeordneter Bedeutung sind. XKrystalltafeln mit Doppel-
brechung, die als einwandfreies Cholesterin anzusprechen wéren, wurden
bei den Hundegallen nicht mit Sicherheit gefunden. Die feinen farb-
losen Nadeln waren auf dem Objekttriger bei Erwirmung nicht
schmelzbar.

6. spielt eine haufig sehr hervorragende, wenn nicht sogar bisweilen
ausschlaggebende Rolle der Schleim (Abb. 42, Hund 5). Er tritt wohl in
2 Erscheinungsformen auf: 1. der ,,Flockchenform® (vgl. Abb. 52,
Teil V1), die nur bei mittelstarker VergroBerung, Okular 7 und Objekt 40,
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Abb. 43. Hund 3. Bilirubinniederschlage auf allen Seiten von fidigen Schleimmassen umgeben,
nach 8mal 24 Stunden Stauung. Lupenvergroferung.

Abb. 44. Hund 5. LupenvergroBerung. Bereits nach 4mal 24 Stunden sehr kompakte tiefschwarze
Gallenfarbstoffkonkremente inmitten von Schleim, dessen Fiden am Rande des einen zusammen
mit zahlreichen abgestoBenen Gallenblasenepithelien eine radifir-strahlige Anordnung aufweisen.
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deutlich zu erkennen ist (siehe oben). Hiufig scheinen hier zwischen
diesen Flockchenformen gewisse Beziehungen zu den unter 1 genannten
Gallenfarbstoff-Ausfillungen vorhanden zu sein, denn wir finden hell-
gelbliche und griinliche Imbibitionen solcher Schleimfléckchen oft schon
sehr frith bei der Stauung, ja gelegentlich schon hei Hungerhunden.
Es ist sehr gut mdoglich, daf} es sich bei solchen Fléckchen, wenn sie
braun-rotliche oder griine Ténung aufweisen, auch nicht um Schleim,
sondern um allererste feine Bilirubin-Ausfialluungen handelt. Ultra-
mikroskopische Untersuchungen dieser Erscheinung werden noch vor-
genommen. 2. kommt der Schleim vor in einer zihen, mehr fidigen
Form, die besonders deutlich bei Hund 3 und 5 zu erkennen ist (vgl.
Abb. 42, 43, 44). Dabei koénnen die iibrigen mikroskopischen Aus-
fillungen mannigfaltig fadig umschlungen werden. Engste Beziehung
zwischen erster Konkrementbildung und Schleim in diesen beiden
Formen scheinen sich so entwickeln zu kénnen.

Diese unter 1—6 aufgezéhlten Ausfillungen wollen wir kurz auf
ihr zeitliches Auftreten und weiter auf ihre wahrscheinliche Bedeutung
und Entstehungsweise auf Grund ihrer morphologischen Bilder be-
trachten. Wir sehen die Ausfillungen der 1. bis 3. Gruppe und der
6. Gruppe mehr oder weniger wechselnd auftreten in ihrer Menge und
in ihrem zeitlichen Erscheinen. Wir sehen, daB bereits bei der einmal
24 stiindigen Stauung bei Hund 14 gelb-bréunliche feinkérnige Aggrega-
tionen neben den noch farblosen feingekérnten Fléckchen vorhanden
sind, wobei sich bei Hund 14 deutlicher als bei Hund 6a beginnende
Tropfenbildung gefarbter vielgestaltiger Tropfen zeigt. Bei der Stauung,
die 2mal 24 Stunden bestand, treten die Aggregationen und die Flock-
chen bereits viel deutlicher hervor, so bei Hund 13. Noch deutlicher
erscheinen sie bei der 3mal 24 Stunden wahrenden Gallenstauung
(Hund 12 und 45) sowie bei den linger dauernden iibrigen Stauungen.
Die rétlichen Krystalle sind zum erstenmal nach 3mal 24 Stunden
Stauung zu beobachten gewesen. Sie wurden nie bei kurz dauernder
Stauung, auch nicht bei den spéiteren Vagusreizversuchen gefunden.
Sie erscheinen bei allen spéateren linger als 3mal 24 Stunden dauernden
Stauungen fast stindig. Reichliche Schleimbildung in beiderlei Form
ist sehr héufig. Auf die unter 4 beschriebenen Elemente kommen wir
kurz noch unten zuriick. Die unter 5 angefiihrten Krystalle sind wahr-
scheinlich erst sekundir bei beginnender Eintrocknung der Préparate
entstanden ; sie haben sicher bei der Konkremententstehung in den Hunde-
gallenblasen keinerlei ins Gewicht fallende Bedeutung. Wir beobachten
also bei allen 16 Hunden im mikroskopischen Bild unter dem Einfluf}
der Gallenstauung im Prinzip immer die gleichen Ausfallungsformen,
und zwar vorwiegend und am haufigsten die unter 1 und 2 angefiihrten.
Dabei ist es gleichgiiltig, ob makroskopische Ausfallungen vorhanden

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 9
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sind oder nicht. Ferner ist es im wesentlichen gleichgiiltig, ob es sich
um Stauungstyp 1, 2 oder 3 handelt, ob Nerven durchschnitten wurden
oder nicht. Und es ist im Prinzig auch gleichgiiltig, wie wir spiter
noch sehen werden, der bisweilen vorhandene Keimgehalt.

Auf Grund ihres zeitlichen Erscheinens und vor allem auf Grund
ihrer morphologischen Erscheinungsformen scheinen uns bei den unter
1—6 angefiihrten Ausfallungen folgende Zusammenhénge naheliegend:
bei den auch in normalen Gallen auftretenden mikroskopisch feinst
gekornten farblosen Flockchen haudelt es sich wahrscheinlich um
Schleimstoffe. Diese werden bei Stauung mit hochgradiger Gallen-
eindickung mit Farbstoffen durchtrinkt und geben so eine weitere
Adsorptionsfliche ab. Diese Schleimflockchen entstehen wahrschein-
lich innerhalb der Gallenblase selbst durch die Sekretion ihrer Epi-
thelien (vgl. Ascoff und Bacmeister). Die unter 1 geschilderten
Aggregationen sprechen wir als amorph gekornte Gallenfarbstoffe,
hauptséchlich Bilirubin und Biliverdin, das oxydierte Bilirubin, an. Sie
konnen primér ausfallen, und dieses geschieht hiufiger, seltener kénnen
sie die Schleimflocken als Niederschlagszentren in der gestauten Galle
benutzen. In diesen Stauungsgallenblasen finden wir naturgemif eine
besonders hochgradige Eindickung der Hundegalle. Man sieht das bereits
bei Eroffnung der Gallenblase an der tiefdunklen Verfirbung, die meist
ins braunschwarze geht, und an ihrer Zihigkeit. Auch tief griine Verfir-
bung der gestauten Galle kommt vor. Wir finden dann die mit der
Hymans van den Berghschen Methode bestimmten Bilirubinwerte in
solchen Gallen gelegentlich auffallend niedrig, trotzdem ein hoher Gallen-
farbstoffgehalt da ist. Ebenso wie bei manchen menschlichen Stauungs-
gallenblasen kommt auch in diesen Experimenten ab und zu frith ein
stirkerer Oxydationsproze$ mit Umwandlung zum Biliverdin in der
Gallenblase vor. Die besonderen Griinde zu solcher friihen Oxydation
sind uns nicht klar, bakterielle Infektion ist nicht dazu notwendig.
Eine reichlichere Sauerstoffdurchtrinkung der gestauten Galle von
den gut durchblutenden Zotten der normalen Gallenblasenschleimhaut
aus erscheint als Ursache maglich fiir eine solche dann als kraftig griin
imponierende Oxydation der Gallenfarbstoffe. Untersuchen wir mit
einfachen chemischen Methoden diese Gallen, so sehen wir im Anfang
neben hohem Trockenriickstand zum Teil hohe Bilirubinwerte, die sich
etwa zwischen 500 bis etwa 700 mg% bewegen, wahrend wir die {ib-
lichen normalen Bilirubinwerte zwischen 250 und 400 mg% finden.
Wir verweisen hier z. B. auf die verschiedenen Bilirubinwerte in den
frilher angefiihrten Protokollen. Es wurden zur Erklirung der sicht-
baren Bilder zahlreiche chemische Untersuchungen vorgenommen, ohne
dafB3 wir wegen der mannigfachen Unbekannten in diesen Unterbindungs-
versuchen dadurch zu einer wesentlichen Klirung kamen; es war da-
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durch keine Auswertung in rein chemischer Hinsicht mdglich. Das war
erst spater der Fall bei kurz dauernden Reizversuchen zur Unter-
suchung der Gallenblaseneindickungsfahigkeit. An dieser Stelle sagen
wir Frau Dr. chem. Eberle fiir ihre unermiidliche Mitwirkung bei den
chemischen Bestimmungen unseren Dank. Wir kénnen daher nur das
sagen: Sind ausgedehnte Ausfallungen vorhanden, so sind die Werte
in den fliissigen Teilen der Galle an Trockenriickstand oft mitunter
niedriger als im Beginn der Stauung, wo noch keine Ausfillungen vor-
handen waren. Das ist ja ohne weiteres verstindlich.

In diesen hochgradig eingedickien Gallen kommi es ber der dadurch
bedingten Storung der kolloidalen Liosung zuerst zu einer tropfigen Ent-
mischung mit Ausfillungen des Gallenfarbstoffes, des Bilirubins und wohl
auch seiner weiteren Oxydationsstufen. Die Formen dieser Ausfillung
konnen entweder groftropfig sein, etwa der GréfBe einer grofen Platten-
epithelzelle oder 10—20 nebeneinander liegenden Erythrocyten ent-
sprechend, oder mittelgrofi tropfig bis kleintropfig bis hinunter unter
Erythrocytengrife ; und schlieBllich gibt es neben diesen tropfenférmigen
amorphen, im polarisierten Licht nicht Brechung zeigenden Tropfen
mehr kérnige amorphe Aggregationen ohne deutliche Tropfenbildung.
Beide Ausfillungsformen schlieBen sich durch Oberflichenadhision zu
grofleren zusammen unter Oberflichenverkleinerung. Diese Formen
treten .bei gewchnlicher Stauung ohne besondere Reizeffekte nach
24 Stunden fiir das blofle Auge angedeutet, aber mikroskopisch leicht
erfaBbar, und nach 2mal 24 Stunden auch bereits makroskopisch wahr-
nehmbar auf. Jene unter der Gruppe 1 und 2 aufgefiihrten und so
haufigen Bilder gehdren hierher. Wichtig ist es nun, daf im H#ufig-
keitsverhiltnis zu diesen Ausfillungen Bilder aus der Gruppe 4, den
Lipoiden mit deutlich nachweisbarem doppelbrechenden Cholesterin
sehr selten in diesen gestauten Hundegallen sind.

Die rétlichen Krystalle der 3. Gruppe, die erst im spiteren Verlauf
nach wenigstens 3mal 24 Stunden Stauung erschienen, sind wahr-
scheinlich die spiteste Entwicklungsstufe der Bilirubinausfiallungen, in
dem sie entweder direkt primér aus der Lésung entstehen oder vielleicht
auch sekundir aus tropfigen Ausfillungen. Fir die erste Moglichkeit
spricht, daB} wir in einem Falle (Hund 11) ganz iiberwiegend diese
Krystalle fanden mit ganz minimalen Beimengungen der Ausfillungen
der 1. und 2. Gruppe. Fiir eine zweite aber besondere Moglichkeit
dieser Krystallentstehung aus Tropfen spricht der gar nicht seltene
Befund rétlicher Krystalle mit einer leuchtend griinen, nicht doppel-
brechenden Endauftreibung. Diese Endauftreibungen sind wahrschein-
lich keine zufilligen einfachen Anlagerungen, sondern Ubergangsbilder
von Tropfen in die Krystallform des Bilirubinstoff oder seiner Oxyda-
tionsprodukte, vielleicht schon fliissige Krystalle. Dafiir spricht auch,

9*
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dal} die tropfigen Endauftreibungen der Krystalle nach 9 Monaten bei
der Wiederdurchsicht der Objekttragerpriparate nicht mehr vorhanden
sind, sondern lediglich Krystalle und griinlich-braunliche Tropfen in
weiter Trennung von ihnen.

Die nur bei einzelnen Hunden dann sehr selten vorkommenden un-
gefarbten Tropfen halten wir mit Torinumt, auch wenn sie keine Doppel-
brechung zeigen, fiir Lipoidtropfchen, und zwar fiir Cholesterin und
Cholesterinester. Nur bei der krystallinischen Form ist die Doppelt-
brechung positiv, wihrend die Cholesterinester keine Doppelbrechung
zeigen. Um die Beziehungen zu der Lipoidinfiltration der Gallenblasen-
epithelien zu kldaren, wurden von einer grofieren Reihe auch dieser
Hunde Sudanfirbungen der Gallenblasenwand vorgenommen. Ein-
wandfreie Gelatinepriparate mit Sudan, Hamalaunfirbung von 11
dieser 16 Hunde lieBen bei 6 Tieren eine starke Infiltration der Epi-
thelien erkennen, eine schwache und zum Teil fehlende bei 5 Hunden.
Unbedingt verkniipft ist also unsere mechanische erzielte Gallen-
stauung mit besonders hochgradiger Cholesterinresorption in die Gallen-
blasenepithelien nicht. Doch scheint die Beziehung vorhanden zu sein,
daf} die Fille mit ausgesprochen starker Fettfirbung der Epithelien
alle dem Unterbindungstyp 2 angehdren mit einer in der Mitte des
Choledochus angelegten Unterbindung, die einen guten, teilweisen Ab-
fluB der Lebergalle zum Darm gewihrte und so cholamische Zustinde
verhinderte. — Bei der Betrachtung dieser Schnitte fiel nun ein fiir
die Entstehung der frei in der Galle auftretenden Cholesterin- oder
Cholesterinestertropfen wichtiger Vorgang des ofteren auf. Die bei
starkerer Resorption zu groflen, den gesamten Raum der Epithelzellen
vor allem vom Kern der Zellen zum Gallenblasenlumen hin ausfiillenden
sudangefarbten Tropfen kénnen schliefllich zu ganz groBen konfluieren
und prall die ganze Zelle meist oberhalb des Kernes ausfiillen. Dadurch
imponieren die Epithelzellen wie bis zum UberflieBen mit Honig an-
gefiillte Waben. Vereinzelt sieht man nun in manchen Fillen an vielen
Stellen, wie vor dem Cuticularsaum der Epithelzellen, besonders iiber
solchen prall gefiillten, bisweilen feine Tropfchen, héufiger aber grofle
oft einen Raum von 2 Epithelzellen und dariiber bis zu 4—5 Zellen
einnehmende, leuchtend rot gefirbte Tropfen liegen (Abb. 45). Sie
ragen bisweilen zapfenformig aus solchen Epithelzellen hervor und
sehen wie aus den Zellen herausgestofen aus. Des Ofteren kann
man in den gréfleren Tropfen noch das Zusammengesintertsein aus
mehreren kleineren zapfen- bis tropfchenformigen Gebilden erkennen.
Sehr deutlich ist es auch manchmal zu sehen, wie in den Luschkaschen
Gangen, deren Epithelien stark tropfig rot gefarbt sind, gréBere rote
Tropfen frei im Lumen liegen, die nicht beim Schneiden aus einer der
Zellen herausgerissen sein kénnen, da sie im Durchmesser viel grofler
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sind wie diese. Wir nehmen also auch einen riicklaufigen Vorgang hier
an. Die Gallenblasenepithelien des Hundes resorbieren nicht nur héiufig
ausgedehnt lipoide Subslanzen, sondern sie geben in geringem Mafe bes
besonders reichlichem Vollgepfropftsein auch wieder solche Tropfen an
das Lumen der Gallenblase zuriick. — Man wird einwenden, daB solche
histologische Betrachtungsweise hier Schwierigkeiten in der Deutung
béte. Das soll zugegeben werden fiir Fille, wo aus dem Stiitzgewebe
zwischen Leber und Gallenblase beim Schneiden herausgerissene Fett-
trépfchen als Fehlerquelle in Betracht kommen ; das ist aber bei einem
so gehduften Auftreten von isoliertem Lipoidaustritt aus Epithelien,
wie wir es manchmal beobachten konnten, sicher nicht der Fall.

Abb. 45. Mucosa der Hundegallenblase bei Sudanfirbung mit starkem Lipoidgehalt der Epi-
thelien und vor den Epithelien liegend groBere Lipoidtropfen, wahrscheinlich von diesen abgestoBen.
Starke Vergr.

Wir sind auf diesen Vorgang genauer deswegen eingegangen, weil
er nicht nur prinzipiell von einer gewissen Bedeutung ist fiir die Ent-
scheidung des alten literarischen Streits zwischen Naunyn und Aschoff
tiber die Herkunft des Cholesterins in der menschlichen Galle bei der
Entstehung der Cholesterinsteine, sondern auch fiir das Prinzip der
allerersten Steinbildung an und fiir sich. Reine tropfige Ausfillungen,
wie wir sie massenhaft beim Bilirubin erleben, sehen wir beim Chole-
sterin in der Hundegallenblase bei diesen kurzfristigen Stauungs-
versuchen nur sehr selten und in ganz vereinzelter Form, so daB wir
dabei durchaus an solche Entstehungsméoglichkeiten der ungefirbten
Tropfen denken. Einmal fand sich auch in einer dieser Gallenblasen
(Hund 11) auf dem gefirbten Schnitt in zahlreichen tropfigen, unweit
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von der Gallenblasenmucosa liegenden griinlichen Biliverdin-Nieder-
schligen eine deutliche Bei- und Untermischung mit lipoiden Sub-
stanzen. Sie zeigten sich im Sudanschnitt als feinster rétlicher Staub
oder deutliche kleine, erythrocytengrofie rote Tropfen zwischen der
griinlichen homogenen und tropfig scholligen Masse, diese zum Teil
stark durchsetzend.

Im nichsten Versuchsabschnitt bei der Besprechung der chemischen
Versuche werden wir auf die ersten Cholesterinausfallungen noch ein-
mal zuriickkommen.

Wie verhilt es sich nun mit dem Keumgehalt in diesen kiinstlichen
Stauungsgallenblasen ? Wir sahen oben bei diesen 16 Hundeversuchen,
daB in 11 Fillen konkrementartige Bildungen von Stecknadelkopf- bis
etwa BohnengréBe vorhanden waren, dall weiter in 4 Fiallen makro-
skopisch wahrnehmbare Ausfallungen mehr flockchenartigen Charak-
ters gefunden wurden und daf nur in einem Fall keine sicheren, mit
bloBem Auge erkennbaren Ausfillungen vorhanden waren. Von diesen
11 Hunden mit Konkrementen zeigen 5 Hunde im aeroben sowie im
anaeroben Kulturverfahren keinerlei Keimgehalt. Dabei sahen wir die
grofiten Konkremente bis zu vereinzelt Erbsgrofe bei gleichzeitigem
Vorhandensein von zahlreichen stecknadelkopf- bis hirsekorngrofien
Konkrementen nach 8mal 24stiindiger Stauung, bei Hund 3 mit
dem Unterbindungstyp 2. Die frithesten Ausfillungen traten in diesen
sterilen Hundegallen bereits nach 2mal 24 Stunden Stauung bei Hund 13
auf, der ebenfalls den Unterbindungstyp 2 hatte. Die Stauungsgallen
der iibrigen 6 Hunde sind entweder einzeln aerob oder anaerob nicht
steril bzw. zeigen sie in beiden Kulturverfahren gemeinsam Keime.
Das ist bei Hund 5, 4, 11, 43, 47 und 64 der Fall.

Bei Hund 5 fanden sich bei anaerober Sterilitat im aeroben Verfahren Entero-
kokken. Bei Hund 4 waren ebenfalls bei anaerober Sterilitit auf den Platten
Gram-positive Stiabchen zu sehen, wihrend Hund 11 aerob Sterilitit zeigte und
anaerob Gram-unsichere lingere Stabchen aufwies. Hund 43 lie8 in beiden Kultur-
verfahren Gram-positive Stabchen erkennen. Diese 4 Hunde wurden durch Kopi-
schuf} getoétet. Bei den 2 anderen Hunden (Hund 77) fanden sich aerob Proteus
und Coli commune. Bei Hund 64 aerob Gram-positive und Gram-negative Stab-
chen, sowie Staphylococcus albus. Diese beiden Hunde bilden insofern eine Aus-
nahme, als sie spontan ad exitum kamen, Hund 77 infolge Bauchnahtinsuffizienz
und Hund 64 infolge Pneumonie, wobei bemerkenswert ist, da3 Hund 64 auch
bereits zu Beginn der Stauung Gram-positive und Gram-negative Stdbchen auf-
wies. Bei beiden Hunden wurden die Kulturen aus nicht mehr lebensfrischer Galle
angefertigt.

Bei den 4 Hunden mit Keimgehalt sind die Ausfillungen nach 4mal
24 Stunden im Hochstfall bis stecknadelkopfgrofl, bei Hund 5 mit
Unterbindungstyp 2. Nach 8mal 24 Stunden sind sie bei Hund 11
mit Typ 2 bis hirsekorngrol und bei Hund 4 vereinzelt bis iiber erbs-
groB3, ebenfalls bei 8mal 24stiindiger Stauung, wihrend Hund 43 nach
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11mal 24stiindiger Stauung bis erbsgrofie in zih gallertigen Schleim
gebettete Konkremente neben massenhaft kleinsten bis stecknadelkopf-
grofen Ausfillungen enthdlt, Die Ausfillungen dieser 4 Hunde mit
Keimgehalt sind also im wesentlichen véllig die gleichen wie bei den
5 Hunden ohne Keimgehalt. Lediglich Hund 64 und 77 wiesen bis
annahernd bohnengroBe Konkremente auf, deren Konsistenz jedoch
nicht so ausgesprochen tonartig, sondern mehr weich, gallertig bis ton-
artig ist. Hund 64 wurde 7mal 24 Stunden und Hund 77 6mal 24 Stun-
den gestaut. Hund 64 hatte den Unterbindungstyp 3, Hund 77 eben-
falls den Unterbindungstyp 3 mit gleichzeitiger Durchschneidung der
zum Leberhilus ziehenden Vagusfasern.

Histologisch fanden sich bei den 5 Hunden mit sterilen Konkrementen
keine wesentlichen Entziindungserscheinungen, gelegentlich gering ver-
mehrter Rundzellengehalt. Bei den 4 Hunden mit Konkrementen und
gleichzeitigem Keimgehalt fand sich bei Hund 4 histologisch kein An-
halt fiir Entziindungserscheinungen. Bei Hund 11 ebenfalls keine Ent-
ziindungszeichen. Bei Hund 43 war auch keine wesentliche Zell-
vermehrung der Gallenblasenwand wahrzunehmen. Von Hund 5 wurde
kein Schnitt gefertigt. Bei den Hunden 4, 11 und 43 fand sich aufler-
dem besonders reichliche Fettinfiltration der Gallenblasenschleimhaut-
Epithelien. Die Gallenblasen von Hund 64 und Hund 77 wurden ver-
spatet zum Fixieren eingelegt und waren wegen postmortaler Ver-
anderungen nicht einwandfrei mehr zu beurteilen. Es hat sich also
bei den Gallenblasen mit Keimgehalt nicht um Entzindung mit starken
Wandverénderungen der Gallenblasen gehandelt. Histologisch war
zwischen diesen Blasen und denjenigen ohne Keimgehalt kein wesent-
licher Unterschied vorhanden. Es handelte sich demnach bei den kiinst-
lichen Stauungsgallenblasen nur um eine Bakteriocholie, nicht um eine
Cholecystitis.

Von den Hunden mit makroskopisch wahrnehmbaren flockchen-
artigen Ausfillungen ohne sichere Konkrementbildungen zeigt Hund 6a
bei einmal 24 Stunden Stauung mit Unterbindungstyp 2 aerobe Sterilitat
(anaerob nicht gefertigt), Hund 42 nach 10mal 24 Stunden mit Unter-
bindungstyp 3 ebenfalls aerobe und anaerobe Sterilitit. Dagegen
werden bei Hund 14 mit einmal 24stiindiger Stauung und dem Unter-
bindungstyp 2 im anaeroben und aeroben Kulturverfahren ein dem
Bacterium Zopfii ahnliches Stibchen geziichtet, und bei Hund 44
finden sich im aeroben Verfahren Sarcine, im anaeroben Sterilitédt.
Die histologischen Schnitte von Hund 6a und 42 sowie von Hund 14
zeigen keinerlei Entziindungserscheinungen. Von Hund 44 wurde kein
Schnitt gefertigt.

Man gewinnt aus diesen Beobachtungen die Anschauung, daf die
Entstehung von Ausfillungen wnd Konkrementen in den Hundegallen
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grundsdtzlich ohme Mitwirkung wvon Bakierien stattfinden kann. Das
Wesentliche ist die Stawung der Galle. Sie veranlaft allein infolge
verinderter Resorptions- und Abfluffbedingungen ein Ausfallen von
Stoffen aus dem kolloidalen System der Galle, das diesen plétzlich
veranderten Losungsbedingungen auf die Dauer nicht gewachsen ist.
Die bakterielle Einwirkung kann diesen Vorgang vielleicht gelegentlich
beschleunigen (Hund 64, 77), braucht dies aber nicht. Ja, kann ihn
gelegentlich auch hemmen, worauf wir gleich noch zuriickkommen.
Wir miissen annehmen, dafl in unseren Experimenten erst als ein
sekundirer Vorgang nach Eintritt der ersten Ausfallungen diese leichte
Bakterienbeimengung der Blasengalle zustande gekommen ist, denn die
haufig bei der Unterbindung der Gallengénge durch einen Stich ent-
nommene Blasengalle war hier stets bis auf einen Fall steril. Bilden
sich die allerersten Ausfillungen, so geben sie durch ihre grofe Zahl
viele Moglichkeiten eines Haftenbleibens an den durch sie entstandenen
zahlreichen Oberflichen. Kommen nun Bakterien entweder von den
nach solchen Operationen nie vermeidbaren kleinen Stichkanaleiterungen
hamatogen descendierend von der Leber in die Gallenblase oder ascen-
dierend durch den gestauten Choledochus, so werden sich durch die
Konkrementbildungen und durch die Stauung in der Galle die Moglich-
keiten eines lingeren Aufenthaltes und einer Vermehrung in der Gallen-
blase steigern. Es wurden ferner wiederholt in diesen Fillen, doch nicht
in simtlichen, Stichproben auf durch Kochen féallbares Kiweil aus-
gefithrt, die stets negativ blieben, wihrend durch Séurezusatz, wie es
in allen normalen Fillen der Fall war, Schleim ausgefallt wurde. Es
ist also kein Anhaltspunkt vorhanden, da8 gréBere EiweiBmengen durch
entziindliche Exsudation in die Gallenblasen gelangt, hier die Aus-
fallungen begiinstigt hitten.

Wir haben demnach weder chemisch noch histologisch den Eindruck
erhalten, daB der Bakteriengehalt der Gallenblasen zu Entziindungen
derselben gefiihrt hat. Der Eintritt der Bakterien bedeutet keineswegs
Infektion der Gallenblase, die Entstehung der Cholecystitis ist iiber die
einfache Bakteriocholie hinaus ein Problem fiir sich!

Wir untersuchten, um die Rolle der wirksam werdenden Infektion
bei der Entstehung von Ausfillungen besser beurteilen zu kénnen, zur
Ergiinzung unserer Versuche mit reiner Stauung an 4 anderen Hunden
Stawung mit kiinstlich gesetztem Infekt (Hund 15, 21, 49 und 50). Den
Tieren wurde gleichzeitig mit der Choledochusunterbindung nach Typ 2
jeweils 1 ccm einer Bacterium coli-Suspension mit annahernd 200 Millio-
nen Keimen im Kubikzentimeter mit feiner Kaniile durch das Leber-
bett in die Gallenblase injiziert. Wir finden dabei folgendes: Bei Hund 49
sind nach 3mal 24 Stunden Stauung makroskopisch keine Konkrement-
bildungen wahrzunehmen. ‘Mikroskopisch dagegen fast alle Arten der
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oben beschriebenen Ausfillungsformen. Das Tier war bei der Tétung
wegen lokaler Peritonitis bereits moribund. Die Gallenblasenmucosa
erscheint makroskopisch dabei etwas aufgelockert, die Wand etwas
odematos verdickt. Histologisch findet sich ausgesprochen starke
Rundzelleninfiltration mit Auflockerung der gesamten Gallenblasen-
wand und miBiger Lipoidinfiltration der Mucosaepithelien. Hund 15
zeigt nach 5mal 24stiindiger Stauung ebenfalls keine makroskopischen
Konkremente, sondern lediglich mikroskopische Ausfillungen nur in
stirkerem Mafle als Hund 49. Die Gallenblasenwand erscheint wieder
mifig 6dematds verdickt. Histologisch ist eine deutliche stirkere
Rundzelleninfiltration der Gallenblase sowie des anschlieBenden Leber-
gewebes zu erkennen neben mittlerer Verfettung der Gallenblasen-
epithelien. Es ist also auffallend, daB ganz im Gegensatz zu den anderen
kurzfristigen Versuchen hier makroskopische Ausfillungen fehlen. Die
histologisch deutlich ausgeprigte Entziindung fordert hier also nicht
die Steinbildung, sondern hemmt sie bis zu einem gewissen Grade.
Das wird verstindiich, wenn man sich vorstellt, dal auf Grund der
histologischen Wandveréinderungen bei starker Infektion eine ver-
minderte Galleeindickung stattfindet. Das wird durch die chemischen
Analysen wahrscheinlicher gemacht. Es findet hier, wie wir spiter
vor allem bei den akuten Versuchen noch sehen werden, keine Chlor-
verminderung in der Blasengalle bei Stauung und Infekt statt, sondern
der Chlorwert steigt an. Wir fiigen hier die 2 Protokolle ein:

Hund 49. Versuchsdauer 3mal 24 Stunden. Operationstechnik : Unterbindungs-
typ 2. Es wird 1 ccm einer etwa 200 Millionen Keime von Bacterium coli commune
enthaltenden Suspension in die Gallenblase injiziert. Die chemischen Werte lauten :
Bilirubin 235 mg%, Cholesterin 126 mg%, Chlor 0,013 g%.

Nach 3 mal 24 Stunden Tétung des bereits moribunden Tieres, lokale Peri-
tonitis der Gallenblasengegend, etwas triibe, keinerlei makroskopisch wahrnehm-
bare Ausfillungen enthaltende Galle; mikroskopisch einige gelbbriunliche, feinst
gekornte lockere Aggregationen, sonst auffallend geringer Sedimentbefund. Bak-
teriologisch: Coli commune, die chemischen Bestimmungen lauten: Bilirubin
242 mg%, Cholesterin 126 mg%, Chlor 0,29 g%. Trockenriickstandsbestim-

mungen und Asche wurden hier nicht ausgefiihrt. Histologisch deutlich vermehrte
Rundzelleninfiltration der Gallenblasenwand.

Hund 15. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2. Injektion von 1%/, cem
einer Reinkultur des Bacterium coli commune mit schitzungsweise 200 Millionen
Keimen. Versuchsdauer 5mal 24 Stunden. Galle ist klar, enthilt einige Epi-
thelien und feinste mikroskopische farblose Fléckchen. Die chemischen Werte
lauten: Bilirubin 274 mg%, Cholesterin 116 mg%, Chlor 0,013 g%, Trocken-
riickstand 24,39 g%, Asche 1,69 g%, Gefrierpunktserniedrigung — 0,55°, Gesamt-
stickstoff 0,56 g%.

Nach 5mal 24 Stunden Tétung durch SchuB, Gallenblasenserosa noch glin-
zend, Milz nicht wesentlich vergroflert, Entleerung von 14 cecm dunkler, Spur
getriibter Galle, die Wand ist insgesamt etwas sulzig 6dematos; es sind keinerlei
makroskopisch wahrnehmbare Konkremente vorhanden. Mikroskopisch sind
massenhaft lockere Aggregationen aus goldgelb gekornten Massen vorhanden.
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Dazwischen sind kleine (bei Lupe und Abblendung) tiefbraun-schwarze und grober
gekérnte, kompaktere, zum Teil von kleinsten, helleren tropfigen Gebilden durch-
setzte und belagerte Massen vom beginnenden Konkrementcharakter wahrzu-
nehmen. Bei Aufblendung erscheinen sie tief goldbraun und grob, bereits wie
krystallide Korner mit dunkelroter Ténung. Bakteriologisch: Coli commune. Die
chemischen Werte lauten: Bilirubin 244 mg%, Trockenriickstand 12,3 g%, Asche
1,26 g%, Gefrierpunktserniedrigung — 0,55°, Gesamtstickstoff 0,44 g%.

Die Hunde 21 mit 115t4giger Stauung und Coliinfektion und Hund 50
mit 20tégiger Stauung und Coliinfektion werden im 2. Teil der Arbeit
unter den chronischen Stauungsversuchen eingehender beriicksichtigt.

Uberblickt man diese kurzdauernden Versuche, so ist es interessant,
daB nicht Monate oder Jahre zur Entstehung der Ausfillungen er-
forderlich sind, sondern I—2 Tage Gallenstauung geniigen vollauf, um
den ersten Anstof3 zu deutlicher Konkrementbildung zu geben.

Die Stauungstechnik ist bei diesen Versuchen nicht ganz gleich-
giiltig. Die giinstigste Bedingung ist nach unserer Erfahrung die Chole-
dochusunterbindung nach Typ 2, bei der ein stetiger, nicht zu starker
ZufluB zur Gallenblase stattfindet, dessen Eindickung die Gallenblase
einigermaflen bewiltigt, wihrend gleichzeitig hinreichend Galle unter-
halb der Unterbindung zum Darm abflieBen kann, so dal} die Tiere
bereits 1—2 Tage nach der Operation wieder fressen und die Ver-
dauungsvorginge verhiltnismiBig normal ablaufen.

Je nach Versuchsabsichten fiihrt man diese Unterbindungen mit Seide oder
Catgut aus, was jedoch bei diesen kurzdauernden Versuchen vollkommen gleich-
giltig ist. Catgutunterbindung hat, wie schon erwéhnt, den ganz besonderen
Vorzug der erst deutlich bei den chronischen Versuchen in Erscheinung tritt,
nach ungefihr 7—12 Tagen den Galleflufl durch Losung bzw. beginnende Resorp-
tion der Schlinge wieder freizugeben. Es werden dadurch den pathologisch-physio-
logischen Verhiltnissen dhnlichere Verhiltnisse geschaffen. Die Hunde 14, 6a,
13, 12, 5, 7, 43, 11, 3 und 4 sind nach Typ 2 unterbunden. Bei Hund 3 sind
auBerdem die Vagusfasern durchtrennt und bei Hund 4 die von Ganglion solare
kommenden sympathischen Fasern, was beides bei linger als einige Stunden
dauernden Stauungsversuchen mit gleichzeitigem, teilweisem Lebergallenflufl ohne
sichtbaren Einfluf# ist. — Hund 44 und 45 wurden nach Typ 1 mit isolierter
Cysticusunterbindung operiert, wobei bei Hund 45 wieder sémtliche vom Ganglion
solare zur Arteria hepatica ziehenden, vorwiegend sympathischen Fasern durch-
trennt wurden und bei Hund 44 die vom Antrum und Duodenum kommenden
Vagusfasern. Hund 45 hat bis stecknadelkopfgroBe Ausfillungen und auffallend
tiefe Trockenriickstand- und Aschewerte und hohen Chloridgehalt. Es bestand bei
diesem Tiere, wie die Obduktion ergab, ein kleiner, von hinten in das Collumgebiet
der Gallenblase einmiindender Ductus hepaticus, der wéhrend der Stauungszeit
einen standigen geringen Zuflufl zur Blasengalle unterhielt, so daBl im Endeffekt
beinahe der Unterbindungstyp 2 hier vorlag.

Die tiefe Unterbindung des Choledochus dicht vor der Einmiindung
in das Duodenum scheint fiir die Konkrementbildung am wenigsten

glinstig, denn 2mal, bei Hund 40 und 42, fehlten dabei die makroskopi-
schen Ausfillungen. Die absolute Abflufhemmung der Leber mit so be-
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dingter Stérung des Gesamtorganismus macht wahrscheinlich auch die
Resorptionsverhiltnisse in der Gallenblase schlechter. Daher kommt es
dort nicht zu so starken Bilirubinausfillungen. Diese Beobachtung ist
wichtig fiir das Verstindnis der auch von Rovsing schon betonten Tat-
sache, daB wir beim kompletten Choledochusverschlufl beim Menschen
oft das Auftreten deutlich sichtbarer Konkremente vermissen. Die
Choldmie mit einer Storung der Gallenblasenresorption verhindert es
unseres Erachtens, dall dann diesen Tierversuchen #hnliche Beob-
achtungen beim Menschen sich ergeben.

I1. Teil: Dauerversuche.

Wie ist nun das weitere Schicksal dieser Ausfillungen, deren Bildung
unter Stauung wir eben in den ersten Tagen ihrer Entstehung ver-
folgten ? Um dieser Frage néherzukommen, wurden eine ganze Reihe
von Hunden mit Gallenstauung versehen und nach Wochen und
Monaten in den voraussichtlich verschiedensten Stadien der weiteren
Konkrementfortentwicklung getétet. Es wurden 22 Tiere in Versuch
genommen; sie konnen in 3 Gruppen geschieden werden. 1. in Hunde
mit einfacher Gallenstauung und Unterbindung nach Typ 1, 2 oder 3
und 2. in Hunde mit Stauung und gleichzeitiger Cholesterinfiitterung,
3. in Hunde mit Stauung und Injektion verschiedenen Materials in die
gestaute Gallenblase.

Von Gruppe 1 mit einfacher Gallenstauung waren 8 Hunde im Ver-
such; von ihnen wurde Hund 5a nach 26 Tagen getiétet, wihrend
Hund 22 als lingstdauernder Versuchshund bis zu 235 Tagen im Ver-
such war. Auf Grund unserer ersten Tagesversuche erwarteten wir
entsprechend der ldngeren Dauer nun auch moglicherweise bessere
hiirtere und grofiere Konkremente, die eventuell einen direkten Ver-
gleich zu den menschlichen Gallensteinen gestatteten, zu finden ; wir trafen
dort ja mikroskopische Ausfillungen fastin jedem Stauungsfalle in mehr
oder weniger reichlichem Mafle. Méglicherweise findet sich in den langen,
chronischen Versuchen doch noch eine wesentliche spitere Cholesterin-
mitwirkung bei der Konkremententstehung. Diese Erwartungen
werden zum Teil nicht erfiillt. Nur 3 von diesen 8 Tieren haben sichere,
mit blofem Auge gut wahrnehmbare Ausfallungen. So Hund 76 nach
75 Tagen 50—100 kleinere, bis sogar 1 cm im Langsdurchmesser groGe,
braunschwarze Konkremente, Hund 1 bei 115 Tagen zahlreiche kleinste
lockere, darunter sogar ein annidhernd BohnengréBe erreichendes
Konkrement, doch alle ziemlich wenig konsistent; und Hund 17 nach
172 Tagen zahlreiche stecknadelkopfgroBe bis kleinerbsgrofle, tonartige,
schwarzbraune Ausfillungen. Kine wesentliche Cholesterinbeimengung
148t sich nicht finden, auch keine deutlichere Hirte noch erheblichere
Grofle als in den Tagesversuchen. Ein 4. Tier, Hund 19, zeigt nach
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147 Tagen lediglich stark flockige, mit dem Auge gut wahrnehmbare
Ausfallungen, keine eigentlichen braunschwarzen oder schwarzgrimen
konsistenten Konkremente. Die mikroskopischen Ausfallungen bestanden
bei allen 4 Hunden, jedoch nicht immer gleichzeitig bei jedem Hund in
Erscheinung tretend, in den typischen braungoldenen, amorphgekérnten
Aggregationen in seltener griin bis braungriin vielgestaltigen Tropfen
und bisweilen in rétlichen Krystallen. Die Menge dieser mikroskopischen
Ausfillungen tritt besonders bei den am lingsten dauernden Versuchen
dieser 4 Hunde wesentlich hinter der Menge der Ausfillungen in den
Tagesversuchen zuriick. Schleimflockchen waren ebenfalls vorhanden.

