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Meinen lieben Eltern



Das Collargol, Argentum colloidale, wurde im Jahre 1895 von
Crédé zur antiseptischen Wundbehandlung in die Therapie eingefiihrt.
Es fand bald vielseitige Anwendung als lokales und als allgemeines
Desinficiens bei septischen Erkrankungen, daneben wurde es auch als
diagnostisches Hilfsmittel verwandst.

1906 gaben Voelcker und v.Lichtenberg ein Verfahren an,
durch Collargolfilllung Harnblase, Ureter und Nierenbecken réntgeno-
logisch sichtbar zu machen. Zur Blasenfiillung nahmen sie 40—400 ccm
einer 2—>5 proz. Collargolléssung. Die Technik fiir die Darstellung des
Nierenbeckens im Rontgenbild — Pyelographie nennen die Autoren
ihre Methode — geben sie folgendermaBen an. Es wird ein Ureter
katheter, am besten ein mit Wismut imprignierter oder ein solcher,
in den eine Metallsonde eingefithrt wird, wodurch die Lage und Form
des Ureters gleichzeitig im Roéntgenbild sichtbar gemacht werden kann,
vorsichtig bis ins Nierenbecken vorgeschoben, also etwa 20—25 mm
weit; dann wird unter vorsichtigem Druck eine 3—35 proz. Collargol-
lésung ins Nierenbecken eingespritzt. Die Menge der Losung, die man
injizieren kann, richtet sich nach der verschieden groflen Kapazitdt
des Nierenbeckens. Das normale Nierenbecken hat nach Vélcker
eine Kapazitit von 2—4 ccm, eine Fillungsmoglichkeit iiber 5 cem
deutet schon den Beginn einer Erweiterung des Nierenbeckens an.
Bei Hydronephrosen ist eine Kapazitit von 150 cocm und dariiber
hinaus vorhanden. Der MaBstab fiir die maximale Fillung des Nieren-
beckens mit Collargol ist

1. das Auftreten von Schmerzen in der Nierengegend,

2. das Ablaufen der Collargollésung in die Blase.

Die Vorteile des Collargols bestehen nach Voelcker in der stark
antiseptischen Wirkung, weshalb es auch bei Pyelitis und anderen
entziindlichen Nierenerkrankungen des ofteren therapeutisch mit Erfolg
angewandt wurde, sodann darin, daf} Collargol wenig reizt und in der
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Moglichkeit, die Fliissigkeit zu beobachten, wenn sie neben dem Katheter
in die Blase ablduft. Die Schmerzen, die eine Collargolfiillung verur-
sacht, fehlen bei erweitertem Nierenbecken meist vollig oder ver-
schwinden jedenfalls bald wieder, dagegen ist die Fiillung eines normalen
Nierenbeckens meist schmerzhafter und die Beschwerden halten bis
24 Stunden nach der Injektion an. Daher sind auf Erweiterung nicht
verdichtige Nierenbecken zweckmifig von der Collargolfiillung aus-
zuschliefen. Die Roéntgenaufnahme wird in Riickenlage des Patienten
mit der Kompressionsblende von Albers-Schénberg vorgenom-
men.

In neuerer Zeit hat Oehlecker aus der Prof. Kiimmellschen Ab-
teilung in Hamburg gleichzeitig Injektionen von Collargol in beide
Nierenbecken vorgenommen und dadurch von beiden Nieren zur selben
Zeit Rontgenaufnahmen machen koénnen, was einen Fortschritt in
-der Technik darstellt.

Seitdem Voleker und v. Lichtenberg ihre Methode der Pyelo-
graphie veroffentlichten, sind von deutschen und auslindischen Autoren
zahlreiche Versuche damit angestellt worden. Die Technik ist nicht
immer ganz gleich. Walker nimmt eine 10proz. Collargollosung,
Oehlecker macht vorher eine Morphiuminjektion zur Vermeidung
von Schmerzen, wihrend von andern die Morphiumgaben vorher auf-
gegeben worden sind, da gerade in dem Auftreten von fSchmerzen ein
wichtiges Kennzeichen fiir die Fiillung des Nierenbeckens vorliegt.
Alle Autoren aber, die die Pyelographie anwenden, wenn auch die Form
ihrer Technik bisweilen verschieden ist, heben den grofien diagnostischen
Wert dieser Methode hervor. Durch die Réntgenaufnahmen nach
Collargolfillung werden Verlagerungen der Niere sichtbar gemacht
sowohl kongenitale Dystopie, wie z. B. Beckennieren wie auch er-
worbene Lageverinderungen (Wandernieren). Ebenso gibt das Ver-
fahren fiir Verkriitmmungen oder Abknickungen sowie Erweiterung des
Ureters gute Bilder. Besonders wichtig erscheint die Pyelographie fiir
die Diagnose des erweiterten Nierenbeckens, fiir Hydro- und Pyonephrose.
Bei Nierensteinen geben Nierenréntgenogramme, die gleichzeitig mit
und ohne Collargolfiillung vorgenommen werden, Aufschlufl dariiber,
ob neben dem Nierenstein auch das Nierenbecken verindert ist. Uber
die Moglichkeit der Diagnose von Nierentuberkulose und Nieren-
tumoren durch Pyelographie sind die Ansichten noch geteilt, doch hat
das Verfahren in einzelnen Fillen von Nieren- und Uretertuberkulose
zur Sicherung der Diagnose zweifellos mit beigetragen. Nemenow
gelang es in einem Fall von uberzihligem, stark erweitertem dritten
Ureter diesen nach Collargolfillung réntgenologisch darzustellen.