Auch die Annahme, bei den anderen 4 lange im Versuch gewesenen
Hunden wenigstens mikroskopische Ausfillungen zu finden, erfiillt sich
nicht. Aufler bei den 4 soeben genannten Hunden konnen wir keine
wesentlichen mikroskopischen Verdnderungen in der Blasengalle wahr-
nehmen. Weder bei Hund 5a mit 26 Versuchstagen noch bei Hund 8
mit 46 Tagen noch bei Hund 2 mit 50 Tagen und auch nicht bei Hund 22
mit 235 Versuchstagen. Die Galle ist bei diesen Tieren vollig klar fiir
das unbewaffnete Auge und enthélt mikroskopisch nichts aufer einigen
vereinzelt iiblichen Epithelien und im selteneren Fall einigen feinst-
kornigen farblosen Schleimfléckehen.

Wir sehen uns nun die Unterbindungsarten der letzten 4 Hunde an und finden,
dafl Hund 5a nach Typ 3 mit Catgut, Hund 8 nach Typ 2 ebenfalls mit Catgut,
und Hund 2 mit Typ 3 auch mit Catgut unterbunden wurde. Dabei stellen wir
gleichzeitig bei der Obduktion fest, dafl der Choledochus wieder gut durchgingig
war und daf} auBler einer schwieligen Verdickung an der fritheren Unterbindungs-
stelle von der Unterbindung nichts mehr wahrzunehmen ist. Ja, der Hepaticus
und der obere Choledochus waren nicht einmal in diesen Fallen sichtbar erweitert.
Nur das 4. Tier, Hund 22, mit 235 Versuchstagen, wurde mit Seide unterbunden.
Doch auch hier fand eine Wiederherstellung des Gallenabflusses bis auf einen
Schwielenrest an der fritheren Unterbindungsstelle und véllige Wiederdurch-
gingigkeit des Choledochus statt. Betrachten wir uns daraufhin noch einmal die
4 ersten Hunde, 76, 1, 19 und 17! So wurde Hund 76 mit 75 Tagen mit Typ 3,
unter Catgutverwendung gestaut, wobei gleichzeitig die zum Leberhilus vom Py-
lorus und Duodenum ziehenden Vagusfasern durchschnitten und mehrere Unter-
bindungen an diesen Stellen vorgenommen wurden. Dadurch wurde der Chole-
dochus in das Narbengewebe eingezogen und war bei der Obduktion schwer auf-
zufinden in den derben, schwieligen Massen und gerade fiir eine diinne Sonde gut
durchgingig. Bei Hund 1 mit 115 Tagen Versuchsdauer und Catgutstauung nach
Typ 3 mit Vagusfasern Durchschneidung fand sich ebenfalls Narbengewebe rings
um den Choledochus. Hund 19 mit 147 Tagen und 117 mit 172 Tagen waren
beide nach Typ 2 doppelt mit Seide unterbunden. Bei beiden Tieren waren die
Hepatici und der Choledochus, zum Teil auch der Cysticus, oberhalb der deutlich
als derbe, wulstartig zu fithlenden Unterbindungsstelle wesentlich erweitert, bei
Hund 19 stark und bei Hund 17 ganz hochgradig weit. Der Choledochus von
Hund 19 war soeben an der fritheren Unterbindungsstelle fiir eine diinne Sonde
durchgéngig, wihrend bei Hund 17 {iberhaupt keine sichere Ausfiihrungsstelle,
auch nicht mit Sonden, bei der Obduktion gefunden werden konnte. Die (Gallen-
blasen waren bei beiden Hunden sehr weit, diinnwandig und schlaff.
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Wir miissen daraus schliefen, dafl bei diesen 4 Hunden mit Aus-
fillungen eine dauernde, mehr oder minder starke AbfluBhemmung,
die bis zur vélligen dauernden Behinderung bei Hund 17 reichte, be-
stand, daB also eine wirkliche chronische, mehr oder minder starkere
Gallenblasenstauung im wahren Sinne des Wortes hier vorhanden war.
Dem gegeniiber war bei den anderen 4 Hunden ohne Ausfillungen der
Abflufl durch die Gallenginge nirgends irgendwo nennenswert behin-
dert. Fs hatte zwar anfinglich einige Tage, vielleicht bei Hund 22 auch
einige Wochen, Stauung bestanden, es kann auch auf Grund unserer
eingangs im ersten Teil erwidhnten Versuche als durchaus wahrschein-
lich angenommen werden, dall mikroskopische und makroskopische
Ausfillungen in den Gallenblasen wéahrend der ersten Tage und Wochen
der Stauung bestanden haben; doch diese sind bei der Wiederdurch-
gingigkeit des Choledochus durch die normalen Kontraktionen der
Gallenblase mit der Galle sukzessive herausbeférdert und in den Darm
gelangt. Die Kontraktionen der Gallenblase sind ja meist sehr voll-
standig, wie es bei den menschlichen Cholecystographien von vielen
Seiten und auch von uns haufig beobachtet wurde; auch sahen wir
gelegentlich bei Hunden solche vollig entleerte Gallenblasen noch
unter kleinfingerschmal und stark lings kontrahiert bei Operationen
oder Obduktionen. Zur Neuentstehung von Ausfillungen war kein
AnlaB8 mehr vorhanden, da die Stauung behoben war. Es fand ge-
wissermaflen eine Selbstreinigung der Gallenblase statt, ein Vorgang, der
auch fiir die menschliche Pathologie von ganz wesentlicher Bedeutung
sein kann.

Bei Betrachtung der Konkremente dieser ersten 4 Hunde finden
wir bei Hund 1 nach 115 Tagen ganz erhebliche GréBe. Ein Konkre-
ment zeigt fast bis Bohnengréfle. Dabei fillt der Fliissigkeitsreichtum
besonders auf gegeniiber den Ausfillungen von Hund 76 und gar erst
von Hund 17. Dessen Ausfillungen waren zwar etwas kleiner, zeigten
aber deutlich vermehrte, dabei ton- bis wachsartige Konsistenz. Sie waren
braunschwarz, wie die frith beginnenden Konkremente in den Tages-
versuchen. Ferner waren sie scharf begrenzt und relativ glattwandig,
nicht hockerig. Sie sahen aus annihernd wie die beim Menschen vor-
kommenden reinen Bilirubin-Kalk-Konkremente. Von besonders starken
Kalk- oder Cholesterinbeimengungen war weder makroskopisch noch
mikroskopisch bei den Konkrementen bei Hund 17 noch bei den Aus-
fallungen der iibrigen 3 Hunde eine Beobachtung zu machen. Wir
fiigen hier als typisches Beispiel das Protokoll von Hund 17 ein.

Hund 17. Operationstechnik: Unterbindungstyp 2, doppelt mit Seide aus-
gefiihrt. Versuchsdauer 172 Tage. Galle bei Operation makroskopisch goldbraun,
véllig klar; sie enthielt mikroskopisch einige sehr vereinzelte Epithelien und feinste
farblose Fléckchen. Es bestand aerobe und anaerobe Sterilitdt im bakteriologischen
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Kulturverfahren. Die chemischen Werte lauteten bei Operation: Bilirubin
186 mg%, Cholesterin 110 mg%, Chlor 0,008 g%, Stickstoffgehalt 0,21 g%,
Trockenriickstand 24,50 g%, Asche 1,81 g%.

Nach 172 Tagen erfolgte Totung durch KopfschuB. Der Hund hatte in der
gesamten Zwischenzeit gut gefressen, war allerdings in den letzten Wochen etwas
abgemagert. Ikterus war nie beobachtet. Makroskopisch war die Galle tief
schwarzgriin, schleimreich, enthielt zahlreiche bis stecknadelkopfgroBe, einige bis
erbsgroBe, brockelige, tonartige Ausfallungen. Mikroskopisch waren maBig braune,
grobgekornte bis grobschollige Ausfallungen mit héufig konzentrischer Schichtung
zum Teil mit radisrer, strahlenartiger Anordnung vorhanden, so daB das Bild
mikroskopisch aussieht (Okular 7, Objektiv 8) wie der Querschnitt eines mensch-

Abb. 46. Hund 17. Nach 172 Tagen Galle steril. Bilirubinkonkremente von StecknadelkopfgrsBe,
das eine deutlich konzentrisch geschichtet, die beiden anderen dichter und weniger geschichtet.
Ok. 7, Obj. 8.

lichen, makroskopisch gesehenen Gallensteines (Abb. 46). Dazwischen zahl-
reichste, feine rotliche Krystalle gerade zylinderférmig geformt, selten keulen-
formig, keine griinlichen Tropfen. Einige Konkremente zeigen in der Peripherie
streifig-konzentrische Ringschichtung, nach der Mitte mehr tropfig-schollige Be-
zirke und in einem Falle in der Mitte einen Hohlraum. Bilirubin war in der Galle
nicht zu bestimmen. Es war anscheinend, wie aus der tiefschwarz-griinen Farbe
hervorgeht, bereits in der Blase in Biliverdin umgesetzt. Bakteriologisch war,
sowohl im aeroben wie im anaeroben Kulturverfahren véllige Sterilitit vorhanden.
Histologisch war die Gallenblasenwand diinn und zart, die Zotten niedrig, wie
gedehnt, geringe Lipoidinfiltration der Epithelien, keinerlei Rundzelleninfiltrate.
Das Choledochusgebiet war makroskopisch an der Unterbindungsstelle in Narben-
gewebe eingelagert. Es war bei der Obduktion keine fiir die Sonde an diesem
Orte durchgéngige Stelle innerhalb des Choledochus zu finden.
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Bei diesem Hund mit 172 Versuchstagen, dessen Gallenabflul
standig fast vollig behindert zu sein schien, machten wir demmach,
wie wir im Protokoll sehen, noch eine héchst interessante Feststellung.
Es fand sich bei mikroskopischer Durchsicht eine ganz auffallende
Ringschichtung (Abb. 46) einiger feinster, etwas iiber stecknadelkopf-
groBer Konkrementchen. Und wo Bruchstiicke anderer Konkremente
zu sehen waren, wiesen sie ebenfalls meist deutlich diese eigenartige
Ringschichtung auf. Sie wurde weder frither noch spéter in einem Fall
gefunden, aufler vielleicht in einem Falle bei Hund 46a, der sehr
vereinzelt Andeutung an solche Ringbildungen zeigte, bei dem im
iibrigen die Bedingungen wesentlich anders lagen. Diese Ringschich-
tungen sind, wie auf den Photographien bei Okular 7 und Objektiv 8
sehr deutlich zu sehen ist, aus grobkornig, tropfigen, besser schollig
zu nennenden einzelnen Teilchen zusammengesetzt, deren Einzel-
begrenzung meist noch recht gut wahrnehmbar ist. Sie sehen im durch-
fallenden Licht hell bis dunkelbraun aus und sind nicht doppelbrechend.
Sie entstehen anscheinend unter Anlagerung tropfiger Elemente, die
sich wahrscheinlich uspriinglich aus den oben beschriebenen viel-
gestaltigen braunen bis gelbgriinen Tropfen rekrutieren und die wir
im wesentlichen als Gallenfarbstoffsubstanzen ansprechen. Es lassen
sich auflerdem deutlich hellere von dunkleren Ringen unterscheiden.
Einige Male zeigten diese Ringschichtungen in der Mitte sogar Auf-
hellungen, was in einem Fall besonders deutlich ausgepriagt war, die
moglicherweise durch beginnende Austrocknungserscheinungen infolge
der Wasserabgabe der Konkremente erklirt werden konnten. Ob diese
Ringbildungen durch wechselnde Perioden mehr oder minder starker
Anlagerung (Apposition) von tropfig-kérnigen Bilirubinausfiallungen
entstanden sind oder durch Liesegangsche Ringbildungen in bereits
gebildeten Konkrementen, kénnen wir nicht entscheiden. Mit gréBerer
Sicherheit beobachteten wir Liesegangsche Phinomene in den Prii-
paraten des im 1. Teil schon erwiahnten Hund 7 mit 6mal 24 Stunden
Stauung. Dort waren bei der Obduktion keine Ringbildungen mikro-
skopisch wahrzunehmen, jedoch bei der 1/, Jahr nach der Tétung des
Tieres erneut vorgenommenen Durchsicht der zum Teil eingetrockneten
Objekttragerpraparate. Dabei waren in 2 kleinen, etwa knapp steck-
nadelkopfgrofien Konkrementen einwandfreie Ringbildungen in der
sonst vollig homogen nichtscholligen Masse des Konkrements mit
stark farbtragendem dunklen Ring und anliegendem feineren helleren
Ring zu sehen, der heller als die gesamte sonstige Konkrementmasse
war. Leider wurde beim Versuch einer Mikrophotographie das Priparat
verletzt, so daf} wir eine Abbildung desselben nicht wiedergeben kénnen.
Es handelt sich wahrscheinlich um Diffusionsvorgiinge, die bei der
Austrocknung der umgebenden Calle und des Konkrementes selbst
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vor sich gingen und die rhythmischen Ausféllungen des Bilirubins im
Sinne Liesegangs auslosten, entsprechend jener Parallele zwischen der
Achatbianderung und den bandartigen Ausfallungen von Silberchromat
in Gallerten, die Ammoniumbichromat enthalten und von auBen mit
Silbernitrat durchtréinkt werden (W. Ostwald). Eine Verwechslung mit
den ,,Farben diinner Plittchen®, den Newtonschen Farbenringen, scheint
uns nicht vorzuliegen.

Demnach scheint es 2 grundsdtzlich wverschiedene, konzentrische
Ringbildungen bei entstehenden Konkrementen zu geben, die Ring-
bildung durch Anlagerung geformter, zum Teil tropfiger oder kérniger
Substanzen und die Ringbildung auf Grund von Diffusionsvorgingen
bei bereits bestehenden, aber sich noch umbauenden Konkrementen.
Von besonderen Schleimbeimengungen war bei Hund 17 mikroskopisch
nichts wahrzunehmen. Es fanden sich lediglich noch rétliche Krystalle
und Epithelien.

Wir wenden uns noch kurz den bakteriologischen Befunden aus den
8 Blasengallen zu und betrachten zuniichst die 4 Hunde mit makro-
skopischen Ausfallungen. Bei Hund 19 unterblieb die Kulturanlegung.
Bei Hund 76 wurden aerob grampositive Diplokokken gezuchtet.
Hund 1 sowie Hund 17, letzterer mit den schénen Ringschichtungen,
war bakteriologisch bei Fertigung der Unterbindung zu Versuchsbeginn
wie bei der Gallenentnahme 2—5 Minuten nach der iiblichen Totung
durch Schull sowohl aerob wie anaerob véllig steril. — Von den 4 Hun-
den ohne Ausfillungen finden wir bei Hund 26 und Hund 2 im aeroben
Kulturverfahren véllige Sterilitdt, anaerobe Untersuchungen unter-
blieben in beiden Fillen. Desgleichen wurden bei den beiden anderen
konkrementlosen Tieren, Hund 8 und Hund 22, keine bakteriologi-
schen Kulturen angelegt.

Wir sehen an diesen Versuchen wieder bestitigt, dal die Stauung
das wesentliche und vorwiegende Moment zur Konkremententstehung ist
und daf3 Bakterien hinzukommen kinnen, daff sie aber keineswegs un-
bedingt zur Entstehung erforderlich sind. Die schonsten und charak-
teristischsten Konkremente sehen wir unter den 8 Versuchen bei volliger
Sterilitat (Hund 1 und Hund 17). Im iibrigen finden wir, von der
Ringbildung bei Hund 17 abgesehen, bei den sich iiber Wochen und
Monate erstreckenden Versuchen keine wesentlich anderen Ausféallungen
wie in den Tagesversuchen, wie wir vorhin erwahnten. Es treten viel-
leicht die braun-griinen, vielgestaltigen tropfigen Elemente etwas
zuriick. Cholesterin wurde auch hier nirgends im wesentlichen Aus-
maflle gefunden.

Wir versuchten daher auf die Gestaltung der weiteren Konkrement-
bildung mit etwaiger Einbeziehung von Cholesterin in die Konkremente
oder durch Entstehung reiner Cholesterinsteine experimentell Einfluf3
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zu gewinnen. Die Hunde wurden daher mit reichlicher Fleischnahrung
unter taglicher Zugabe von 1, meist 2 g Cholesterin-Merck erndhrt. Wenn-
gleich die Aussichten dieser Cholesterin-Fleisch-Fitterung von vorn-
herein nicht vollen Erfolg versprachen. Denn, wie bereits Jankau
1892 feststellte, fand bei subcutaner bzw. peroraler Zufithrung von
Cholesterin keine irgendwie nennenswerte Mehrausscheidung von Chole-
sterin in der Hundegalle statt, was von Enderlen, Thannhauser und
Jenke bestatigt wurde. Immerhin erschien uns die cholesterinreiche
Erndhrung bei gleichzeitiger, eventuell monatelanger Gallestauung
nicht vollig aussichtslos. Es wurden also 5 Hunde gefiittert und mit
Gallenstauung versehen. Von diesen zeigen 3 Tiere makroskopisch
sichtbare Konkremente. Hund ]6 nach 69 Tagen Versuchsdauer,
Hund 20 nach 162 Tagen und Hund 18 nach 174 Tagen Versuchsdauer.
Alle 3 Hunde wurden nach Typ 2 und mit doppelter Seide unterbunden.
Bei allen 3 Tieren waren zwischen Gallenblase, Leber, Choledochus und
Duodenum und bei zweien davon auch mit der Bauchwand starke und
stirkste Verwachsungen vorhanden. Der Choledochus war bei den
Obduktionen jedesmal nur miihselig aufzufinden und schwer durch-
gingig, es hatte also wihrend der ganzen Versuchsdauer eine Abfluf-
behinderung bestanden. Zuerst villige, spater nur teilweise Stauung.
Demgegeniiber sind die beiden anderen Tiere ohne makroskopische
Konkremente (Hund 51) mit 54 Tagen und Hund 5 mit 102 Tagen
nach Typ 3 und mit Catgut unterbunden. Sie wiesen keinerlei nennens-
werte Verwachsungen oder Knickungen im Choledochusgebiet auf, und
es bestand somit nach anfinglicher kurzer Stauung nach Losung der
Catgutschlinge keine AbfluBbehinderung. Diese beiden Hunde zeigen
also weder makroskopisch noch mikroskopisch Ausfiallungserscheinungen,
auch nicht andeutungsweise. Es ist also die gleiche Erscheinung der
wahrscheinlichen Selbstreinigung der Gallenblase wahrzunehmen wie bei
den im letzten Abschnitt beschriebenen Hunden mit langer Versuchs-
dauer ohne Cholesterinfiitterung.

Sind nun die Ausfillungen der ersten 3 Cholesterinhunde anders
gestaltet wie die der nicht cholesteringefiitterten Tiere bei makro-

skopischer und mikroskopischer Betrachtungsweise? Das ist nicht
der Fall.

Hund 16 wurde nach 62 Tagen relaparatomiert zwecks Gallenblasenpunktion
und kam vorzeitig 1 Woche spiter nach 69 Tagen infolge Nachblutung zur Ob-
duktion. Dabei werden bei beiden Untersuchungen die gleichen Befunde fest-
gestellt, nur bei der Zwischenpunktion in geringerem MaBe als bei der Obduktion.
Hier waren alle Stoffe in wesentlich stirkerer und reichlicherer Menge vorhanden
als bei der Zwischenpunktion nach 62 Tagen. Es finden sich bei der Zwischen-
punktion und bei der Obduktion stecknadelkopf- bis hirsekorngrofle, schwarz-
braune bis schwarze Konkremente, deren Zahl nach 69 Tagen bei der Obduktion
etwa 200 betrigt. Die groBten bis WeizenkorngréBe, tonartig. Mikroskopisch sind

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden., 10
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wieder reichlichst die braungriinen, vielgestaltigen Tropfen in allen Phasen der
Vereinigung und beginnenden Zusammensinterung vorhanden. Einige kleinste
Konkremente erscheinen selbst bei stirkstem durchfallendem Lichte noch braun-
schwarz, zum Teil aus tropfig-scholligen Massen bestehend. Die feinstgekornten
goldbraunen, amorphen Bilirubin-Aggregationen sind nirgends deutlich wahrzu-
nehmen; vollig fehlen hier die rétlichen Krystalle. Dafiir sind einige andere Kry-
stalle in der Galle nach 62 Tagen zu finden, die rhomboid aussehen, zum Teil auch
deutlich Sargdeckelformen zeigen, aber nie doppeltbrechend sind. Doppelbrechung
ist nur sehr vereinzelt und fast nur punktférmig wahrzunehmen. Die lichtbrechen-
den Punkte liegen dabei weit getrennt, Fensterkreuze treten nirgends auf. Bei
einfachem durchfallendem Lichte sehen die doppeltbrechenden Punkte meist
dunkelbriunlich aus, liegen innerhalb der dunkelbraun scholligen Konkremente,
und das haufiger, vollig getrennt davon zwischen den vielgestaltigen griinlichen
Tropfen. Zerdriickt man eins der hirsekorngrofien oder stecknadelkopfgroBen, ton-
weichen Konkremente, so ist man erstaunt, im polarisierten Lichte fast keinerlei
auch noch so kleine aufleuchtende Stellen zu finden. Der Cholesteringehalt der
Blasengalle, der zu Beginn des Versuches 68 mg% betrug, stieg so gut wie kaum
an, wenn auch unter den verschiedenen zeitlichen und sonstigen Bedingungen ein
Vergleich nur bedingt moglich ist. Er betrug nach 62 Tagen 74 mg% und nach
69 Tagen 84 mg % ; er liegt also durchaus, wie wir noch weiter unten sehen werden,
im Bereiche der normalen Cholesterinwerte der Hundeblasengallen, eher noch an
deren unteren Grenze. Wir sehen schon hier an diesem Hunde, daB ein besonderes
Ergebnis der Cholesterinfiitterung mit téglich 2,0 g tiber etwa 60 Tage bei fast
ausschlieBlicher gleichzeitiger Fleischnahrung, im Hinblick auf die Konkrement-
bildungsweise, die Art der mikroskopischen Ausfiallungen nicht zu verzeichnen ist.

Wir wenden uns nun Hund 20 mit 162 Tagen zu, von denen er wihrend der
ersten 30 Tage téglich 2 g Cholesterin und !/,—1 kg Fleisch erhielt, spiter aber
mit der iiblichen Nahrung aus Knochenresten, Abfillen und Kartoffeln gefiittert
wurde.

Er wurde nach 36 Tagen ebenfalls relaparatomiert zwecks Punktion der
Gallenblase. Die Gallenblase ist dabei fast ginseeigroB, die Unterbindungsstelle
bereits fast vollig vernarbt; sie zeigt Verwachsungen. Es besteht also offenbar
eine fortdauernde AbfluBbehinderung. Dabei wurde auBerdem bei diesem Hund
eine etwa 4 Wochen alte Graviditit festgestellt. Makroskopisch enthilt die dunkel-
braune Galle vereinzelt kleinste, unterstecknadelkopfgroBe, briunliche bis braun-
schwarze Konkremente. Mikroskopisch reichlichst gelbbraune bis tiefdunkel-
braune, ziemlich amorphe, zum Teil gekornte, zum Teil beginnend schollige lockere
und zusammengesinterte Konglomerate. Unter ihnen fallt ein dunkelbraun-
schwarzes, bei stiarkstem Lichtdurchfall goldbraunes; amorph gekérntes Konglo-
merat auf, das an seiner Peripherie farblose wasserklare, tropfchenartige, ovale Ge-
bilde radiarwdrts angelagert trigt, so daf die ganze Erscheinung eine margueriten- oder
sonnenblumendhnliche Gestalt hat (Abb. 47). Bei mittelstarker VergroBerung zeigen
diese Tropfchen nochmals einen zweiten zarteren, peripheren parallelen Hof. Sie sind
nicht doppeltbrechend, mit Fensterkreuzzeichnung, leuchten im polarisierten Licht
aber immerhin auf. In der folgenden Zwischenzeit abortierte der Hund. Bei der
nach 162 Tagen stattfindenden Obduktion wurde makroskopisch der gleiche Be-
fund erhoben wie bei der Zwischenpunktion nach 36 Tagen, nur solch eigenartiges
sonnenblumenihnliches Konglomerat wurde nicht wieder beobachtet. Weiter
fielen aber nach 162 Tagen nebst den mit dem Auge wahrnehmbaren stecknadel-
kopfgroBen, braunen Konkrementen feinste soeben sichtbare Flockchen auf, die
bei mikroskopischer Betrachtung aus zahlreichen aus 100—150 kleinen wasser-
hellen runden Tropfen bestehen, deren GréBe etwa unter menschlicher Erythro-
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Abb. 47. Hund 20. Erste Bildung von radiirem Cholesterinkonkrement? TUm sehr dichtem
Bilirubinkern zahlreiche ovale im Polarisationsmikroskop aufleuchtende, radiér gestellte Tropfen
bei Graviditit und Cholesterinfiitterung. Mittelstarke Vergr. Ok. 7, Obj. 40.

Abb. 48. Hund 20, cholesteringefiittert. Farblose Tropfen von Cholesterin, schwimmend um
lockeres Konkrement aus zahlreichen tiefroten plumpen Bilirubinkrystallen. Mittelstarke Vergr.

10%
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cytengroBe liegt, die vollig homogen sind, und von denen die meisten durchaus
nicht im polarisierten Lichte mikroskopisch aufleuchten, sondern nur etwa jedes
150. bis 200. Trépfchen. Unter den aufleuchtenden Tropfen zeigen ganz selten
der eine oder andere ein deutliches Fensterkreuz. Dabei fallt auf, daB die Fenster-
kreuzzeichnung nur etwa in 2/, dieser Tropfen zu sehen ist, wihrend das iibrige
segmentartige Drittel im polarisierten Lichte dunkel erscheint und auch durch eine
feinste Oberfliche von dem 2/, doppeltbrechenden Teile getrennt ist. Cholesterin-
ausfillungen tropfiger Art, zum Teil mit deutlicher Doppelbrechung, waren also bei
diesem Hunde sicher vorhanden. Weiter wurden extrem dicke, kurze, rétliche
plumpe Krystalle gefunden (entsprechend denen bei H. 20 auf Abb. 48), wihrend
griinlich-braunliche, vielgestaltige Tropfen fehlten. Die Cholesterinwerte liegen
auch hier im Bereiche der Norm, steigen nur minimalst, betragen bei der Ope-
ration 68 mg% in der Blasengalle, bei der Zwischenpunktion nach 36 Tagen
86 mg%, nach 162 Tagen bei der Obduktion 84 mg%. Wir werfen rasch noch
einen Blick auf den histologischen Befund dieser Gallenblase von Hund 20. Es
fillt da zunichst eine ausgesprochen starke Verfettung der Leberldappchen und
in weit geringerem MaBe auch des Leberzwischengewebes auf. Die Mucosa-
epithelien sind auffallend beladen mit lipoiden Substanzen, Rundzelleninfiltrate
sind nirgends wahrzunehmen. Moglicherweise sind die vorhin beschriebenen
wasserhellen Trépfchen aus aus den Epithelien der Gallenblasenschleimhaut aus-
gestoBenen Tropfchen (vgl. oben) entstanden oder Reste zugrunde gegangener
Epithelien. Dann wire es immerhin auffallend, daB sie sich gerade bei diesem
cholesteringefiitterten Tiere finden.

Der 3. Cholesterinhund mit Konkrementen, Hund 18 bietet nach 174 Versuchs-
tagen im wesentlichen keinen anderen Befund wie die Hunde 16 und 20. Er zeigt
lediglich hohere Cholesterinwerte, wobei der Wert vor der Fiitterung in der hoch-
konzentrierten Blasengalle mit 624 mg% Bilirubin bereits 126 mg% betragt und
bei der Obduktion bei 284 mg% Bilirubin, 147 mg% Cholesterin betrigt. Es
scheint also in diesem Fall eine geringe Steigerung der Cholesterinwerte, die fiir
Hundeblasengallen an und fiir sich schon bei Beginn hoch liegen, vorhanden zu
sein. Doppeltbrechende Piinktchen waren auBlerordentlich vereinzelt vorhanden,
weniger wie bei Hund 16 und Hund 20. Die zahlreichen bei Hund 20 vorhandenen
wasserhellen Tropfchen wurden bei diesem Hunde nicht gefunden. Bei der histo-
logischen Durchsicht der Gallenblase war eine ausgesprochen grofitropfige Lipoid-
infiltration an der Oberfliche der Schleimhautzotten, weniger in der Tiefe der
Luschkaschen Génge vorhanden. Rundzelleninfiltrate wurden nicht beobachtet,
die Leber war histologisch ebenfalls teilweise stark verfettet. Dagegen war in der
Galle bei der Totung von Hund 18 eins der Konkremente linglich-walzenférmig
und hob sich durch seine Gestalt, 11:3:2 mm sowie durch seine hellere, mehr
braunlich-schmierige, dabei doch relativ harte Konsistenz von den iibrigen Aus-
fallungen ab. In dem Kerne dieses Konkrementes war ein Seidenfadenrest vor-
handen.

Alle 3 Hunde waren bakteriologisch nicht steril, enthielten Keime,
die wohl bei Hund 18 (grampositive Stibchen) sicher infolge der
Entziindungsvorgiange an der Unterbindungsstelle dort eingeschleppt
wurden oder hamatogen descendierend in die Blase gelangten. Be-
sondere Grofe gegeniiber Konkrementhbildungen in keimfreien Gallen
zeigen diese Hunde nicht, von dem Seidenfadenkonkrement abgesehen.
Die Ergebnisse dieser Versuche deuten ebenfalls darauf hin, dafi beim
Hunde in der Gallenblase das Cholesterin nicht die Rolle spielt, die es
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bei der Weiterbildung bzw. in seltenen Fallen bei der Entstehung der
menschlichen Gallensteine innehat. Die Cholesterinwerte in den Blasen-
gallen der Hunde betragen nur /,—1/, und weniger des Cholesterin-
wertes, den wir im Durchschnitt in menschlichen Blasengallen finden.

Das Bilirubin und setne verschiedenen Erscheinungsarten bilden auch
in dieser Versuchsreihe dem wesentlichen Untergrund der Konkrement-
bildungen, wobei, wie es auch bei den fritheren langdauernden Versuchen
der Fall war, die mikroskopischen Ausfallungen dieser Stoffe hier etwas
mehr in den Hintergrund treten. Uns erscheint ferner diese Einzel-
beobachtung bei Hund 20 einer radidren tropfigen Anlagerung von nichi
Doppelbrechung zeigenden Lipoidiropfen — Cholesterinester ¥ — wm einen
Bilirubinkern sehr wichtig, weil er sich fand wahrend der Graviditat
und bei Cholesterinfiitterung und weil wir bei einer Patientin dem
gleichen Gebilde im Sediment der Blasengalle wieder begegneten
(Abb. 62).

Im AnschluB an diese beiden Versuchsreihen mit langfristigen
Stauungen wollen wir fiir unsere Endresultate noch nebengeordnet eine
andere Versuchsreihe erwahnen, die ebenfalls langfristige Unterbindungen
hatte, bei der jedoch Einspritzungen wverschiedenen Materials in die
Gallenblasen der Hunde vorgenommen wurden. Diese Versuche bildeten
den urspriinglichen Ausgang unserer gesamten Hundeexperimente. Es
wurden bei einer Reihe von Hunden, von denen wir nur 7 Tiere heraus-
greifen, diese Injektionen vorgenommen. Zunéchst wurde 10proz.
Kochsalzlésung in die Gallenblase injiziert, nur meist soviel, wie kurz
zuvor Galle aus der betreffenden Blase zu Untersuchungszwecken
herausgenommen war, meist 5—6 ccm. Wir gingen dabei von der Vor-
stellung aus, dafl durch die plétzliche Injektion einer stark konzen-
trierten Lésung eines Stoffes, hier des Kochsalzes, in die Gallenblasen-
galle, die zwischen Blasengalle und umgebender Blut- und Gewebs-
flissigkeit annihernd bestehende Isotonie gestort wiirde. Es kommt
eventuell so zu plétzlichen Resorptionsverschiebungen in der Gallen-
blase, und dies kénnte den Anlafl zur Entstehung einer teilweisen Ent-
mischung innerhalb der Blasengalle bilden. Weiter wurde daran ge-
dacht, diesen eventuell entstehenden ersten kolloidal entmischten
Substanzen eine Adsorptionsfliche zu bieten, wozu der 10proz. NaCl-
Losung haufig Spuren einer feinen Tierkohlesuspension beigefiigt
wurden. So injizierten wir den 3 Hunden 71, 41a und 46a je etwa 6 ccm
einer 10proz. Kochsalzlgsung, der eine Spur sterile Tierkohle zugesetzt
war, so dal} eine feine Suspension entstanden war, wobei gleichzeitig
den Hunden eine Choledochusstauung nach Typ 3 mit Catgut gesetzt
wurde. Hund 4la wies nach 77 Tagen neben kleinsten Konkrementen
18 zum Teil bis iiber erbsengroBe, schwarzbraune tonartige Konkre-
mente auf. Hund 71 zeigte nach 170 Tagen zahlreiche hirse- bis etwa
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kleinbohnengroBe schwarzbraune Konkremente, wobei eines derselben
im Choledochus eingeklemmt lag und seinerseits wieder eine méBige
AbfluBbehinderung bewirkte. Die Konkremente sind schoén ausgebildet
(Abb. 49 u. 50), dabei jedoch noch immer relativ fliissigkeitsreich. Bei
Hund 46a fanden sich nach 275 Tagen zahlreiche kleinste und kleine

Abb. 49. Hund 71a. Nach 170 Tagen zahlreiche bis erbsgrofe Konkremente sichtbar, feinste
Tierkohlesuspension bei der Unterbindung injiziert. Um */; vergroBert.

von stecknadelkopf- bis hirsekorngrofe Ausfallungen mit ebenfalls ton-
artiger Konsistenz. Dabei zeigten alle 3 Hunde dhnliche mikroskopische
Befunde. Hund 41a lieB vorwiegend Konglomerate von kérnchen-
artigen amorphen braunrétlichen Aggregationen, zum Teil mit rét-
lichen Krystallen durchsetzt erkennen sowie einige gelb-braunlich rot-
liche tropfige vielgestaltige Ausfallungen, neben schwarzbraunen, mehr
feinscholligen Massen. Hund 71, der auch mit 60 g Cholesterin wéhrend
30 Tagen gefiittert war, zeigte ebenfalls schwarzbraune, fast homogene,
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aber deutlich gekdrnelte bis schollige Massen mit vereinzelt griinlich
tropfigen Gebilden. Kein wesentlicher Cholesterinbefund, keine sichere
Doppelbrechung. Und Hund 46a laft zahlreiche schwarzgriine, fein-
gekdrnt bis schollige Ausfillungen ohne Tropfen und ohne Krystalle
mit Neigung zu Ringschichtung erkennen, die den Ausfillungen von
Hund 17 in geringem Mafle dhneln. Von Hund 41a war keine bakterio-
logische Kultur gefertigt, wihrend bei Hund 71a im aeroben Kultur-
verfahren Staphylococcus aureus wuchs durch wahrscheinlich sekundére
Verunreinigung der Platte. Hund 46a war aerob und anaerob steril.
Man sieht hieraus, daB im Grunde immer dieselben Ausfillungen er-
scheinen wie bei einfachen Stauungshunden. Die Tierkohle wird hier
mit zur Anlagerung der durch Stauung ausgefillten Substanzen be-

nutzt, sie ist aber zu diesem Vorgang ja
keineswegs notwendig. Die tropfigen
Elemente scheinen wieder, je langer die
Tiere im Versuch sind, um so seltener
zu werden, so auch bel Hund 46a mit
275 Versuchstagen. Wie auch beim Men-
schen die kleineren Gallensteine aus der
Gallenblase ausgetrieben werden, so ist
es auch beim Hund (71) der Fall, bei
dem ein Konkrement im Choledochus an
der verengten Stelle eingeklemmt liegt.

Einem Tier, Hund 68, mit 117 Tagen
Versuchsdauer wurden einige Kubik-
zentimeter eines klaren serdsen Pleura-
exsudates einer Patientin in die gestaute

Abb. 50. Hund 4b. 30 Tage alte Bili-

rubinkonkremente nach Injektion fein-

ster Tierkohlesuspension und Stauung;
normale GroBe.

Gallenblase injiziert. In diesem Exsudat fanden sich im gleichzeitig
angesetzten Meerschweinchenversuch nach einigen Wochen ausgespro-
chene Tuberkulose. Irgendwelche Ausfillungen zeigte dieses Tier bei
wieder durchgéngigem Choledochus nicht, dagegen feine, iiber steck-
nadelkopfgrofle, helle Knétchen der Gallenblasenmucosa, aus entziind-
lichen Rundzellinfiltraten bestehend. Es hitten hier entziindliche
Eiweilistoffe die Konkrementbildung erleichtern miissen, wire die
Theorie von der vorwiegenden Bedeutung der Entziindung und der
dadurch eventuell bedingten Ausscheidung von EiweiBstoffen als Ur-
sache der Konkrementbildung allein richtig. Andererseits kann es sich
natiirlich wieder um eine spiter erfolgte Selbstreinigung der Gallen-

blase handeln.

Mehreren Tieren wurden /,—1 cem Terpentindl injiziert, so Hund 81
mit 54 Tagen bei Catgutstauung upd Cholesterinfiitterung; weil nach
den Befunden von Rosenthal in dem Inhalt so entziindeter Gallen-
blasen ein sehr niedriger Gehalt an Gallensiuren vorhanden ist, hofften
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wir, das Auftreten von Cholesterinausfallungen so zu erleichtern. Diese
Versuche verliefen jedoch negativ. Anderen Hunden wurden in 10proz.
NaCl-Losung eine Gallenblasenepithelsuspension injiziert, deren Epi-
thelien aus einer 3. Hundegallenblase abgeschabt waren. Das war bei
Hund 31a mit 174 Versuchstagen und Stavung der Fall, der keinerlei
Ausfallungen weder makroskopisch noch mikroskopisch aufwies, wihrend
der Schwesterhund 32a mit 86 Versuchstagen und Stauung Kkleine,
bis zu 4 :3 : 1 mm groBe braune Konkremente zeigt und im mikro-
skopischen Bild die iiblichen Erscheinungen erkennen lafit. Dieser
Hund war bakteriologisch bei der Obduktion steril. Noch andere dhn-
liche Versuche wurden angestellt. Wir kamen auf Grund dieser Vor-
untersuchungen zu dem Schluf}, daf3 wahrscheinlich die Stauung allein
das wesentliche Moment bei der Konkremententstehung sei, und fithrten
dann die zuerst aufgezidhlten Untersuchungen durch.

Bevor wir diese Versuchsreihen abschlieBen, wollen wir nochmals
kurz die bereits im ersten Abschnitt angegangene Frage zwischen
Gallensteinenisichung und Entziindung hier aufgreifen; wir betrachten
zu diesem Zweck die bereits oben kurz angefiihrten Hunde 50 und 21.
Beide Tiere erhielten eine Colisuspension, und zwar 1cem mit an-
nihernd 200 Millionen Keimen in die Gallenblase injiziert bei dem
Unterbindungstyp 2 und eine chronisch durchgefiihrte Gallenstauung.
Betrachten wir zunfichst den Hund 50 mit 20 Versuchstagen. Die Galle
war bei der Operation klar, makroskopisch und mikroskopisch ein-
wandfrei. Bei der Totung waren starke Verwachsungen und Ver-
klebungen der Gallenblase mit der Umgebung vorhanden und in der
Blase einige unter stecknadelkopf- bis zum Teil fast erbsgroBle griin-
schwarze Konkremente vorhanden. Mikroskopisch fanden sich die
griinlich vielgestaltigen Tropfen, rétliche Krystalle, einzelne Epithelien,
reichlich braune, amorph gekornte Aggregationen und ziaher Schleim.
Doppelbrechung war nirgends wahrzunehmen. Histologisch zeigte die
Gallenblasenwand ausgesprochene starke Rundzelleninfiltrate. Der
Chloridwert war bei der Operation 0,01 g% und betrug bei der Ob-
duktion 0,18 g%. Der Schleimgehalt war aulerordentlich stark an-
gestiegen von 14 auf 30 Vol.-%. — Der Hund 21 mit 115 Versuchs-
tagen zeigte bei Operation vollig einwandfreie klare und sterile Galle.
Bei der Obduktion fand sich eine stark geschrumpfte Gallenblase mit
schwer entziindlicher, derb bindegewebiger Wandverdnderung, der
Gallenblaseninhalt bestand aus wasserhellem, zéhem, gallertigem Schleim,
der eine Spur opalescierte, darinnen eingebettet waren annahernd 50
bis 60 briunlich-schwarze, stecknadelkopf- bis hanfkorngrofie Kon-
kremente von tonartiger Konsistenz. Mikroskopisch erschienen bei
mittelstarker Vergroflerung die Konkremente tiefbraun-schwarz aus
lockeren, amorphgekérnten Kliimpchen gebildet mit zahlreichen feinen,
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hellen, ungefirbten, selten mit griinlichem Beiton versehenen Tropfchen
dicht umgeben, die im polarisierten Licht stark lichtbrechend sind
(Abb. 51) und sehr vereinzelt ausgesprochene Fensterkreuze auf-
weisen. Umgeben sind diese Trépfchen und die braun gekdrnten
amorphen Aggregationen zum Teil von fidigem Schleim. Die Unter-
bindungsstelle am Choledochus war fiir eine Sonde nicht durchgingig
und ein abfiihrender Kanal von der Gallenblase zum Darm nirgends
aufzufinden. Der oberhalb der Unterbindung befindliche Leberlappen
war atrophisch und sonderte noch gering gelblich geténte Fliissigkeit
ab, die nur bis zum Cysticuseingang, jedoch nicht in die Blase vor-

Abb. 51. Im polarisierten Licht ein Kkleines Bilitubinkonkrement mit zahlreichen angelagerten
cholesterinhaltigen Tropfen aus coliinfizierter Gallenblase des Hundes 21, Mittelstarke Vergr.
Ok. 7, Obj. 40,
drang. Histologisch war die Wand reichlicher mit Bindegewebszellen
versehen und mit Rundzelleninfiltraten durchgsetzt, wihrend die Schleim-
haut einen etwas atrophischen Eindruck machte. Es ist dies der einzige
Hund unserer gesamten Versuchsreihen, der eine weile Galle aufwies,
die entstanden ist bei dem mangelnden Zuflufl von der Leber her. Die
zahlreichen wasserhellen, doppeltbrechenden Tropfchen sprechen wir als
Cholesterin oder Cholesterinester an, wir glauben nicht, daf} diese Tropf-
chen simtlich primir aus der Galle ausgefallen sind, sondern vielmehr,
daf} sie in diesem Fall, der wie auch andere Beobachtungen von den
mit Lipoid vollgepfropften Gallenblasenepithelien &fter sudangeférbte
groBe Tropfen aufwies, aus den Gallenblasenepithelien oder aus zu-
grunde gegangenen, mit lipoiden Substanzen angehduften Epithelien
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stammen. Es ist durchaus moglich, dal gerade solche ersten, aus den
Epithelien stammenden lipoiden Stoffe gewissermaflen den Krystallisa-
tionspunkt fiir spéteres, aus der Blasengalle direkt erfolgendes Aus-
fallen des Cholesterins abgeben kénnten. Die starke Beimengung von
Cholesterin zu den Bilirubinausfillungen ist in diesem Falle impo-
nierend, aber eine direkte Ubertragung dieser Befunde auf mensch-
liche Verhaltnisse geht nicht gut an, neben der Entziindung spricht
hier die 115 Tage lange Stauung, der Mangel an Leberzufluf}, dadurch
die Entwicklung von weiler Galle fiir die Entstehung solcher Chole-
sterinausfallungen wohl mit.

Wir sehen demnach, dall bei lingerer Stauung und erfolgreicher
Colvinfektion Bilirubinkonkremente sich ebenfalls bilden konnen, die
Konkremente waren aber bedeutend kleiner; in den 2 akuten Coliinfektions-
versuchen fehlten sie makroskopisch ja ganz. Die Entzindung der
Mucosa hindert eben stidrkere Eindickung der Galle und reichlichen
Ausfall von Bilirubin. Dafiir tritt eine stirkere Sekretion von Schleim
ein in beiden chronischen Versuchen bis zur Entwicklung von klarem
schleimigen Inhalt der einen Blase; stirkere Entwicklung von Becher-
Zellen in der Mucosa kann dabei eine Rolle mitspielen.

Fassen wir die erzielten Resultate zusammen, su sehen wir, daf3
bei diesen chronischen Versuchen in den Fillen, wo als Folge der Unter-
bindung eine mehr oder minder starke Verengerung des Choledochus
zuriickgeblieben war, eine deutliche Konkrementbildung infolge dieser
chronischen Stawung vorhanden war. Wir fanden sie im ganzen 11mal
bei diesen Versuchen. Einwandfrei, ohne sekunddre Bakterienbeimen-
gungen sind dabei wohl infolge der ausgedehnteren Moglichkeit bei der
lingeren Dauer der Versuche zur ascendierenden oder himatogenen
Bakterieneinwanderung nur 4 Hunde gewesen, 2 Hunde bei einfacher
Stauung, ein Hund bei Gallenepithel- 4 Kochsalzinjektion, ein Hund
bei Tierkohle- 4 Kochsalzinjektion. Diese Bildungen unterschieden sich
auch in keiner Weise von denen, wo sekundiar Bakterien in die Gallen-
blase gelangt waren, wie wir es 2mal bei den einfachen Unterbindungen,
3mal bei den cholesteringefiitterten Tieren mit Stauung, einmal bei den
Hunden mit Tierkohle- und Kochsalzinjektion und Stauung fanden.
Die histologischen Untersuchungen wurden bei fast allen Versuchen
durchgefiihrt. Sie ergaben auch bei denen mit Keimgehalt bei der
Autopsie keine mikroskopisch wahrnehmbaren Entziindungserscheinungen.
Erfolgreich in diesem Sinne sind also die bakteriellen Beimengungen
nicht geworden. Stérkere Entziindungserscheinungen sind in unseren
Versuchen nur nachzuweisen gewesen bei den durch Injektion mit Coli-
bacillen kiinstlich infizierten Gallenblasen und bei der einen Gallen-
blase, in die ein tuberkuléses Pleuraexsudat injiziert war.
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VI. Die Resorption der Gallenblase unter verschiedener vegetativ
nervoser Reizung.

Von K. Westphal und F. Gleichmann.

Die Konzentrationsarbeit der Gallenblase ist im Laufe der letzten
Jahre zu einer mehr beachteten Tatsache geworden. In der Literatur
bestehen dariiber neben einer alten Untersuchung von Frerichs eine
Reihe von Analysen von menschlichen Leber- und Blasengallen neben-
einander von Hammarsten, die im Durchschnitt folgende Werte ergeben :

Konzentrations-

Lebergalle Blasengalle faktor
Wasser . . . . . . . . .. ... 971,4 834,7 —
Feste Stoffe . . . . . . . . . .. 28,62 165,8 6,8
Mucin und Farbstoffe . . . . . . . 4,88 43,14 8,85
Gallensaure Alkalien . . . . . . . 12,19 92,10 7,5
Cholesterin . . . . . . . . . . .. 1,24 9,28 7,5
Lecithin, Fett . . . . . . . . .. 1,0 6,02 6,0
Fettsiuren aus Seifen . . . . . . . 1,20 10,87 9,0
Losliche Salze . . . . . . . . .. 7,36 2,95 —2,5
Unlésliche Salze . . . . . . . .. , 0,32 | 2,29 | 7

Schon bei Betrachtung dieser Tabelle fallt auf, daB im Gegensatz zu
allen in der Gallenblase stark bis etwa neunfach angereicherten Sub-
stanzen die 16slichen Salze hochgradig verringert erscheinen, zusammen
mit dem Wasser verlassen sie also zum grofen Teil die Blasengalle.
Hosch hat an dem niedrigen Chlorgehalt der menschlichen Blasengalle
mit 0,25g% im Verhéltnis zur Lebergalle mit 0,7 g% gezeigt, daB
gerade die Chlorionen infolge ihrer starken Schwankungen ein gutes
Testobjekt fiir die in der Blase resorbierten Salze abgeben.
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Das Resorptionsvermogen der Gallenblase ist sehr groB. Nach Rous
und McMaster konzentriert die leere Gallenblase in 221/, Stunden von
49,8 auf 4,6 ccm, das ist das 10,8fache. Die Resorption kann sehr
schnell vor sich gehen, denn die amerikanischen Autoren finden bei
einfachem Durchfliefen der Gallenblase innerhalb weniger Minuten eine
Eindickung auf das 2,3—4,8fache. An mittelgroBen Hunden stellten
Brugsch und Horsters eine Resorption von 5,6 ccm in der Stunde fest,
sobald jedoch die Galle in der Blase eine Konzentration von etwa
20 g% Trockensubstanz erreicht habe, ruhe die Resorption.

In der Literatur liegen ferner eine grofle Anzahl von Einzelarbeiten
itber Calciumgehalt, Gallenséuren, Cholesterin, Phosphate, stickstoff
haltige Substanzen, Trockenriickstand, Gallenfarbstoffgehalt, Gefrier-
punktserniedrigung, p,; und vieles andere mehr vor. %on einer Einzel-
auffiihrung dieser verschiedenen Bestandteil ein der Leber- und Blasen-
galle sehen wir hier vorlaufig ab. Die Arbeiten finden sich zum gréfiten
Teil zitiert in Bethes u. a. neuem Handbuch der Physiologie in den
Aufsitzen von Lichtwitz, Rosenthal und Babkin, ferner in Babkins 1928
erschienener Monographie: die duflere Sekretion der Verdauungsdriisen.

Bei unseren eigenen Versuchen iiber die nerviose Beeinflussung des
Resorptionsaktes der Gallenblase bestimmten wir vorwiegend Bilirubin,
Cholesterin, ferner als Vertreter der leicht resorbierten anorganischen
Substanzen das Chlor, weiter den Trockenriickstand, den Aschegehalt
und haufig den Schleim. Ferner wurde gelegentlich der Gesamtstick-
stoff, sowie der Reststickstoff und 2--3mal auch der Calciumgehalt
untersucht. In vielen Fillen stellten wir die Gefrierpunktserniedrigung,
in manchen p, sowie die Gallenséuren fest.

Bilirubin wurde nach Hiymans van den Bergh bestimmt, Cholesterin
nach Autenrieth-Funk — die Methode wurde hier ab und zu gravimetrisch
mittels der Digitoninmethode nachkontrolliert und ihre Zuverlissigkeit
dabei festgestellt — der Chlorgehalt nach Volkard, der Trockenriickstand
in der iiblichen Weise bei 105°, der Aschegehalt im Platintigel, wobei
das Chlor z. T. vorher flichtig ist, der Gesamt- und Reststickstoff in der
iiblichen Weise it Mikro-Kjeldahl, der Calciumgehalt mit der de Ward-
schen Mikromethode, der Gefrierpunkt wie tiblich mit Beckmann-
Thermometer. Nun die Art unserer Schleimbestimmung: Es wurde
1 ccm Galle mit 30—40 cem 96 proz. Alkohol versetzt, 5 Stunden stehen-
gelassen, dann abzentrifugiert. Der Riickstand wurde mit etwa 1 ccm
einer 1 proz. Natronlauge gel6st, dann wieder mit etwa 30 —40ccm Alkohol
von neuem ausgefallt. Der Prozel wird so lange wiederholt, bis der
iiberstehende Alkohol farblos ist. Der hellgriine Schleim wird in einem
graduierten Réhrchen bei 3000 Touren 10 Minuten zentrifugiert. Diese
Bedingungen wurden immer streng eingehalten, um Vergleichswerte zu
haben. Die Gallensiurebestimmungen fanden nach Rauhe statt.
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Wir danken an dieser Stelle vor allem Frau Dr. chem. Eberle aus dem Chem.
Laboratorium des Krankenhauses (Leiter Dr. Soika) fiir ihre stets verstdndnisvolle
und interessierte Mitarbeit, ebenso unseren Laborantinnen Friulein Ilgmann und
Fraulein Miiller, sowie dem Laboranten Herrn Asché.

Es war natirlich véllig unmdglich, einigermaBen vollstindig alle
irgendwie in Betracht kommenden Untersuchungen an den einzelnen
Hunden durchzufiihren bei dem Gehalt der Galle an den mannigfaltigsten
und verschiedensten Stoffen. Doch geben uns die wenigen Unter-
suchungen nach Art der Stichproben immerhin ein annidherndes Bild
iiber die Tendenzen der Stoffverschiebungen wahrend der Resorption
innerhalb einer Blasengalle und gegentiber der Lebergalle.

Wir wandten unsere Aufmerksamkeit der Untersuchung von vor-
wiegend 3 Gruppen zu: Erstens den Resorptionsverhéltnissen einer
cysticusunterbundenen, normalen und ungereizten Gallenblase, zweitens
ebensolchen cysticusunterbundenen Gallenblasen, denen gleichzeitig
das periphere Ende des rechten Halsvagus mit einem leichten faradischen
Strom gereizt wurde und drittens einer Gruppe, deren Ducti cystici
ebenfalls unterbunden waren, und bei denen der sympathische Anteil
des vegetativen Nervensystems mittels Suprarenin wihrend der Ein-
dickungsphase gereizt wurde.

Wir wenden uns zunichst zur ersten Gruppe mit Priifung der
gewohnlichen Eindickungsfihigkeit ohne irgendwelche Reizung bei
Cysticusunterbindung. Natiirlich wurden die neben dem Cysticus ent-
langlaufenden Nerven und Gefdfle immer peinlichst geschont. Wir
betrachten 3 Hunde, H. 26, 27, 28, und verweisen ferner auf die spiteren
Hunde 47 und 99. Zu Beginn jedes Versuches wurde die Gallenblase
durch einen Teil eines Leberlappens durch das Leberbett mit diinner
Kaniile punktiert und dann nach Tétung des Tieres mdoglichst sofort
die restliche Galle zur Untersuchung entnommen.

Hund 26 zu Beginn Nach 80 Minuten
Bilirubin . . . . . .. ... L. 72 mg% 185 mg %
Chlor . . . . . . . . . ... .. 0,083 g% 0,054 g%
Cholesterin . . . . . . . . ... 60 mg % 90 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 13,24 g% 16,66 g%
Asche . . . . . ... 0L 1,01 g% 1,14 g%
Im Gallenblasensediment zu Beginn einzelne Erythrocyten, Nicht méglich zu fer-
,»vereinzelt feinste Schleimfléckchen®. tigen, Galle vélligklar.
Hund 27 zu Beginn Nach 100 Minuten
Bilirubin . . . . ... ... .. 424 mg% 528 mg %
Chlor . . . . . . . . . . . . .. 0,31 g% 0,23 g%
Cholesterin . . . . . . . .. . .. 80 mg % 126 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 21,02 g% 21,27 g%
Asche . . . . . . ..o 1,50 g% 1,53 g%
Schleim . . . . . .. .. . ... 13 Vol.-% 10,5 Vol.-%
Im Sediment . . . . . .. . .. vereinzelt feinste vereinzelt

,»Schleimfléckchen®* ,,Schleimfléckchen
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Hund 28 zu Beginn Nach 105 Minuten
Bilirubin . . . .. .. ... .. 428 mg % 689 mg %
Chloride . . . . . .. . ... .. 0,14 g% 0,10 g%
Cholesterin. . . . . . .. . ... 88 mg % 120 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 17,64 g% 21,47 2%
Asche . . . . . ... Lo 1,17 g% 142%
Albumin . . . . . .. ... L. negativ negativ
Schlelm . . . . . . . ... ... 9,5 Vol.-% 15,5 Vol.-%

Im Sediment siecht man zu Beginn lediglich einzelne ,,Schleimfléckchen®,
spater bis Versuchsende einzelne rundliche, griinlich-tropfige Ausfillungen.

Es fallen bei diesen einfachen Versuchen iiber die wunbeetnflupie
Konzentrationstitigkeit der Gallenblase sofort einige, allen 3 Hunden
vollig gemeinsame Verinderungen auf, die sich nicht so sehr auf die
Quantitat der Stoffe im ganzen wie auf die Richtungstendenzen der
Verénderungen erstrecken.

Alle 3 Tiere zeigen bereits nach 80—105 Minuten Anstieg der Bili-
rubinwerte, die je nach Ausgangswert und Zeit sich da bei um 1/,
(Hund 27) ihres Ausgangswertes vermehren, ja, sich sogar in 80 Mi-
nuten mehr als verdoppeln bei Hund 26, bei dem anfangs eine Galle
mit an und fiir sich niedrigen Ausgangswerten vorhanden war. Dem-
gegeniiber beobachten wir bei dem Chlor durchweg geradezu ein
umgekehrtes Verhalten, es sinkt wihrend dieser Zeit, von 0,083 g%
auf 0,054, von 0,31 auf 0,21, von 0,14 auf 0,10, sinkt also annihernd
rund um !/; ihres urspriinglichen Wertes, relativ gleichgiiltig, welchen
absoluten Ausgangswert es dabei hat. Wie steht es mit dem Chole-
sterin ¥ Durchweg sind Steigerungen vorhanden von 60 auf 90 mg%,
von 80 auf 126 mg% und von 88 auf 120 mg%. Das entspricht Zu-
nahmen an Cholesterin um rund gut die Hilfte bis etwa iiber !/, des
Ausgangswertes.

Die Bestimmung des Trockenriickstandes zeigt uns bei allen 3 Hunden
Anstiege,undzwarvon13,24auf13,66g %, von21,02auf21,27g %, von 17,64
auf 21,47 g%. Sie steigen also analog dem Bilirubin bei tiefen Ausgangs-
werten relativ am stirksten an, so bei Hund 26 um etwa !/, gegeniiber
kaum merklicher Steigerung bei Hund 27 und wieder stirkerer Steigerung
bei Hund 28 um 1/; des Ausgangswertes. Entsprechend den Trockenriick-
standswerten vermehrt sich der Aschegehalt. Er steigt von 1,01 g% auf
1,14 g % bei Hund 26, also in 80 Minuten etwa um !/,, von 1,50 auf 1,532 %
bei Hund 27, also ebenfalls kaum nennenswert und von 1,17 auf 1,4 g % bei
Hund 28 in 105 Minuten, das ist etwa um 1/, des Ausgangswertes. Allein
die Werte der Schleimstoffe, die bei Hund 26 nicht bestimmt wurden,
widersprechen sich. Hund 27 hat einen Anfangswert von 15 Vol.-%,
der um fast !/; auf 10,5 Vol.-% sinkt, wahrend Hund 28 von 9,5 auf
15,5 Vol.-%, also um iiber 1/, steigt. Durch Kochen fillbares Eiweil3
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ist, wie frither schon einmal erwihnt wurde, bei Hund 28 nicht fest-
zustellen gewesen.

Aus diesen 3 Versuchen allein sind einwandfrei und klar die wesent-
lichen Grundlinien der Gallenblasenarbeit, besonders ihrer Mucosa zu er-
kennen. Die Gallenblase dickt ihren Inhalt ein, und zwar ganz erheblich
bereits innerhalb kiirzester Zeit. Der Eindickungsvorgang ist erkennbar
an Steigerung von Bilirubin, Cholesterin, Trockenriickstand und Asche,
wihrend Chlor sinkt. Das heifit die Eindickung geht vor sich unter
Abgabe von Chlorionen, bei gleichzeitiger Wasserabgabe. Merkwiirdiger-
weise sinkt nicht parallel der Chlorverminderung der Trockenriick-
stand, nicht einmal die Asche. Das erklart sich aus der Anwesenheit
weiterer Stoffe, so z. B. von Cholesterin, Phosphatiden, dem Gallenfarb-
stoff, anderen Mineralien wie Ca und K., Magnesium, von Harnstoff,
Harnséure, deren Verschiebungen zu bestimmen wir aus praktischen
Griinden absahen und deren Vorhandensein in der Blasengalle iiberdies
hinreichend bekannt ist. Die Schleimbildung ist bei Hund 27 verringert,
bei Hund 28 vermehrt, 1483t also bisher keine RegelmiBigkeiten erkennen.
Mit besonderem Interesse nehmen wir weiter eine Beobachtung bei Hund 28
wahr, dessen Bilirubinwerte zu Beginn, besonders aber am Ende des
Versuches auffallend hoch waren. Wir fanden dort die iiblichen ,,Schleim-
flsckchen®, deren Beziehungen zum ausfallenden Bilirubin wir oben
bereits ausfiihrten, als dessen zweite Ausfillungsart wir die griinlichen
bis braungriinlichen, zum Teil vielgestaltigen Tropfen ansprachen. Diese
finden wir, wenn auch noch nicht vielgestaltig, so aber doch schon aus-
gesprochen griinlich tropfig und nicht doppelbrechend bereits bei Hund 28
am Ende der 105 Minuten dauernden Eindickungszeit bei einem hohen
Bilirubinwert von 689 mg%. Es bahnen sich also bereits in so kurzer
Zest unter Stawung ohne gleichzeitigen neuen ZufluBl, wie er in den Tages-
Stauungsversuchen oben noch vorhanden war, Dinge an, die eine
allererste  Ausfillung im Sinne einer itropfigen Enitmischung, einer
Emulsionsbildung, darstellen!

Bei 6 Hunden mit isolierter Cysticusunterbindung wurde eine Reizung
des rechten Halsvagus vorgenommen am distalen durchschnittenen
Stumpf. Die Reizung wurde in jeder 5. Minute 2mal je 20 Sekunden
gewissermallen sturzweise durchgefiihrt mit einem schwachen, an der
Fingerspitze gut fiihlbaren faradischen Strom. Dabei wurde als Maf3
der tatséchlich wirksamen Reizung wie schon friiher bei den Moti-
litdtsuntersuchungen die Antrumkontraktion des Magens betrachtet, die
bis zur Knorpelhdrte und Ischimie des Antrums wihrend der Reizung
ging. Die Versuche erstreckten sich anfénglich iiber eine Zeit von wenig
mehr als einer Stunde, spiter immer genau auf 21/, Stunden.

Wir haben bei Hund 23 hierbei den Vagus nicht durchschnitten bei einer
Versuchsdauer von 60 Minuten:
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Hund 23 zu Beginn Nach 60 Minuten
Bilirubin . . . . . ... .. .. 210 mg % 328 mg %
Chlor . . . . . . . . ... ... 0,016 g% 0,021 g%
Cholesterin . . . . . . . . . . .. — —
Trockenriickstand . . . . . . . . 24,10 g% 25,28 g%
Asche . . . . . .. ... 1,66 g% 1,78 g%
Schleim . . . . . . . . ... .. nicht bestimmt —

Cholesterin und Schleim konnten wegen der geringen zur Verfiigung stehenden
Gallenmenge zu Beginn nicht bestimmt werden und wurde daher auch am Schlusse
nicht bestimmt. Im Sediment zeigten sich in der nach der Vagusreizung wesent-
lich dunkleren und auffallend schleimreicheren Galle vereinzelt nicht immer runde
tropfige braungriinliche Gebilde.

Hund 24 zu Beginn Nach 120 Minuten
Bilirubin . . . . . ... L. 448 mg % 700 mg %
Chlor . . . . . . ... ... .. 0,05 g% 0,052 g%
Cholesterin. . . . . . .. .. .. 80 mg % 84 mg %
Trockenrtickstand . . . . . . . . 18,77 g% 21,61 g%
Asche . . . . . .. ..o 1,54 g% 1,62 g%
Schleim . . . . . . . . . .. .. 9 Vol.-% 11,5 Vol.-%
Albumin . . . . ... L Kochprobe negativ negativ

Die Galle nach Vagusreizung ist tiefschwarzbraun nicht so zéhfliissig und
schleimreich wie bei Hund 23. Im Sediment vor Reizung einige mikroskopisch
,»feinste Flockchen®, im Sediment nach 120 Minuten und Reizung bereits makro-
skopisch vereinzelt feinste weille Flockchen, mikroskopisch ,,Schleimflockchen‘’; in
einigen von ihnen sind amorphe Teilchen eingelagert. Keine sicheren griinlich viel-
gestaltigen Tropfen. Bei der Obduktion stellte sich heraus, daB 2 kleinste, in das
Cysticusgebiet von hinten miindende Ducti hepatici noch geringe Mengen Leber-
galle mit ihrer vollig anderen Zusammensetzung (vgl. Hunde 47 und 99) wihrend
des Versuches in die abgebundene Blase abgaben, so daf} der Versuch nicht ganz
einwandfrei zu nennen ist und deswegen bei der spédteren Zusammenstellung nicht
beriicksichtigt wurde.

Bei Hund 25 betragen die Werte unter Vagusreizung:

Zu Beginn Nach 95 Minuten
Bilirubin . . . . .. ..o L 158 mg % 390 mg %
Chlor . . . . . . ... ... .. 0,142 g% 0,031 g%
Cholesterin . . . . . . . . .. .. 112 mg% 89 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 17,71 g% 22,20 g%
Asche . . . . . ... ... L. 1,47 g% 1,69 g%
Schleim . . . . . . . .. .. .. 8,0 Vol.-% 7,5 Vol.-%

Die Galle ist erheblich dunkler, das Sediment vor wie nach der Reizung zeigt
lediglich einige ,,Schleimfléckchen‘ .
Bei Hund 29 finden wir unter Vagusreizung:

Zu Beginn Nach 125 Minuten
Bilirubin . . . .. ... 0L 312 mg % 650 mg %
Chlor . . . . ... .. ... .. 0,110 g% 0,03 g%
Cholesterin . . . . . . . .. . .. 94 mg % 88 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 14,19 g% 21,91 g%
Asche . . . . .. ... 1,05 g% 1,69 g%
Schleim . . . . . .. .. .. .. 4,0 Vol.-% 9,0 Vol.- %

11

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden.
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Zu Beginn ist die Galle tiefgolden, im Sediment ochne Besonderheiten, am Ver-
suchsende auffallend zah, viel schleimreicher und tiefschwarz, klar. Im Sediment
mikroskopisch vereinzelt hellste farblose feinste ,,Schleimflockchen’ neben deut-
lich imbibierten ,,Schleimflsckchen®.

Bei Hund 35 wurden nur 2 Bestimmungen durchgefiihrt, Bilirubin und
Sauregrad :

Zu Beginn Nach 150 Minuten
Bilirubin . . . .. ... L. 195 mg % 665 ! mg %
PH o« o e e 6,63 5,50

Die Galle ist zu Beginn klar, bernsteinfarben und zeigt mikroskopisch im

Sediment lediglich einige feinstgekornte ,,Schleimflockchen von fast farbloser bis

zart griinlicher Tonung, wie

wir sie so oft finden in der nor-

malen Blasengalle (Abb. 52).

Nach der2'/,stiindigen Reizung

ist die Galle tiefschwarzbraun

und zeigt im Sediment die nach

tagelanger Stauung mehrfach

erwihnten vielgestaltigen, hier

intensiv hellgelbbraunlich bis rot-

braun gefarbten tropfigen Aus-

fillungen, die in allen Uber-

gangsstufen zu sehen sind, von

feinster Kérnelung tiber kleine

rundliche Tropfen zu gréferen

vielgestaltigen zusammengesin-

terten Formen. Die Kklaren

groflen Tropfen ohne Granu-

lierung iiberwiegen aber sehr

im Bilde des Gallensedimentes

(vgl. Abb. 53). Die zusammen-

Abb. 52. Hund 35, Sediment vor Vagusreizung, nur aus  gesinterten Substanzen bilden

einigen feinsten ,,Schleimfléckchen bestehend. Mittel-  zum Teil schon deutlich begin-

starke Vergr. Ok. 7, Obj. 40. nende Konglomerate und sind

stellenweise auch von ,,Schleim-

flockchen umgeben, in denen bereits dunklere aber noch relativ kleine Tropfen
abgelagert sind. Diese Ausfillungen leuchten nicht im Polmikroskop auf.

Hund 36 wurde wahrend 150 Minuten gereizt:

Zu Beginn Nach 150 Minuten
Bilirubin . . . . .. ... 168 mg % 392 mg %
Cholesterin . . . . . . . .. ... 150 mg % 144 mg %
PH v o e e e e e e e e 6,3 5,8

Im Sediment der tiefbraunen klaren Galle sind zu Versuchsbeginn auffallend
viele Gallenblasenepithelien und ,,Schleimflockchen®* durchsichtig und farblos zu
finden, die vereinzelt nur gréber und intensiv gelber gefirbte Stellen zeigen. Nach
Reizung finden sich wieder zahlreiche Epithelien und Schleimflockchen, ferner in
betrichilicher Menge gelbgriinliche bis braungelbgriinliche vielgestaltig groftropfige
Ausfillungen (vgl. Abb. 54), die im Prinzip genau den Ausfillungen von Hund 35
entsprechen. Gelegentlich kann man noch feinere Kornelung innerhalb der grof-
tropfigen Niederschlige wahrnehmen.



Bei nochmaligem Uber-
blick dieser Vagusreizung
finden wir im Grunde
dieselben Richtungsten-
denzen in den Veriande-
rungen der Stoffe wie
bei den Hunden mit ein-
facher Cysticusunterbin-
dung ohne diese Reizung,
ausgenommen ist davon
das Verhalten des Chole-
sterins.  Das Bilirubin
stetgt wieder an, nur meist
durchwey stdrker; konnte
es vorher in etwa 80 Mi-
nuten seinen Wert im
Hochstfall gut verdoppeln
und das nur in einem Fall
bei sehr niedrigen Aus-
gangswerten von 72 auf
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Abb. 53. Hund 35, Sediment vom Inhalt der gleichen Hunde-
gallenblase nach 2!/,stiindiger Vagusreizung.
und feinere Bilirubinausfallungen. Mittelstarke VergroB8erung,

Ok. 7, Obj. 40.

GroBtropfige

185 mg%, so verdoppelt es jetzt bei gleicher oder ldngerer Zeit
und bei anfinglich schon immerhin hoherem Bilirubingehalt also be-
reits konzentrierter Galle fast in samtlichen Fallen seinen Ausgangs-

wert, so von 448 auf
700 mg % in 120 Minuten
und von 158 auf 390 mg %
in 95Minuten, also um das
fast 11/,fache und wieder
von 312 auf 650 mg% in
120 Minuten, von 195 auf
665 mg % in 150 Minuten,
also gut das 3fache des
Ausgangswertesallerdings
in langerer Zeit und von
186 auf 392 mg%. Also
ganz erstaunliche Konzen-
trationsleistungen treten
ein, die in der starken
Verdunkelung der Blasen-
galle sofort bei der zweiten
Entnahme deutlich im-

wir das Cholesterin, soweit

Abb. 54. Hund 35. LupenvergroBerung. Ok. 7, Obj.8. Aus-

ponieren_ Dagegen finden gedehnte groBtropfige und feinere Bilirubinniederschlige in
der vordem davon freien Blasengalle nach 2'/,stiindiger

Vagusreizung,

11*
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Bestimmungen ausgefiihrt wurden, nicht wie frither um die Halfte oder
ein Drittel vermehrt, sondern es steigt der Wert nur einmal, eigentlich
noch innerhalb der Fehlergrenzen, oder er bleibt stehen oder — und das
geschieht vorwiegend — er sinkt sogar bei Hund 24 von 94 auf 88 mg %,
bei Hund 29 von 150 auf 144 mg %, bei Hund 36 von 112 auf 89 mg %,
das heiBt also Cholesterin wird anscheinend nicht eingedickt, sondern
sogar resorbiert, in sehr geringem Ma (e oft bei dieser iiberstarken Konzen-
tration. Dadurch erkléren sich die lipoidfiltrierten Zellen der Gallen-
blasenmucosa, wohl auch die ,,Stippchengallenblasen‘ beim Menschen.
Die Chlorwerte steigen
nur bei Hund 23 an, bei
Hund 24 halten sie gleichen
Wert, sonst sinken sie in
den zwei anderen Fillen
und zum Teil wesentlich be-
trachtlicher — bis auf */,
fast 1/, wie in den vorigen
Versuchen, wo sie durchweg
etwa nur auf 2/, ihres Aus-
gangswertes sanken. In 2
Versuchen (Hund 35 und
36), wurde keine Bestim-
mung gefertigt. Trocken-
riickstand und Asche stei-
gen wieder annahernd den
) ) vorigen Versuchen parallel.

Abb. 55. Farbdruck nach Mikrophotographien. GroB- und

feintropfige Bilirubinausfillungen zeigen beginnende Kon- — L€r Schleimgehalt bleibt

krementbildung an bei vagaler Hyperkonzentration der : : : 503
Blasengalle nach 21/,stiindiger Vagusreizung. Mittelstarke SI(_Bh gle‘mh’ Stelgt maﬁlg an,
Vergr. Ok. 7, Obj. 40. Hund 36. wird einmal mehr als ver-

doppelt (Hund 29). Die pq
verschiebt sich deutlich stéirker nach der sauren Seite bei Hund 35 von
6,63 auf 5,50, bei Hund 44 von 6,3 auf 5,8.

Am auffallendsten sind jedoch als Effekt der Vagusreizung, die bei
H.35 und 36 festgestellten mikroskopischen sichtbaren zahlreichen
tropfigen Ausfdllungen, wihrend bei beiden Tieren vor der Reizung
aufler ,,Schleimfléckchen® nichts zu sehen war. Die Tropfen sind plétz-
lich in allen Entwicklungsstadien massenhaft vorhanden (vgl. Abb. 53,
54, 55)! Man hat den Eindruck, als ob unter dem Reizeffekt bei der
starkeren Konzentration mit Zuriickhaltung von Stoffen wie vor allem
des Bilirubin und gleichzeitig vermehrten Resorption von I6slichen
Salzen, so des Chlors und von Wasser eine plitzliche Verinderung nach
Art etner tropfigen Entmischung dieser kolloidalen Lisung, eine Emulsions-
bildung, sich abspiele. Angedeutet sahen wir dies bereits vorhin bei
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Hund 28 mit den sehr hohen Bilirubinwerten von 689 mg% bei ein-
facher Eindickung ohne Vagusreizung, aber ungleich schwicher.

Die vielgestaltigen Tropfenfiguren sind im iibrigen genau die gleichen
wie frither in den ein- bis mehrtéigigen Versuchen; nur tritt in den
frischen hochkonzentrierten und stark bilirubinhaltigen Gallen der
braungelbrétliche Farbton des Bilirubins gegeniiber dem mehr griin-
gelben Tonen der fritheren Gallen, bei denen neben Bilirubin bereits
Biliverdin vorhanden war, mehr hervor.

Wir sehen also an diesen auBerordentlich eindrucksreichen Beispielen,
wn welch erstaunlich kurzer Zeit starke und stirkste Konzentrations-
dnderungen in der Blasengalle vor sich gehen konnen, und daB diesen
plétzlichen Anderungen das sonst so gut harmonierende und sich allen
Verinderungen anpassende kolloidale Losungssystem der Galle nicht
mehr gewachsen zeigt und es zur Entmischung innerhalb weniger Stunden
kommen kann; diese Bedingungen werden in unseren Versuchen ver-
stirkt durch das Fehlen neu zuflieBender und die eingedickte Galle
wieder verdiinnender Lebergalle infolge der Cysticusunterbindung. Es sind
also hier 2 wesentliche Anteile fiir den schnellen Eintritt der Ausfillungen
wichtig: merviser Reiz der Gallenblase und threr verstirkt resorbierenden
Schleimhaut wnd zweitens die Stauung. Der zuerst ausfallende Stoff,
der nicht resorbiert wird und der anscheinend die gréBten Schwan-
kungen — von resorbiertem Chlor abgesehen — durchzumachen hat,
ist das Bilirubin, das dann die tropfige Form annimmt, eine bei kolloi-
dal geldsten Stoffen hiufige Erscheinung. Ob der bisweilen vermehrten
Schleimbildung hierbei eine wesentliche Aufgabe bei etwaiger Konkre-
mentbildung zukommt, ist méglich in bestimmten Fillen, doch sicher
ist sie in den meisten Fillen nicht ausschlaggebend. Das gleiche gilt vom
Cholesterin, das hier anscheinend in geringem Mafe resorbiert wird, in
den Zylinderepithelien héufig zum Teil liegen bleibt, evtl. wieder aus-
gestoBen von diesen moglicherweise auch einmal direkt zur Entstehung
von tropfigen Cholesterinausfillungen beitragen kann.

Wir wenden uns jetzt der 3. Gruppe zu, den Eindickungsversuchen
mit Sympathicusreizung durch Suprarenin. Es sind die Hunde (31), (33)
und (37). Die Cysticusunterbindung wurde wie tiblich ausgefiihrt. Das
Suprarenin wurde jedesmal in Menge von 4—5 mg mittels einer 21/,-
stiindigen Dauerinfusion von etwa 150 ccm in die Vena femoralis infun-
diert, so daf} ein stetig gleichbleibender Reiz gewihrleistet schien, der
durch die sofort einsetzende mittlere Herzschlagbeschleunigung be-
stitigt wurde.

Hund 31 zeigt die Werte:
Zu Beginn Nach 150 Minuten

Bilirubin . . . . .. ... 442 mg % 590 mg %
Chlor . . . . ... .... ... 0,038 g% 0,031 g%



Zu Beginn Nach 150 Minuten
Cholesterin . . . . . . . ... .. 130 mg % 136 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 24,13 g% 25,17 g%
Asche . . . . . . ..o 1,76 g% 1,71 g%
Schleim . . . . . .. . .. ... 12,0 Vol.-% 13,0 Vol.-%
Stickstoff . . . . . . . . . . .. 0,52 g% 0,61 g%

Im Sediment finden sich zu Versuchsbeginn nur duBerst selten, etwa in jedem
3. bis 4. Gesichtsfeld ein fast farbloses, feinstgekérntes ,,Schleimflsckchen®. Nach
Versuchsabschluf sind deutlich zahlreiche feinst granulierte ,,Schleimfléckchen*
ohne Firbung zu sehen, daneben eine Reihe intensiv tiefgelb gefirbter Flockchen
mit groberer Kérnelung und zum Teil mit kleinen griinlichen Tropfen durchsetzt,
vereinzelt eine Epithelzelle. In manchen Gesichtsfeldern sind dagegen braune
Flockehen zu sehen. Niemals Doppelbrechung. Im iibrigen stellte sich bei der
Obduktion heraus, dafi 2 kleinste, kaum sichtbare Ducti hepatici, die in die rechte
Hinterwand des Cysticus miindeten, nicht unterbunden waren, jedoch einen nur
minimalsten ZufluBl gebracht haben konnen.