Der Wert der Pyelographie als diagnostisches Hilfsmittel ist somit
allgemein anerkannt. Die meisten, die die Collargolfiilllung des Nieren-
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beckens anwandten, haben sich von der Unschadlichkeit dieser Methode
iiberzeugt. Voelcker beobachtete bei Operationen, die er 24 Stunden
nach der Collargolinjektion vornahm, dafl die Umgebung des Nieren-
hilus leicht schwirzlich verfarbt, dal das Collargol von der Nieren-
beckenschleimhaut in das Gewebe der Nachbarschaft aufgenommen
war, und sieht darin einen Beweis fiir die Tiefenwirkung des Préparates,
die ihm geeignet erscheint, bei gewissen entziindlichen Vorgédngen einen
heilenden Einflul} zu entfalten. In der Tat sind bei Féllen von Pyelitis
giinstige Beobachtungen mit der Collargolbehandlung gemacht worden.
Schon bei zweimal 24 Stunden nach der Injektion vorgenommenen
Nierenoperationen sah Voelcker keine Verfirbung des Nierenhilus
mehr.

Wihrend im allgemeinen die Pyelographie als eine ungefidhrliche
Methode betrachtet wird, sind doch einzelne Beobachtungen tber
Schadigung der Nierenbeckenschleimhaut nach Collargolinjektion ver-
offentlicht worden. Oehlecker sah bei einer 18jihrigen Patientin
mit einem Grawitztumor, bei der eine Collargolinjektion unter hohem
Druck vorgenommen werden mufite, Schmerzen und geringe Tem-
peratursteigerung nach der Einspritzung. Die Niere wurde 5 Tage
spéter exstirpiert. In der oberen Hilfte der Niere, die makroskopisch
normal aussah, bemerkte man in einigen Pyramiden kleine schwarze
infarktartige Stellen, die als Collargolwirkung aufgefafit werden muBten.
Mikroskopisch fanden sich dort in den geraden Harnkanilchen neben
homogenen Zylindern schwarz impriagnierte Zylinder, die zum Teil aus
Detritus und Blutpigment bestanden, bei einzelnen Stellen fanden sich
einige Nekroseherde.

Oehlecker selbst sieht den Grund fiir diese Erscheinungen in dem
zu hohen angewandten Druck bei der Injektion, da er sonst nie linger
dauernde Beschwerden noch irgend welchen Schaden nach Collargol-
fiillungen beobachtet hat. Er rit, die Losung langsam und unter niedri-
gem Druck einflieBen zu lassen.

Zachrisson beschreibt einen Fall, wo durch eine Verwechselung
die fiir das erweiterte rechte Nierenbecken bestimmte Collargollosung —
es waren 14 ccm — in das linke normale Nierenbecken injiziert wurde.
Auf dem Rontgenbild sah man, daB das Collargol bis in die Tubuli
recti, vielleicht sogar nach héher hinaufgedrungen war. Die Patientin
hatte 14 Tage lang Fieber und 5 Tage lang Schmerzen und eine gewisse
Empfindlichkeit in der linken Nieren- und Uretergegend. Jedoch er-
holte sich die irrtimlicherweise injizierte Niere so vollig, daB} die andere
Niere spéter exstirpiert werden konnte. Ein Jahr nach der Operation
war der Harn aus der injizierten Niere bis auf geringe Zylinderbildung so
gut wie normal. Der Patientin ging es gut.

Ferner wurde von Jewell ein Fall von keilférmiger Gangran und
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von Ekehorn ein Fall von Nierenédem nach Pyelographie beschrieben,
doch konnte das Nierenédem ebensogut auf der Kompression des Ab-
domens bei der Roéntgenaufnahme wie auf der Collargolinjektion be-
ruhen (zitiert nach Key).

Wichtig erscheint der Fall, den Réssle im Aratlichen Verein in
Miinchen in der Sitzung vom 14. Dezember 1910 als tédliche Collargol-
vergiftung demonstrierte. R6ssle machte die Sektion einer Frau, der
vor 8 Tagen Collargol in das Nierenbecken eingespritzt worden war.
Der Sektionsbefund war folgender: Es fand sich eine schwere hémor-
rhagische Diathese mit parenchymatésen Blutungen im Magen, im Darm,
den Lungen und simtlichen Kérperhshlen. Roéssle machte dafiir
eine durch lokale Schidigung der Nieren bedingte plotzliche Resorption
reichlicher Silbersalze verantwortlich, doch gibt er zu, dafl in der Lite-
ratur sonst iiber akute Argyrie durch Collargolvergiftung nichts erwihnt
ist. Seiner Ansicht nach stimmen aber die von &rztlicher Seite bei der
Patientin beobachteten Erregungszustinde kurz vor ihrem Tode mit
dem Bilde der akuten Silbervergiftung iberein. Bei der mikroskopischen
Untersuchung zeigte sich die Schleimhaut des Nierenbeckens veritzt, und
die darunter liegenden bindegewebigen Teile waren bis zwischen die
Markkanilchen von Injektionsmassen imbibiert, wobei das Collargol
in schwarzbraunen Kliimpchen ausgefallen war. Bedenklich erschien
es besonders, dal3 die colloidale Silberlésung in die Harnkandlchen
selbst eingedrungen war und von der Hand der Operateurs sogar bis in
die gewundenen Harnkanilchen unter die Kapsel der Niere geprefit
worden war, wobei hier und dort Harnkan&lchen gesprengt wurden.
Auch sonst hatte eine Resorption von Injektionsmassen stattgefunden,
die man leicht sowohl in und zwischen den einzelnen Epithelien wie auch
in den interstitiellen Saftspalten erkennen konnte. In den Kapselraum
der Glomeruli war dagegen die Silberlosung nirgends eingedrungen.
Die direkte dtzende Kontaktwirkung des Collargols auf die anliegenden
Epithelien war gering; meist waren auch die ausgeféillten Silbermassen
in den Harnkanilchen von einer kriimeligen, eosinophilen Masse ein-
gehiillt. Stellenweise waren aber ausgedehntere Nekrosen vorhanden,
auch in der Leber, in die hinein ein unregelmiBig verteilter Transport
von Collargol stattgefunden hatte, wobei es zu dhnlichen hamorrhagisch-
nekrotischen Herden gekommen war, wie bei beginnender Eklampsie
(Stasenbildung). Makroskopisch lief3 sich die Collargollésung im ganzen
Hilusgewebe der untersuchten Niere verfolgen. Auflerdem war das
Nierenlager hochgradig 6dematds.

In jiingster Zeit hat Blum die verschiedenen Schédlichkeiten
zusammengefafit, die seiner Meinung nach durch die Pyelographie ent-
stehen kénnen und dabei die Fille von Oehlecker (Patientin mit
Grawitztumor) und Rdéssle zitiert. Blum behauptet aullerdem,
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dafl es auch ohne die Pyelographie durch dltere Methoden gelinge, Er-
weiterungen des Nierenbeckens oder Verlagerungen der Niere festzu-
stellen. Auch der Grad der Parenchymzerstérung einer Niere lasse sich
durch Ureterenkatheterismus und funktionelle Nierendiagnostik ebenso-
gut erkennen, wie durch Radiographie. Bei Tuberkulose der Niere hilt er
das Verfahren fiir direkt gefdhrlich, indem er die Moglichkeit annimmt,
durch Collargolfiillung Nierenbeckeninhalt in die Gewebs- und Lymph-
spalten der Niere hineinzupressen. Die Pyelographie mifillang ihm in
einem Falle von kompletter Anurie, weil beide Ureteren durch Steine ver-
schlossen: waren, ebenso war die Fillung des Nierenbeckens nicht még-
lich bei Fiallen von Stenose und Kuickung des Ureters, in denen das
Collargol neben dem Katheter in die Blase ausflof}.

Daf in den eben erwihnten Féllen die Radiographie nicht gelang,
war auf die Sachlage zuriickzufiihren und kann nicht dem Verfahren zur
Last gelegt werden.

Ferner beschreibt Blum eine Reihe von Schidigungen, die er nach
Collargoleinspritzungen an Leichennieren oder eben exstirpierten Nieren
beobachtet hat. Er spritzte zum Beispiel 10 ccm einer 5 proz. Collargol-
l6sung in eine Leichenniere ein und sah dann auf mikroskopischen Schnit-
ten, dafl das Collargol durch die geborstenen Sammelrohrchen entlang
den Harnkanélchen und Lymphspalten der Niere bis unter die Kapsel
geprelt worden war, und dal} sich sogar unter der Kapsel grofiere Col-
largolmengen angesammelt hatten. In einem zweiten Priparat fand er
nach Injektion von 20 cem einer 5 proz. Collargollésung eine schwere
Verdtzung und Nekrose der Nierenbeckenschleimhaut.

Versuche iiber die Collargolwirkung auf die Leichenniere hatte
vorher bereits Oehlecker angestellt und dabei gefunden, dall das
Collargol im Nierenbecken und in den Kelchen liegen blieb. Nur bei
Anwendung eines sehr hohen Druckes drang das Collargol in das Nieren-
gewebe ein. Oehlecker beobachtete keine Schiadigungen.

Die Blumschen Experimente an Leichennieren, auf Grund deren
er zu dem Ergebnisse kam, das Collargol besitze schidigende Eigen-
schaften fiir das Nierenbecken, sind nicht beweisend. Es ist bekannt-
lich auBerordentlich schwer, zwischen wirklichen Nekrosen und den
leicht eintretenden cadaverdsen Verdnderungen des Gewebes zu unter-
scheiden. Einen Wert besitzen solche Versuche und die aus ihnen ge-
zogenen Folgerungen nur, wenn man an ganz frischem Material die
Kinspritzungen vornimmt und auch dann bietet die mikroskopische
Untersuchung sehr grofie Schwierigkeiten. Giiltige Versuche iiber die
Collargolwirkung auf die Niere konnen nur an Lebenden vorgenommen
werden.

Auf Veranlassung und unter giitiger Hilfe von Prof. Voelcker
unternahm ich es daher, die Collargolwirkung auf Nierenbecken und
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Niere an Tieren zu priifen. Wir wihlten zu diesem Zwecke Kaninchen,
bei denen die Injektion leicht ausgefiihrt werden konntel).

Die Collargollésung wurde verschieden stark gewihlt und ihre Ein-
wirkung auf die Niere beobachtet, indem sie bald kiirzere, bald lingerce
Zeit nach der Einspritzung darin gelassen wurde. Die Technik unserer
ersten Versuche war folgende: dem Kaninchen wurde von einer
10 proz. Urethanlosung durch die Schlundsonde 1 ccm pro 100 g Tier
eingefiihrt. Zum Teil wurde auch in Athernarkose operiert. Nachdem
vorher das Tier eingespannt und die Haare der Blasengegend abrasiert
waren, wird durch Schnitt in der Mittellinie, der bis durch das Peri-
toneum durchgeht, die Blase freigelegt.