Hund 33 hatte vor Versuchsbeginn 4 Tage gehungert, zeigte die Werte:

Zu Beginn Nach 150 Minuten
Bilirubin . . . . ... ... 175 mg % 225 mg %
Chlor . . . . . ... ... ... 0,03 g% 0,017 g%
Cholesterin . . . . . . . . . ... 108 mg % 128 mg %
Trockenrtickstand . . . . . . . . 19,02 g% 20,47 g%
Asche . . . . . .. oo 1,56 g% 1,74 g%
Schleim . . . . . . . ... ... 10,0 Vol.-% 11,5 Vol.-%
Gesamt-N . . . . . . . .. ... 0,49 g% 0,42 g%

Im Sediment reichlich farblose ,,Schleimflsckchen®. Bei Versuchsende im
Sediment ebenfalls nur farblose Schleimfléckchen in mittlerer Menge. Bei Ob-
duktion bestand wieder ein minimalster ZufluB durch ein kaum sichtbares Ka-
nilchen.

Bei Hund 37 finden sich im 21/,stiindigen Suprareninversuche:

Zu Beginn Am Versuchsende
Bilirubin . . . . . . ... L L. 480 mg % 524 mg %
Chlor . . . . . . . .. ... .. 0,012 g% 0,044 g%
Cholesterin . . . . . . . . . ... 112 mg% 92 mg%
Trockenriickstand . . . . . . . . 22,82 g% 21,61 g%
Asche . . . . . ..o 1,73 g% 1,68 g%
Sehleim . . . . . . . ... ... 5,0 Vol.-% 6,8 Vol.-%
DH o v o e e e e e e e 6,1 58
Gallensduren . . . . . . . . . .. 13,3 mg%, 16,8 mg%

Im Sedimente zu Beginn zahlreiche ,,Schleimflockchen® mit vereinzelt fein-
kornigen gelben, nicht tropfigen Niederschligen (Bilirubin ?).

Bei Obduktion bestand keinerlei ZufluB zur Gallenblase, die 72 cem tief-
braunschwarze klare Galle enthielt. Im Sediment fanden sich etwa gleichviel wie
zu Beginn einfache amorphe, goldgelbe Aggregationen von Bilirubin und gekérnte
feinste ,,Schleimflockchen®, ferner nur sehr vereinzelte aber deutliche feine Trépf-
chen, die zum Teil grofier und zum Teil kleiner wie Erythrocyten sind und noch
viel seltener einzelne bereits beginnend vielgestaltige Gebilde mit hellgriinlichem
Farbton. Im Gegensatze zu den meisten friiheren Befunden leuchten diese viel-
gestaltigen Tropfen hier meist auf im Polarisationsmikroskop, wihrend sie bei ein-
fachem Licht eher dunkler erscheinen und Licht absorbieren. Alle Ausfillungen
sind jedoch gegeniiber denen der Vagusreiz-Hunde minimal und verschwindend.
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Der 4. Hund (98) wurde erst Monate spiter in Versuch genommen, da sich
bei den chemischen Werten der 2 Hunde 31 und 33 gegeniiber dem Hund 37 einige
kleine scheinbare Widerspriiche zeigten. Hund 98 war ebenfalls 21/, Stunden im
Versuche, diente gewissermafien zur Kontrolle der Befunde der iibrigen Hunde
und erhielt elenfalls eine Infusion mit 5 mg Suprarenin. Die chemischen Werte
lauten:

Zu Beginn Am Versuchsende
Bilirubin . . . .. ... ... — 225 mg %
Chlor . . . . . . . ... .... 0,173 g% 0,180 g%
Cholesterin . . . . . . . ... .. 58 mg % 79 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 16,89 g% 17,68 g%
Asche . . . . . . . .. ... 1,47 g% 1,37 g%
Schleim . . . . . . .. .. ... — 14,0 Vol.-%

Im Sedimente der makroskopisch vollkommen klaren braungoldenen Galle
fanden sich zu Beginn keinerlei Ausfillungen.

Bei Obduktion stellte sich heraus, da die Gallenblase keinerlei ZufluB hatte,
die Unterbindung gut saB. Die Galle war tiefstbraun, klar. Sie enthielt mikro-
skopisch vermehrte ,,Schleimfléckchen’’, keine sicheren Ausfillungen.

Wir finden also bei dieser Versuchsgruppe mit Sympathicusreizung
ebenfalls Bilirubinanstiege, so bei Hund 31 von 442—590 mg %, also
um etwa !/; des Ausgangswertes, bei Hund 33 von 175—225 mg %, also
um !/;—1/, des Ausgangswertes und bei Hund 37 von 480—524 mg %,
um nur etwa knapp 1/;, des Ausgangswertes. Bei Hund 98 wurde der
erste Bilirubinwert versehentlich nicht bestimmt, der zweite lieg$ jedoch
noch so tief, dafl auch hier keine starke Eindickung anzunehmen ist.
Die Chlorwerte sinken auch wie bei den 2 anderen Gruppen, in 2 Fillen
etwas, steigen in 1 Fall ausgesprochen und halten sich im 4. Fall auf
vollkommen gleicher Hohe. So @ndern sich die Werte bei Hund 31 von
0,038 auf 0,031 g%, also sinken praktisch nur minimal, halten sich
eigentlich auf derselben Hdche in diesem Fall; dagegen sinken sie bei
Hund 33 etwas deutlicher von 0,03 auf 0,017 g%, alsoc um annshernd
1/s—1/, des Ausgangswertes. Bei Hund 37 steigen sie dagegen von
0,012 auf 0,044 g%, wihrend sie bei Hund 98 sich praktisch auf der
gleichen Hohe halten, in Wirklichkeit ebenfalls eine Spur steigen, von
0,173 auf 0,180 g%. Das Cholesterin wird nur wenig verdndert, es
bleibt praktisch gleich bei Hund 31 mit 130 mg % zu Beginn und 136 mg %
zum Schlufl. Bei Hund 33 steigt es gering von 108 auf 128 mg% bei
Hund 37 fallt das Cholesterin gering von 112 auf 92 mg %, um wieder
bei Hund 98 etwas zu steigen von 58 auf 79 mg %.

Die Trockenriickstandswerte verdndern sich nur sehr gering im
Gegensatz zu den Versuchen unter den beiden ersten Gruppen. Bei
Hund 31 von 24,13 auf 25,17 g%, bei Hund 33 von 19,02 auf 20,47 g%
und bei Hund 37 fillt der Trockenriickstandswert sogar etwas von 22,82
auf 21,61 g%. FEine wesentliche Verdnderung ist jedenfalls bei allen
3 Hunden ebenso bei dem 4. Hund 98 von 16,89 auf 17,68 g% nicht
vorhanden. Fast parallel liegen die Veriinderungen des Aschegehaltes.
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Bei Hund 31 findet sich praktisch kaum eine wesentliche Verinderung
von 1,75 auf 1,71 g%, bei Hund 33 geringer Anstieg von 1,56 auf
1,74 g% und bei Hund 37 praktisch wieder ohne wesentliche Anderung
von 1,73 auf 1,68 g% und bei Hund 98 von 1,47 auf 1,37 g%, also ins-
gesamt sehr minimale Ausschlige. Der Schleimgehalt nimmt bei den
3 ersten Tieren etwas an Menge zu, bei Hund 98 besitzen wir den An-
fangswert nicht, wihrend der Endwert relativ hoch ist und 14,0 Vol. %
betrigt. Es wurden weiter einige orientierende Stickstoffbestimmungen
vorgenommen, wobei die auffallend hohen Werte iiberraschen. Hund 31
zeigt Werte von 0,562 und 0,61 g%, Hund 33 ahnliche von 0,49 und
0,42 g%. Auf die Frage des Stickstoffgehaltes gehen wir kurz spater noch
einmal ein. Interessant ist noch, dal das py bei Hund 37 von 6,12 auf
5,813 sich verschiebt, wihrend die Gallensiuren von 13,3 auf 16,6 mg %
steigen.

Die Werte von Cholesterin, Trockenriickstand und Asche, sowie von
den Chloriden verhalten sich bei Hund 31 und 33 einerseits gegeniiber
Hund 37 ein klein wenig widersprechend. Der Hund 98 sollte gewisser-
maBen als Testversuch dienen und steht tatsdchlich mit seinen chemischen
Werten ungefihr in der Mitte zwischen Hund 31 und 33 einerseits und
Hund 37 andererseits. ZusammengefaBt geht aus der Gruppe der mit
Suprarenin gereszten Sympathicushunde mit Cysticusunterbindung hervor,
daB eine wesentliche Eindickungsarbeit gegeniiber den beiden anderen
Gruppen der einfachen Cysticusunterbindung und der Vagusreizversuche
nicht vorhanden ist, das sie im ganzen sehr gering ist.

Um ein besseres Querschnittsbild aus den 3 Versuchsgruppen zu be-
kommen, fassen wir jede der Gruppen zusammen und ermitteln die
Durchschnitiswerte. Dabei ist uns durchaus klar, daf} in der Projektion
infolge der zeitlichen Divergenzen kleine Verzeichnungen sich ergeben,
die aber das wesentliche nicht nennenswert stéren. Aus diesen Griinden
haben wir bei der Vagusgruppe nur Hund 23, 25, und 29 zusammen-
gefaBt, Hund 24 wegen geringsten Zuflusses auBler acht gelassen und
Hund 35 und 36 wegen der unvollstindigen Bestimmungen und der
lingeren Versuchsdauer ebenfalls nicht mit eingefiigt, trotzdem Hund 35
und 36 wahrscheinlich auch auf Grund der lingeren Reizung die ein-
drucksvollsten und kennzeichnendsten vielgestaltig tropfigen Ausfil-
lungen zeigten.

In der aus diesen Durchschnitiswerten gewonnenen graphischen Skizze
(Abb. 56) treten die Unterschiede der einzelnen Gruppen besonders
treffend zutage. Wir betrachten zunichst je einen Stoff durchgehend
bei den einzelnen Gruppen und fangen mit dem Bilirubin an. Bei der
,,einfachen‘ Cysticusunterbindung ohne gleichzeitige Reizsetzung steigt
der Bilirubinausgangs- und Durchschnittswert von 308 auf 497 mg %,
also um etwa 190 mg % wahrend einer Durchschnittszeit von 95 Minuten.
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Bei der Suprareningruppe steigt der Bilirubinwert in 150 Minuten von
366 auf 446 mg %, also um rund 80 mg %, wobei die Bilirubinwerte von
Hund 98 nicht einbegriffen sind. Hierbei ist immer zu beriicksichtigen,
daB die Versuchsdauer der Suprareningruppe etwa 55 Minuten, also iiber
1/, langer als bei der reizlosen Gruppe dauerte. Und bei der Vagusreiz-
gruppe steigt das Bilirubin in einer Durchschnittszeit von nur 90 Mi-
nuten (!) von 227 auf 456 mg %, also um 225 mg %! Der Wert verdoppelt
sich also in bereits 90 Minuten! Der Eindickungseffekt ist also zweifellos
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Abb. 56. Kurven des Verlaufs der Eindickungen nach Vagus- und Sympathicusreizung und bei
einfacher Cysticusstauung ohne Reizung *.

bei der Suprareningruppe am geringsten und bei der Vagusgruppe am
starksten ausgeprigt.

Wie sehen die Verhiltnisse bel den Chlorwerten aus ? Bei der ersten
oder reizlosen Gruppe fallen sie wieder in 95 Minuten von 0,178 g% auf
0,128 g%, also um 50 mg%. Bei der Suprareningruppe steigen sie sogar
ein geringes von 0,063 auf 0,068 g% wieder in 150 Minuten; dagegen
fallen die Chlorwerte hochgradig in der Vagusgruppe bereits in 90 Minuten
von 0,089 auf 0,027 g%, also um 60 mg%. Das ist gut um 2/, des Aus-
gangswertes.

Die Resorption von Chlor ist bei der reizlosen Gruppe deutlich,
am ausgesprochendsten und ganz hochgradig bei der Vagusgruppe,
wihrend bei der Suprareningruppe im Durchschnitt keine Chlor-

* Die Chlorwerte der Suprareningruppe sind statt in Y100 g% /10 2% zu lesen.
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resorption stattfindet, sondern sogar eine geringe Vermehrung. Ist hier
die geringgradige Eindickung ohne Chloraustritt vonstatten gegangen
oder sind die Verianderungen so minimal, da8 die Verschiebungen nicht
klar genug heraustreten ? Das Cholesterin steigt in der ersten 95 minutigen
Gruppe deutlich an von 76 auf 112 mg%, in der Suprareningruppe
steigt es praktisch nicht, hilt sich von 102 auf 109 mg %, wihrend in der
Vagusreizgruppe das Cholesterin deutlich fallt von 103 auf 88 mg%.
Es sind also auch beim Cholesterin in der Suprareningruppe nur geringe
oder praktisch nicht ins Gewicht fallende Anderungen vorhanden,
wahrend bei der ersten oder reizlosen Gruppe Cholesterin angereichert
wird, dagegen bei der Vagusgruppe verringert wird, d. h. also resorbiert
wird, wie wir es ja oben in den Einzelversuchen bereits sahen.

Der Trockenriickstand steigt deutlich bei der reizlosen Gruppe von
17,3 auf 19,8 g%, nur sehr gering bei der Suprareningruppe von 20,71
auf 21,23 g% und stark bei der Vagusreizunggruppe von 18,7 auf
23,13 g%, also fast um 4,5 g% in 90 Minuten !

Entsprechend verhalt sich auch der Aschegehalt. Er steigt deutlich
in der reizlosen ersten Gruppe von 1,23 auf 1,36 g%, kaum in der Su-
prareningruppe von 1,63 auf 1,62 g% und stark in der Vagusreizgruppe
von 1,39 auf 1,72 g%. ‘

Der Schleimgehalt wechselt und 148t in den verschiedenen Gruppen
infolge der in den einzelnen Gruppen jeweils differierenden Werte aus
diesen wenigen Versuchen noch kein sicheres Urteil zu. Immerhin
steigt er im Durchschnitt bei allen 3 Gruppen an, am geringsten bei der
ersten reizlosen Gruppe, starker bei der Suprareningruppe und sofern
man den Hund 24 hier mit einbezieht und von dem Fehlen der Werte
bei Hund 23 und 25 absieht, am deutlichsten bei der Vagusgruppe.
Wegen der zu geringen Zahl dieser Untersuchungen ist die Einzeichnung
der Schleimwerte bei der letzten Gruppe unterlassen.

Man sieht diese gesamten Verhiltnisse am deutlichsten und klarsten
i dem Verlauf und der Richtungstendenz der Linien der verschiedenen
Gruppen, in welchem Neigungswinkel sie steigen oder fallen, weil man
sich dabei zu einem gewissen Grad von den verschiedenen Versuchszeiten
und den absoluten Prozentwerten l6sen kann. Ohne weiteres ersieht man
wie im Gegensatz zur reizlosen einfachen Unterbindungsgruppe und zu
der Vagusreizgruppe die Neigungswinkel der Suprareningruppe durch-
weg klein und spitz sind und am stérksten bei der Vagusgruppe. Man
sieht gewissermallen wie sehr divergente Tendenzen in der kolloidalen
Losung der Galle gerade unter Vagusreizung bereits innerhalb von nur
90 Minuten am Werk sind und es leuchtet uns leicht ein, daB3 gerade bei
dieser Gruppe, bei den Hunden 35 und 36, die raschesten und stirksten
kolloiden Entmischungen stattfinden, die nach unserer Ansicht zunéchst
in einer tropfigen Entmischung der Pigmentstoffe der Galle bestehen.
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Bei der Durchsicht der histologischen Priaparate der Gallenblasen
dieser Gruppen erwarteten wir in der Vagusgruppe einen besonderen
Lipoidreichtum der Epithelzellen. Das ist zwar zum Teil der Fall; doch
finden sich haufig ebenso die Epithelien der Gallenblasenschleimhaut
der ersten reizlosen Gruppe zum Teil mehr oder weniger stark mit
sudangefarbtem Material gefiillt ebenso in der Suprareningruppe; und
auch in den Gallenblasen anderer nicht im Versuch gewesener Kontroll-
hunde finden sich bisweilen dullerst reichlich sudangefirbte gréfere und
kleinere Tropfen, wie wir es auch oben im V. Teil bereits in den
Protokollen einiger Hunde aus den 1—11 Tageversuchen sahen.

Wir betrachten als Anhang noch einen weiteren Versuch, bei dem
wahrend 27/, Stunden dem Hund 46 jeweils in gleichen Absténden 1 mg,
insgesamt 5 mg, Afropin als pharmakologische Vaguslahmung injiziert
wurde.

Wir finden die Werte:

Vorher Nachher
Bilirubin . . . . .. ... 126 mg % 232 mg %
Chlor . . . . ... ... .... 0,07 g% 0,041 g%
Cholesterin . . . . . . . ... .. 100 mg % 98 mg %
Trockenriickstand . . . . . . . . 20,74 g% 22,50 g%
Asche . . . . . . . .. ... 1,61 g% 1,76 g%
Schleim . . . . . . ... .. .. 5,5 Vol.-% 8,5 Vol.-%
Gefrierpunktserniedrigung . . . . . — —0,5507°

Im Sediment mikroskopisch zu Versuchsbeginn relativ reichlich im Ver-
hiltnis zu dem geringen Bilirubinwert — Galle makroskopisch goldbraun — zarte,
amorph feinst gekornte, fast farblose ,,Schleimfléckechen und einzelne Epithelien.
Im Sediment bei Versuchsende im wesentlichen derselbe Befund. Dabei fillt auf,
daB die Zahl der ,,Schleimfléckchen‘ trotz der Vermehrung des im Volumen-
prozent vermehrten Schleimgehaltes nicht vermehrt, sondern eher etwas verringert
sind (vgl. oben).

Im iibrigen sehen wir unter dem Einflufl der grofien Atropingaben
etwa ein Verhalten, das dem der reizlosen einfachen Gruppe nahe steht,
doch auch Anndherung an die Suprareningruppe zeigt. Immerhin ist
es sicher, daBl auch unter extremer Atropinisierung die Gallenblase
Bilirubin eindickt und Chlor resorbiert.

Diese relativ gute Resorption unter pharmakologischer Vaguslahmung
durch Atropin spricht dafiir, da3 auch ohne direkte nervése vagale Reize
die Resorptionstitigkeit der Gallenblasenmucosa vor sich gehen kann,
zum Teil durch Ganglienzellen und Plexus in der Gallenblase selbst ge-
steuert, zum Teil durch auf dem Blutwege erfolgende Beeinflussung.
Humoral herantretende Reize wie Cholin, Histamin etwa werden neben
iiberwiegend vagotrop angreifenden endokrinen Stoffen wie Hypophysen-
Hinterlappenextrakt, vielleicht auch Thyreoidin den Resorptionsvorgang
voraussichtlich auch férdernd beeinflussen. Das miifite untersucht
werden,
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Fiir das allgemeine Problem der Resorption bringen diese Beobach-
tungen unseres Erachtens jetzt schon -einen wichtigen Beitrag. Die
starken Schwankungen unter der verschiedenen nervésen Beeinflussung
zeigen, daBl im Sinne der Heydenhainschen Ansicht, ,vitale Funktionen
der Zellen das Wesen der Resorption ausmachen, wenn auch in der Form,
daBl dabei physikalisch chemische Prozesse an den Zellen und ihren
Membranen wechselnd ablaufen, die mit Steigerung und Abschwichung
auch der Permeabilitit ihrer Wand einhergehen. Dal nicht blof3 der
erhohte Innendruck.in der Gallenblase bei Vagusreizung der gleich-
zeitige Forderer des Resorptionsaktes ist, zeigt uns am besten der zu-
letzt kommende Hundeversuch dieses Abschnittes am Hund 99, wo nach
der zweiten Entnahme aus der Gallenblase nur noch 1,5 ccm in dieser
vorhanden waren, die infolge ihrer geringen Menge nicht mehr unter
hohen Druck von der schon stark zusammengezogenen Gallenblase
gesetzt werden konnten. Und trotzdem erfolgte ihre weitere Eindickung
unter der Vagusreizung bis zu einer groBtropfig schmierigen Masse, die
sich dann bei der dritten Entnahme fand.

Wir wenden uns jetzt noch 2 Hunden zu, bei denen der Versuch
unternommen wurde, am gleichen Tier in 2mal 2!/,stiindiger Ver-
suchsdauer jeweils Aussagen zu gewinnen iiber das Verhalten der
Blasengalle bei Cysticusunterbindung einerseits und das gleichzeitige Ver-
halten der Lebergalle und anschliefend iber das Verhalten der beiden
Gallen unter gleichzeitiger Vagusreizung. Wir betrachten zunichst die
Protokolle:

Hund 47 wurde in der iiblichen Weise in Chloralnarkose operiert, der Cysticus
wie iiblich unterbunden und in den Choledochus wurde vorsichtig ein kleines
gebogenes Glasdrainréhrchen dicht oberhalb des Duodenums eingebunden, mit
einem anschlieBenden diinnen Gummischliuchchen, so daB die gesamte Lebergalle
bequem durch das Drainrghrchen abflieBen konnte und in einem vorgelegten
Reagensglas jeweils in !/,stiindigen Abschnitten aufgefangen wurde. Die Gallen-
blase wurde zu Beginn des ersten 2!/,stiindigen Abschnittes wie liblich punktiert
und einige wenige Kubikzentimeter entnommen. Dann wurde erneut am Ende
des 21/,stiindigen Abschnittes eine vorsichtige Gallenblasenpunktion vorgenommen,
wobei diese Gallenmenge zugleich die Anfangswerte fiir die jetzt sich anschliefende
21/,stiindige, wie iiblich ausgefiihrte Vagusreizung lieferte; wahrend dieses Zeit-
abschnittes wurden wiederum die Lebergallenmengen 1/,stiindlich aufgefangen,
und am SchluB erneut die Blasengalle untersucht. Ferner wurden noch bei Hund 47
kurz orientierende Druckmessungen des Lebersekretionsdruckes in der 1. reizlosen
Phase und unter Vagusreizung nebenher vorgenommen, sowie die Gallenblasen-
sedimente jeweils untersucht.

Die Mengen der Lebergallen waren (in den ersten 2!/, Stunden halbstiindig):

7,5 ccm

9,5 ,,

8,0 ., Galle dabei klar bernsteinfarben,
6,5 ,, um 100 mg% Bilirubin

6,5 ,,

38,0 cem insgesamt.



— 173 —

Der Lebersekretionsdruck stellt sich nach 15 Minuten auf eine konstante Héhe
von etwa 270 mm ein und schwankt mit der Atmung jeweils um 8—10 mm.
Die Mengen der Lebergalle in dem Vagusreizabschnitt sind deutlich groBer
um knapp /,, die Lebergalle ist einwandfrei heller, mehr citronengefarbt, die
Mengen betragen im einzelnen:
11,5 cem
13,5 ,,
11,5 ,, rund um 60 mg% Bilirubin
85 ,,
95 ,,

54,5 ccm insgesamt, also sicher vermehrt.

Der Lebersekretionsdruck unter Vagusreizung stellt sich ebenfalls nach
15 Minuten wieder annihernd konstant ein, diesmal hoher auf rund 300 mm.

Die chemischen Werte der Lebergalle wurden in der ersten und letzten Menge
der reizlosen Phase untersucht sowie in der letzten /,stiindigen Menge unter
Vagusreizung. Die einzelnen Mengen von Leber- und Blasengalle sind mit I, TI
und III bezeichnet; die Werte lauten:

Blasengalle I Blasengalle 1T Blasengalle IIT
Bilirubin . . . . . . .. 186 mg % 246 mg % 292 mg %
zu niedrig!
Chlor . . .. ... .. 0,07 g% 0,07 g% 0,05 g%
Cholesterin . . . . . . . 128,0 mg % 133,0 mg % 120,0 mg %
Trockenriickstand . . . . 19,77 g% 20,81 g% 21,97 g%
Asche . . . . . .. .. 1,60 g% 1,67 g% 1,69 g%
Schleim . . . . . . . etwa 7,0 Vol.-% 12,0 Vol.-% 15,0 Vol.-%
Gefrierpunkterniedrigung . — — —0,5097°
Gallensure . . . . . . . 13,2 mg % 23,3 mg % 26,4 mg %
PH o v o v e e e 7,3 7,15 6,96
Lebergalle I Lebergalle 1T Lebergalle 111
Bilirubin . . . . . . .. 76 mg% 96 mg% 92 mg %
auch 52 u. 60
Chlor . . . . ... .. 0,031 g% 0,310 g% 0,26 g%
Cholesterin . . . . . . . 16,0 mg% 21,5 mg% 26,0 mg %
Trockenriickstand . . . . 3,34 2% 3,62 g% 3,03 g%
Asche . . . . . . . .. 0,031 g% 0,56 g% 0,74 g%
Schleim . . . . . . .. 6,0 Vol.-% 4,5 Vol.-% 4,0 Vol.-%
Gefrierpunkterniedrigung . — —0,5657° —0,5467°
Gallensauren . . . . . . 3,3 mg% 5,0 mg% 5,0 mg
PH o v e e e e 8,71 8,88 9,28

Im Blasengallensediment am Ende der reizlosen Phase finden sich mikro-
skopisch amorphe, feinstgekérnte ungefirbte ,, Schleimflsckchen®, keine gelbgriinen
oder gelbbriunlichen Ausfillungen und keine doppeltbrechenden Kérper.

Im Blasengallensediment am Ende der Vagusreizperiode finden sich auler den
vorigen ,,Schleimflockchen® reichlichst braunliche vielgestaltige, tropfige Pigmentaus-
fillungen, die genau denjenigen von Hund 35 und 36 nach Vagusreizung ent-
sprechen. Zum Teil sind die Ausfallungen etwas gekoérnt und die Tropfen zeigen
in der Mitte ebenfalls noch deutlichst Strukturierung aus feinsten kérneligen bzw.
kleinsten Tropfen, sind am Rande aber vollig~glattrandig. Rétliche Krystalle
wurden nicht beobachtet, desgleichen keine sicher doppeltbrechenden Stoffe.
Makroskopisch ist die Galle dunkelbraunschwarz und sehr schleimreich.



— 174 —

Wir sehen uns zuerst das Ergebnis der einfachen Eindickung in der
Gallenblase wahrend 2!/, Stunden durch und finden dabei nur einen ge-
ringen Eindickungseffekt, der zwischen den Werten nach einfacher
reizloser Eindickung und den Werten nach Suprareninreizung liegt.
Chlorwerte bleiben unveriandert, Trockenriickstand nimmt ebenso wie die
Asche und das Cholesterin nur gering zu, wihrend der Schleimgehalt
wesentlich vermehrt ist. Am Ende der Vagusreizperiode ist weitere Ein-
dickung wahrzunehmen, aber nicht wesentlich stérker als nach dem
vorigen Anschnitt. Die Chloride sinken allerdings jetzt deutlich, doch
Trockenriickstand und Asche steigen nur um ein geringes, Cholesterin
sinkt entsprechend den fritheren Vagusreizeffekten etwas; der Schleim
ist wieder deutlich vermehrt. Das Bilirubin ist nach mg% gemessen
nur wenig vermehrt, doch war die makroskopische Farbe der Galle
deutlich intensiv schwirzer; wahrscheinlich war bereits, da diese Be-
stimmung erst 2 Stunden spiter ausgefiihrt werden konnte, ein Teil
in Biliverdin umgesetzt. — 1m tibrigen tragt aber diese Reizphase, wenn
auch die chemischen Werte nicht so schlagend verdndert sind, wie es
zum Teil friither der Fall war, deutlich das Geprige einer Vagusreizperiode,
vor allem auch durch das Sediment mit den typischen tropfigen Eni-
mischungen.

Wie verhalten sich nun die Dinge bei der Lebergalle? Betrachten wir
nur den ersten Wert. Sofort fillt uns die vollig andere chemische Zu-
sammensetzung ins Auge, was ja lingst bekannt ist und auch an Tieren
wiederholt untersucht wurde. Wir verweisen nur auf die Analysen von
Hamarsten und auf die Vagusreizversuche der Lebersekretion von Eiger.
Doch besonders ist in unserem Fall fesselnd die Untersuchung beider
Gallen an ein und demselben Tier wahrend mehrerer Stunden. Die
Bilirubinwerte liegen in diesem Fall zwischen 90 und 100 mg%, also
viel tiefer als bei den iiblichen Blasengallen. Die Chlorwerte sind
dagegen in der Lebergalle um ein Vielfaches idher als in der Blasengalle;
der Trockenriickstand und die Asche wieder um ein Vielfaches geringer
als in der Blasengalle. Der Schleimgehalt der Lebergalle ist nicht wesent-
lich tiefer als in der ersten normalen Blasengalle dieses Hundes. Es
bringen uns diese Werte schlagartig einen weiteren tieferen Einblick
in die Arbeit der Gallenblase. Es geht daraus klar hervor, was wir oben
bereits auf Grund der iibrigen Versuche aussprachen, dafl die Eindickung
der Blasengalle im wesentlichen mit bestritten wird durch den Austritt
von Clorionen und Wasser und daf die Pigmente zuriickbleiben. Die
Bilirubinwerte geben einen deutlichen, aber nicht vélligen, sondern hier
etwas zu niedrigen Gradmesser der Eindickungsarbeit. Einen besseren
und genaueren Anhalt gibt der Trockenriickstand — von dem etwaigen
Zuwachs dieses Wertes durch Gallenblasenschleim sei abgesehen. — Er
ist in der Blasengalle hier etwa 6fach héher als in der zugehorigen Leber-
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galle und war in seinen hoéchsten Werten bei anderen Hunden bis
26,73 g% (Hund 18) also etwa 8fach héher als der hiesige Lebergallen-
riickstand. Es wird dadurch bestitigt, dafl die iibliche Eindickungs-
arbeit der Gallenblase am Trockenriickstand gemessen etwa bis zum
8fachen reicht, vielleicht auch einmal, jedoch nicht in unseren Versuchen
auch den 10fachen Wert erreichen kann. Am Bilirubin gemessen liegen
wie gesagt bisweilen die Dinge ungenauer, doch im ganzen ahnlich. Die
Eindickung schwankt zwischen dem 1—8fachen Wert in unseren Ver-
suchen bei dem Bilirubinausgangswert von etwa 90—100 mg% in der
Lebergalle, und einem Blasengallenwert bis zu 800 mg%. Nimmt man
einen auch nur niederen Bilirubinwert in der Lebergalle an, der wie oben
bei der Vagusreizung zu sehen ist, durchaus bei Hunden im Bereich
der Norm liegen kann, so ergeben sich ebenfalls Hochsteindickungen ent-
sprechend dem Trockenriickstand bis auf etwa das 10fache.

Wir sehen hieraus, welche ununterbrochene Eindickungsarbeit die
Gallenblase zu bewiltigen hat und wie die Zusammensetzung der Leber-
galle sich zum Teil direkt umgekehrt verhilt. Es spielen sich diese Ver-
anderungen téglich in fortwihrender Anpassung an den Gesamtorganis-
mus und seine besonderen Bedingungen ab; wir erwihnen nur die Ver-
dauung und denken an nervose, endokrine und andere Stérungen; es
leuchtet auch gut ein, daf bei dem dem Chemiker so gelidufigen leichten
Auftreten von Storungen der kolloidalen Losungen, auch gelegentlich
in diesen dauernd erheblichen Schwankungen der Aufenthaltsdauer
und Eindickung ausgesetzten kolloidalen System der Blasengalle
Stoérungen in Gestalt der beschriebenen tropfigen Entmischungen auf-
treten konnen. Ja, wir wundern uns geradezu, dal das nicht noch hiu-
figer der Fall ist. Bei ausgesprochener Stauung in der Gallenblase bietet,
gewissermaflen jeder Augenblick die Moglichkeit zu tropfigen Ent-
mischungen der Galle und damit zur ersten Steinentstehung. Wir sahen
ja oben bereits, wie schon in der Galle eines Hunger-Hundes Hund 28
bei nur 105 Minuten wihrend der Cysticusstauung ohne Vagusreizung
erste griinlichtropfige Ausfillungen sich zeigten. Es bedarf also bei
langer Stagnation der Galle etwa durch Hunger nur einer kurzen, vor-
iibergehenden Motilitdtsstérung am Sphincter Oddis oder Collum-Cysticus-
Gebiet, die den AbfluB und ZufluBl hemmt, und Ausfillungen kénnen
beginnen. In normalen Féllen werden sie entsprechend unseren Beobach-
tungen wieder nach Beseitigung der Abflubehinderung mit der Blasen-
entleerung fortgespiilt. Immerhin ist nur zu verstindlich, wie bei
Menschen mit ,,Restgallen* solche tropfig-entmischten Ausfillungen
in der Blase immer erneut zuriickbleiben und den Mutterboden zur
Konkrementbildung abgeben. Das beim Menschen stirker ausgebildete
Reusensystem der Cysticusfalten wird stirker wie beim Hund die Ent-
leerung einmal gebildeter Bilirubinaggregationen hindern. Normaler-
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weise wird gerade durch die wasserreichere Lebergalie mit, ihren hoheren
Chlorwerten immer wieder eine Milderung zu extremer Eindickung in
der Blasengalle bewirkt und die Blasengalle dadurch immer erneut auf-
gefrischt und vor dem kolloidalen Altern bewahrt.

Wir betrachten noch kurz die Werte der Lebergallen in I1. und ITI.
Wir finden dabei gegeniiber den Werten unter I. nach 2/, Stunden in
der Lebergalle II den vollig gleichen Chlorwert 0,31 g%, einen gering
vermehrten Trockenriickstand von 3,34 g% auf 3,52 g%, einen deutlich
vermehrten Aschegehalt von 0,31 g% auf 0,56 g% und einen im wesent-
lichen gleichen noch innerhalb der Fehlergrenzen liegenden Cholesterin-
wert von 21 mg% gegeniiber 16 mg% im Anfang. Der Schleimgehalt
ist wenig gesunken von 6,0 auf 4,5 Vol.-%. Es ist wesentlich, zu betonen,
dafl die gleichlautenden Werte des Chlors unter I und des Asche-
gehaltes unter I Zufallsbefunde sind, da das Chlor bei unserer Methodik
fast durchweg bei der Veraschung mit verfliichtigt wird, wie Nach-
untersuchungen zeigten. Der Aschegehalt wird wahrscheinlich von
Calcium, Natrium, Magnesium und anderen Resten der organischen
Gallenbestandteile gebildet. So ist er auch trotz des unter IT gleich-
bleibenden Chlorwertes von 0,31 g% deutlich vermehrt und nach der
jetzt folgenden 21/,stiindigen Vagusreizung in der Lebergalle I1I noch
weiter vermehrt auf 0,74 g%, wihrend die Chlorwerte in der gleichen
Lebergalle I11 unter dem EinfluBl der Reizung etwas gesunken sind.
Der Trockenriickstand ist unter III ebenfalls ein wenig gesunken, von
3,52 auf 0,03 g%, das Cholesterin weiter wieder innerhalb der Fehler-
grenzen noch etwas vermehrt auf 26 mg%. Die Gesamtlebersekretions-
menge der Galle unter der Reizung war deutlich vermehrt und erschien
auch viel heller, hatte einen niederen Bilirubinwert um 60 mg%. Die
geringen Senkungen von Chlor und Trockenriickstand hangen wahr-
scheinlich damit zusammen, wihrend die Ascheerhthung nicht ohne
weiteres erkliarbar ist. Interessant ist, dal} die Gefrierpunkiserniedrigung
gegeniiber den haufig hdher als die Blutgefrierpunktserniedrigung liegen-
den Werten in der Blasengalle (s. auch Hund 97) hier in der Lebergalle
vollig mit dem des Blutserums identisch ist und auch trotz der Vagus-
reizung konstant auf — 0,56° bleibt. In der zugehorigen Blasengalle I11
betrug sie — 0,5007 °.

Nach Vagusreizung wurde noch 2mal eine Gefrierpunktsbestimmung
vorgenommen bei Hund 38 und Hund 41. Beidemale war der Wert in
der Blasengalle — 0,52°. Demnach steigt der Gefrierpunkt trotz der
Hyperkonzentration der Blasengalle, weil gleichzeitig mit dem Wasser
die loslichen Salze, als deren Prototyp wir immer die Chlorionen be-
stimmten, in starkem Mafle resorbiert werden. Bei der Atropin-Gallen-
blase mit ihrer normalen Konzentration lag der Gefrierpunkt wieder
tiefer — 0,5507°, also niher dem der Lebergalle mit — 0,56°.
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Lie man die Blasengallen bei warmem Wetter 10—12 Stunden
stehen, so daB sich Zersetzungsvorginge in ihnen entwickeln konnten
durch bakterielles Wachstum, so sank der Gefrierpunkt stark auf
—0,73°, —0,99° und — 0,82°, so daBl man den Eindruck hat, daB
dann durch eine Vermehrung der Molekiile etwa durch Zerstérung des
Schleims mit Auftreten von Aminosiuren hier groBle Verschiebungen
in der Gallenblase eingetreten waren. Solche Verschiebungen wiirden
auch die Stabilitit der Blasengallenlésung innerhalb des Organismus
vollig zerstéren und zu Ausfillungen fithren, das kommt fir Zustinde
im lebenden Korper wohl nicht so sehr in Betracht wie fiir Leichengallen,
in denen Naunyn, Lichtwitz, Tourinums u. a. ja zahlreiche Niederschlage
feststellen konnten.

Bei dieser Gelegenheit sollen noch kurz die Resultate der Beobach-
tungen uber Gallensiuren- und pg-Verschiebungen mitgeteilt werden;
diese wurden von Mackuth von der chirurgischen Abteilung durch-
gefiithrt, dem wir bei dieser Gelegenheit bestens fiir seine liebenswiirdige
Hilfe danken, jene von Perger, der spiter selbst iiber weitere Unter-
suchungen auf diesem Gebiete berichten wird. Die pg-Bestimmungen
wurden in der stark konzentrierten Blasengalle mit hohem Schleim-
gehalt etwas durch diesen gestért, weil sich der Schleim um den Platin-
draht legt und den direkten Kontakt der Galle mit dem Platin so
storen konnte. Die Werte der Blasengalle lagen bei den Bestim-
mungen so oft ausgesprochen auf der sauren Seite, dall wir die eben
angefiibrten methodischen Bedenken hatten, sie mitzuteilen, bis wir
fanden, daB Drury, McMaster und Rous ebenfalls beim Hund die py
der Blasengalle zu 5,18—6,0, die der Lebergalle zu 7,5—8,5 bestimmt
haben.