Die am Blasengrund miindenden Ureteren sind meist leicht aufzu-
suchen. Ein Ureter wird durch ein geeignetes Instrument (Sucher)
frei prapariert und unterbunden. Nach kurzer Zeit ist oberhalb der
Unterbindungsstelle eine Urinstauung eingetreten, durch welche es
gelingt, nach Einschnitt mittels einer feinen Schere, in das Ureter
lumen eine stumpfe Kaniile einzufithren, die man am besten durch
einen feinen Faden festbindet. Jetzt wird durch eine aufgesetzte Spritze
die Losung injiziert, sie gelangt bis ins Nierenbecken, was man an der
Schwirzung des Nierenbeckens beobachten kann. Durch einen Holz-
stopsel kann die Kaniile beliebig lange verschlossen gehalten werden
und so die Dauer der Einwirkung reguliert werden. Nach einer be-
stimmten, verschieden langen Zeit wird die Niere herausgenommen und
zur mikroskopischen Untersuchung aufbewahrt.

Der erste Versuch wurde am 11. VII. 12 vorgenommen. Einem weiblichen
Kaninchen von 2175 g Gewicht wurden 20 com Urethan per os gegeben. Nach
20 Minuten wird durch Medianschnitt die Bauchhohle erdffnet. Nach Beiseite-
schieben der Dirme wird die Blase aufgesucht und zunéchst der rechte Ureter
oberhalb des Blasengrundes eine Strecke weit freigelegt und unterbunden. In der
vorhin beschriebenen Weise wird die Kaniile in den Ureter eingefiihrt und 2 ccm
einer 1proz. Collargollésung langsam injiziert, eine Menge, die die Kapazitit des
Nierenbeckens eines Kaninchens zweifellos iibersteigt. Der Ureter fiillt sich bei
der Einspritzung bis zu seiner Miindung ins Nierenbecken schwarz, die Niere
selbst wird deutlich prall, ohne dafl duBerlich eine Verinderung an ihr wahrzu-
nehmen ist. Nach 8 Minuten 148t man die Fliissigkeit wieder abtropfen; schon
3 Minuten spiter ist der Ureter deutlich entfirbt. Mit der gleichen Technik wird
darauf in den linken Ureter 2 cem einer 4 proz. Collargollésung eingespritzt. Dabei
zeigt sich, dafl nicht nur der Ureter, sondern auch die Niere selbst am Hilus sich
schwarz verfarbt. Erscheinungen, die auf der anderen Seite fehlten. Nach 8 Mi-

nuten 148t man auch hier die Fliissigkeit abflieBen. Beide Nieren werden heraus-
genommen. Auf der Schnittfliche zeigt sich makroskopisch das Parenchym nicht

1) Die Technik der Aufsuchung der Ureteren sowie die Ausfiihrung von Fliis-
sigkeitsinjektionen in die Ureteren wurde mir in freundlichster und entgegen-
kommendster Weise von Herrn Geheimrat Gottlieb und Herrn Dr. Rohde
gezeigt, wofiirich ihnen auch an dieser Stelle meinen aufrichtigsten und ergebensten
Dank ausspreche.
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geschwarzt. Wiahrend aber rechts das Nierenbecken normal aussieht und das
Collargol sich hier ohne jede Verinderung abwaschen laBt, ist im linken Nieren-
becken eine schwarze Verfirbung vorhanden, die sich durch Abspiilen nur teil-
weise entfernen 1aBt. Mikroskopisch wurden Lings- und Querschnitte durch beide
Nieren gemacht. Das Gewebe der rechten Niere war normal, in einzelnen Gewebs-
spalten um die Harnkandlchen herum war Collargol nachweisbar, das Lumen der
Kaniile selbst war frei, die Epithelien unverandert. Bei der rechten Niere, in die
2 cem einer 4 proz. Losung injiziert war, betraf die geringe oberflichliche Ver-
anderung nur einen Teil des Nierenbeckens, zum grofiten Teil war das Collargol
in das Bindegewebe, das den Nierenhilus umgab, eingedrungen, ein Teil war in
den Gewebs- und Lymphspalten um die Sammelrghren emporgestiegen. Da das
Lumen der Harnkanile frei gefunden wurde, muBte angenommen werden, daf}
das Collargol schon im Nierenbecken in die Lymphspalten diffundiert war. Die
geringfiigige und oberflichliche Verdnderung der Nierenbeckenschleimhaut, die
makroskopisch scheinbar vorhanden war, konnte mikroskopisch nur an sehr we-
nigen Stellen nachgewiesen werden. Das Epithel war meist intakt, und die Ver-
dnderung beruhte jedenfalls auf der zu grofen angewandten Fliissigkeitsmenge.
Denn wenn man die Kapazitit des normalen menschlichen Nierenbeckens mit
Voelcker als 1 bis hochstens 5 cem annimmt, ist die des Kaninchennierenbeckens
zweifellos geringer als 2 cem. Daf man durch zu groBle Massen, die man injiziert,
das Gewebe schiddigen kann, ist klar. Wir haben infolgedessen spéter immer nur
1 cem Losung genommen und dabei nie einen schidigenden EinfluB des Collargols
beobachtet.

Der zweite Versuch wurde am 17. VIL. 1912 an einem 1250 g schweren weik-
lichen Kaninchen gemacht. Das Tier wird mit Ather narkotisiert. Medianer
Bauchschnitt. Die Blase wird hervorgezogen und zunichst der rechte Ureter
unterbunden und etwa 1 ccm einer 1proz Collargolldsung in ihn injiziert. Der
Ureter farbt sich deutlich schwarz, doch wird, um das Tier nicht zu sehr zu schwi-
chen, davon abgesehen, den Ureter wiihrend der Operation bis ans Nierenbecken
zu verfolgen, zumal als sicher angesehen werden konnte, daBl die Flissigkeit bis
in das Nierenbecken gelangte. Die Menge ist nicht ganz genau zu bestimmen,
da ein geringer Teil der Fliissigkeit wieder abgeflossen ist. Die Losung bleibt 20
Minuten in der Niere. In das linke Nierenbecken wird mit derselben Technik
gleichfalls 1 ccm einer 1 proz. Collargollosung eingespritzt, die 15 Minuten in der
Niere gelassen wird. Dann werden beide Nieren herausgenommen. Das die Niere
umgebende Bindegewebe ist nicht nur am Hilus der Niere, sondern in der ganzen
Umgebung schwirzlich verfirbt. Die Nieren fiithlen sich geschwollen und &de-
matds an.

Mikroskopisch sind die Befunde dhnlich wie bei dem ersten Tier. Das Nieren-
becken ist mit Collargol angefiillt, seine Schleimhaut ist aber intakt, die Harn-
kandlchen sind frei, nur in dem die Harnwege umgebenden Lymph- und Binde-
gewebe sind an verschiedenen Stellen schwirzliche Niederschlige zu sehen, die
als Silberniederschlige aufzufassen sind. Aus dem Nierenbecken ist das Silber
zum Teil beim Schneiden ausgefallen.

Dritter und vierter Versuch am 25. VII. 1912. Ein 1 kg schweres Kaninchen
wird mit Ather narkotisiert. Medianer Bauchschnitt. Die Blase wird herausgeholt
und zunéchst der linke Ureter freigelegt und unterbunden. Es wird in ihn 1 cem
einer 1proz. Collargollésung injiziert, darauf 1 cem einer 4 proz. Collargollésung
auf dieselbe Weise in den rechten Harnleiter. Die Kaniilen bleiben 25 Minuten
geschlossen, dann wird die Fliissigkeit abgelassen und beide Nieren werden heraus-
genommen. Sie sind in der Gegend des Nierenbeckens schwarz gefirbt, die
rechte Niere erscheint intensiver geschwirzt als die linke.



Mikroskopisch ergaben sich &hnliche Befunde wie bei den ersten Versuchen.
Das Collargol ist in dem Bindegewebe um die Harnkanilchen herum sichtbar,
doch ist es nirgends bis in die Rinde vorgedrungen, 1t sich aber in dem Lymph-
gewebe des Nierenmarkes, nicht nur in dem von Nierenbecken und Kelchen nach-
weisen.

Da es wichtig erscheint, zu erkunden, ob die Dauer der Einwirkung des Collar-
gols auf das Nierengewebe von Bedeutung ist, soll Versuch IV (24stiindige Ein-
wirkung) erst spiter erwihnt und zunéchst iiber die Ergebnisse des Versuches V
(1stiindige Einwirkung) berichtet werden.

Versuch V am 14. X. 1912 in Berlin. Da beabswhtlgt war, das Collargol
eine Stunde lang in der Niere licgen zu lassen und ein kleineres Kaninchen die
unter nicht aseptischen Verhiltnissen vorgenommene Operation voraussichtlich
nicht ausgehalten hitte, wird ein ziemlich schweres Kaninchen ausgewihlt. Das
Tier wiegt 3100 g, es erhéilt, um die Narkose tief genug zu gestalten, 35 ccm Urethan
Aethyl puriss. Merck (Carbaminsiuredthylester) per os mittels Schlundsonde ein-
gefiihrt. Die Urethannarkose war trotz der Lénge der Operation gut, nach 3/,stiin-
digem Verlauf der Operation drohte das Tier aufzuwachen und wurde unruhig.
Es wurde ihm daher noch ein dthergetrinkter Wattebausch vorgehalten.