Bei Hund 35 war nach Vagusreizung von 150 Minuten Dauer die
Py von 6,63 nach 5,50 verschoben, bei Hund 44 unter den gleichen Be-
dingungen von 6,3 auf 5,8, bei Hund 37 nach 2!/,stiindiger Suprarenin-
einwirkung von 6,1 auf 5,8, also etwa in gleicher Weise, wenn auch
nicht so ausgesprochen. Die Gallensduren zeigten in der gleichen
Blasengalle eine geringe Vermehrung von 13,32 auf 16,68 mg%, bei
Hund 47 war ebenfalls diese Parallele unter Vagusreizung in der
Blasengalle festzustellen: pg vorher 7,15, dann 6,96, Gallensiuren:
23,3, dann 26,4 mg%. Von der stirkeren Konzentration der Gallen-
sauren scheint demnach im wesentlichen die Ansiurung der alkalischen
Lebergallen in der Gallenblase abhingig zu sein; denn in der Leber-
galle fanden wir ebenfalls hohere Werte bei der pg-Bestimmung. Bei
Hund 47 py 8,71 und 8,88 nach Vagusreizung 9,28, bei Hund 99 in
der Lebergalle wieder den im Alkalischen liegenden Wert von 7,58,
wihrend die unbeeinflufite Blasengalle wieder gleichzeitig die py 5,29
zeigte.

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden 12
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Bei den langer dauernden Stauungsversuchen mit tagelanger Unter-
bindung des Ductus cysticus fand sich tibrigens neben einer Vermehrung
der Gallensduren bei Hund 39 von 15,6 mg% auf 19,78 mg% mit einer
Parallelverschiebung der py von 7,34 auf 6,68 hiufiger Verminderung
der Gallenssuren. So bei Hund 41 von 18,2 mg% auf 10,0 mg% mit
einer pg-Verschiebung von 6,31 auf 6,72 und bei Hund 40 mit einer
Gallensiurenverschiebung von 16,68 auf 13,32 mg% und einer py-Ver-
schiebung von 6,75 auf 7,01. Die gleiche py-Verschiebung nach tage-
langer Stauung zeigt nach 1lmal 24 Stunden auch Hund 43 von 6,61
auf 7,66, Hund 44 von 6,49 auf 6,53, Hund 45 von 7,28 auf 8,24. Die
Resorption der Gallensduren bei langerer Stauung kann dann also die
Reaktion der Blasengalle wieder mehr nach der alkalischen Seite ver-
schieben. Die Stauung geht also nicht immer mit einer Verstirkung
der Ansduerung der Blasengalle einher. Diesen Faktor einer hoch-
gradigen Dauerverschiebung der py nach der sauren Seite kénnen wir
also in den Stauungsgallenblasen nicht als wirksam ansehen. Wichtig
ist dagegen die sekunddre Resorption der Gallensduren mit einer Ver-
schiebung der pg mehr nach der alkalischen Seite bei lingerer Stauung
fir das Problem der Ldsung des Cholesterins. Dieses koénnte durch
starken Gallensdureschwund dann eventuell sekundir zur Ausfillung
kommen.

Von besonderem Reiz war es bei unserem Lebergallenhund zu beobach-
ten, wie wihrend des Vagusreizversuches die pg-Werte in der Blasen-
galle deutlich sinken, dagegen in der Lebergalle ebenso deutlich gleich-
miBig ohne Reizung und wahrend der Vagusreizung steigen. Welche
besonderen Faktoren hierbei in der Lebergalle dies bewirken, lassen wir
dahingestellt.

Wir gehen jetzt zu dem zweiten Hund mat gleichzeitigen Untersuchungen
an Blasen- und Lebergalle mit und ohne Vagusreizung iiber. Es ist
Hund 99. Bei ihm wurde die gleiche Versuchsanordnung getroffen wie
bei Hund 47. Doch war eine wesentliche Storung der Lebersekretion
durch vorheriges Dursten des Hundes bewirkt, so daf er nur geringe und
relativ dunklere Lebergallemengen absonderte. AuBerdem war die
Gallenblase nur sehr maBig gefillt, wodurch nur ein Teil der chemi-
schen Bestimmungen vorgenommen werden konnte, wahrend die Blasen-
galle 3 iiberhaupt nicht mehr untersucht wurde, da der Rest zu gering
war. Es wurden in den ersten fiinf halben Stunden an Lebergalle ab-
gesondert:

2,5 ccm

2’2 bhd

2,0 ,, Bilirubin im Durchschnitt 412 mg%
1,5 ,,

2,0 ,,

10,2 cem insgesamt.
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Wahrend der 2!/, Stunden Vagusreizung:

1,5 cem ]
2,0 .,
2’0 2
130 2
1’0 2
1,0 ,,

6,5 ccm insgesamt.

Bilirubin im Durchschnit 536 mg %

Diese Werte bleiben um ein Mehrfaches hinter denen des Hund 47
zuriick. Ja, es fillt geradezu ein paradoxes Verhalten gegeniiber Hund
47 unter der Vagusreizung auf, dort betrigt die Lebersekretionsmenge
38 ccm in den ersten 2!/, Stunden ohne Reizung, und in den zweiten
21/, Stunden sondert die Leber sogar 54,5 cem ab, ihre Menge steigt
dort also um fast 1/;—1/,, wihrend die entsprechenden Werte bei Hund 47
von 10,5 ccm auf 6,5 cem unter der Vagusreizung fallen. Also genau
um '/; niedriger werden. Moglicherweise spricht die Blutverteilung
bei diesem Dursthund wihrend der Vagusreizung hier mit, und es
lieBen sich daher die paradoxen Verhaltnisse eventuell erkliren. Es
ist jedenfalls auch interessant, zu sehen, wie unter Durst sofort die
Lebersekretionsmenge nachlift. Die chemischen Bestimmungen von
Hund 99 lauten:

Blasengalle T Blasengalle IT Blasengalle ITI
Bilirubin . . . . . . .. 520 mg % 600 mg % —
Cholesterin . . . . . . . 78 mg % —_ —
Chlor . . .. ... .. 0,13 g% 0,05 2% —
Trockenriickstand . . . . 16,06 g% 22,55 g% —
Schleim . . . . . . .. 7,5 Vol.-% — —

Lebergalle 1 Lebergalle 1T Lebergalle ITT

Bilirubin . . . . . . .. 412 mg% 536 mg % —
Cholesterin . . . . . . . 23 mg % 15 mg% 11 mg%
Chlor . . . . . .. .. 0,27 2% 0,26 g% 0,27 g%
Trockenriickstand . . . . 4,71 g% 4,0 2% 4,13 2%
Asche . . . . . . . .. 0,46 g% 0,42 g% 0,25 g%

Bei der Obduktion dieses Hundes war aus der Gallenblase keinerlei
Fliissigkeit mehr zu entnehmen; die Gallenblase enthielt nur noch 1,
hochstens 11/, cem einer zdh schmierigen schleimigen braungriinlichen
Masse. In ihr waren mikroskopisch und deutlich makroskopisch bis
tiber stecknadelkopfgrofe grob geballte (Abb. 57) Massen vorhanden,
die vorwiegend aus vielgestaltigen, feineren und plumperen braun-
griinlichen tropfigen Ausfillungen bestanden. Diese waren zu Beginn
der Vagusreizung nach der einfachen 21/,stiindigen Eindickung noch
nicht vorhanden. Die Ausfillungen waren die gleichen wie bei Hund 47
nach Vagusreizung und bei Hund 35 und 36, nur ungleich stiarker als in

12%
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allen diesen Fallen. Das ist gewill auf die Resorptionstétigkeit bis zum
Extrem in dieser Gallenblase zuriickzufiihren. Einmal waren nach der
zweiten Blasenpunktion nur noch einige etwa 6—7 cem Galle in der
Blase, an denen die gesamte Eindickungsarbeit der Gallenblase natiirlich
starker zur Geltung kam, als wenn gréere Gallenmengen in der Gallen-
blase vorhanden gewesen wiren. Zum anderen war der Organismus
dieses Tieres stark wasserverarmt, was gewil} seinerseits ebenfalls noch
einen verstirkten Resorptionsreiz bilden diirfte. Von den erstaunlichen
Ausfillungen in diesem Experiment ist man jedenfalls frappiert. -— Die
chemischen Werte dieses Hundes (99) lassen sich ohne weiteres mit den
Werten von Hund 47 in Vergleich setzen, sowohl hinsichtlich der abso-
luten Werte der Leber- und
Blasengallen beider Tiere, wie
auch hinsichtlich der Verande-
rungstendenzen zwischen Le-
ber- und Blasengalle. Die Chlor-
werte der Blasengalle sinken
wie iblich wahrend der Ein-
dickung; sie bleiben in der
Lebergalle wieder annéhernd
konstant 0,26—0,27 g% und be-
tragen das 3—5fache der zu-
Abb. 57. In natiirlicher GroSe auf Objekttriger gehérigen Blasen - Chlorwerte.

Bilirubinausfillungen nach 5stiindiger Konzentra- .
tion der gestauten Gallenblase bei 2!/,stiindiger Der Trockenriickstand der Le-

Vagusreizung. Hund 99. Blasengalle 3. bergalle ]iegt ebenfalls ein Mehr-
faches, und zwar etwa um das
4—5fache hoher als in der Lebergalle, fast genau wie bei dem
Hund 47. Der Aschegehalt in der Blasengalle ist auch um ein Mehr-
faches hcéher wie der der zugehorigen Lebergallen. Das gleiche gilt
vom Cholesterin, das in der Blasengalle wesentlich héhere Werte, hier
etwa um das 3—5fache hoher liegend zeigt als in der Lebergalle.
Wenn wir auch durch den Ausfall der Blasengallewerte II1 keinen
so guten Uberblick iiber die Verhaltnisse bekommen wie bei dem
Hund 47, so bestatigt immerhin dieser Hund 99 die Vorgiinge bei
dem Hund 47. Der EinfluB der Vagusreizung kommt bei diesem
Hund von den ganz eklatanten Ausfillungen der Blasengalle ITI, ab-
gesehen in der Lebergalle, nicht so deutlich zum Ausdruck, will man
nicht den tiefen Aschewert der Lehergalle IIT als wahrscheinlichen
Vaguseffekt betrachten.

Schliefllich untersuchten wir einen Hund (86a) mit 5stiindiger
Vagusreizung bei Unterbindung des Choledochus nach Typ 3, dicht
oberhalb des Duodenums, also mit Gesamtzuflufl der Lebergalle zur
Blasengalle: Wir fanden die Werte:
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Zu Beginn Nach 2/, Stunden  Nach 5 Stunden

Vagusreizung Vagusreizung

Blasengalle I Blasengalle IT Blasengalle IIT
Cholesterin . . . . . . . — 112,0 mg% 84 mg %
Trockenriickstand . . . . 24,852% 20,06 g% 20,49 mg %
Asche . . . . .. ... 1,88 g% 1,71 mg% 1,69 mg %
Chlor . . . ... ... 0,021 g% 0,097 mg % 0,131 mg%
Caleiumgehalt . . . . . 56,3 mg% — —
Gefrierpunkterniedrigung . — —0,61° —0,53°

Es ist interessant, wie bei diesem Versuch die anfinglich hohen
Trockenriickstand- und Aschewerte unter dem EinfluB des stetigen
Leberzuflusses zur Blasengalle mit seinen um ein Vielfaches geringeren
Werten an Trockenriickstand und Asche sinken. — Wéahrend die
Dinge bei dem Chlor ebenfalls im Gegensatz zu den bisherigen Vagus-
versuchen auch umgekehrt liegen. Die Chlorwerte fallen nicht unter
der Vagusreizung, sondern sie steigen, und zwar stetig, von 0,021 auf
0,097 bis auf 0,131 g%, in der Blasengalle. Das riihrt ebenfalls von dem
stindigen Zuflufl an Lebergalle her, bei der, wie wir vorhin sahen, die
Chloridwerte immer um ein Mehrfaches hoher liegen als in der zuge-
horigen Blasengalle. Die Gefrierpunktserniedrigung sinkt etwas, liegt
aber im Bereich der Norm fiir die Blasengallen, die von Brandt zwischen
— 0,54 und — 0,63 liegend fiir Menschengallen angegeben wird. Er
betrug in der oben angefithrten Lebergalle von Hund 99 — 0,51°, wird
also hier in der Blasengalle wahrscheinlich ebenfalls auf Grund der zur
Blasengalle wihrend des Versuches zufliefenden Lebergalle gesenkt.
Im Sediment der Blasengalle fanden sich nur .,Schleimfléckchen®t, aber
keine tropfigen Bilirubinausfillungen, die ,,Schleimflocken‘ waren zum
Teil tiefgriin imbibiert. Unter dem EinfluB} der bei Vagusreizung stirker
in die Gallenblase einstromenden Lebergalle wurde also jede Hyper-
konzentration der Blasengalle mit ihren Gefahren vermieden.

Es wurde bei diesem Tier (86a) Calcium in der Blasengalle bestimmt,.
Der Wert betragt 56,3 mg %, ein entsprechender Wert in der Blasengalle
eines Kontrollhundes wurde mit 52,3 mg % gefunden, liegt also durchaus
in vergleichbarer Hohe. Andert sich nun unter Vagusreizung in der
Blasengalle der Calciumwert? Wird Calcium etwa mefBbar resorbiert ?
Nein. Bei Hund 85a bleibt der Calciumgehalt unter 21/,stiindiger
Vagusreizung unverinders. Er betrigt zuvor 70,0 mg%, liegt also in
anndhernd ebenfalls vergleichbarer GroBSenordnung mit den Werten
von Hund 86a und denen des Kontrollhundes und betrigt nach der
Reizung 71,3 mg%. Der Hund 85a hatte die gleiche Versuchsanordnung
wie die fritheren cysticusunterbundenen Vagusreiz-Hunde. Ist der
Calciumgehalt ausschlieBlich an den Schleim gebunden und stammt
beim Hund vom Schleim vorwiegend der Kalkgehalt der Konkremente ?
Das ist nur zu einem Bruchteil der Fall. Bei dem Kontrollhund fanden
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sich 12 Vol.-% Schleim. Der Calciumgehalt im Schleim betrug dabei
nur 17,8 mg% gegeniiber 52,3 mg% in der gesamten Blasengalle, also
knapp 1/; der gesamten Calciummenge. Es ist also wahrscheinlich, daf3
der bei einem unserer Konkremente gefundene Calciumwert nur zu
einem Teil aus den bei der Konkremententstehung evtl. beigemengten
Schleim stammt, zum anderen Teil aus der Galle direkt mit anderen
Substanzen, héchstwahrscheinlich mit den Gallenfarbstoffen, eine Ver-
bindung eingeht, zum Beispiel als Bilirubinkalk. Bei unseren Bestim-
mungen wurde der im Schleim haftende Gallenfarbstoff zuvor sorg-
faltig ausgewaschen, so dall die Fehlerquellen dieser Bestimmung auf
ein Mindestmall beschrankt wurden. In einem kleinen Konkrement
des Hundes 17 unter den chronischen Versuchen mit den mikros-
kopisch schonen Ringschichtungen und bei bakteriologischer Steri-
litit lieB sich Calcium deutlich qualitativ nachweisen. Quantitativ
betrug in einem anderen Konkrement der Calciumwert: 0,56 g%.
Dieser Hund enthielt einige Keime in der Gallenblase ohne histo-
logische Entziindungserscheinungen. Der Calciumwert ist also be-
trachtlich, doch immer noch wesentlich niedriger wie bei den mensch-
lichen Bilirubinkalkkonkrementen, wo wir ihn mit 1,42 und 1,49 ¢%
fanden.

In den Hundeblasengallen wurde ferner wiederholt der gesamte Stick-
stoff bestimmt. Es sind relativ hohe Werte, so betrigt der Gesamt-
stickstoff bei Hund 16: 0,48 g% in der Blasengalle bei der Zwischen-
punktion und 0,78 g% bei der Obduktion bei einem gleichzeitigen
Schleimgehalt von 7,8 und 18,5Vol.-%. Der Gesamtstickstoff von
Hund 15 betrigt bei Operation 0,56 g%, bei Tétung 0,44 g%. Der
Gesamtstickstoff von Hund 7 liegt bei 0,78 g%, der von Hund 3la
bei der Obduktion bei 0,45 g% und derjenige von Hund 22 bei Operation
0,46 2% bei 10,5 Vol.-% Schleim. Hund 18 hat bei Operation 0,46 g%
Gesamtstickstoff, Hund 71 bei Obduktion 0,54 g%, Hund 8 hat 0,75 g%
und Hund 19 bei Operation 0,6 g%. Gehort dieser Stickstoff, da ander-
weitige durch Kochen fillbare Eiweilistoffe duferst selten und bei den
Hunden nie gefunden wurden, vorwiegend zum Schleim, oder ist er ein
Anteil der mit der Lebergalle ausgeschiedenen Stoffwechselendprodukte,
wie z. B. des Harnstoffes oder der Harnsdure ¢ Das wire zum Teil durch
Bestimmung des Reststickstoffes analog wie im Blute zu klaren. Es
wurden daher an mehreren Hunden Gesamtstickstoff und Reststick-
stoffbestimmungen vorgenommen. Die Werte lauten, um einige heraus-
zugreifen :

Hund 13:  Gesamt-N _ . .
Rest-N 350 mg% } bei Obduktion

Gesamt-N —_ ) '
Rest-N 639 mg% } bei Obduktion
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Hund 12:  Gesamt-N - } bei Operation

Rest-N 313 mg%

Gesamt-N 1,03g% | ) )

Rest-N 0,367 g% | bei Obduktion
Hund 14: Gesamt-N 0,74 g%

Rest-N 0.344 g% } bei Obduktion

Dabei ist nach unseren Befunden die Héhe des N-Gehaltes nicht ab-
héngig von geringer avirulenter Keimbeimengung. Es ist also eine ganz
bedeutende Stickstoffmenge in der zum Teil gestauten Galle vorhanden,
die beinahe an die Stickstoffmengen bei gewissen Fischen erinnert, die
im wesentlichen ihren Harnstoff und Harnséure iiber die Galle aus-
scheiden. Bei unseren Hunden ist der Rest.-N unter dem wahrschein-
lich vorwiegend Harnstoff und Harnsdure-Stickstoff zu verstehen ist,
beachtlich hoch; immerhin bildet er nur einen Bruchteil des Gesamt-
stickstoffs bis hochstens zur Hilfte desselben. Demgegeniiber stellen
wir bei der Stickstoffbestimmung im Schleim tiefere aber noch recht
ansehnliche Stickstoffwerte fest. Wir fanden bei dem Hund 85a bei
Operation 20,5 Vol.-% Schleim, also auffallend viel und im Schleim
einen Stickstoffgehalt von 0,20 g%. Bei der Obduktion waren 19 Vol.-%
Schleim vorhanden, also der gleiche hohe Wert, wihrend der Stick-
stoffgehalt des Schleimes wieder tief lag und nur 0,22 g% betrug.

Fiigt man zu diesen Stickstoffwerten des Schleimes einen annihern-
den Durchschnittswert des Reststickstoffes von etwa 350 mg% hinzu,
so wiirde man auch Stickstoffwerte von etwa 0,41 g% gelangen, Werte,
die den tatsichlichen Gesamtstickstoffwerten in der Blasengalle noch
nicht nahekommen. Es ist somit wahrscheinlich, dall der gesamte Stick-
stoff der Blasengalle im wesentlichen zu einem grofien Bruchteil aus dem
Stickstoff der EiweiB-Stoffwechselendprodukte wie Harnstoff und
Harnsidure besteht, dann aus dem Stickstoff des Schleimes zum ge-
ringeren Teil, und daB noch ein betrichtlicher Bruchteil fiir den Stick-
stoffgehalt anderer Substanzen iibrig bleibt, wofiir unter anderem in
Frage kimen die Gallenfarbstoffe. Hs ist danach wahrscheinlich, daf
nur ein geringer Gehalt der Stickstoffbetunde in den Gallenkonkrementen,
aus threr organischen Geriistsubstanz, aus dem primir ausgefallenen
oder mitgerissenen Schleim, entstammt, daf der gréBere Teil wahr-
scheinlich von den Pigmentstoffen, dem Harnstoff usf. herrithrt. Wir
untersuchten den Gesamtstickstoff von einem unserer in den Hunde-
gallen gebildeten Konkremente und fanden 6,83 g% Gesamtstickstoff.

Dieser relativ hohe Stickstoffgehalt ist natiirlich kein Beweis fiir eine
entziindliche Entstehung solcher Bilirubinkonkremente, das zeigen die
soeben aufgefiihrten Analysen iiber Gesamtstickstoff und Rest-N. in der
Blasengalle. Auch fiir das organische Geriist solcher Konkremente wird
man kein Eiweil} entziindlicher Exsudationen mehr in Anspruch nehmen
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konnen, dazu geniigt vollig der in reichlicher Menge und 6fter verstirkt
sezernierte Schleim, dessen innige Vermengung mit den ersten Bili-
rubinausféllungen auf verschiedenen Photographien gezeigt wurde.

Fassen wir den Gesamieffekt dieser Untersuchungen zusammen, so
sehen wir, wie entsprechend der in der Einleitung ausgesprochenen
Arbeitshypothese tatsichlich in der Gallenblase ein deutliches phy-
stologisches Schwanken der Resorplionsleistung beobachtet werden
konnte, wie die normale Resorption und Konzentration, die Orthoresorp-
tion und Orthokonzentration, nach oben und unten abweichen kann,
bei Sympathicusreizung nach unten zur abgeschwdchten, zu der Hypo-
resorption mit einer Hypokonzentration der Blasengalle, bet Vagusreizung
nach oben zu einer verstirkten, der Hyperresorption mit folgender Hyper-
konzentration der Blasengalle. Erinnern wir uns an die durch die gleichen
Reize ausgeloste Beeinflussung der Motilitdt der Gallenwege, so zeigt in
weitgehender Parallele zu dem Geschehen am gesamten Magendarmtrakt
der sympathicotrope Reizeffekt ganz allgemein eine Herabsetzung der Funk-
tion in Motilitdt und Resorption an den extrahepatischen Gallenwegen,
die vagale Reizung ganz allgemein eine Steigerung der gleichen Funktion
wn beiden Richtungen. Besonders bei physiologischen Reizen, die eine
Hyperergie in beiden Richtungen hervorrufen gleich den vagalen, droht
die hypertonische Stauung der Gallenwege durch Krampf am Sphincter
Oddr oder im Collum-Cysticus-Gebiet und gleichzeitig die Hyperresorption
der Gallenblase mit diberstarker Eindickung. Von der stirksten Hyper-
konzentration der Blasengalle bis zum ersten Ausfall des Bilirubins ist es
dann oft nur ein Schritt vom Physiologischen zum Pathologischen. Dieser
gleitende Vorgang wird oft vermieden werden, wenn gleichzeitig die
Lebersekretion unter gleicher vagaler Reizung stérker einsetzend die
Blasengalle immer neu verdiinnt. FlieBt sie nicht stark, oder stockt ihr
Einfluf} in die Gallenblase durch Muskelkrampf im Halsgebiet um einen
Collumstein oder auch ohne diesen, so droht oft in der hyperkonzen-
trierten Blasengalle der Ubergang zur pathologischen Stérung dieser
kolloidalen Losung, zum ersten Beginn der Konkrementbildung.

Es wire wiinschenswert gewesen, diese Untersuchungen zu ergénzen
durch Priifung anderer Reize des Resorptionsaktes, wir denken da an
endokrine: Hypophysen-Hinterlappenextrakt, Thyroxin u. a. auler
dem Adrenalin, an Cholin alsVagusreizer, ionale wie Kalium, Calcium u. a.
Wir haben vorlaufig davon abgesehen, alles in Betracht kommende
durchzupriifen, weil uns mehr daran lag, erst das prinzipiell Wichtige
des ganzen Vorganges herauszuarbeiten. Wir verkennen dabei nicht die
Gefahr eines solchen Vorgehens der bis zum Pathologischen gehenden
Funktionspriifung allein auf den Wegen des vegetativen Nervensystems,
weil es im menschlichen Organismus nicht immer allein diese entschei-
dende Rolle spielen wird und daher bei zu naiver Betrachtung eine
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Uberwertung des Einflusses des vegetativen Nervensystems erfolgen
konnte. Ebenso wie bei der Besprechung der Dyskinesie an den Gallen-
wegen sei daher bei dieser ersten Schilderung der Betriebsstérungen des
Resorptionsaktes die Vielheit der Faktoren kurz betont, die im mensch-
lichen Organismus voraussichtlich dhnliches wie die hier studierte Vagus-
und Sympathicusreizung hervorrufen konnten. Solche endokrine,
ionale, vielleicht auch allergisch bedingte Funktionséinderungen des
Resorptionsaktes der Gallenblase genauer zu untersuchen, wird eine
Aufgabe der Zukunft sein.

Sollen neben dem Allgemeinbegriff der Uberkonzentration als Ursache
der Storung der kolloidalen Lésung die Einzelfaktoren dieses Vorgangs
genauer analysiert werden, so stoflen wir auf gewisse Schwierigkeiten.
In den Fillen, wo die Bilirubinbestimmungen eindeutig verliefen, —
wegen Oxydation des Bilirubins zu Biliverdin bekommen wir ja be-
kanntlich bisweilen trotz hoher Gallenfarbstoffwerte in der tiefdunklen
Galle nur mittlere Bilirubinwerte — so lagen sie stets gleichzeitig mit
dem Auftreten der deutlichen tropfigen Ausfallungen hoch éber 600 mg %,
so bei Hund 28: 689 mg%, bei Hund 35: 665 mg%, bei Hund 99:
600 mg%. Nur 2mal waren, und zwar nach Vagusreizung die Bilirubin-
werte dhnlich hoch, 650 mg% bei Hund 29 und 700 mg% bei Hund 24,
ohne daf bereits deutliche Bilirubinausfillungen da waren; beide
Reizungen hatten nur 120 Minuten gedauert, es war wohl also nur eine
Frage der Zeit von 30—60 Minuten, daf} auch hier deutliche Ausfillung
eingetreten wire. Die Chlorwerte sind zur Zeit des tropfigen Ausfalls
infolge der hohen Konzentration immer niedrig. Aber sie wurden in
vielen anderen Féllen ohne Ausfillung ebenso niedrig gefunden. Ebenso
wenig kénnen wir den Anstieg des gesamten Trockenriickstandes direkt
als Ursache auffassen. Er liegt oft iiber 20 g%, der von Brugsch und
Horsters angegebenen Hochstgrenze beim Hund, bis 25,28 g% beim
Hund 23, bis 25,17 g% bei Hund 31, bis 22,50 g% bei Hund 46, ohne
daB Ausfillungen auftreten. Nur das eine kann man sagen, daf3 in allen
Fillen, wo tropfige Gallenfarbstoffausfallungen auftraten, die Werte des
Gesamitrockenriickstandes tmmer diber 202 % lagen, so z. B. bei Hund 28
bei 20,47 g%, bei Hund 47 bei 20,97 g%, bei Hund 99 bei 22,55 g%.
Bei der Vielheit der Faktoren, die diesen Wert bestimmen, ist diese
indirekte Abhéngigkeit vom Trockenriickstand ohne weiteres verstand-
lich. Die Aschenwerte zeigen keine direkte Beziehung, ihre Hochst-
zahlen von 1,74, 1,76 und 1,78 g% liegen nicht bei Gallenblasen mit
Ausfillungen.

Das Absinken der Chlorwerte als Ausdruck des Abwanderns der
loslichen Salze aus der Blasengalle beim Resorptionsakt konnte bei
starker Steigerung desselben auch wichtig sein fiir die Entstehung der
Bilirubinausfallungen. Wir wissen, daf in Losung befindliches Globulin
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ausfillt nach Abwandern der Ionen durch die Dialysin-Membran infolge
Entladung ihrer kleinsten Teilchen. Vielleicht spielen &hnliche Momente
hier beim Abwandern der Chlorionen und anderer Ionen mit eine Rolle
fiir die Tropfenbildung des Bilirubins.

In den beiden Fillen mit schonen groBtropfigen Ausfillungen sind
die pg-Werte unter der Vagusreizung von 6,63 auf 5,50 und von 6,3 auf
5,8 hinuntergegangen, naive Betrachtung konnte in der Ansduerung der
Blasengalle, wahrscheinlich durch die hohere Konzentration der Gallen-
sauren bedingt, die wesentliche Ursache der Ausfillung sehen. Wir
glauben dies nicht, denn die gleiche Erniedrigung auf 5,8 von 6,1 fand
sich auch bei dem Sympathicus-Hund ohne Ausfdllungen und bei Hund 47
mit groftropfigen Ausfillungen nach Vagusreizung war bei einer Ver-
schiebung von 7,15 nach 6,96 bereits der gleiche Effekt vorhanden, also
durchaus noch auf dem Gebiet vom Alkalischen zum Sauren.

Bei Hund 28 und Hund 47 fanden sich gleichzeitig mit den groB-
tropfigen Ausfillungen die gréfiten Volumenprozente am Schleim mit
15 und 15,5 Vol.- % nach der Vagusreizung gegeniiber 7,5—13 Vol.-% bei
den tibrigen Fallen. Die Wasserentziehung durch den stark quellungs-
fahigen Schleim mag einen Hilfsfaktor fiir die Entstehung der tropfigen
Ausfillungen mit abgeben.

Wir sehen somit in der starken Erhéhung der Gallenfarbstoffkonzen-
tration in der Blasengalle mit Bilirubinwerten diber 600 mg% berm Hund
bei gleichzestiger Erhohung des Trockenriickstandes iiber 20 g% als Aus-
druck der allgemeinen Wasserverarmung der Blasengalle die Hawptursachen
der Storung der kolloidalen Losung ber der Hyperkonzeniration. Diese
wird moglicherweise mit herbeigefithrt durch das Abwandern der 16s-
lichen Salze, gezeigt am Beispiel des Chlors, durch den verstdrkten Schleim-
gehalt und die stdrkere Ansduerung der Blasengalle infolge der gleich-
zeitigen Eindickung der Gallensiuren als Hilfsfaktoren. Aber es mag
unter den hier nicht mitbestimmten Substanzen der Galle noch manche
geben, deren Verschiebungen bei Hyperkonzentration die Stabilitat der
kolloidalen Liésung der Blasengalle mit erschiittern.

Wichtig ist, daB bei manchen Dauerunterbindungsversuchen des
Ductus cysticus die iiber Tage hindurch gefiihrt wurden, ein deutliches
Steigen der py eintrat, das zuriickgefiihrt wurde auf eine nach und nach er-
folgende Resorption derGallensduren. Gehen diese stark an Menge zuriick, so
drohen fiir die Loslichkeit des zweiten Gallensteinbildners, des Cholesterins,
Gefahren, die allerdings beim Hund mit seinen relativ niedrigen Chole-
sterinwerten nicht so in Erscheinung treten werden wie beim Menschen.

Schlupbemerkungen zu beiden tierexperimentellen Betrachtungen.

Es ergeben sich also auf Grund der in den drei Teilen geschilderten
Versuchsreihen im wesentlichen folgende Gesichtspunkte:
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Die Gallenblase leistet stindig eine bedeutende Eindickungsarbeit.
Diese duBlert sich darin, dafl die leicht diffundierenden anorganischen
Stoffe, als deren Vertreter wir das Chlor betrachteten, mit Wasser zu-
sammen die Gallenblase verlassen und daB die organischen Stoffe im
wesentlichen zuriickbleiben, so die stark stickstoffhaltigen, wie Harnstoff
und Harnsdure, das Bilirubin und seine Abkoémmlinge, auBlerdem die
schwer diffundierenden anorganischen Substanzen, wie das Calcium,
die Gallensduren und schlieflich der Schleim, der zum Teil erst in der
Gallenblase sezerniert wird. Das Cholesterin bleibt ebenfalls in der
Gallenblase zuriick, in manchen besonderen Fillen scheint es jedoch
auch zu einem geringen Teil resorbiert werden zu kénnen; moglicher-
weise wird es oder seine Ester nach der Resorption von den Gallen-
blasenepithelien zu einem sehr geringen Teil wieder in die Gallenblase
abgeschieden, entweder zusammen mit abgestofenen Epithelien, bei
deren Mauserung oder nach {iiberstarker Resorption auch direkt als
aktiver Vorgang von iiberfiillten Epithelien. Wiahrend der Gallenkon-
zentration entsteht eine geringe Verschiebung der H-Ionen, von der
alkalischen nach der sauren Seite zu, wahrscheinlich als Ausdruck der
Steigerung der Gallensdurenkonzentration in der Gallenblase.

Die Gallenblasenkonzentration wird gefordert durch Vagusimpulse.
Sie wird gehemmt durch sympathische Impulse, so stark, daB sie
dabei wesentlich unter die Konzentrationsleistung ohne jegliche
Nervenrejizung sinkt. Die Lebergallensekretion wird durch Vagus-
reizung geférdert, der Lebersekretionsdruck steigt unter solchen Ver-
haltnissen,

Die ersten Ausfillungen in der hyperkonzentrierten Blasengalle sind
als sichere kolloidale Entmischungsvorginge aufzufassen. Der Anstof3
zur Entmischung erfolgt dann, wenn Stérungen in der normalen Ent-
leerungstatigkeit der Blasengalle vorhanden sind. Es kommt bei nor-
maler Resorption infolge zu langen Aufenthaltes zur Uberkonzentration
in der Gallenblase, bei den dann entstehenden Ausfallungen mag auch
eventuell das Alter der kolloidalen Losung eine Rolle mitspielen. In
unseren Versuchen wurde die Abflullstérung durch kiinstlich gesetzte
verschiedenartige Gallenstauung erzielt. Diese Ausfillungen kénnen
bereits im Hungerzustand infolge physiologischer Stockung des Gallen-
abflusses bei stiarkst eingedickter Galle angedeutet sein. Sie bilden sich
ferner unter AbfluBhemmung und plétzlicher Resorptionssteigerung der
Gallenblase unter vagaler Reizung fast schlagartig, bereits nach etwa
2—21/, Stunden. Hier kann die pldtzliche starke Steigerung des Re-
sorptionsvorganges, die nervds bedingte Hyperkonzentration, den Ent-
mischungsvorgang sehr stark beschleunigen.

Die Ursachen solcher Entmischungsvorginge dieser komplizierten
kolloidalen Losung kénnen natiirlich mannigfache sein; sie kénnen auch
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gelegentlich durch Bakterientitigkeit primér hervorgerufen werden.
Wenn diese Bakterien wenig virulent sind und bei Stauung vor der
direkten Schiadigung als Reiz ihrer Stoffwechselprodukte auf die Gallen-
blasenschleimhaut deren Resorptionstitigkeit steigern, oder wenn beim
Eintritt leichter Fiulnisvorginge durch Bakterienanwesenheit der
Schleim zerstort wird. Bei unserem Befund sehr tiefer Gefrierpunkts-
werte an leicht durch Faulnis zersetzenden Blasengallen kénnte man
dabei an das Auftreten von Aminosduren denken und dadurch bedingte
Stérungen der kolloidalen Losung, durch das Auftreten grofer Mengen
neuer Molekiile oder durch besonders starke Verschiebung nach der
sauren Seite. Doch sind hierfiir unsere Versuche dieser Moglichkeit unter-
geordneter Art. Mitunter und wohl hiufiger ist durch virulente Keime,
wie Kolibacillen, mit der Gallenblasenwandschéddigung auch eine Be-
hinderung der Komzentrationsfihigkeit und Erschwerung der Kon-
krementbildung zu erwarten.

Die Storungen kénnen ferner, worauf wir nicht so sehr eingingen,
bereits in Verinderungen der Lebergallenzusammensetzung liegen.
Wir verweisen hier auf den Durstversuch des Hundes 99 mit der hoch-
konzentrierten Lebergalle vor und nach Vagusreizung. Die Ausfillungen
entstehen innerhald der Gallenblase; intrahepatische Entstehungsmég-
lichkeiten spielen eine vollig untergeordnete spater noch zu erwihnende
Rolle.

Die Ausfillungen werden gebildet durch tropfige Entmischung des
Bilirubins und seiner Abkémmlinge als deren erste Erscheinungsform
wir die mit ,,Schleimfléckchen bezeichneten Gebilde z. T. ange-
sprochen haben. Die amorphen Tropfen verschiedener GréfBle spielen
dabei eine weit bedeutendere Rolle wie die selteneren Bilirubin-
krystalle. Die weitere Bildung des Konkrementes geschieht infolge der
Oberflichenkriafte durch Agglutination, Apposition und Adsorption,
spater wahrscheinlich mit eigener Umbildung der inneren Struktur auf
Grund von Reifungsprozessen, dhnlich denen bei der Achatbildung.
Das Cholesterin als Ursache erster Konkrementbildung steht bei diesen
Experimenten am Hunde sicher vollig im Hintergrund, Werden tropfige
Cholesterinausfillungen tiberhaupt gebildet, so geschieht das moglicher-
weise unter Benutzung der lipoiden Substanzen, die aus den Gallenblasen-
epithelien nach primérer Resorption wieder ausgestoflen werden. Das
Sinken der Gallensdurewerte mit gleichzeitigem Anstieg der py-Werte bei
tagelangen Stauungsversuchen an der Hundegallenblase zeigt eine solche
Moglichkeit auch beim Menschen mit vielleicht dann sekundir in die
Blasengalle ausfallendem Cholesterin, weil die es in Losung haltenden
Gallensduren zu sehr verringert werden. In den meisten Fiallen wird
beim Menschen héchstwahrscheinlich das Niederschlagszentrum auch
fir das Cholesterin in den primér ausgefallenen Bilirubinsubstanzen
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bestehen. Der Schletm kann von vornherein in der ,,Fléckchenform*
eine Rolle spielen, sofern diese Flockchen nicht bereits als feinste Vor-
stufen des Bilirubins selbst zu betrachten sind. Es wiren diese Flockchen
dann als Vorstadien der groBeren Bilirubintropfen aufzufassen, ge-
wissermaflen als Nebeltropfen vor dem sich bildenden Regentropfen.
Zweitens spielt der Schleim sicher eine zum Teil, bedeutendere Rolle
in seiner fidigen zihen Form, indem er als Verbindungs- und Kitt-
substanz das Aneinanderlagern der durch ihre Oberflichenkrifte
agglutinierten Ausfillungen weiter fordern kann. Der Stickstoff-
gehalt der Konkremente beruht zum Teil auf dem Stickstoff des Schleims,
ferner auf dem Stickstoff der Gallenpigmente und drittens auf dem
Stickstoff der bei der Ausfillung mitgerissenen, in der Galle enthaltenen
stickstoffhaltigen Stoffwechselendprodukte, wie Harnstoff und Harn-
sdure. Stickstoff aus entziindlich sezerniertem Eiweifl als Gallenstein-
geriistsubstanz kommt erst in allerletzter Linie in Frage; und zwar
dann auch meist nicht sofort bei der Ausfallungsentstehung, sondern
wahrscheinlich erst spater im Verlauf der durch bereits vorhandene
Gallensteine sich abspielenden Endziindungen. Bei unseren Bilirubin-
konkrementen spielt dieses Eiweill als Geriistsubstanz keine Rolle.
Die Blasengallen der Hunde wurden stets eiweillfrei gefunden.

Der Calciumgehalt wird zum geringeren Teil durch den Schleim,
zum groferen Teil wahrscheinlich durch die Verbindung mit den Gallen-
pigmenten sofort bei der ersten Niederschlagsbildung mit in die Kon-
krementbildung einbezogen als Bilirubinkalk.