Operation. Dem 3 kg schweren Tier wird der Bauch durch Medianschnitt
erdffnet. Da es ein minnliches Kaninchen ist, dringen die stark entwickelten
Nebenhoden und Hoden aus der Wunde hervor. Sie werden zuriickgeschoben
und die méfig gefiillte Harnblase hervorgeholt. Der linke Urcter wird am Blasen-
grund aufgesucht, etwas freigelegt und unterbunden. Nach kurzer Zeit wird eine
stumpfe Kaniile in das Ureterlumen eingefithrt und 1,1 ccm einer frisch her-
gestellten 5proz. Collargollssung injiziert. Die Kaniile wird festgebunden und
durch Stépsel verschlossen. Auf die gleiche Weise werden in den rechten Ureter
1,1 cem derselben Collargollésung eingespritzt. Da hier der Kaniilenstépsel fehlt,
muB dic Kaniile nach der Injektion rasch herausgezogen und der Ureter oberhalb
tunterbunden werden. Es 1a8t sich dabei nicht vermeiden, dafl cine ganz geringe
Menge der Fliissigkeit herausflieft. Nunmehr werden Blase und Dirme zurtick-
geschoben und mit feuchten Gazelappen bedeckt. Das Tier ibersteht den schweren
Fingriff gut und wiirde vermutlich langer als eine Stunde noch am Leben gebliehen
sein. Da es aber daraut ankommt, den Einfluf3 einer einstiindigen Collargolwirkung
kennen zu lernen, wird das Tier nach Verlauf einer Stunde durch Chlorofoim-
ddmpfe getotet. Das Collargol hat also eine Stunde im Nierenbecken gelegen.
Bei der Herausnahme der Nieren ergibt sich, daB beide ddematds geschwollen
sind, daf} das Bindegewebe in der Umgebung der Nieren deutlich geschwiirzt ist,
und die Nieren sclbst im Becken mit schwirzlichen Massen angefiillt sind. Dabei
ist die linke scheinbar mehr geschwirzt als die rechte, bei der ein geringer Teil
der Fliissigkeit ausgeflossen war. Auf Gefrierschnitten und auch nach Paraffin-
einbettung fallen zwar die das Nierenbecken ausfiillenden Massen, die zweifellos
Silberniederschlige darstellen, zum Teil aus, doch 148t sich ein Teil im Nieren-
becken noch nachweisen. In den die Harnkandlchen umgebenden Gewcebszellen
sind schwiirzliche Massen, trotzdem Schnitte durch verschiedene Stellen beider
Nieren gemacht wurden, nur in sehr geringem Masse sichtbar. Dagegen scheinen
die Gefific von Mark und Becken hyperimisch, sind jedenfalls stark mit Blut
gefiillt, ob das eine Folge der Einspritzung ist, kann man wohl kaum beweisen.
Sonst machen jedoch die Nieren einen gesunden Eindruck, die Glomeruli sind zahl-
reich und nicht geschrumpft. die Harnkaniilchen sowohl wie die Sammelréhren
sind von Collargolmassen frei. Die den Nierenbecken oberflichlich aufhaftenden
Silbermassen fallen bei den Schnitten zum Teil aus, das Epithel des Nierenbeckens,
der Kelche, der ganzen Harnwege ist intakt. Die Bilder beider Nieren sind schr
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ghnlich. Das Bindegewcbe umgibt als schwarzer Saum auf den Schnitten die
ganze Niere, im Nierenbecken sind gréfiere Silbermassen angehduft, eingedrungen
ins Nierengewebe scheint nur wenig zu sein, es ist jedenfalls nicht mehr viel Collargol
in der Niere selbst nachweisbar, moglich allerdings, dafi mehr Collargol einge-
drungen war und in der Versuchszeit (eine Stunde) bereits verschwunden und in
das die Niere umgebende Bindegewebe diffundiert ist.

Um die Bedeutung einer noch linger dauernden Collargolwirkung zu studieren,
wurde am 25. VII. noch folgende Operation vorgenommen, deren Zustandekommen
Herr Prof. Voelcker in giitiger Weise erméglichte.

Einem 1500 g schweren Kaninchen (Versuch VI) wird per os 15 ccm Urethan
gegeben. Etwas Athernarkose erweist sich auBerdem noch als notwendig. Die
Operation soll mdglichst aseptisch verlaufen, das Tier wird am Bauch griindlich
gewaschen, rasiert, mit Jodtinktur gepinselt, aulBerdem werden sterile Gazelappen
mit Kollodium aufgelegt. Ein kleiner medianer Bauchschnitt legt die Blase frei,
die Blase wird mittels eines vertikalen Schnittes ziemlich ausgiebig eréffnet. Sie
entleert eine geringe Menge tritben (alkalischen) Urins. Die Blasenwundrénder
werden mit Pinzetten gefaBt und auseinandergezogen. Darauf werden die Ein-
miindungsstellen der Ureteren vom Blaseninnern aus aufgesucht, sie sind mit
nicht allzu groBler Miihe zu finden. Es wird nunmehr erst in den linken, dann
in den rechten Ureter vom Blasencavum aus ein Ureterkatheter allerdiinnsten
Kalibers eingefiihrt, der aus der Blase ziemlich weit herausragt. Nachdem man
die Uberzeugung gewonnen hatte, daB die Katheter in den Ureteren gut ligen,
wird die Blase zum gréften Teil mit Ausnahme nur der fiir die beiden Ureter-
katheter nétigen Offnungen zugeniht. Die Katheter kreuzen sich, es wird in
jeden der beiden Katheter mittels einer Spritze reichlich 1 ccm einer 4 proz. Collar-
gollosung injiziert. Darauf werden beide Ureterkatheter nacheinander aus den
Ureteren und der Blase herausgezogen und die Blasenwunde nunmehr vollsténdig
geschlossen (fortlaufende Naht). Es wird also ziemlich genau die Pyelographie
beim Menschen hier im Tierversuch nachgeahmt. Zu bemerken sei noch, daf die
Katheter ziemlich weit nach oben in die Ureteren hereingeschoben waren, so dal}
mit groBer Wahrscheinlichkeit angenommen werden konnte, daf3 die Flissigkeit
bis ins Nierenbecken gelangt war. Nach der Blasennaht wird auch die Bauch-
wunde vollstindig zugendht. Das Tier bleibt trotz des ziemlich bedeutenden
Eingriffs am Leben. Beim Erwachen und kurze Zeit, etwa /o Stunde nach der
Operation ist das Tier sehr unruhig, zittert und macht krampfartige Bewegungen.
Dabei 1a6t es deutlich schwarz gefarbten Urin. Allméhlich wird es wieder ruhiger
und scheint sich gut zu erholen. Um die Bedeutung einer eintdgigen Einwirkung
von Collargol aus das Nierenbecken festzustellen, wird der Versuch 24 Stunden
spater abgebrochen und das Kaninchen 24 Stunden post operationem mit Chloro-
formdémpfen getStet. Die Nieren werden herausgenommen. Makroskopisch sind
sie wenig verdndert, fiihlen sich leicht geschwollen an. Das umgebende Binde-
gewebe ist geschwirzt, im Nierenbecken finden sich noch gréBere Ansammlungen
von schwarzen Massen. Im Nierengewebe selbst ist auffallend wenig Collargol
zu entdecken, die Silbermassen im Nierenbecken liegen der Schleimhaut oberflich-
lich auf und haben keine Lision des Epithels hervorgerufen. Die Harnkan#lchen
sind von Collargol frei.

Die angestellten Versuche haben somit im allgemeinen #hnliche
Resultate ergeben. Wir waren bemiiht, die Versuche maoglichst in gleicher
Weise auszufithren, nach Méglichkeit denselben Druck bei allen Ein-
spritzungen anzuwenden. KEs wurde daher stets ziemlich die gleiche
Fliissigkeitsmenge injiziert. Man ist daher woll berechtigt, aus den
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Versuchen, die naturgemif3 noch in gréflerer Anzahl hétten angestellt
werden konnen, auch gemeinsame Schliisse zu ziehen. Dasin die Ureteren
injizierte Collargol gelangt in das Nierenbecken, bleibt zum Teil dort
langere Zeit liegen, zum Teil diffundiert es rasch in das umgebende
Bindegewebe. In die Sammelrohren und Harnkandlchen gelangt das
unter geringem und gleichmdBigem Druck eingespritzte Collargol
nicht, vielmehr steigt es in den um die Harnkanile liegenden Gewebs-
und Lymphspalten aufwérts und geht in das Gewebe der Nierenkapsel
mit dem Lymphstrom iber. Nach 24 Stunden hat bereits der grofite
Teil des Collargols das Nierengewebe verlassen, wihrend im Nierenbecken
noch Silbermassen anzutreffen sind. Auch die Kapazitit des Nieren-
beckens iibersteigende Mengen (denn 1 ccm tiibersteigt vielleicht schon
den Fillungsgrad des normalen Nierenbeckens eines Kaninchens)
brauchen keinen Schaden hervorzurufen. Die Schleimhaut des Nieren-
beckens sowie der Harnkanélchen bleibt nach der Collargoleinspritzung
intakt. Das Collargol bleibt meist oberflichlich liegen, und wo es ein-
dringt, geschieht dies durch die Gewebsliicken ohne Verletzung, wenig-
stens ohne sichtbare Verinderung der oberflichlichen Epithelien.
Dadurch, daB das Collargol im Nierenbecken ldngere Zeit liegen bleibt,
ist eine desinfizierende, antiseptische Wirkung bei entziindlichen Vor-
gingen im Nierenbecken wohl denkbar.

Es bleibt die Frage zu beantworten, ob die nach Leichenexperimenten
beobachteten schidigenden Wirkungen des Collargols mit den hier am
Kaninchen gewonnenen Erfahrungen in Widerspruch stehen oder nicht.
Blum hatte bel der Injektion von Collargol in die Leichenniere
in einem Falle eine schwere Veritzung und Nekrose der Nieren-
beckenschleimhaut gefunden, in einem andern Falle beobachtet,
daB das Collargol durch die geborstenen Harnkanilchen in die Lymph-
spalten gepreBt worden und in diesen bis unter die Kapsel vor-
gedrungen war. Zersprengt worden waren auch die Harnkanilchen,
teilweise wenigstens, in dem von Rossle beschriebenen Todesfall
8 Tage nach einer Collargoleinspritzung, wo die Sektion eine hi-
morrhagische Diathese neben Veranderungen in den Nieren und der Leber
ergab. Der Obduzent (R&ssle) hielt Collargolvergiftung fiir die Todes-
Ursache. Dieser Fall einer tédlichen Collargolvergiftung ist der einzige
in der Literatur beschriebene, kann daher fiiglich nicht verallgemeinert
werden. Auch bleibt es noch fraglich, ob in diesem Fall tatsichlich die
Collargolinjektion den Tod herbeigefithrt hat. Die direkte #tzende
Wirkung des Collargols auf die Nierenepithelien hat Rdssle selbst nur
gering gefunden und die allgemeine himorrhagische Diathese kann auch
andere Ursache gehabt haben. Die von Oehlecker beobachteten
Collargolinfarkte einer Niere mit Grawitztumor, sind wohl so zu er-
kliren, da8 der Tumor den Nierenbeckenhals komprimiert und da-
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durch der eingespritzten Fliissigkeit das Ablaufen aus dem Nierenbecken
erschwert hatte, was dazu beitrug, das Collargol bis in die Sammelrohren,
ja noch hoher hinauf zu pressen. Was die Leichenversuche Blums
anlangt, so ist zweifellos die Moglichkeit zuzugeben durch Einspritzung
grofler Massen, die unter hohem Druck injiziert werden, Collargol nicht
nur bis ins Nierenbecken, sondern auch in die Sammelréhren und viel-
leicht noch héher hinaufzupressen. Dafl dabei die Epithelien der Harn-
wege zerstort werden kénnen und bersten und so dem Collargol den
Weg in das benachbarte Gewebe freimachen, ist auch denkbar. Dabei
konnen Silbermassen bis unter die Kapsel gelangen undsich dortingréferen
Mengen anhdufen. Doch sind das keine normalen Verhéltnisse und die
beschriebenen Wirkungen koénnen nicht ohne weiteres auf das Collargol
zuriickgefiihrt werden. Dasselbe 148t sich durch Einspritzung anderer
Fliissigkeiten ins Nierenbecken erreichen, wenn die Menge grofl und der
Druck hoch genug ist. Man konnte auf diese Weise vielleicht noch
groflere Zerstérungen der Niere hervorrufen. Die starke Verdtzung des
Nierenbeckens und die Nekrose der Schleimhaut, die Blum nach Col-
largolinjektion in die Leichenniere gefunden hat, sind wenig beweisend,
da die Verhiltnisse an der Leiche, selbst wenn es sich um ein verhaltnis-
maBig frisches Organ handelt, immer andere sind als im Leben und sich
auf das lebende Organ nicht einfach tbertragen lassen; cadaverose
Verinderungen vermogen leicht Nekrosen und Verdtzungen vorzu-
tduschen. Diesen Beobachtungen, die die Geféhrlichkeit des Praparates
zu beweisen und zur Vorsicht ihm gegeniiber zu mahnen scheinen,
stehen alle Versuche gegeniiber, in denen das Collargol ohne jeden
Schaden zu Einspritzungen in das Nierenbecken verwandt wor-
den ist. Diese Versuche sind seit dem 1906 von Voelcker und
v. Lichtenberg angegebenen Verfahren der Pyelographie bereits in
zahlreichen Fillen und an vielen Orten ohne Gefahr fiir den Patienten
gemacht worden. Notig dafiir ist allerdings eine vorsichtige Handhabung
der Methode.