Die Bildung von Ausfillungen in der Gallenblase kann in jedem
Augenblick vor sich gehen als gleitender Vorgang vom Physiologischen
zum Pathologischen, wenn eine Gelegenheit zur Entmischung durch Ab-
fluBstérung gegeben ist. Diese Emulsionsbildung kann leicht sich bilden
durch iiberlanges Verweilen der Blasengalle oder durch Beschleunigung
und Verstarkung des Resorptionsaktes selbst, wieder schwinden und
wiederkommen. In den meisten Fillen werden die ersten kleinsten Kon-
krementausfallungen mit der normalen Gallenblasenentleerung aus der
Blase entfernt werden, es findet die Selbstreinigung statt. Gefahrlich
werden sie erst dann, wenn es hiufig zu Bildung von Restgalle in der
Gallenblase kommt, in der die massenhaften feinsten Ausfillungen
immer wieder in der Gallenblase zuriickbleiben und nur teilweise ent-
fernt werden, dort durch Agglutination wachsen und schlieBlich nicht
mehr entleert werden konnen, oder wenn eine einmalige ganz hoch-
gradige Hyperkonzentration sehr schnell zur Ausbildung einer Herde
groBerer Ausfallungen gefithrt hat, wie wir es nach 5 Stunden Stauung
mit 21/,stiindiger vagaler Reizung bereits erlebten. Das Gallenstein-
leiden ist dann entstanden und nimmt seinen Fortgang im weiteren
Zusammenspiel von Storungen der Motilitit und Resorption, dabei
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lavert im Hintergrund die durch die Anwesenheit der Ausfallungen
und der dyskinetischen Stauungszustinde meist erst gefahrlich werdende
ascendierende oder hamatogene bakterielle Infektion.
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VII. Klinische Untersuchungen zu der experimentellen
Kongremententstehung.

Von K. Westphal und F. Gleichmann,

Ist es nun méglich, den geschilderten Tierexperimenten entsprechende
Befunde auch am Menschen zu erheben? Finden wir auch bei ihnen
itberhoch konzentrierte Blasengallen, bei denen die Gefahr einer tropfigen
Entmischung droht infolge zu verstarkter Eindickung dieser kolloidalen
Losung, und finden wir dann als erstes wie im Tierexperiment Bilirubin-
ausfillungen verschieden grofitropfigen amorphen und krystallinischen
Charakters, die durch Oberflichenkrifte zum Zusammenschlull gebracht
werden ?

Um wirklich brauchbare Vergleichsmoglichkeiten zu haben, sahen
wir ab von der Untersuchung von Leichengallen, die durch Faulnis
und andere Zersetzungsvorginge Stérungen ihrer Losung erfahren
haben konnten, und versuchten nur durch Duodenalsondierung am
Gallenwegskranken und Gesunden unser Vergleichsmaterial zu be-
schaffen. Es wurden zu diesem Zweck 150 Patienten einmal oder
wiederholt duodenalsondiert, ein Teil mittels der gewchnlichen Sonde,
ein anderer mittels der Doppelsonde, wobei fast reiner Duodenalsaft
gewonnen wird, da der Magensaft mittels des 2. Schlauches durch eine
Wasserstrahlpumpe abgezogen wird. Um mdglichst reine Blasengalle
zu gewinnen, wurde der Pituitrinreflex (Kalk und Schindube) angewandst,
in zweiter Linie bei Versagen dieses Reflexes der Olreflex mittels 10 bis
20 ccm durch den Doudenalschlauch gegebenen Olivendls.

Bei der Feststellung der Einzelwerte von Lebergalle und Blasengalle
sahen wir dieselben prinzipiellen Verschiebungen wie bei den Hunde-
versuchen, nur ist immerhin hier wihrend der Duodenalsondierung ein
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gewisses Zustrémen der Lebergalle zur Blasengalle nicht zu vermeiden,
daher kommen wohl in diesen hier aufgefiihrten Werten bei der Duodenal-
sondierung einer Schwangeren im 2. Monat die relativ hohen Chlor-
werte in der Blasengalle.

? |

| Blasengalle I . Blasengalle II

3 Lebergalte nach Pituitrin ‘ naci 01 !

| i
Bilirubin . . . . . . .. ‘ 5mg% 248 mg % | 344 mg%
Cholesterin . . . . . . . | 33,5mg% 166 mg % | 360 mg%
Chloride . . . . . . .. | 344 mg% — | 332 mg%
Trockenriickstand . . . . | 1,54 mg% 3,64 mg% | 7,44 mg%
Asche . . . .. .. .. \ 0,19 mg% 0,25 mg% | 0,48 mg%
Gesamtstickstoff . . . . . | 0,09 mg% 01mg% | 021 mg%
Schleim . . . .. ... | ca. 58 Vol-% | ca.4,5 Vol.-% | ca. 8,4 Vol.-%
Gefrierpunktserniedrigung | —0,49° - —0,50° i —0,46°

Auch liegen die hier ohne besondere Vorbereitung, wie Hunger, erzielten
Werte insgesamt selbstverstindlich auch aus diesem Grunde erheblich
tiefer wie bei den kiinstlichen Stauungshlasen der Hunde. Wir sehen
aber im ganzen die gleiche Tendenz der Verschiebung und stellen fest,
daB als wesentliche Ausnahme vorhanden ist der Wert des Cholesterins
in der menschlichen Blasengalle, der schon in diesem Normalfall mit
360 mg % um das Dreifache hoher liegt wie in der Stauungsgallenblase
des Hundes.

Die Bestimmung des Bilirubins in der Blasengalle wurde immer als
Testprobe bei unseren ebenso wie bei den ausgedehnten Untersuchungen
von Schondube und Kalk benutzt. Da wir gerade in seinen Uber-
schreitungen diber 600 mg% in der Hundegallenblase den wirksamsten
Ausdruck der Uberkonzentration gefunden haben und dann bei GréBen
zwischen 600—700 mg% seine tropfigen Ausfdllungen erlebten, so
erscheint uns aus praktischen wie theoretischen Griinden seine Be-
stimmung als der brauchbarste Indicator einer hohen und iiberhohen
Konzentration., Als Werte einer hochgradigen Eindickung in der
Gallenblase durch Stauung wurden bei der Darstellung der klinischen
Dyskinesien diejenigen bezeichnet, deren Blasengalle iiber 400 mg%
aufwies. Bis zu 1400 mg% haben Schondube und Kalk in besonders
extremen Fillen beim Menschen festgestellt. Hier in Hannover gelangten
wir bei eigenen Feststellungen nie iiber 800 mg%. Werte von 400 bis
600 mg% fanden auch wir hier bei einer ganzen Reihe von Patienten,
die dem klinischen Bilde nach zu jener Gruppe der hypertonischen
Staunungsgallenblasen gerechnet wurden. Doch tauchten uns schon
frither bei der Schilderung dieser klinischen Bilder Zweifel auf, ob die
tiefdunkle Galle mit sehr hohem Bilirubingehalt, die bei vielen vegetativ
stigmatisierten Menschen auf Pituitrinreflex besonders schnell entleert



— 193 —

wird, ebenso wie bei vereinzelten schwangeren Frauen, wirklich nur der
Ausdruck einer Stauung in der Gallenblase seien. Sahen wir bei solchen
Menschen mit Bronner auf die Gabe von 3 Eigelb auf den Roéntgen-
platten ebenfalls eine besonders schnelle Entleerung der Gallenblase
in 45 Minuten, so erscheint doch gerade bei diesen hyperkinetischen
Dyskinesien die Frage berechtigt; sollte dieser Vorgang wirklich auf
Stauung beruhen, sollte nicht eine Hyperkonzentration durch die
Schleimhaut als weitere Dysfunktion an den Gallenwegen hier mit
wirksam sein? Jetzt nach den tierexperimentellen Untersuchungen
iiber den Eintritt der Hyperkonzentration der Blasengalle durch Vagus-
reizung kennen wir die Berechtigung dieses Zweifels und nehmen an,
daB} zur Storung der Kinetik in vielen unserer Fille von Dyskinesien
mit Steigerung des Bewegungsaktes auch eine Steigerung des Re-
sorptionsaktes in der Gallenblase hinzutreten wird. Wir verstehen so
viel leichter das Zustandekommen der hiufigen Befunde von hohen
Bilirubinwerten bei hypertonischen Stauungsgallenblasen und hyper-
kinetischen Gallenwegen. Bei den ausgesprochen hyperkinetischen
Storungen der Gallenwege verstehen wir jetzt auch besser, warum so
oft trotz hoher Bilirubinwerte in der Blasengalle und trotz oft groBer
Beschwerden bei auch anatomisch ausgeprigter Muskelhypertrophie
der Blase die Konkrementbildung fehlen kann, bei zu energischer
Motilitat wird die Selbstreinigung die in der Blase etwa entstandenen
kleinen Ausfallungen bald wieder hinausbefordern, diese energische
»Selbstreinigung der Gallenblase ist hier vielleicht oft die Lichtseite
der Hypermotilitét.

Bei den ausgepriagten hypertonischen Stauungsgallenblasen wird da-
gegen die Steigerung des resorptiven Geschehens im Verein mit dieser
gesteigerten Muskelfunktion die tropfige Bilirubinentwicklung sehr er-
leichtern. Das zeigen auch die folgenden Sedimentuntersuchungen am
Menschen. Die Zustéinde, die wir wihrend der Schwangerschaft, der
Menstruation, bei vegetativ Stigmatisierten und endokrin Disharmo-
nischen frither schilderten, bergen so wahrscheinlich oft doppelte Ge-
fahren firr die Gallenwege bei der Motilitdt und bei der Resorption.

Steigen nun bei den hypotonischen Motilititsstérungen die Bilirubin-
werte auch zu solchen Héhen an ? Bei einer Reihe jugendlicher Patienten
fanden Schondube und Kalk in der operativ entfernten hypotonischen
Stauungsgallenblase Bilirubinwerte von 400—500 mg %, also nicht so
hoch wie bei den hypertonischen Stauungsgallenblasen mit etwa 600
bis 800 mg%. Dieses Fehlen einer hochgradigen Hyperkonzentration
trotz der bei dieser Dyskinesie gefundenen schlechten Entleerbarkeit
der Gallenblase spricht dafiir, daB wir bei diesen Zustédnden, die im
Motilitatsakt einer Sympathicusreizung gleichen, sicher nicht von einer
resorptiven Hyperkonzentration der Blasengalle sprechen konnen, die

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 13
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Resorptionsarbeit ist wohl hochstens normal, vielleicht sogar herab-
gesetzt, wie bei Sympathicusreizung im Tierexperiment. Aber die
Linge des Aufenthalts, die Grofe der tmmer wieder addierten Rest-
gallen und deren Altern birgt hier die Gefahr, daB doch durch iiber-
langen Aufenthalt in der Gallenblase schliefllich bei normaler oder
herabgesetzter Resorptionsleistung in der Zeiteinheit hohe Konzentra-
tionen entstehen, die genau so wie bei unseren einfachen Unterbindungs-
versuchen des Cysticus bei einer Orthoresorption in der einfach ge-
stauten Gallenblase zu Ausfillungen fithren.

Wir sehen somit in der hypertonischen Stauung mit einer Hyper-
resorption der Gallenblase die grofiere Gefahr fiir eine akut sich bildende
tropfige Entmischung der hyperkonzentrierten Blasengalle. Diese Zu-
stinde werden iiberwiegend eintreten bei jingeren Menschen, bei den
verschiedenen geschilderten Gelegenheiten zu hyperergischen Stérung
ibrer Gallenwegstétigkeit. Bei den hypotonischen Stauungen wird es
sich mehr neben den selteneren mehr asthenischen Jugendlichen, meist
um Menschen im spiteren Lebensalter handeln mit Herabsetzung der
Motilitit am gesamten Magendarmtrakt.

Kénnen wir den direkten Nachweis des Enistehens von Bilirubin-
ausfallungen filhren, auch am Menschen, bei so funktionell entstandener
Hyperkonzentration des Gallenblaseninhaltes ? Wir wihlen aus unseren
150 Gallensedimentuntersuchungen zuerst solche aus, die einen direkten
Vergleich mit unseren tierexperimentellen Untersuchungen nur zum
Teil zulassen, das sind Menschen mit Gallenwegsbeschwerden stéirkerer
Art bei einem direkt oder indirekt gesicherten Gallensteinbefund. Wir
untersuchten 5 Patienten mit Cholelithiasis mit heftigen Gallenwegs-
koliken, die fiir kurze Zeit zu volliger oder fliichtiger Gallenstauung
im Choledochus gefiihrt hatten.

Frau Bdbg., 70 Jahre, seit 40—50 Jahren intermittierende Gallenkoliken.
Seit einigen Tagen heftigste typische Gallenkoliken, kein Fieber. Ikterus + -,
Bilirubin -+, Urobilinogen —, Urobilin — im Urin. Bei der Duodenalsondierung
entleert sich nach Sprengung des Verschlusses eine tief pechgriinschwarze Galle,
Bilirubin 6 und 7 mg %, also reichlichst Umsetzung in Biliverdin (A. Hundegallen),
Sediment: reichlichst braunlich amorph gekérnte Bilirubinausfillungen, zum Teil
recht kompakt, vereinzelte Stellen leuchten im Polarisationsmikroskop auf, sonst
keine sicheren Cholesterintafeln. — Nach 2 Tagen erneut Doppelsonde: diesmal
massenhaft ideale gelb und gold und tiefbraune, amorph gekérnte Bilirubinaus-
fallungen (Abb. 58) und zahlreiche rétliche Krystalle, zum Teil mit griinlichen,
pilzformigen Endauftreibungen. Hie und da im Polarisationsmikroskop auf-
leuchtende Stellen in den gelbbraunen Ausfillungen neben einigen typischen
Cholesterintafeln.

Es finden sich also auch hier &dhnlich wie bei den Hundegallen die
3 soeben geschilderten Ausfillungsarten der Pigmentstoffe in dem
Sediment: vorwiegend die braunlich, amorph gekérnten Gallenfarbstoff-
ausfallungen, die grinlichen Tropfen und die rétlichen Krystalle, zum
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Teil mit griinlich tropfigen Endauftreibungen. Als neues Moment
kommt hier die stirkere Cholesterinbeteiligung hinzu entsprechend den
immer wesentlich hoheren Cholesterinwerten der Menschengallen gegen-
iiber den Hundegallen. Das Cholesterin findet sich hier vereinzelt in
feinsten Mengen mitten in der braun amorph gekérnten Masse lagernd,
nach langerem Stehen des Sediments auch als typische Krystalle mit
abgebrochenen Ecken. Es wird somit dem Verstéindnis ungleich naher
gebracht, wie in den menschlichen Gallen neben ersten amorphen Gallen-
farbstoffausfallungen dem Cholesterin eine wesentlichere Rolle zufallt

Abb. 58. Zahlreiche goldgelbe bis tiefbraune, amorph gekdrnte Bilirubinausfillungen mit reichlichen
r6tlichen Bilirubinkrystallen bei Patientin mit Gallenkoliken (Frau Bodbg.), in Duodenal-Galle nach
voriitbergehendem CholedochusverschluB (mittelstarke Vergr.). Ok. 7, Obi. 40.

als in der cholesterinarmen Hundegalle, immerhin tritt es gegeniiber
den Bilirubinausfallungen bedeutend in den Hintergrund. Bei dieser
Patientin ist infolge des 5 Tage dauernden Steinverschlusses eine typische
Gallenstauung eingetreten, so daB die Ausfillungen zum Teil besonders
reichlich waren und die Bedingungen #hnlich denen in den kurzen
Tagesversuchen der Hundestauungsgallenblasen. Die weitgehende
Ubereinstimmung dieser Sedimentbefunde frappiert im ersten Augen-
blick, wenngleich hier bei dem lang bestehenden Gallensteinleiden
noch andere Faktoren fiir den amorphkérnigen und tropfigen, zum Teil
auch krystallinischen Bilirubinausfall mitspielen konnen. Kine zweite
Patientin, die allerdings einen kurzdauernden Fieberanstieg als Aus-
13*
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druck der Entziindung zeigte, bot wieder das gleiche gemischte, reich-
liche Bilirubinsediment nach einer schweren Gallenkolik, 2 weitere
Patienten, beide ohne Fieber, weisen wieder die amorphgekérnten
goldbraunen Bilirubinausfallungen auf, aber keine griinlichen Tropfen
und kein Cholesterin. Der 5. Cholelithiasispatient zeigte keinen be-
sonderen Sedimentbefund. Viermal fanden sich also Bilirubinausfil-
lungen im Anschlufl an Koliken, die unseren Bildern von den Tier-
experimenten weitgehendst glichen und nur bei zweien der Kranken
durch vereinzelt im Polarisationsmikroskop aufleuchtende Doppel-
brechung sich unterschieden.

Wichtiger wéren fiir das Prinzip allererster Ausfiallungen die Beob-
achtungen bei Cholangiopathien mit hochstwahrscheinlich nach dem Er-
gebnis der Duodenalsondierung und der Cholecystographie fehlender
Steinbildung. Wir betrachteten 17 Falle, unter ihnen finden sich
Stauungsgallenblasen mit starker Konzentration neben Cholecysto-
pathien mit geringerer Eindickungsfshigkeit. Die Bilirubinbefunde
dieser Stauungsgallenblasen erreichten hohe Werte zwischen 500 bis
600 mg%. Auffallenderweise fanden wir in keinem dieser Fille — eine
Frau ausgenommen -- irgendwelche sicheren Bilirubin- oder Chole-
sterinausfallungen im Duodenalsediment, auch nicht bei wiederholten
Sondierungen mit der Doppelsonde. Bei dieser einen Frau, deren
wesentlicher Organbefund eine starke allgemeine Enteroptose war,
fanden sich einwandfrei rétliche Bilirubinkrystallnadeln in der mehr-
fach beschriebenen Art, braune amorphe Ausfillungen wurden nicht
beobachtet. Ferner wurden verschiedentlich Stichproben auf durch
Kochen féllbares Eiweil vorgenommen, die immer negativ blieben,
selbst bei einer akuten, im Abklingen begriffenen Cholecystitis.

AuBerhalb dieser Reihe ist ein besonders instruktiver Fall hervor-
zuheben. Es handelt sich um einen etwa 20jihrigen jungen Mann S.,
der wegen Ulcus duodeni nach Billroth I hier reseziert wurde. Er be-
kam wenige Tage nach dieser Operation eine leichte Gelbsucht und
Schmerzen im rechten Oberbauch, als deren Ursache eine Einbeziehung
des Choledochus in das Operationsgebiet angesehen wurde, mit an-
schlieBender Drosselung oder Knickung dieses Ganges. Die Duodenal-
sondierung 4 Wochen nach der Operation ergab eine nur gering kon-
zentrierte Galle mit 28 mg% Bilirubin, die véllig klar war. Mikro-
skopisch waren im Sediment reichlich goldgelbe bis braunschwarze
Bilirubinausfallungen vorhanden, typische amorphe feinkrnige Aggrega-
tionen (Abb. 59), die z. T. schon mit bloBem Auge staubkornartig
sichtbar waren. Bilirubinkrystalle oder Cholesterin wurden nicht beob-
achtet. Da der Ikterus wohl in seiner Intensitit schwankte, aber
in leichter Form dauernd bestehen blieb, ebenso auch die Beschwerden,
so erfolgte 5 Monate nach der ersten Operation die Relaparotomie. Der



Choledochus wurde fingerdick in Verwachsungen gebettet gefunden und
war nach oben verzogen. Entziindungserscheinungen an der Gallen-
blase waren ebensowenig wie bei der ersten Operation vorhanden. Eine
Choledocho-Duodenostomie wurde vorgenommen (4. Hoff). Es fanden
sich in der Gallenblase zahlreiche feinste kleine bis gut stecknadelkopi-
grofie Bilirubinkonkremente. Der Ikterus des Patienten blafte ab, er
erholte sich dann. Wir haben hier gewissermaflen eine experimentelle
Erzeugung solcher ersten Bilirubinausfillungen am Menschen durch
allerdings nicht voéllige
Stauung am Choledochus,
eine direkte Parallele zu
den Hundeversuchen.

Schlieflich versuchten
wir in den Zustdnden, in
denen die Mdaglichkeit wvon
Stauungen aus klinischen
Griinden anzunehmen war,
durch Duodenalsondierun-
gen Sedimente aus der Bla-
sengalle zu erhalten. Es
wurden zu diesem Zweck
10 schwangere Frauen dop-
pelt sondiert. Zweimal
wurden dabei gelbbraune
zusammengesinterte Tropf-

chen gefunden, die durch- Abb. 59. Zahlreiche goldgelbe bis braunrote und braun-

s schwarze feinkornige Bilirubinaggregationen 4 Wochen
aus FarbStOffa’u?fallungen nach Billroth I-Operation, in Duodenal-Galle. 5 Monate
glichen. Die ﬁbrlgen Fille nach der Operation Relaparotomie, in der nichtentziin-
waren im Se diment volli deten, durch Choledochusknickung gestauten Gallenblase

g zahlreiche  stecknadelkopfgrofie  Bilirubinkonkremente

normal. Haufig vorgenom- (mittelstarke Vergr.).

mene Eiweilluntersuchun-

gen der Blasengalle waren bei den Schwangeren mit Ausnahme eines
Falles immer negativ, und auch in diesem war nach der Kochprobe
nur eine geringe Triibung zu bemerken. Eine Albuminocholie spielt
in der Schwangerschaft demnach kaum eine Rolle fiir Konkrement-
entstehung, Lichtwitz dachte an solche Moglichkeiten.

Dann wurden bei einigen jungen Médchen wihrend der Menstruation
Duodenalsondierungen durchgefiihrt. Es fanden sich dabei bei einer
Patientin mit starker Dysmenorrhée und Neigung zu Erbrechen wéhrend
der Menstruation in der tiefbraunschwarzen Galle deutliche feinste braun-
golden gekérnte Aggregationen, an deren Rand zahlreiche gelb bis gelb-
griinliche Tropfchen von zum Teil ovalem Charakter zu sehen waren. Die
Befunde erinnerten sehr an die bei Hunden beobachteten Ausfallungen.
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Aus dem Cedankengange heraus, daf wir bei den Hundeversuchen
sahen, wie nur kurzdauernde Stauungen ja gelegentlich ein 1- bis
3tigiges Hungern geniigte, um die ersten Gallenfarbstoffaustallungen
zu erzeugen, wurde der Versuch unternommen, diese Bedingungen auch
am Menschen experimentell nachzuahmen. Wir lieBen zu diesem
Zweck bei Patienten, die wegen einer akuten Glomerulonephritis 1 bis
2 Hungertage durchmachen mufBten, am darauffolgenden Morgen eine
Duodenalsondierung vornehmen. Dabei fanden sich in einem Fall nach
2tagigem Hungern vereinzelt gelbbriunliche, fein granulierte Aggrega-
tionen. In einem 2. Fall waren in der tiefschwarzen Galle sich deutlich
vom Schleim abhebende, bei mittelstarker Vergréferung braunrote
Konglomerate vorhanden von zum Teil tropfig griinlichem Charakter,
die als Callenfarbstoffausfillung anzusprechen waren.

Wir sahen demnach nicht nur nach kurzdauerndem Choledochus-
verschluB bei Gallensteinen und auch ohne diesen, sondern auch nach
operativ versehentlich erfolgter Choledochusknickung, wéhrend dys-
kinetischer Vorginge in der Schwangerschaft und Menstruation und
nach verzogerter Gallenentleerung durch 2 Hungertage feine Bilirubin-
ausfallungen beim Menschen auftreten, die nie grofitropfig, meist
kornig-amorph oder feintropfig aussahen, vereinzelt auch Bilirubin-
krystalle. Auch beim Menschen treten diese Gallenfarbstoffausfillungen
als erste auf, es ist im Prinzip der gleiche Vorgang wie bevm Hund, der
der gesteigerten Konzentration bei ganz iiberwiegend abakteriellen Stau-
ungszustinden der Gallenblase, der sie zustande kommen laft. Auch
beim Vorhandensein von Gallensteinen sahen wir dieses tiberwiegende
Auftreten der Bilirubinausfallungen tropfiger bis krystallinischer Art.

Rowsing hat den Vorgang der Stauung energisch bestritten als Ur-
sache erster Konkrementbildung in der menschlichen Blasengalle. Er
weist auf eine groBere Anzahl von Krankengeschichten hin, in denen
sich trotz einer Choledochusverlegung keine Gallensteine gefunden
haben. Ein Teil seiner Krankengeschichten wird man fiir die Beweis-
fithrung als nicht geeignet ablehnen, da es sich anscheinend um schwere
priméire Leberparenchymschidigungen gehandelt hat. Bei den anderen,
wo durch Tumoren und anderes tief unten am Choledochus Verschliisse
meist bei dlteren kachektischen Menschen da gewesen sind, hat unseres
Erachtens durch die schwere Cholamie und durch die Gesamtschidigung
des Korpers infolge der Carcinomatose auch die Resorptionstétigkeit
der Gallenblasenmucosa sehr gelitten, so daf} es nicht zu einer geniigen-
den Hyperkonzentration der Blasengalle und zur Zerstrung ihrer
Kolloidstabilitit kam. Auch in unseren Tierversuchen sahen wir ja
bei tiefer Choledochusunterbindung mit vollkommener tagelanger Stau-
ung des Gallenabflusses zweimal keine Ausfillungen eintreten, wohl
aus dem gleichen Grunde. Mikroskopisch hat Rovsing die Sedimente
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seiner durch Tumoren usf. bedingten Stauungsblasen nicht untersucht.
Wir taten dies und fanden in der bei der Operation durch Punktion
gewonnenen Blasengalle eines Kranken mit Pankreas-Kopf-Carcinom
und fast vollkommenem Obstruktionsikterus zahlreiche feintropfige
und kérnige amorphe Bilirubinaggregationen, zum Teil gut mit dem
bloBen Auge erkennbar.

Wenn nun auch Naunyns, Boydens und Rovsings Ansicht der intra-
hepatischen Entstehung der ersten Bilirubinausfillungen auf Grund der
eigenen Beobachtungen keineswegs fiir die Mehrzahl derselben geteilt
wird, so soll ein vereinzeltes Vorkommen derselben natiirlich nicht
bestritten werden. Selbstverstindlich kommt es dazu bei dem auch
vom Sektionstisch her bekannten Befund der Cholangiektasien bei
chronischen Entziindungen der inirahepatischen Gallenginge, wo oft in
vielen Teilen der Leber sich Bilirubinausfallungen finden. Auch bei
Duodenaluntersuchungen von 4 zum Teil vor Jahren cholecystekto-
mierten Patienten fanden sich Ausfillungen bei zweien. Darunter
waren in einem Fall im Duodenalsediment nach kurz vorher abge-
klungenen Gallenkoliken einige zylinderahnliche fadige Schleimgebilde,
die wie Ausgiisse eines kleinen Leberganges aussahen und reichlich mit
braungoldenem, zum Teil gelb-rtlich fein amorph gekornten Nieder-
schligen bedeckt waren. Im Sediment des anderen fanden sich nach
Kolikanfillen 5—6 goldgelbe bis braungelbe grobgekornte Aggrega-
tionen mit einigen rotlichen Bilirubinkrystallen durchsetzt. Interessant
ist, daB3 so Bilirubinausfillungen auch ohne Gallenblase vielleicht zum
Teil durch die Resorptionstitigkeit des Choledochus entstehen kénnen,
zum Teil durch Entziindungs- und Stauungsvorgiangein den Gallengéngen.

Vereinzelt kénnten solche in den kleineren oder gréferen Gallen-
gingen entstandenen Bildungen auch mal in die Gallenblase geraten.
Als primires Ereignis wird dies aber kaum stattfinden; denn diese
Formen der Cholangitiden treten im allgemeinen doch erst sekundar nach
schweren Gallenblasenerkrankungen ein. So war es ja auch hier der Fall.

Jeder, der genau die Anamnesen der Gallenwegskranken zu erheben
pflegt, findet vereinzelt mal jemanden, der angibt, lange Jahre vor
dem jetzigen Krankheitsbild eine einfache Gelbsucht ohne irgend-
welche Beschwerden durchgemacht zu haben. Er habe in der Zwischen-
zeit nie wieder an Beschwerden gelitten. Die EiweiBanreicherung in
der Galle beim Icterus parenchymatosus kénnte nach den Anschauungen
von Lichtwitz ja hier einmal zu Ausfillungen gefithrt haben. Wir dachten
da an andere Moglichkeiten und untersuchten daher eine Zeitlang die
Gallensedimente beim Icterus parenchymatosus in den Tagen, wo
wieder ein starker Lebergallenflull einsetzte. Es wurden insgesamt an
21 Kranken solche Duodenalsondierungen vorgenommen. Dabei fielen
wiederholt zylinderartige gewundene und verschlungene, anscheinend
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aus den Lebergingen stammende Ausgiisse auf aus Schleim oder nieder-
geschlagenem EiweiB, die streckenweise mit gelbgriinen feinstgekérnten

Abb. 60 u. 61. Sediment der Leber- und Blasengalle bei
abklingendem mittelschwerem parenchymatdsem Ikterus.
Aus EiweiB, Fibrin oder Schleim bestehende bandartige
Ausgiisse der feinsten intrahepatischen Gallengiange?,
stellenweise intensive, mit braunlichgelben, feingekdrnten
Bilirubinniederschligen beladen (Abb. 61), hepatogene Ent-
stehung erster Bilirubinausfillungen. Vergr. bei 60 Ok. 7,
Obj. 8; bei 61 Ok. 7, Obj. 40.

Gallenfarbstoffausfillungen
intensiv durchsetzt waren
(Abb. 60 und 61). Daneben
wurden auch solchezylinder-
artige Ausgiisse beobachtet,
die aus durch Schleim anein-
andergekitteten kubischen
Zellen bestanden. Haufig
waren diese Zylinder ein-
fach nur mit Gallenfarbstoff
durchtrankt, ohne daf3 Aus-
fallungen  wahrzunehmen
waren, Siebenmal wurde
auf durch Kochen fillbare
Eiweiflstoffe nachgesehen.
Nur einmal gelang ein posi-
tiver Nachweis. In einem
Fiinftel der Fille fanden
sich diese eigenartigen Bil-
der im Sediment.

Daher liegt der Gedanke
nahe, daf3 in seltenen Fillen
doch einmal aufdiesemWege
auBerhalb der Gallenblase
der Grund zur ersten Kon-
kremententstehung gelegt
werden kann. Es konnte
das Verbleiben einiger sol-
cher zusammengekndaulter

Eiweif3 - Schleim - Ausgiisse
der intrahepatischen Gallen-
ginge, die sich allmahlich
mit Bilirubin imprdgnieren,
in. vereinzelten Fallen die
Entstehung von ersten Kon-
krementbildungen im An-
schlufp an Icterus paren-
chymalosus erklaren. Eine
Cholangiolitis oder Chol-
angie wire dann allerdings
auch nicht im allgemeinen
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die Ursache dieser zylinderartigen Ausgiisse, sondern wohl mehr bei der
Parenchymschiadigung des Icterus simplex in der Leber in den klein-
sten Gingen infolge mangelnden Gallenflusses stagnierende Schleim-
oder FiweiBausfillungen in ibnen, bei der dann 6fter gefundenen Albu-
minocholie in ihrer Entstechung verstédndlich wie in der Niere evtl. zu-
sammen mit abgestoBenen geschidigten Leberzellen oder wahrschein-
licher Gallengangsepithelien.

Liest man die Beschreibung und sieht man die Abbildungen der
Niederschlige in menschlichen Leichengallen, wie T'orinumi und Lichtwitz
sie geben, so finden sich wieder sehr reichlich die verschiedenen Gallen-
farbstoffniederschlige, feinkérnig-tropfig-amorph und krystallinisch und
daneben geringer an Zahl Myelinfiguren von tropfigen Cholesterinaus-
fallungen. Also auch hier wieder ein &hnliches Bild, wie bei unseren
Experimenten, durch Zersetzungsvorgénge nach dem Tode herbeigefiihrt!

Die Parallele zwischen den tierexperimentellen Beobachtungen und
den klinischen lief sich also erbringen, soweit es iiberhaupt moglich ist.
Wir finden hochkonzentrierte Gallen, die wir oft auf eine Hyperresorp-
tion zuriickfiihren wiirden, wir finden durchaus auch ohne die Mit-
wirkung von Entziindung in der menschlichen Gallenblase Ausfallungen
des Bilirubins, als des zuerst und am stirksten entmischten Blasen-
gallenbestandteils. Wir glauben daher, gezeigt zu haben, dafs allein durch
die Schwankungen und Betriebsstorungen im funktionellen Geschehen der
extrahepathischen Gallenwege ohne Mitwirkung von Bakterien und Ent-
ziindung die ersten Konkrementbildungen auch bevm Menschen sich oft
entwickeln kémnen. Den urspriinglich von der klinischen Beobachtung
her eréffneten Kreis dieser Untersuchung haben wir hiermit wieder mit
der klinischen Beobachtung geschlossen.

Noch 2 Tatsachen sind hier an Parallelbefunden von Tierexperiment
und Mensch zu besprechen. Die eine betrifft eine Feststellung im
Duodenalsediment einer jungen Frau, die wegen des Vorhandenseins
dysmenorrhoischer Beschwerden mit seit 2 Monaten nicht mehr ein-
getretener Regel auch einer Duodenalsondierung unterzogen wurde
wegen der Frage, ob hier durch die abnorme endokrine Steuerung ver-
anlafit, sich irgendwelche Befunde an der Blasengalle erheben lieflen.
Es fand sich bei mittlerem Bilirubingehalt im Sediment der ganz klaren
Blasengalle neben vereinzelten Schleimflckchen das auf Abb. 62 in
mittelstarker VergroBerung dargestellte, dichte, tiefschwarze, kleine
Bilirubinkonkrement, das nach Art der Bliitenbléitter einer Marguerite
umstellt ist auf allen Seiten von ovalen verschieden groflen Tropfen.
Diese waren hell, durchsichtig, nicht im geringsten durch Gallenfarb-
stoff verfarbt, leuchteten unter dem Polarisationsmikroskop wohl auf,
zeigten aber dort keine Kreuze als Zeichen der Doppelbrechung. Im
iibrigen fanden sich keine cholesterinartigen Tropfen und Myelin-
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figuren oder gréere Mengen von Bilirubinausfillungen in dem Sediment.
Vergleicht man diese Mikrophotographie mit der Abb. 47 der Hunde-
experimente, die von einer schwangeren und mit Cholesterin gefiitterten
Hiindin stammte, so sind wir {iberrascht von der vélligen Gleichheit
der Bilder. Dasselbe kompakte Bilirubinkernchen, das keine tropfige
Struktur mehr erkennen ldft, und um ihn die linglichen Tropfen alle
radiar eingestellt, mit ihrer Spitze auf den Kern gerichtet. Wir halten
diese Tropfen mit grofter Wahrscheinlichkeit fiir Cholesterin oder
Cholesterinester oder Cholesterin in Fettsubstanzen in einer nicht fliissig-

Abb. 62. Beginnender Cholesterinstein ? Mittelstarke VergroBerung. Um dichten Bilirubin-Kalk-
Niederschlag zahlreiche radidr gestellte, meist ovale, tropfenihnliche Niederschlige, Duodenal-
sondierung bei dysmenorrhoischer Frau.

krystallinischen Form, daher fehlt die Doppelbrechung. Torinumi aus
Aschoffs Institut gibt an, daf die Lipoidtropfen in der Mucosa der
Hundegallenblase oft keine Doppelbrechung zeigen. Fiir eine Kunst-
figur durch Ausquetschung der Bilirubinkonkremente halten wir die
Tropfenbildungen nicht, sonst miiBten wir Ahnliches angedeutet einmal
bei der Durchsicht der so zahlreichen Priparate wieder erlebt haben.
Luftblasen sind es natiirlich auch nicht. Diese radiire Anordnung der
Lipoidtropfen um einen sehr kleinen Bilirubinkern in diesen Beobach-
tungen beim Tier und Mensch gibt unserer Ansicht nach vieleicht einen
Ausblick auf die erste, an und fiir sich schwerverstindliche Entstehung
der Cholesterinsolitirsteine und ihren radiiren Bau im Gegensatz zu
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den- konzentrischen Cholesterinumschalungen gréBerer Bilirubin-Kalk-
Aggregationen. Welche physikalischen Gesetze dabei die radiire An-
ordnung und den gleichen Abstand und #hnliche GréBe der Tropfen
mit ihrer Anziehung zum Bilirubinkern und ihrer gegenseitigen Ab-
stoBung bewirken, ist uns noch nicht geniigend bekannt.

Herr Prof. Beger, der Mineraloge der Technischen Hochschule
Hannover, war so freundlich, neben den anderen auch diese beiden
Priparate mit durchzusehen. Er meinte, daf durch die Anziehung des
an und fiir sich spezifisch schwereren Bilirubinkerns die hellen, als
Cholesterin angesprochenen Tropfen angezogen wiirden und Ilinglich
birnformig umgeformt wegen ihrer relativ geringen Oberflschenspannung.
Die Zéahigkeit ihrer Masse verhindere ein schnelles Konfluieren der Tropfen,
spater bei weiterer Ansammlung von solchen wiirde dieser Vorgang wohl
ebenso zu erwarten sein wie eine sekundire Durchkrystallisierung.

Zum SchluB sei ein kurzer chemischer Vergleich unserer tierexperi-
mentell erzielien Konkremente mit dem menschlichen gegeben.

Hundekonkrement eingetrocknet . . . . . N6,83g% Cale. 0,56 g%

Menschliche Bilirubin-Kalk-Steine . . . . 1. N6,52g% Calc. 1,42 g%

2. N6386g% Cale. 1,49 g%

Menschlicher Bilirubin-Kalk-Cholesterin-

Stein . . .. ... ... NO0,2g% Calec. 0,45 g%

Man sieht, daB hier keine wesentlichen Unterschiede bestehen,
allerdings liegen bei den hier untersuchten Steinen die Calciumwerte
auffallend niedrig gegeniiber einem Durchschnitt von 3,5 g%, wie ihn
Kleinschmidt gefunden hat, Lichtwitz gibt aber dhnliche Werte, dabei
fuBend auf Peels und Schwiegers Untersuchungen. Bei facettierten
Steinen 0,04—3,2, bei erdigen Pigmentsteinen 0,8, bei Tonnensteinen
0,4, bei Bilirubin-Kalk-Steinen 1,9—4,1¢2%.

Unsere tierexperimentell erzeugten Steine sind noch fliissigkeitsreicher
als die reinen menschlichen Bilirubin-Kalk- oder mehr erdigen Pigment-
steine, sie dhneln mehr den feuchtigkeitsreicheren Bilirubinkalkkernen
in den Bilirubin-Kalk-Cholesterin-Steinen. Mikroskopisch haben die
dlteren Bildungen unter unseren experimentell erzeugten Steinen auch
mit diesen groBe Ahnlichkeit, es handelt sich bei beiden um amorphe,
braunschwarze kérnige Massen, die die urspriingliche Tropfenstruktur
nicht mehr erkennen lassen. Der Vergleich unserer experimentell er-
zeugten Bilirubinkonkremente kann sich beim Menschen nur bis zu den
erdigen Pigmentsteinen, den Bilirubin-Kalk-Steinen und den braunen
Zentren der Bilirubin-Kalk-Cholesterin-Steine erstrecken. Bis zur Aus-
bildung typischer Cholesterinanlagerung ist es infolge des viel geringeren
Cholesteringehalts der Hundegalle und der Unmdéglichkeit, sie durch
Fiitterung geniigend anzureichern, nicht gekommen. Hundegalle ist
eben doch keine menschliche Galle.



VIII. Allgemeine Pathologie und Therapie des Gallensteinleidens.
Von K. Westphal.

Fiir die Zeit eines Naunyn waren die mechanisch bedingte Stauung
und die Entziindung durch den bakteriellen Effekt die erste Ursache
der Konkrementbildung in den Gallenwegen, bis zu den Arbeiten der
letzten Jahre, ich nenne Torinums, Briihl und Kleinschmidt, ist dieser
Standpunkt im wesentlichen so gewahrt mit der Ausnahme der solitiren
Cholesterinsteine, wo seit Aschoffs grundlegenden Untersuchungen die
nicht infektiose Genese unbestritten ist. Der in diesen Arbeiten ver-
tretene Standpunkt sieht in den gestérten Funktionen der extrahepa-
tischen Gallenwege, in den Betriebsstérungen der Motilitait und
Resorption das Wesentliche des zur ersten Steinbildung fithrenden
Geschehens. Die dyskinetisch bedingte Stauung und die Uberkonzentra-
tion der Blasengalle entweder primiir entstanden als Folge einer Hyper-
resorption oder sekundir als Folge einer iiberlangen Stagnation in der
Gallenblase fithren auch ohne bakterielle Mitwirkung zur ersten Kon-
krementbildung. Diese besteht zuerst in einem meist amorph tropfigen
Ausfall des Bilirubins, eventuell auch des Biliverdins aus der bis zu
hohen Bilirubinwerten und hohem Trockenriickstand eingedickten
Blasengalle als kolloidalem Entmischungsvorgang, Verschiebungen der
loslichen Salze nach der sauren Seite und starke Schleimanreicherung
mogen in der iiberkonzentrierten Galle als Hilfsfaktoren bei diesem
tropfigen Ausfall eine Rolle mitspielen.

Welche Bedeutung bleibt bei diesen Anschauungen iiber die Stein-
bildung der Infektion vorbehalten? Die schwere durch hochgradig
virulente Bacillen zur starken Entziindung der Gallenblasenwand akut
fiihrende Infektion wird fiir den Steinausfall im allgemeinen gar keine
Rolle spielen. Dariiber sind sich bereits so entgegengesetzt eingestellte
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Autoren, wie Naunyn und Rovsing, einig. Die zu starke Schiadigung
der Schleimhautfunktion und das Angefiilltsein der Gallenblase mit
Entziindungsexsudat, schlieBlich die Verlegung des Ductus cysticus
durch die entziindliche Schwellung der Schleimhaut mégen dabei zu-
sammenwirken, so dafl es wohl zu einer Zerstérung der in der Blase be-
findlichen Galle gerade aber infolge der mangelnden Resorptionstitigkeit
der Mucosa der Blase auch in spiterer Zeit nicht zu ausgesprochener
Steinbildung kommt. Diese Schidigung der Mucosa durch Bakterien-
gifte filhrt nun aber auch bei nur leichtesten und oft fehlenden Ent-
ziindungserscheinungen der Mucosa bei starker Bakteriocholie beim
Typhus und bei der Streptokokkensepsis nur zur Schiadigung der Re-
sorption. Man findet dann eine auffallend helle, kaum konzentrierte
Blasengalle, in der anatomisch kaum verdnderten Vesica fellea keine
Ausfillungen auch nicht in ihren ersten Stadien. Das haben uns ganz
ausgedehnte Reihenuntersuchungen wihrend der hannoverschen Typhus-
epidemie gezeigt, zusammen mit Mann und Soika angestellt und bei
anderen Infektionskrankheiten zusammen mit Stehl. Man findet zum
Beispiel bei einer Streptokokkensepsis bei der Sektion oft eine un-
geheure Menge von Streptokckken in der Blasengalle, aber keine
groberen  Bilirubinausfallungen dabei. Auch als Folgeerscheinung
solcher Zustinde sind hier in Hannover bei den 2500 Typhuserkrankten
keineswegs gehdauft Konkrementbildungen aufgetreten. Die Kon-
zentrationsfahigkeit der Gallenblase erholt sich allméhlich wieder, es
kommt im allgemeinen beim Typhus nur dann zu schweren Entziin-
dungen der Gallenblase, wenn ein frither vorhandener Stein zu schweren
Stauungszustinden fithrt.

Ganz leichte Infektionen mogen, ohne dafl sie erfolgreich zu einer
Entziindung der Gallenblase fiihren, mal in einer gestauten Gallenblase
den Ausfall des Bilirubins erleichtern. Das sehen wir auch zweimal bei
unseren Tierexperimenten. Voraussetzung ist aber wohl im allgemeinen,
daBl vorher nicht eine ausgesprochene Schidigung der Resorptions-
tatigkeit der Gallenblase stattgefunden hat. Vielleicht ist der Reiz der
Bakterientoxine auf diese Epitheltitigkeit vor dem Eintritt einer
bakteriellen Schidigung gerade dann das Wesentliche fiir solchen
Effekt oder eine stirkere Schleimsekretion oder schliellich allererster
Beginn einer Zersetzung moglicherweise gerade des Schleims, der die
Stabilitat dieser kolloidalen Losung zerriittet. Es sei erinnert an die
tiefen Gefrierpunktswerte in den durch Faulnis zersetzten Blasengallen.
Solche bakterielle Mitwirkung ist aber durchaus nicht notwendig. Sie
wird auch im allgemeinen fehlen und nur beim Eintritt von Stauung
wirksam werden konnen.

Bakteriengehalt der Gallenblase ist nach unseren neuen Anschau-
ungen descendierend auf dem Blutwege und ascendierend vom Duode-
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num aus ja wohl haufiger ,als wir frither geglaubt haben; die Leber
spielt als Durchgangsorgan fiir zahlreiche leichteste bakterielle Infekte
wahrscheinlich sehr hiufig eine Rolle. Aber das Wirksamwerden solcher
Bakterienpassage bis zur Entziindung der Gallenblase und Gallenwege
ist daneben ein zweites Geschehnis, das nur unter besonderen Be-
dingungen stattfindet. Als besonders prignantes Beispiel sei erwidhnt
eine Typhuspatientin, die als einzige unter den vielen Hunderten der hier
mdglichen Beobachtungen eine Entziindung der Gallenwege 5 Wochen
nach dem Beginn und 2 Wochen nach gliicklicher Beendigung einer
typhésen Paratyphus-B-Erkrankung bekam in Form einer schweren
akuten, zum Teil nekrotisierenden Cholecystitis. Sie wurde operiert.
In der Galle fanden sich Paratyphusbacillen und ein walnuBgroBer
Solitérstein eingeklemmt im Collum-Cysticus-Gebiet der Gallenblase.
Die nachtrigliche Erhebung der Anamnese zeigte, daBl die Frau schon
seit Jahren leichte Oberbauchbeschwerden rechts gehabt hatte und
dall beim Aufstehen nach der jetzigen Erkrankung diese Beschwerden
wieder aufgetreten waren. Die Einklemmung des Steins durch die
Collum-Cysticus-Muskulatur hatte hier vorher harmlose Bakteriocholie
zur wirksam werdenden Infektion gemacht.

Nicht blof durch Solitérsteine, sondern auch durch den herdigen
Ausfall von Gallensteinen nach Art der Bilirubinkonkremente im Tier-
versuch und der Bilirubinkalksteine sowie der Bilirubin-Kalk-Chole-
sterinsteine beim Menschen werden die Moglichkeiten des Haftenbleibens
der Mikroorganismen in der Gallenblase gesteigert. Wir erlebten dies
ja so oft auch in unseren Tierversuchen, dafl die bei der ersten Ent-
nahme sterile Galle nach der Konkrementausfillung Keime enthielt
und nehmen daher an, dafl die hdmatogen descendierten oder vom
Choledochus ascendierten Keime an den ausgedehnten Oberflichen der
sich bildenden Konkremente in der Gallenblase haften bleiben, zum
Teil wie durch einen Filter hindurch gepreBt zwischen ihnen liegen
bleiben, und daB so durch Bakterienadsorption an den Oberflichen
der Steine die Bakteriocholie in der Blasengalle eine besonders hoch-
gradige werden kann. Kommt es dann zu Stauungszustéinden durch
die Tatigkeit des Collum-Cysticus-Sphincters, der naturgemil leichter
zum volligen Abschlul der Blasengalle fiihren kann beim Vorhanden-
sein vieler kleiner Konkremente, die sich dort bei der Expulsion
des Blaseninhaltes ansammeln und den Ausgang verstopfen, so tritt
dann wohl oft das ein, was bisher als priméres Ereignis der Gallenstein-
bildung angesehen worden ist, aber erst sekundir durch das Zusammen-
wirken dieser 3 Faktoren: der bereits vorhandenen jungen Konkre-
mente, der Tatigkeit des Collum-Cysticus-Sphincters und der bereits
vorhandenen Bakteriocholie, die wirksam werdende Infektion. DafB
diese dann wieder durch Einwirkung auf die Stabilitéit dieser kolloidalen
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Losung auch zum gleichzeitigen tropfigen Ausfall des Cholesterins
filhren kann mit sekundirer Anlagerung desselben an die priméren
Bilirubinausfallungen, sahen wir ja auch experimentell bei dem einen
kiinstlich mit Colibacillen infiziertem Hund.

Die einfache leichte, entweder durch besondere Virulenz von Bacillen
oder durch dyskinetische Stauungszustdnde mit Bacillen zusammen be-
dingte Cholecystitis fiihrt aber hiufig nicht zur Steinbildung. Das zeigt
uns der gar nicht seltene Befund der uns heute durch die Cholecysto-
graphie erst geldufiger gewordenen konzentrationsschwachen Gallen-
blase (Friedrich u.a.). Hier werden die Schmerzanfille wahrscheinlich
oft bedingt sein allein durch das Zusammenwirken von leichter Ent-
ziindung und dyskinetischen Zustinden. Die Wahrscheinlichkeit, daf
sich als Dritter im Bunde hier noch Steine entwickeln bei solchen
nun einmal konzentrationsschwach gewordenen Gallenblasen muf} ich
nach unseren experimentellen Beobachtungen im allgemeinen fiir sehr
gering ansehen.

Eine Frage sei noch zum Schlufi dieses Abschnitts aufgeworfen.
Wire es nicht méglich fiir das Wirksamwerden der Infektion bei bereits
vorhandenem Bakteriengehalt der Gallenblase, dafl solche Zusténde
mit gesteigerter Resorptionstitigkeit der Mucosa, wie wir sie durch
Vagusreizung erzeugen konnten, auch zur Entstehung der Entziindung
in der Gallenblasenwand fithren koénnen. Mit der gleichzeitig vor-
handenen FErhohung der Permeabilitit der Gallenblasenepithelien
konnten auch sonst unwirksame Bakterientoxine stérker resorbiert
werden und so die entziindliche Reaktion eingeleitet werden. Ich bin
demnach im allgemeinen geneigt, den Einiriti der Entzimdungen an
den Gallenwegen mit der Ausnahme des Eindringens besonders virulenter
Bakterien, wie mancher Streptokokkenrassen, mehr als sekunddres Er-
eignis anzusehen, meist erst folgend auf die bereits eingetretene Kon-
krementbildung. .

Betrachten wir nun auch die weitere Konkrementausbildung einmal
vom Standpunkt des weiteren sekundaren Geschehens durch primér
funktionell entstandene Gallen-Pigmentausfillung. Die Bilirubin-
ausfillungen selbst werden im Laufe der Zeit wasserdrmer, harter und
fester, so wie wir sie in den Menschengallenblasen und spéter in Tier-
gallenblasen gefunden haben. Héaufiger wird in der menschlichen Gallen-
blase das eintreten, was wir bereits bei zweien unserer Félle mit Bilirubin-
Kalk-Konkrementen beobachten konnten im ersten Beginn: die Um-
schalung des pigmentreichen Kerns mit einem allmihlich wachsenden,
teilweise wieder von Gallenpigmenten durchsetztem Cholesterinmantel.
Die Weiterentwicklung der groBten Mehrzahl der jungen herdigen, noch
fliissigkeitsreichen Bilirubin-Kalk-Ausfillungen wird beim Menschen mit
dem um das 4—8fache gréBeren Cholesteringehalt der Blasengalle im
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Vergleich zum Hund in solcher Richtung erfolgen, wenn nicht die
allerersten, eben beginnenden Konkrementniederschliage durch die Selbst-
reinigung bei kriftiger Kontraktion der Gallenblase wieder hinaus-
beférdert werden. Es sei Aschoff zugegeben, dal in der Mehrzahl der
Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteine nur selten ein gréBeres, fertig ausge-
bildetes Bilirubin-Kalk-Konkrement als erstes Niederschlagszentrum zu
finden ist. Er betont dies sehr energisch gegeniiber Rovsing. Aber zugeben
wird wohl auch er, und dariiber besteht auch fiir den Aschoff-Schiiler
Torinumi ebensowenig ein Zweifel wie fiir Naunyn und Lichtwitz, dal
in fast allen multiplen Bilirubin-Kalk-Cholesterinsteinen das Zentrum
dieser Steine aus stecknadelkopf- bis zu kirschkerngrofen, meist im
Gegensatz zu den reinen Bilirubin-Kalk-Steinen mehr weich bréckligen
Bilirubin-Kalk-Massen besteht. Sie sind oft noch ziemlich fliissigkeits-
reich, daher wahrscheinlich in frithen Zustdnden, wie sie bei unseren
Tierexperimenten vorhanden waren, bereits umschalt und zeigen spéter
bei stirkerer Wasserabgabe der Konkremente dann im hohl gewordenen
Zentrum mit der Bilirubinwandung dieser Hohlen die einstige Ent-
stehung an. In den Cholesterin-Solitarsteinen sah ich nie so ausgeprigt
ein groBeres Bilirubin-Kalk-Zentrum, sondern meist radidr strahlig
zwischen den Krystallen angeordnet, in der Mitte aber am stirksten
die schwarzbraune oder mehr rotliche Verfarbung durch den Gallen-
Pigment-EinschluB. DaB eine ,,Bilirubin-Kalk-Flocke* hier das erste
Niederschlagszentrum auch wieder meist abgegeben hat und dafl sie
zum Teil sekundir dann wieder aufgelst weiter in den Cholesterinstein
hinausgewandert ist, besonders zu Zeiten noch mehr fliissig krystallini-
schen Zustandes desselben, darin stimme ich durchaus mit Naunyn
iiberein. Vereinzelt werden wir allerdings bei den wenigen Cholesterin-
Solitiren ohne zentrale Gallen-Pigment-Einschliisse in der Mitte eine
Entstehung um erste Cholesterin-Myelin-Tropfen selbst oder um ab-
gestollene Gallenblasenepithelien annehmen miissen.

Das so haufige Fehlen einer Cholecystitisanamnese bei den Triagern
der Bilirubin-Kalk-Konkremente war hier ja die erste Veranlassung ge-
wesen zur Aufnahme dieser Untersuchungen. Dieses Bedenken gegen
die Notwendigkeit der Entziindung fiir den Niederschlag des Chole-
sterins um die ersten Bilirubin-Kalk-Ausfillungen besteht weiter. Es
verstiarkt sich, wenn man bei der Autopsie an so vielen Gallenblasen
mit zahlreichen kleinen bis mittelgrofien Bilirubin-Kalk-Cholesterin-
Steinen nur minimale Anzeichen von Entziindung sieht. Sollten diese
geringen Entziindungserscheinungen nicht oft auch bedingt sein durch
lange, immer wiederholte mechanische Lisionen der Gallenblasenwand
durch die Steine bei den uns aus den Rontgenbildern jetzt ja so ge-
liufigen hochgradigen Kontraktionen der Gallenblase auf unter finger-
dicke!? Es sei zitiert Aschoff aus seinem letzten Vortrag auf der



— 209 —

Naturforscher-Versammlung 1926: So lange eine Stoffwechselstérung
fir die Bildung der Cholesterin-Pigment-Kalk-Steine nicht aufgedeckt
sei, ,,werden wir uns an die infektiose Entziindung als vorlaufig die
Vorginge der Steinbildung am besten erklirend zu halten haben, wo-
bei ich durchaus zugebe, dal3 die oft minimalen Spuren der Entziindung
in der Wand der betreffenden Cholesterin-Pigment-Kalk-Steine halten-
den Gallenblase uns stutzig machen koénnten und mich auch immer
wieder stutzig machen. In einer Serie von 10 Fillen mit solchen
Bilirubin-Kalk-Cholesterin-Steinen von kleiner bis mittlerer GroBe er-
gab hicr bei diesen makroskopisch nicht entziindlich verinderten
Gallenblasen die mikroskopische Durchsicht an zwei bis drei Stellen
nur dreimal deutliche Entziindungserscheinungen mit ausgepragten
Rundzellinfiltrationen in der Mukosa, dreimal fanden sich vereinzelte
Stellen mit zweifelhaften geringfiigigen entziindlichen Veranderungen
und viermal ergab sich fiir eine Entziindung gar kein Anhaltspunkt.
Auch Zander war es auffallend bei der Durchsicht seines groBen von
pathologischer Seite kontrollierten Materiales solcher Steingallenblasen,
»,dal bei einer nicht kleinen Anzahl von jiingeren Steingallenblasen
die mikroskopische Untersuchung keine Zeichen von bestehender oder
abgelaufener Entziindung aufwies*. Die Histologie ist demnach kaum als
Beweis einer entziindlichen Entstehung der Bilirubin-Kalk-Cholesterin-
Steine heranzuziehen, zeigen sich geringe mikroskopische Verénderungen,
so konnte auBler den Bakteriengiften chronische Hyperresorption bei
den so hiufigen Stauungszustiinden dafiir dtiologisch ebenso wirksam
sein wie mechanische Schidigung. Ich nehme die hiufigen mechanischen
Léasionen durch die Steine beim Kontraktionsakt 6fter als Ursache
dieser minimalen Entziindungserscheinungen an, verweise auf Bergs
schéne Roéntgenserie von einem Gallensteinanfall mit der gut sicht-
baren Zusammenpressung der Steine dabei und erinnere schlieBlich
daran, daB8 immer wieder bei groBen Reihenuntersuchungen der Chirur-
gen die Bakterien in einem groBen Prozentsatz der Gallensteinblasen
nicht nachgewiesen werden konnen. Selbstverstindlich mag dabei in
einer Reihe von Empyemgallenblasen oder schwer entziindlichen
Gallenblasen ein sekundires Verschwinden der Bakterien eine Rolle
mitspielen. Fiir die einfachen Steingallenblasen trifft diese Annahme
aber doch nicht zu.

Noch ein Einwand gegen die Entziindung als notwendige Voraus-
setzung fiir das Ausfallen des Cholesterins! Wenn fiir die groBten
Cholesterinsteine, die Cholesterinsolitére, eine Bildung ohne jede Ent-
ziindung sicher moglich ist, warum soll sie gerade notwendig sein zur
sekundéren Umschalung mit Cholesterin bei multiplen priméiren Bili-
rubinausfallungen ? Allerdings das Problem, warum es in dem einen
Fall nur zur Bildung eines einzigen gréBer werdenden reinen Chole-

Gallenwegsfunktion und Gallensteinleiden. 14
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sterin-Konkrementes kommt, vermégen unsere Untersuchungen auch
nicht ganz zu l6sen, aber vielleicht zeigen die experimentellen und die
Gallen-Sediment-Beobachtungen doch einen Weg, weiter zu kommen.
Bei den vielen relativ groBen schnell gebildeten Bilirubin-Kalk-Aus-
fallungen kommt es durch allmahliche tropfige Anlagerung zum appo-
sitionellen, cholesterinteichen Wachstum, gemischt mit Bilirubin-
ausfallungen. Ist jedoch nur eine einzige Bilirubinausfillung kleineren
Formates vorhanden, weil nur eine sich bildete oder die andern ent-
fernt wurden durch Selbstreinigung, so moégen dhnlich wie bei jener
Einzelbeobachtung an Tier und Mensch (Abb. 47 u. 62) gleich von
vornherein infolge besonderer, uns nicht gentigend tbersehbarer An-
ziehungs- und Abstollungskrifte radidr sich anlagernde und oval sich
formende Tropfen den Grundstock legen zur Ausbildung eines solchen
isolierten radidren Cholesterinsteins.

Der Cholesterinausfall stellt uns aber an und fiir sich wieder vor
neue Fragestellungen, denn primér sehen wir ihn bei unseren Duodenal-
sondierungen auch in der Blasengalle des Menschen nur in minimaler
Menge eintreten, an Menge ist er auch dort bei weitem iibertroffen
vom Bilirubin.

Wir konnen ihn annehmen als sekunddres Ereignis auf Grund
unserer tierexperimentellen Beobachtungen auf 2 Wegen; der eine wire
die Abstoflung von Cholesterintropfen aus vorher durch Resorption
des Cholesterins damit angefiillten Epithelien der Mucosa; wir zeigten
solche Bilder von Reexkretion des Lipoids in Form grofler Tropfen
beim Hunde, bei Menschen sie in gleicher Form zu finden war nicht
moglich, weil bei den an Cholesterin so reichen Stippchengallenblasen
der Leichen die Epithelien postmortal zu sehr geschidigt waren, und
nur noch im Stiitzgewebe der Mucosa die gréBleren Lipoidmengen sich
fanden. Vielleicht miissen wir uns die Titigkeit der Gallenblasen-
epithelien mehr bipolar eingestellt denken. Besonders im Jugend-
stadium, wo wir oft eine grofiere Anpassung der Zellen finden, Lubarsch
betonte dies immer, werden sie zu doppelter Tatigkeit fahig sein, zur
Resorption und Exkretion. Fangt unter besonderer Reizung eine solche
Epithelzelle an, Schleim zu sezernieren, so ist eventuell auch die Mog-
lichkeit der AusstoBung groflerer Mengen vorher resorbierten Chole-
sterins gleichzeitig mit méglich. Wir nahern uns hiermit wieder etwas
der alten Naunynschen Ansicht von dem Ursprung des Cholesterins
in der Gallenblase, aber ich halte diesen Weg nur fiir sehr kleine Chole-
sterinmengen fiir moglich. GroéBere Cholesterinmengen in der Gallen-
blase miissen doch wohl aus der Blasengalle selbst ausfallen.

Es zeigen uns da die tierexperimentellen Beobachtungen eine zweite
Méglichkeit, durch die Verminderung der Gallenséuren und die dadurch
wohl bedingte Verschiebung des pg von der ausgesprochen sauren



— 211 —

mehr nach der alkalischen Seite, bei linger dauernder, auf mehrere
Tage sich erstreckender, durch Cysticusunterbindung bedingter Stauung
in der Gallenblase. Bei Abschlufl der Gallenblase durch Verstopfung
des Collum-Cysticus-Gebietes durch Konkremente und infolge gleich-
zeitiger Krampfkontraktion der Ringmuskelfasern kénnte so eine
stirkere (allenséurenresorption die Léslichkeit des Cholesterins in der
Blasengalle zerstéren, auch ohne Mitwirkung von Entziindung. Bei
kiinstlicher Entziindung der Gallenblase durch Terpentininjektion

Abb. 63. Zahlreiche Cholesterinkrystalle neben Bilirubinausfallungen im Sediment einer noch
lebenswarmen Galle, aus der durch Operation entfernten Gallenblase mit einem Cholesterinsolitar
im Collum und 150 cholesterinreichen Herdensteinen mit Bilirubinkernchen (mittelstarke Vergr.).

zeigte Rosenthal tibrigens auch einen sekundiren Gallensiureschwund.
Auch derartige Moglichkeiten einer Entziindungsmitwirkung wiren
also da.

Dann kénnten die Oberflichenkrafte einmal gebildeter Ausfillungen
in der menschlichen Blasengalle auch zu direktem krystallinischem
Ausfall stark angereicherten Cholesterins fiihren, das dann durch
Apposition zu weiterem Steinwachstum beitriige. Die beigefiigte
Photographie (Abb. 63) einer Blasengalle koérperwarm unter das
Mikroskop gebracht von einer Patientin mit vielen Bilirubin-Kalk-
Cholesterin-Konkrementen in der wenige Minuten vorher operierten
Gallenblase beweist durchaus solche Moglichkeiten.

14*
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Aber fir die Entstehung der groflen solitdren Cholesterinstein-
bildungen und auch der ausgedehnten Cholesterinanlagerungen um
zahlreiche kleine Bilirubinkerne, etwa bei den sog. Cholesterinperlen,
sind doch wohl entsprechend der von Adschoff und Chauffard so ver-
tretenen Anschauung Stoffwechselschwankungen im Cholesterin- und
Lipoidhaushali notwendig. Es mogen dabei noch nicht geniigend faB-
bare Beziehungen zwischen Cholesterin, Lecithin und Gallenséure-
ausscheidung eine wesentliche Rolle mitspielen. Vorldufig miissen wir
uns an die bekannteren Verhiltnisse beim Cholesterin selbst halten.
Eine Hypercholesterindmie spielt im Blut der Gallensteinkranken keine
Rolle, das zeigten in der eigenen Krankenabteilung und auch schon in
Frankfurt angestellte ausgedehnte Untersuchungen; nur sofort im An-
schluB an den Anfall steigt oft fiir wenige Tage der Cholesterinwert
im Blut an durch Leberparenchymschidigung und Gallenabfluf-
stockung. Bestehen solche Vorginge lingere Zeit, so bleibt auch langer
eine Hypercholesterinimie. Daher erklaren sich die Hypercholesterin-
amiebefunde der Chauffardschen Schule bei Gallensteinkranken in der
groBen Mehrzahl. Es ist auch nicht verstindlich, warum gerade ein
dauernder Anstieg des Cholesterins im Blute Beziehungen haben sollte
zu einer direkten Erhshung der Cholesterinwerte in der Galle. Das
Umgekehrte wire doch wahrscheinlicher. Bei dem ganzen Problem
diirfen wir auch nicht vergessen, daf neben der Regulation durch die
Leber nach neuesten Untersuchungen von Salomon, Sperry, Biwmer
und Hepner auch die Dickdarmtitigkeit fir die Abscheidung des
Cholesterin im Korper eine grofie Rolle mitspielt. Wertvoller er-
scheinen meines Ermessens fiir das Zustandekommen von gréBerer
Cholesterinanreicherung in der Blasengalle starke Schwankungen im
Cholesterinhaushalt zu sein, bei denen es plotzlich zur Anreicherung
inYder Blasengalle kommt. Das kénnte der Fall sein durch iiberreich-
liche exogene Cholesterinzufuhr durch sehr reiche Nahrungsmittel,
wie Fleisch, Fier, Fett. DaB dieses aus der Nahrung stammende
Cholesterin fiir die weitere Bildung der Gallensteine eine groBe Rolle
spielen muB, zeigen die Feststellungen des Japaners Muiyake, der
in Japan in 3,05% gegeniiber 6,94% in Deutschland Gallensteine
fand und diese ganz iiberwiegend in der Form der Bilirubin-Kalk-
Steine. Die japanische Ernahrung mit reichlicherem Reisgenufl und
viel geringerer animalischer Erndhrung bietet eben bedeutend geringere
Cholesterinmengen exogen dem Organismus zu Cholesterinnieder-
schlagen in der Blasengalle an.

Auch endogen kénnten Uberflutungen der Blasengalle stattfinden,
besonders kurz nach Beendigung der Schwangerschaft bei Frauen.
Bacmeister und Hawers zeigten bereits an einer tréchtigen Hiindin
geringere Cholesterinausscheidung in der Galle wihrend der Schwanger-
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schaft und nach der Geburt eine starke Ausschwemmung. Die bei-
gefiigte Kurve, zusammen mit Hasselmann noch in der Frankfurter
Klinik hergestellt durch eine grofie Reihe von Cholesterinbestimmungen
an Blasengallen, die durch Duodenalsondierung von Frauen in den
verschiedensten Monaten der Schwangerschaft und im Anschluf an
die Geburt gewonnen waren, zeigt, wie wihrend der Graviditdt in
umgekehrtem Verhaltnis zu dem Anstieg des Cholesterins im Blut, zur
Schwangerschafts-Hypercholesteringmie, gleichzeitig die Ausscheidung
durch die Leber und die Anreicherung in der Blasengalle nachlaft.
Gelegenheit zu starkem Ausfall von Cholesterin wére also bei diesen
Befunden nur bei Stauungszustéinden in der Gallenblase in dem 1. bis
3. Monat der Schwangerschaft oder wahrscheinlicher, wenn wéhrend
dieser Zeit Bilirubinausfillungen entstanden wiren, um diese herum
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Abb. 64. Cholesteringehalt der durch Duodenalsondierung gewonnenen Blasengallen von Frauen
vor, wihrend und nach der Graviditit.

sofort nach der Geburt méglich, wenn plétzlich die Uberschwemmung
der Gallenblase mit Cholesterin einsetzt (Abb. 64).

Auch bei der Menstruation scheinen &#hnliche Schwankungen im
Blutcholesterin vorzukommen. Herrmann und Newmann fanden bei
der Menstruation bereits eine Senkung des Cholesterinspiegels im Blut.
Diese Befunde, von Huffmann, Pissl, Parturier, Peretz und Gonalon
bestétigt, zeigten sich bei genauen Untersuchungen iiber diesen Cyclus-
ablauf bei Okey und Boyden so, daB vor und nach der Periode ein
Anstieg des Cholesterins bis zu etwa 24 %, wihrend derselben ein Ab-
fall von etwa 30% eintrat. Auch Kaufmann und Miihlbock, die bei
5 gesunden Frauen den normalen Ovarialcyclus iiber mehrere Men-
struationsperioden verfolgten, fanden den menstruellen Cholesterinsturz
im Blut, der vor allem durch Abfall des freien Cholesterins bedingt
war, im Mittelwerte der Senkung bis zu 41%, in der pramenstruellen
Phase eine Steigerung bis zu 50,5%. Wihrend der Periode miissen
wir demnach eine besonders starke Ausscheidung des Cholesterins an-
nehmen, zum groBlen Teil wird diese Ausscheidung durch die Leber
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stattfinden, und wir kénnen dann dementsprechend plstzlich Uber-
schwemmungen der Gallenblase mit diesem Lipoid vermuten. Da diese
Uberschwemmung stattfindet in einer Zeit besonderer Neigung zu
dyskinetischen Vorgéingen an den Gallenwegen, so sehen wir hier in
"den Menstruationstagen eine besondere Haufung von Gefahren der
Steinentstehung fiir die Frau, die ja in ihrem jugendlichen Alter ganz
entschieden hiufiger zu Cholelithiasis neigt als der Mann. Im spiten
Alter verwischen sich diese Unterschiede der Geschlechter mehr,

Der Eindickungsvorgang in der Gallenblase ist auch fiir den Ausfall
des Cholesterins aus seiner Lésung notwendige Voraussetzung. Das
zeigen meines Erachtens gerade die Befunde an den Choledochussteinen.
Nur im Choledochus finden wir die Ausbildung groBer, zum Teil durch
griine Biliverdinringe gebanderter, reiner Gallenpigmentsteine. Chole-
sterinanlagerungen finden im Choledochus im allgemeinen nur in ganz
geringem MaBe statt. SchlieBlich wird entscheidend fiir das Ausfallen
des Cholesterins in der Gallenblase auch sein konnen durch den ge-
samten Stoffwechsel bedingte Schwankungen zwischen dem Gehalt der
Lebergallen am Cholesterin, Lecithin und Gallenséure in ihrem gegen-
seitigen, die kolloidale Losung des Cholesterins weitgehend beherrschen-
den Verhiltnis. Dieses Gebiet ist aber noch nicht geniigend bekannt
und auch methodisch nicht einfach zu untersuchen.

Auch im Bilirubingehalt der Gallenblase kénnen Verinderungen im
Angebot der Gallenfarbstoffe bereits von der Leber her eine Rolle
spielen. Wir sahen, wie die Lebergallenwerte beim Hund nach dem
Dursten bedeutend in die Hohe gingen, bei den Krisen des hamoly-
tischen Tkterus erleben wir bisweilen grofle Bilirubinanreicherung in
Leber- und Blasengalle, und wir sahen wohl bei einem Kranken mit
hamolytischem Ikterus so bedingt gréBere Bilirubin-Kalk-Steine in
einer operierten Gallenblase. Die stark kupferhaltigen Pigmentsteine
bei der Himochromatose (Schinheimer und Oshima, Siebert) sind wohl
auch nicht durch Gallenwegsstorungen bedingt, sondern durch die
Allgemeinerkrankung im Pigmenthaushalt. Das sind aber nur sehr
selten eine Rolle spielende Gelegenheiten in der Entwicklungsgeschichte
der Bilirubinsteine.

Wie kénnen wir uns auf Grund der klinischen Beobachtungen von
so vielen ruhenden Gallensteinleiden und der Sektionsbefunde von so
zahlreichen Leuten mit Gallensteinen, die niemals iiber Gallenwegs-
beschwerden geklagt haben, die weitere Entwicklung der Gallensteine
im allgemeinen vorstellen!? Durch Dysfunktionen voriibergehender Art
in Motilitit und Resorption sind die ersten Bilirubinausfallungen ent-
standen. Sie sind, wenn es sich um eine Vielheit von Konkrementen
handelte und wenn sie gréfer waren, meist konzentrisch umschalt
worden durch tropfige Cholesterinausfillungen, entstanden auf den
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soeben angedeuteten Wegen wieder durch die Resorptionsfunktion der
Gallenblase, selten wohl nur durch Mitspiel der Infektion. Sicher ist
diese nicht notwendig bei dem radifiren Cholesterinstein, der ebenfalls
in der Mehrzahl eine wohl stets sehr kleine Bilirubinausfillung als
erstes Niederschlagszentrum benutzt. Die Steine wachsen allmahlich
durch weitere Adsorption und Apposition, Ventilverschliisse im Collum,
selten absolut, aber meist doch durchaus gentigend stark, machen neben
der reinen Muskeltitigkeit im Collumgebiet, jetzt besonders erleichtert
durch das Vorhandensein eines oder vieler Steine, neue Ausfillungen in
der durch Retention und Hyperresorption gelegentlich iiberkonzentrier-
ten Blasengalle. Zweite und dritte Generationen von Steinen kénnen
sich so wie in unseren Cysticusunterbindungsversuchen hinter einem
oder auch mehreren Ventilsteinen bilden. Jedoch beweist verschiedene
GroBe bei multiplen Steinen nicht immer Herkunft von verschiedenen
Generationen. Wir bildeten (Abb. 33 u. 50) sehr verschieden grofie Bili-
rubin-Kalk-Steine, mit einem Male erzeugt, bei unseren Tierversuchen
ab, vergleicht man damit das Bild von Lichtwitz (Abb. 72), so sieht man
auch dort, wie die Verschiedenheit der Gréfle von Cholesterin-Bilirubin-
Kalk-Steinen aus einer menschlichen Gallenblase bedingt sein kann
durch die verschiedenen grofen priméren Bilirubin-Kalk-Kerne.

Unter dem Reiz der Fremdkérper in der Gallenblase nimmt die
Ausbildung der im Ursprung bereits dyskinetisch abweichenden Muskel-
funktion zu. Sie wird in den Gallenblasen zu einer besonders im Hals-
teil stirker sich ausprigenden Hypertrophie fithren, auch bei mancher
in der Anlage asthenischen Blase mag sich allméhlich durch den dauern-
den Reiz der Steine eine leichte Hypertrophie ausbilden. Reizfernwir-
kungen auf den Sphincter Oddi werden ihn bei guter Anlage allmahlich
kriftiger werden lassen, seine stidrkere Kontraktion 146t auch den
Choledochus stirker sich weiten und intensiver griin sich imbibieren
infolge seiner allmihlich stérker einsetzenden Resorptionstitigkeit.
Kurz, anatomische Ausprigungen werden sich entwickeln, wie wir sie
im pathologisch-anatomischen Teil zeigen konnten. Ein groBer Teil der
Lebergalle kommt schon jetzt in diesem noch ruhenden Friihstadium
nicht mehr in die Gallenblase. Das sehen wir bei unseren vielen Chole-
cystographien. Die Muskeltitigkeit im Collum-Cysticus-Gebiet verhin-
dert diese wohl zusammen mit den Steinen. Starker wird dadurch der
Choledochus belastet und der Sphincter am duodenalen Ende.

So kann der Zustand bis ans Lebensende bleiben bei den vielen,
die entweder gar keine Schmerzen haben oder nur geringe Sensationen
in der Magengegend nach zu fettreichen groben Speisen durch viscero-
visceralem Reflex von der Gallenblase her zum Magen, oder durch eine
starkere Neigung zur Obstipation, wieder zum Teil als Fernwirkung
zu verstehen. Nach der von Naunyn gegebenen Tabelle von Schrider
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haben im Lebensalter iiber 60 von 258 Menschen 65 Gallensteine. Das
sind 25,2%. Sie sind nach unseren Erfahrungen nur zum allergeringsten
Teil gallensteinkrank gewesen, meist nur Gallensteintriger.

Was macht den Gallensteintrager zum Gallensteinkranken? Die
Steigerung der Dyskinesie und seltener die aktiv werdende Infektion!

Eines Tages stért eine zu reichliche fett- und eiweillreiche Mahlzeit,
eine Tasse zu starken Bohnenkaffees, eine psychische Erregung, ein
viscero-visceraler Reflex vom zu stark obstipierten Darm, der Beginn
einer Schwangerschaft, eine Menstruation, zu starke Vermehrung von
Lamblien im Duodenum die ganze friedliche Symbiose! Zu intensive
Kontraktionen der Gallenblase, seines Collum-Cysticus-Gebietes, des
Sphincter Oddi rufen mehr oder weniger starke Schmerzen hervor,
ein kleines Konkrement wird vielleicht in den Cysticus und Chole-
dochus hineingeprefit — als seltenes Ereignis von Berg einmal im
Rontgenbild festgehalten —, so kommt vielleicht eine Steingeburt
in Gang. Oder iiberstarke Gallenblasenkontraktionen pressen den
Einzelventilstein oder zahlreiche Konkremente nur kréftig in den Hals
der QGallenblase als h#ufigeres Ereignis, reflektorisch krampfen die
Ringmuskeln im Collum-Cysticus-Gebiet starker, durch die Nerven-
bahnen kommt es zu gleichem Reiz auf den Sphincter Oddz, reflek-
torisch krampft auch er fiir Minuten und Stunden! So stockt der
Abflufl der Lebergalle dann haufig ohne Mitwirkung von Steinen oder
Entziindung im Choledochus, und 4—5 Stunden, etwa nach einer
psychischen Erregung, zeitlich gut erfafibar, sieht man so beim Stein-
kranken, oft nur durch Sphincter-Oddi-Krampf bedingt, einen mecha-
nischen Tkterus sich entwickeln. Unter reflektorischer vagotroper
Reizung setzt in der Leber Arbeitshyperimie ein, sie nimmt bereits
hierdurch schnell an Grofe zu, Gallenstauung durch Sphincterkrampf
tritt hinzu, eine deutliche Lebervergroferung ist neben dem Ikterus
nun feststellbar. So ist der Gallensteintriger plotzlich zum Gallenstein-
kranken geworden durch ein krampthaftes Aufflackern der Dyskinesie
seiner Gallenwege ohne Mitwirkung von Bakterien, ohne Fieber, ohne
Entziindung!