Entsprechend den an Menschen ohne Schiddigung des Betreffenden
vorgenommenen Collargoleinspritzungen haben die an Tieren (Kanin-
chen) ins Nierenbecken gemachten Collargolinjektionen zu folgendem
Ergebnis gefiihrt:

Ein Teil der injizierten Fliissigkeit bleibt als schwirzlicher Nieder-
schlag im Nierenbecken liegen, ohne das Epithel der Nierenbecken-
schleimhaut zu verletzen oder zu veritzen. Vom Nierenbecken aus findet
eine verhiltnisméBig schnelle Diffusion der Lésung in das die Niere
umgebende Bindegewebe statt. Die Nierenkapsel ist bereits nach kurzer
Einwirkung (1/,—1 Stunde) geschwollen und in einzelnen Teilen deut-
lich geschwirzt. Die Schwirzungen beruhen auf Niederschligen aus-
gefallenen Silbers. Zum Teil steigt das eingespritzte Collargol in den
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Gewebs- und Lymphspalten der Niere, vornehmlich in den um die
Harnkanile selbst liegenden Spalten aufwirts und kann auf diesem Wege
ziemlich weit empordringen (bis zur Rinde). Man sieht dann die Harn-
kanile von schwérzlichen Massen umgeben. Bleibt die Fliissigkeit eine
Stunde im Nierenbecken liegen, so war in unseren Versuchen wenig
Collargol in den Gewebsspalten, nach 24 stiindiger Dauer der Einwirkung
dagegen nur an ganz vereinzelten Stellen der Niere Silberniederschlige
nachweisbar. Die Schwérzung der Nierenkapsel schien mit der Dauer
der Versuche intensiver zu werden. Die Lumina der Harnkanile blieben
nach unseren Beobachtungen frei. Da der Druck mdglichst gleich-
méBig bei der Einspritzung genommen wurde, 146t sich daraus wohl der
allgemeine Schlufl ziehen, daB bei Collargolinjektionen, die unter mé-
Bigem und gleichem Druck vorgenommen werden, die Fliissigkeit nur
bis ins Nierenbecken gelangt und nicht daritber hinaus. Im Einklang
damit steht naturgemalB, dal wir weder Collargol in den Harnkanilen
selbst fanden, noch dadurch bewirktes Platzen und Bersten von Harn-
kanalepithelien sahen, wie es von anderer Seite beobachtet wurde.
Auch zu grofieren Collargolansammlungen in der Nierenrinde und unter
der Kapsel ist es nicht gekommen.

Einen schédigenden Einfluf haben die in den Gewebsspalten be-
findlichen Silbermassen auf die in der Nahe liegenden Harnwege nicht
ausgeiibt, ebensowenig haben die im Nierenbecken liegenden Collargol-
ansammlungen dessen Schleimhaut verdtzt. KEs ist vielmehr der ge-
samte Harnapparat — wenigstens soweit es der makroskopische und
mikroskopische Befund ergab und soweit man aus diesem Befund
Schliisse ziehen darf — intakt geblieben. (Ob bei langerem Leben der
Tiere nach der Injektion die Nieren wie vorher funktioniert haben
wiirden, 148t sich naturgem&f nicht sagen. Auch hétten die Versuche in
anderer Weise ausgefiihrt werden miissen, um dies zu priifen.) Jedenfalls
haben die Versuche das Ergebnis gehabt, dafl Collargolinjektionen in
das Nierenbecken dessen Schleimhaut intakt lassen und iiberhaupt
in den Harnwegen der Niere keine histologisch nachweisbaren Ver-
anderungen hervorrufen. Die an Kaninchen erwiesene Unschédlichkeit
des Collargols fiir Nierenbecken und Niere 1af3it sich wohl auch auf den
Menschen tibertragen. Die Tierversuche sprechen dafiir, dall Collargol-
einspritzungen, die unter geringem und vorsichtigem Druck erfolgen,
keine schadliche Wirkung besitzen, noch irgendwie nennenswerte Ver-
anderungen im Nierenbecken hervorrufen.
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Zum Schlufl meiner Arbeit ist es mir eine angenehme Pflicht,
Herrn Prof. Dr. Voelcker fiir die Uberlassung des Themas sowie fiir
die freundliche und bereitwillige Unterstiitzung bei der Ausfithrung
der Versuche meinen besten und ergebensten Dank auszusprechen.
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