Kommt es seltener bei einem solchen Friihanfall hiufiger spéter
schon zu Motilitétsstérungen auch im Gebiet des Sphincter Oddr derart,
daB zeitweilige, mehr sympathicotrope Steuerung den oberen Teil, das
Antrum des Sphincter Odds nicht geniigend gegen den Choledochus zu
abschliet, wihrend der vorderste Teil, die Ringfasern, in der Papille
noch ausgesprochen krampfen, so erfolgt auch ohne Mitwirkung von
Steinen im Choledochus EinfluB der Galle in den Ductus Pankreaticus
und EinfluB von Pankreassaft in den Ductus Choledochus bei jenen
60—70% der Menschen, wo die anatomischen Verhéltnisse der gemein-
samen Miindung dies gestatten. Aktivierung von Trypsin und Lipase



— 217 —

kann dann auch durch sterile Galle erfolgen. Die autofermentative
Schidigung kann auf beiden Seiten einsetzen links von der leichtesten
flichtigen Pankreatitis bis zur schweren blutigen oder unblutigen
Pankreasnekrose, rechts von der leichten, oft zur abakteriellen Ent-
ziindung fithrenden Schéadigung in der Schleimhaut des Choledochus,
der Gallenblase und der Lebergallengéinge bis zur Gallenblasennekrose,
galligen Peritonitis, schweren Schidigung der Choledochuswand und
seiner Elastica mit sekundirer Erweiterung des Ganges und schweren
Parenchymschidigungen mit dem Eintritt kleiner Nekrosen in der
Leber, ja durch die Leber hindurch bis zum Zwerchfell und zu den
anliegenden Lungenpartien, Pleuritis und Pneumonie konnen folgen
(Westphal). Die Pankreasfermente sind plotzlich so zum Angriff auf
den eigenen Organismus geschritten, wieder war es mdéglich ohne die
Mitwirkung von Bakterien.

Doch diese Bakterien sind haufig da, wenn auch nicht so hiufig,
wie es Gundermann, Huntemiiller und Kliewe mit ihren so iiberaus
zahlreichen Staphylokokkenbefunden in der Gallenblasenwand und
Leber zeigen wollten. Das lehrt die Ablehnung ihrer Befunde durch
Plesch und Hoffmann und durch Kliewe jetzt selbst zusammen mit
Rose. Wir wissen heute, dafl nicht nur beim Typhus und Paratyphus
(Bugen Frinkel), sondern auch fiir andere Bacillen eine iiberraschend
schnelle und reichliche hématogene Ausscheidung durch die Leber
stattfinden kann. Fiir Staphylokokken sah dies Fuld bei Aschoff.
Meist wird es sich dabei um relativ harmlose Bacillen handeln, wie
Coli-Bacillen, die dann auch in unverénderten Gallenblasen angetroffen
uns zeigen, dafl die Bakteriocholie durchaus noch keine Cholecystitis
bedeutet. Auch fiir den ascendierend von dem allerdings normalerweise
bei guter S#uresekretion des Magens nur wenig Keime enthaltenden
Duodenum in die Gallenblase hinauf gelangten Infekt gilt das gleiche.
Selbst hochgradige Virulenz der Bacillen, wir kennen das ja vom
Typhus und der Streptokokkensepsis her, fiihrt durchaus nicht not-
wendigerweise zum aktiven Infekt der Gallenblase. Vielmehr muf,
wie dies schon frither in einem Musterbeispiel an Paratyphusbacillen
gezeigt wurde und wie es von Naunyn von Anfang an betont ist, ein
zweites Moment hinzukommen, das der Stauung. Also eine Verkniipfung
von Motilitatsstorung mit oder ohne Stein mit virulenten Bacillen ist
sicher zur Entstehung der Entziindung notwendig. Dal das Moment
der Hyperresorption auch hier eine Rolle mitspielen kénnte, wurde
schon betont. Wenn es in Phasen gesteigerter Resorptionsfunktion der
Gallenblasenschleimhaut zu einer gesteigerten Permeabilitdt der Mem-
branen der Epithelzellen kommt, sollte nicht dann auch eine sonst
ungefihrliche Menge von Bakterientoxinen im Gallenblaseninhalt durch
ihre starke Resorption und durch den verénderten Zustand der Epithel-
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zellen selbst plotzlich zum virulenten Infekt werden?! Gerade bei den
im Motilititsakt so stark vagotrop eingestellten Kolikanfallen waren
doch auch gleichsinnige vagotrope Hyperresorptionen méglich. Ein
zweites, iiber eine dhnliche Umstellung der Zellmembranen der Mucosa
vielleicht gehendes Moment ist die Aktivierung einer vorher véllig
ruhenden Entziindung durch plotzliche Umstimmung des gesamten
Organismus, wie wir sie zum Beispiel bei der Reizkorpertherapie durch
Schwefelinjektionen fiir chronische Periarthritiden bisweilen erleben. Es
kommt dann vereinzelt zum Aufflackern einer Cholecystitis bei vordem
nie davon betroffenen Patienten, die aber meist eine Cholelithiasis
haben. Manche Angina kénnte nicht durch einen himatogenen Infekt,
sondern durch solche allergische Umstimmungen des Gesamt-Organis-
mus, durch ,,Protoplasmaaktivierung®, sekundiar eine Cholecystitis
herbeifiihren.

Die aktiv werdende Infekiion ist als eine mogliche Weiterausbildung
des Krankheitsbildes sicher vorhanden, ob sie so héufig ist als wirklich
stark verschlimmernder Faktor des ganzen Krankheitsbildes, wie es
bisher von der Mehrheit der Autoren zum Teil wohl unter dem Ein-
druck der Infektionstheorie angenommen wurde, mu8} etwas bezweifelt
werden. Der gar nicht geringe Prozentsatz von bakteriologisch keim-
frei gefundenen Gallenblasen bei chirurgischen Untersuchungen gibt
doch immerhin zu Bedenken Anlafl. Auch mit dem Hunlemiillerschen
Anreicherungsverfahren haben Plesch und Hoffmann haufig Bakterien
vermif3t, ebenso wie Kliewe und Rose in ihren letzten Untersuchungen.
Von 94 Gallenblasen waren 45 steril, 25 enthielten Coli-Bacillen, 6
Streptokokken, 12 Staphlyokokken, 6 eine Mischinfektion.

Die Bakterienfreiheit bei den so hiufig in der chirurgischen Literatur
niedergelegten negativen Befunden wird nur ausnahmsweise dadurch
bedingt sein, dall die Bakterien ebenso wie beim Empyem bereits zu-
grunde gegangen sind. Sehr oft waren sie eben bei der nicht durch
deutliche Entziindung komplizierten Cholelithiasis wohl niemals vor-
handen.

Man wird gegeniiber solcher Anschauung den Einwand erheben:
woher der Eiweiligehalt der Steine oder der starke Kalkgehalt des
Kerns, woher der Wechsel der Schichtenbildungen, wenn nicht ent-
ziindliche Verinderungen an der Gallenblase mitspielen sollen? Nun
die Schwankungen im Resorptionsakt, wie wir sie unter vagaler Reizung
erlebten mit tropfigem Ausfall des Bilirubins bei Hyperresorption und
gleichzeitig verstirkter Schleimsekretion bis zu 15 Vol.-% zeigen hier
doch neue bisher nicht beachtete Moglichkeiten. Ein schubweises An-
lagern nach solchem Ausfall von Bilirubin wird man sowohl an den
dguBeren Schichten der Bilirubin-Kalk-Cholesterin-Steine wie an den
auBeren Schichten eines bisher reinen Cholesterinsolitirs verstehen,
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ohne daB Entziindung mitspielen mufl. Calcium wird gleichzeitig mit
dem Bilirubin, wie bei unseren Bilirubinniederschligen, ausgefillt. So
konnen braune kalkreichere Schichten um mehr cholesterinreiche Ge-
bilde sich legen durch Apposition und Adsorption so entstandener
tropfiger Ausfallungen.

Calciumgehalt auch in hoheren Graden ist dabei kein Beweis fiir
eine entziindliche Entstehung. Das zeigen die Untersuchungen von
Lichtwitz und Bock, die 65,84 mg% in der menschlichen Lebergalle
und 85—109 mg% in klarer menschlicher Blasengalle gefunden haben.
Bei cholangitischen Anfillen enthielt weder in der Lebergalle noch in
der Blasengalle der Inhalt entziindeter Gallenblasen mehr an Calcium als
in der Norm. Auch nach den Untersuchungen von Schleim, Blutserum
und Lymphe mit dabei gefundenen Werten wie in der Blasengalle um
100mg % bestand kein Anhaltspunkt fiir die Annahme, da$3 der Kalkgehalt
der Galle bei Cholangitis und Cholecystitis steige. Durch Zufuhr von
Schleim oder Exsudat kann also nicht eine Anreicherung an Kalk
stattfinden. Das zeigten auch unsere eigenen Calciumbestimmungen
im Schleim. Aber die normalerweise durch die Galle ausgeschiedene
Calciummenge ist eine recht betrichtliche. Sie betrigt nach Gullert
70% des im Harn ausgeschiedenen Kalkes, und die geringe Steigerung
des Calciumgehaltes bei der Konzentrationstitigkeit der Gallenblase
geniigt, um die Kalkniederschlige zusammen mit dem und an das
Bilirubin zu erkldren, ebenso wie der etwa gleich hohe Calciumgehalt
des Blutes geniigt fiir physiologische und pathologische Verkalkung.

Wir kommen zum Eiweifigeriist der Steine. Die Art des EiweiB-
korpers kann in dem Zustand irreversibler Fallung, wie sie in den
Gallensteingeriisten vorliegt, nicht definiert werden. Jeder Eiweil3-
kérper kann, so betont dies auch Lichtwiiz, bei geeigneten Bedingungen
in den festen Zustand tibergehen. Am groften ist bekanntlich der
Eiweifigehalt in den Steinen mit konzentrischer Schichtung. Sollte es
nicht jedesmal, wenn es bei physiologischen Schwankungen des Re-
sorptionsaktes nach Art der vagalen Reizung in den durch die Steine
immer wieder irritierten Gallenblasen zum Ausfall von Bilirubin kommt,
auch gleichzeitig zur Adsorption der dann in so reichlicher Menge zur
Verfiigung stehenden Schleimmassen kommen. Wir zeigten ja solche
Mikrophotographien, wo auf allen Seiten die Bilirubinkonkremente von
zéhem fidigen Schleim umschlossen sind (Abb. 42, 43, 44). Kommt es
nach der Adsorption unter Wasserabgabe zur irreversiblen Fillung des-
selben, so konnte er genau so organische Geriistsubstanzen darstellen,
wie das bisher immer hierfiir angenommene entziindliche Eiweiff. Man
sieht, aus dem Steinaufbau lassen sich keine zwingenden Schliisse dafiir
gewinnen, dafl so héufig ein wirksamer Infekt in der Gallenblase bei
der Steinentwicklung mitgespielt haben muB.
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Noch ein Blick zuriick auf die Ergebnisse der anatomisch-patho-
logischen Untersuchungen! Wir sahen, wie die Dyskinesie primér auch
anatomisch sich ausprigen kann, wie sie sekundér nicht blo8 in der
Gallenblase mit und ohne Collumstein sich auswirkt bis zur hoch-
gradigsten Balkenblase beim Hydrops vesicae felleae, sondern vor allem
auch im groBen Gallengang und seinem Sphinctergebiet kommen
sekundér neben einer primir kriftigen Sphincteranlage und einem
etwas weiteren Choledochus Entwicklungen zur stirksten Choledochus-
erweiterung bis iiber Mannesdaumendicke und stérkster Hypertrophie
des Sphinctergebietes in verschiedenster Richtung vor. Die Resorptions-
tatigkeit der Schleimhaut eines solchen weiten Choledochus nach
volligem Ausfall der Gallenblase kann sich so weit steigern, dafl die
vermehrte Aufsaugungsarbeit als formativer Reiz zum Wachstum von
feinen Zotten der Schleimhaut fithrt wie in der Gallenblase. Das konnte
mein Mitarbeiter Mann feststellen. Auffallend war es, wie wenig Ent-
ziindungserscheinungen und wie kaum Verwachsungen bei diesem
Weitwerden des Choledochus mitspielen. Der Widerstand lag bei
unseren Préparaten immer im Sphinctergebiet. Entfernt man bei
solchen Menschen die meist praktisch schon ausgefallene Galleriblase,
so bleibt die schwere dyskinetische Stérung im Choledochus genau so
bestehen wie zuvor. Das ist die am haufigsten giiltige Erklarung fiir
die Entstehung groler Gallenwegsrezidive nach der Cholecystektomie.
Daher ist nicht nur aus theoretischen, sondern praktischen Griinden
der Name ,,Cholangiopathie’ notwendig fiir die Erfassung der Ganzheit
des Krankheitszustandes an den extrahepatischen Gallenwegen, damit
auch beim chirurgischen Eingriff an solche Moglichkeiten gedacht wird.

Mein Lehrer von Bergmann priagte den Satz von den 3 Kreisen, die
sich beim Gallensteinleiden berithren und iiberschneiden kénnen: die
Motilitatsstorung, die Entziindung und die Steinbildung. Ein 4. Kreis
wurde hinzugefiihrt, der der gesteigerten Resorption in der Gallenblase,
und es wurde betont, daB im Anfang sehr oft nicht die Entziindung
besteht. Wenn sie am Anfang besteht, dann fiihrt sie oft nicht zur
Steinbildung, sondern zur mangelnden Konzentrationsfdhigkeit der
Gallenblase. Im Anfang besteht meist die gestorte Funktion im Be-
wegungsakt und in der Resorption. Es folgt daraus die Steinbildung
und oft erst spit und oft iiberhaupt nicht die wirksam werdende Ent-
zlindung.

Versuchen wir eine solche funktionelle Auffassung der Pathogenese
der Gallensteinerkrankung einzuordnen in mehr allgemeine Begriffe der
Pathologie, so sehen wir Hyperresorption zum ersten Male bewufit als
Begriff neben die Hypersekretion gestellt. Bleiben wir im engeren
Kreis beim Verdauungstrakt, so kennen wir im Magen, auch im Diinn-
darm und im unteren Dickdarm hiufig die Kuppelung von Steigerung
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der Motilitdt und der Sekretion, es sei erinnert an Bilder beim Ulcus,
bei verschiedenen Formen der Diarrhden und bei der Colica mucosa.
Der groBte Teil des Diinndarms und des Dickdarms hat aber genau
so wie die Gallenblase die Aufgabe der Resorption. Es wurde daher
auf meiner Abteilung zusammen mit meinem Mitarbeiter Maleika das
Problem verfolgt, ob wir nicht bei den Formen der spastischen Ob-
stipation bei den jugendlicheren Menschen auch eine Hyperresorption
nachweisen konnten. Das gelang in der Tat in iiberraschendem Aus-
mafe, wenn wir bei gleicher Kosteinstellung und bei gleicher Zeit-
einheit der Darmpassage den Stuhlgang spastisch Obstipierter mit dem
Normaler verglichen. Wir fanden wie in der hyperresorbierenden
Gallenblase viel stirkeren Anstieg des Trockenriickstandes und stirkeres
Absinken des Chlorgehaltes; es wird daritber genauer berichtet werden.
Die Parallele zwischen Gallenblasentitigkeit bei den hyperergischen
Zustinden der jugendlichen und der ,,spastischen Form der Obstipation
ist somit eine ganz weitgehende: krampfhaft gesteigerte Motilitdt an
beiden Organen und ebenso hochgradig gesteigerte Resorption! Bei
stirkster Steigerung ist das Resultat in dem einen tropfige Entmischung
der Gallenpigmente, in dem anderen sehr trockener, wasserarmer
,,Schafkot“. Die Gefahren eines solchen Vorganges sind fiir den Dick-
darm im allgemeinen keine groflen. Sie steigern sich in seinem An-
héingsel, der Appendix, wenn aus dem Wurmfortsatz durch gesteigerte
Titigkeit seiner Muskulatur im Eingangsgebiet eine geschlossene Hohle
entsteht und gleichzeitig eine erhéhte Resorption des dahinter retinierten
Inhaltes mit seinen Bakterientoxinen, Faulnisgiften, Fermenten usw.
einsetzt. Rontgenserienuntersuchungen im menschlichen Appendix mit
Blendenaufnahmen, durchgefiihrt durch meinen Mitarbeiter Schmidtlein,
zeigten, daB bei vagaler Reizung im allgemeinen die normalen physio-
logischen Biegungen der Appendix schwinden, dal aber sehr oft das
proximale Drittel der Appendix, ihr ,,Antrum®, unter gleicher Reizung
intensiv sich kontrahiert. Fiir die Entziindung und Kotsteinentstehung
in der Appendiz scheinen diese Beobachtungen hier gleich wertvoll. Es
sei verwiesen auf Aschoffs und Rdssles Bemiihungen in dhnlicher Rich-
tung. Gallenblase und Appendix haben als dem Verdauungstrakt an-
gehingte, mit glatter Muskulatur versehene und mit resorbierender
Schleimhaut ausgestattete Hohlorgane gleiche, nahe verwandte Mdglich-
keiten zur hiufigen Erkrankung. Das wird an anderer Stelle genauer
auseinandergesetzt. Auch hypoergische Reaktionen mit Herabsetzung
der Motilitat in der Appendix, wie sie zusammen mit Schmidtlern unter
Atropineinwirkung gesehen wurden, kénnten, aber wohl weniger akute
Gefahren in sich bergend, ebenso wie an der Gallenblase in der Appendix
sich entwickeln, besonders als Erscheinung des Alters. Der Vergleich
der Gefahren nach der Seite der zu viel oder zu wenig gestérten
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Funktion lieB sich weiter ausdehnen auf viele Organe, Nierenbecken
und Ureteren zeigen auch z. B. dhnliche Verhiltnisse wie die Gallen-
wege. Nur kurz noch sei der Hinweis gestattet auf verwandte hyper-
ergische Erscheinungen am Magen, die durch Steigerung der Motilitiat
im Muscularis propria und mucosae (v. Bergmann), durch Steigerung
der spezifischen Funktion der Schleimhaut in Gestalt der Hypersekretion
mit Hyperaciditdt und durch Steigerung und Disharmonisierung der
Vasomotorentitigkeit das Ulcus ventriculi oder duodeni erzeugen, mit
oder ohne begleitende Gastritis.

Die Therapie, die auf diese hier mitgeteilten Anschauungen Riick-
sicht nehmen will, wird in einem wesentlichen Punkt sich umstellen
miissen. Es ist nicht so sehr die Entziindung der Gallenblase, die in
leichter oder schwerer Form vorhanden, in allererster Linie unser
therapeutisches Handeln beeinflussen soll, mit dem Gedanken eines
Gefahrlicherwerdens dieses Prozesses in spiterer Zeit, sondern das
therapeutische Denken sollte das Gallensteinleiden mehr sehen als
Ganzheitserscheinung an den extrahepathischen Gallenwegen von der
Papilla Vateri bis zur Gallenblase, von der Leber bis zum Pankreas
und zweitens als Ganzheitserscheinung im Rahmen des gesamien
Organismus. Die Héaufigkeit der Gallensteine besonders bei #lteren
Menschen ist eine so groBe, daf} schon aus diesem Grunde jenes fir die
Appendix so richtige Schlagwort der Frithoperation praktisch an der
Gallenblase unmdoglich ist. Ja, die kritiklose Frithoperation bietet bis-
weilen sogar direkte Gefahren. Nimmt man eine noch funktionell gut
leistungsfiahige Gallenblase heraus, so wird wie in Rosts Tierversuchen
der Oddische Sphincter insuffizient; die Galle trépfelt dauernd ab, und
sie dringt auch bisweilen, weil der AbschluBl gegen den Ductus pan-
creaticus durch die Erschlaffung des Antrumgebietes des Sphincters
schlechter geworden ist, in diesen Gang hinein. Leichtere Pankreatitiden
sahen wir bisweilen an der Bergmannschen Klinik auftreten nach zu
frither operativer Entfernung der Gallenblase. Auf der anderen Seite
ware es natiirlich verkehrt, aus irgendwelchen prinzipiellen Griinden
die chirurgische Behandlung der Gallenblase, so wie sie bisher geiibt
wurde, weitgehend abzulehnen. Es wird ohne weiteres moglich sein,
zusammen mit jedem fiir dieses Gebiet interessierten Chirurgen einen
gliicklichen Mittelweg zu finden, so wie ihn auch in allerjingster Zeit
auf Grund ausgedehnter und sehr sorgfiltig kontrollierter Unter-
suchungen der Darmstadter Chirurg Zander propagiert. Ein solcher
Weg wird aus der Anschauung heraus, daf der ochne Fieber verlaufende
dyskinetische Krampf die meisten Schmerzanfille darstellt, leicht zu
finden sein. Denn diese Koliken kénnen nach kurzem Aufflackern oft
vollig, oft fir Jahre wieder zur Ruhe kommen. FEin oder mehrere
Kolikanfille sollten im allgemeinen keine Indikation zur Operation ab-
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geben, bevor nicht der Versuch einer verniinftigen internen Behandlung
gemacht ist. Aber die sog. soziale Indikation zum operativen Ein-
griff mufl in weitem Mafie bestehen, wenn Schmerzanfille weiter auf-
treten, und selbstverstindlich bleibt indiziert der operative Eingriff
bei den sog. absoluten Indikationen, dem Choledochusverschlufl durch
Steine und der schweren eitrigen Cholecystitis. Fiir beides gelte aber
eine Kinschrankung! Kein Choledochusverschluf} sollte operiert werden,
ohne dafl etwa 2—3mal vorher durch Duodenalspillungen der Versuch
gemacht ist, das oft nur kleine verschliefende Konkrement aus dem
Choledochus zu entfernen, wie dies zuerst von Allard mit 20—40 ccm
20 proz. Magnesiumsulfatlosung versucht wurde. Unter einer Kombina-
tion von Duodenalspiillung zuerst mit konzentrierter Magnesiumsulfat-
l6sung, spiater 15 Minuten nach subcutaner Injektion von I cecm Pituitrin
mit 40 ccm Ol und nach vorheriger intramuskulirer Gabe von 4 cg
Papaverin sahen auch wir hdufiger eine Sprengung des Choledochus-
verschlusses durch Hinausbeférderung eines kleinen Steines. Das ist
viel ungefihrlicher als die Operation beim &lteren cholimischen Men-
schen; auBerdem hat die Methode den Vorteil, dal man sich nach
2—3 vergeblichen Spilungen schon frither, 2—3 Wochen nach dem
Eintritt des Choledochusverschlusses, zur Operation entschliefen wird.
Die Operationsprognose ist dann giinstiger, weil die Gefahren der Chol-
#mie, wie sekundire Verblutung usw., dann noch geringer sind. Im
iibrigen bin ich nicht der Ansicht, da man héufig den Versuch machen
sollte, durch Spiilungen und Pituitrineinspritzungen Gallensteine ab-
zutreiben, das gelingt aus klaren Griinden meist nicht. Nur bei fieber-
hafter chronischer Cholangitis mit Choledochuserweiterung sahen wir
oft Gutes von wiederholten Duodenalspiilungen.

Bei den schweren eitrigen Cholecystitiden, wenn keine Zeichen der
Perforation vorhanden sind, ziehe ich die Operation im Intervall nach
Abklingen der Entzlindung vor. Das ist fiir die Prognose des Eingriffs
oft viel giinstiger. Ein so erfahrener Bauchchirurg wie Schimieden steht
auf dem gleichen Standpunkt. Durch intravendse Injektion von lproz.
Cholevallésung nach Singer jeden 4. bis 5. Tag und téglich intravendse
Dehydrocholsidureinjektionen (Decholin nach Adlersberg und Neubauer)
und Duodenalspiilungen tritt héaufig schnell ein Riickgang des Fiebers
der Cholangiopathie ein. Bei leichten Fallen kann man dann eventuell
auf die Operation verzichten, bei schwereren Fallen mit Leberparenchym-
schadigungen wird man besger noch eine Zeitlang vor dem chirurgi-
schen Eingriff 20—40 proz. Traubenzuckerlosung etwa zu 40 ccm mit
10 Insulineinheiten 1—2 mal taglich intravenés geben.

Wird operiert, so verlangt das Zusammenspiel von Sphincter Odds,
Choledochusweite und Gallenblasenerkrankung jedesmal eine Beriick-
sichtigung der Choledochusweite. Ist er stark dilatiert, etwa auf iiber
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Mannesfingerdicke, so sollte stets der Versuch einer weiten Verbindung
mit dem Duodenum gemacht werden. Ob die Sondierung und Dehnung
des Sphinctergebietes oft geniigt, ist zweifelhaft. Besser erschien auch
nach eigenen Erfahrungen bei starkem dilatiertem Choledochus die
sorgfaltig ausgefithrte Choledochoduodenostomie. Der Gedanke an sie
sei filhrend bei Relaparatomie wegen Auftretens von Rezidiven nach
fritherer Cholecystektomie. Der ungestérte Abflul der Galle schafft
nach diesem Kingriff Beseitigung der Stauung in den Gallengingen
und eventuell auch in den Pankreasgang hinein. Er stellt so oft die
beste Vorbeugung dar gegen Rezidive und Pankreatitiden.

In der Form, wie heute auf dem Gebiete des Magen- und Duodenal-
geschwiirs die Tétigkeit zwischen Internisten und Chirurgen zum grofen
Teil geklirt ist, so geschehe es am besten auch bei den Gallenwegsleiden.
Vertrauensvolle Zusammenarbeit zwischen beiden Parteien sei das Ziel, die
keine Gallenblase operiert aufler beim Vorliegen absoluter Indikationen,
ohne daf eine konsequente interne Behandlung durchgefiihrt war, die bei
diagnostisch komplizierten Fillen, besonders bei Rezidiven nach Opera-
tionen, die diagnostische Duodenalsondierung zur Feststellung der
sekundiren Choledochuserweiterung mitbenutzt, weil sie manchmal
mehr erheben kann als eine schlechte Inspektion bei der Operation.
Ich hoffe, daB eine chirurgische Ara, in der die Fiihrer derselben sich
weitgehend wieder interessieren fir die allgemeine medizinische Be-
handlung von Krankheiten, auch fiir solche Umstellungen in der Frage
der Operation bei Gallensteinleiden ein gewisses Verstindnis haben wird.
Hat der Mensch héufig Schmerzen trotz interner Behandlung, so soll er
natirlich im allgemeinen operiert werden aus sog. sozialer Indikation.
Eine gewisse Vorsicht wird gerade da bei den iiberempfindlichen, auch im
Tonus ihrer Schmerzempfindung sehr labilen, vegetativ stigmatisierten
jungen Menschen, besonders bei nur dyskinetischen Zustéanden ihrer
Gallenwege, angebracht sein. Mit Zander halte ich auch bei ihnen die Nei-
gung zu Rezidiven fiir eine recht groe. Unter den 20—40% der Operier-
ten, die nach der Operation noch iiber Beschwerden klagen, spielen auf
der einen Seite diese iiberempfindlichen Typen eine gewisse Rolle, dann
aber die Gallengénge, bei denen ein krampfender Sphincter Oddi auch
nach der Operation weiter zu Koliken, Gallenretention, Pankreatitis und
in selteneren Fillen zum Aufflackern von Cholangititiden fiihrt.

Auch die interne Behandlung wird, wenn sie grofziigig sein soll,
die Ganzheit des Organismus, in dem sich eine Dysfunktion der Motilitat
und Resorption der Gallenwege entwickelt hat, mit beriicksichtigen.
Das zarte, etwas asthenische, oft vegetativ stigmatisierte junge Médchen
mit Schmerzen im Antrum des Magens, an den Gallenwegen, im Coecum,
im Gebiet des Colon descendens und im Uterus im Beginn der Regel,
die frigide Frau, bei der ein schlechtes Funktionieren der Orgasmus-
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regulation quasi einen Orgasmustransfert zum Dickdarm, zu den
Gallenwegen und vielleicht auch zum Kreislauf bewirkt, der iiberhetzte,
oft einfach nur iiberarbeitete Mensch, dessen Gallenblase mit oder ohne
Steinbildung, mit oder ohne die Folgen erster leichter Entziindung
dyskinetische Krampfschmerzen erzeugt, bediirfen oft weniger einer
Organbehandlung als einer verniinftigen Allgemeinbehandlung. Die
korperliche und seelische Beruhigung, allgemeine Erholung, eventuell
auch mit leichter sportlicher Betitigung, leisten da oft mehr als iiber-
angstliche diatetische Schonung und zuviel Medikamente! Bei zu
nervos Erregten wird Brom, Adalin, Luminal und &hnliches oder
eine schmerzherabsetzende vorsichtige Reiztherapie oft Gutes tun.
Psychische Traumen, die Gallengangskoliken auslGsten, werden meist
besser durch einfache Formen der Psychotherapie mit zeitweiser Ent-
fernung aus dem héauslichen Milieu behandelt als mit komplizierten
wochenlang dauernden Psychoanalysen, die oft so viel aufrithren und
dann die Dysfunktion der Gallenwege nur noch steigern. Endokrine
Behandlung sei dort versucht, wo sie Erfolg verspricht: bei dysmenor-
rhoischen Stérungen mit Ovarialpraparaten und mit den Hypophysen-
praparaten wie dem Gesamt-Hypophysenextrakt von Merck per os ge-
geben, oder einer Hypophysen-Rontgenreizbestrahlung. Bei starken,
im Klimakterium auftretenden Gallenwegsbeschwerden sah ich bis-
weilen QGutes von einer Hypophysenldhmungsbestrahlung und ver-
einzelt bei hypothyreoiden alternden Frauen mit Obstipation, Meteoris-
mus und mehr hypotonischen Gallenwegsbeschwerden von kleineren
Thyreoidindosen. Aber Vorsicht bei der Thyreoidinanwendung! Zu
groe Thyreoidindosen l6sen bisweilen wohl durch Steigerung der
Motilitat Gallenwegskoliken aus und aktivieren auch Gallenwegs-
entziindungen.

Die Gallenwege selbst behandelt man am besten nach dem Prinzip
von Zuckerbrot und Peitsche, doch wie zur Hundeerziehung gehért
auch hierzu eine geschickt sich anpassende Hand! Das Prinzip der
Beruhigung zu erregter Motilitat wird bei starken Schmerzen am besten
mit dem vagal ldhmenden Atropin bis zu 3 mg téglich und seinen
Verwandten, den Belladonnapriparaten, durchgefiihrt mit 2—3 Hunger-
tagen im AnschluB an den Anfall. Zur Schmerzstillung nétigenfalls
die paravertebrale Anasthesie und, wenn es moglich ist, kein Morphin!

Morphium fithrt zum Krampf des Sphincter Oddis, ebenso wie iiber
den Antrumkrampf im Magen zum Brechakt. Ist eine Verstirkung
der Atropinwirkung notwendig, so gebe man lieber Codein in Mengen
bis zu 3—4 cg zusammen mit 3 cg Extractum Belladonnae per os fiir
einige Zeit oder in der Form der beliebten rectalen Zapfchen. Bei ganz
hochgradigen Kolikanféllen ist die subcutane Injektion von Morphium
2 cg + Atropin 1 mg das beste, das zeigen neben eigenen alten Tier-
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experimenten Schondubes und Liirmanns Untersuchungen mittels der
Duodenalsondierung. Morphiumanwendung ist bei Gallensteinleiden also
nur in Ausnahmezustéinden notwendig, nie als Dauerbehandlung. Hiufig
dabei Morphium zu geben, ist ein Kunstfehler, der sich stets mit der
Herbeifiihrung von Morphinismus straft. Und direkt kontraindiziert,
weil durch Morphium Spasmen der Antrumpartie des Oddischen
Sphincters ausgelost werden und damit neue Stauungszustinde in den
Gallenwegen.

Auch die tabischen Krisen der Gallenwege werden am besten nicht
mit Morphin behandelt. Atropin 3mal téglich /,—1 mg und, wenn
keine Fieberkur durch Pyriferinjéktiohen mit anschlieBender ener-
gischer antiluetischer Behandlung méglich ist, etwa wegen zu schwerer
Mesaortitis, eine oft ausgezeichnet wirkende Reizkorpertherapie mit
dem Eiweilkorper Nowoprotin intravends jeden 5. bis 6. Tag 1—2 cem
10—12 Injektionen.

Die Dauerberuhigungstherapie der gesteigerten Dyskinesie der
Gallenwege findet statt auf der Hannoverschen Krankenhausabteilung
im allgemeinen: mit Atropin, in mittleren Dosen, 3mal !/, mg, bei
Empfindlichkeit gegen etwa auftretende Trockenheit im Mund mit
kleinen Mengen von Belladonnapriaparaten wie Bellafolin, mit Atropin-
derivaten wie Eumidrin und nur gelegentlich mit dem nicht sehr wirk-
sam gefundenen Papaverin. Zweitens mit der iiblichen Schonungsdiit,
die mechanisch grobe Gemiise und iiberhaupt mechanisch sehr grobe
Speisen, fettdurchtrinkte Speisen und schlieflich coffeinhaltigen
Bohnenkaffee verbietet. Butter wird gestattet in mittleren Mengen,
aber nicht in der Form, daf mehlhaltige Nahrungsmittel stark damit
durchtrinkt sind. Diese erzeugen zu lange Verweildauer im Magen
und zu starken Entleerungsschmerz der Gallenwege; drittens mit
Wérmebehandlung.

Die Beruhigung der Dyskinesie der Gallenwege durch Herabsetzung
der motorischen Funktion mit gleichzeitiger Steigerung der Gallen-
sekretion kann in m#Bigem Grade stattfinden durch Menthol (Heinz).
Schreiber und Herrmann konnten mit Menthol6l bei der Duodenal-
sondierung erst atropinidhnliche Lahmung und dann gesteigerten
Gallenflul nachweisen. Praktisch findet die Anwendung am besten
in der Form des Pfefferminztees statt. Ahnliche Wirkungen scheinen
auch noch in anderen #atherischen Olen vorhanden zu sein, wie beim
Rettichextrakt. Wir untersuchten sie genauer bei einer in der homdo-
pathischen Medizin gern bei Gallensteinerkrankungen angewandten
Droge, dem Extractum Carduus Marianus. Wir sahen mit der Ur-
tinktur dieser Meerdistel bei Duodenalsondierungen erst Hemmung des
Abflusses durch Motilititshemmung, dann starke Anregung des Leber-
gallenflusses und geben diese Tinktur 3mal 1020 Tropfen, also durch-
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aus nicht in homgéopathischen Dosen, bei leichten Beschwerden ofter
mit gutem Erfolge.

Eine vorsichtige Regelung der Gallenwegsdyskinesie kann statt-
finden: vom Darm her durch einfache pflanzliche Abfithrmittel, wie
Faulbaumrinde, Kaskara sagrada, Extractum Aloe und alle méglichen
ahnlichen Pharmaca auch in der Form der Mischpraparate und Misch-
tees. Am besten gibt man sie am Abend zusammen mit 1/,—1 mg
Atropin. Zweitens durch Ol als stirksten Gallenwegsentleerer, am
Abend gegeben in der Menge von 1—2 Efloffel fithrt es zum Gallen-
abflull wihrend der Nacht und vermindert dann die Stauung. Gleich-
zeitig bekdmpft es, da es zum groBten Teil ungespalten den Korper
verlaBt, durch Durchtrinkung und Volumenvergréf8erung des Kotes
die Obstipation. Besonders bei den so schwer auch chirurgisch zu
behandelnden chronischen Cholangitiden mit sekundéren Veranderungen
an der Leber sahen wir von einer solchen Daueranregung des Gallen-
abflusses, gegeben am Abend in der Form von 2 ESlsffeln Olivenol mit
Pfefferminztee sowie Dehydrocholsdure in der Form von 2 Decholin-
tabletten und am Morgen etwas Karlsbader Wasser, am Tage zu der
Schonungsdiat kleine Atropinmengen, oftmals iiberraschende Erfolge.

Die Einzelheiten der intern mdglichen Gallenwegsbehandlung, von
den Brunnenkuren angefangen, die im wesentlichen durch die Magne-
sium- oder Natriumsulfatwirkung als motilitatsanregend und gallenfluB-
treibend wirken, iiber die Anwendung der sog. Cholagoga, wie Calomel,
Rhabarber, Podophylin, die hauptsichlich abfiihrend wirken, bis zu
allen moglichen modernen Praparaten mit Patentnamen, die wie Ago-
bilin und Felamin als wirksamsten Bestandteil Gallensduren enthalten,
hier genauestens zu erdrtern, ist nicht Zweck dieses Aufsatzes. Es
muflite sowieso schon zuviel Bekanntes wiederholt werden!

Wichtig wiren fiir eine vernunftméBige interne Therapie des Gallen-
wegsleidens auf Grund der hier gewonnenen Anschauungen noch zwei
Dinge! Das eine wire-der Versuch zur Prophylaxe der dyskinetischen
Zustande. Das ist leider praktisch nicht einfach. Aber man wird doch
in solchen Zeiten, wo wir wie im Beginn der Schwangerschaft oder bei
der Menstruation besondere Gefahrdungen ahnen, als Arzt darauf drin-
gen, dafl bei gleichzeitiger Neigung zu Obstipation wenigstens diese
behandelt wird durch leichte Abfiihrmittel und so die Dyskinesie der
Gallenwege mit. Man kann bei solchen Zusténden auch an die dauernde
Gabe der von Nothnagel fir die Behandlung der Cholelithiasis an-
gegebenen Pillen denken: Extractum Belladonnae 0,6, Extractum Rhei,
Extractum Aloes ana 3,0 fiir 30 Pillen 1—2mal téglich eine Pille. Aber
solche Prophylaxe wird im allgemeinen schwer exakt durchzufiihren sein.

Es wire zweitens wiinschenswert, neben der gesteigerten Motilitit
der Gallenwege auch den gesteigerten Resorptionsakt der Gallenblase
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beeinflussen zu kénnen. Es wurde daran gedacht, durch die Sulfationen
mit ihrer stirkeren Abdichtung der Zellmembranen, die wir ja durch
Hoffmeisters lyotrope Reihe der Anionen in ihrer Anwendung vom
Darm her kennen, Einflufl zu gewinnen auf die Mucosaepithelien der
Gallenblase, wenngleich auch die vom Darm ins Blut aufgenommene
Menge der Sulfationen nur gering ist. Dafl das Natriumsulfat iiber-
haupt resorbiert wird vom Darm her, hatten frithere Untersuchungen
im Urin mit gréBerer Sulfatausscheidung nach peroraler Zufuhr gezeigt.
Ein dementsprechend durchgefithrter Versuch am Hunde zeigte durch-
aus normale Resorption der cysticusunterbundenen Gallenblasen in der
Zeiteinheit. Das vorher und gleichzeitig in den Darm eingefiihrte
Natriumsulfat war entweder nicht in geniigender Menge resorbiert
oder es wirkte nicht in der vorgestellten Form an den Zellen. Man
konnte solche Versuche mit intravenos gegebenem Calcium oder Stron-
tium wiederholen. Dafl auch das Atropin keinen Effekt hatte bei dem-
entsprechend durchgefiihrten experimentellen Untersuchungen, wurde
schon oben dargestellt. Vielleicht ist ein Versuch mit dem Adrenalin
pharmakologisch verwandten Substanzen wie Ephetonin erfolgreicher.
Hier liegen eventuell noch therapeutische Méglichkeiten fiir die Zukunft,
die neben der Dyskinesie auch die gesteigerte Resorption der Gallen-
blase als zweiten pathogenetischen Faktor in der Funktion der Gallen-
wege anzugehen gestatten.
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