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II.
Uber Bau und Bildung der Gallensteine.
Von

Prof. Dr. Hugo Ribbert in Bonn.
(Hierzu 14 Textfiguren.)

Unter den mneueren Untersuchungen iiber die Bildung der Gallensteine haben
in erster Linie die von Aschoff und Bacmeister?!) unsere Kenntnisse erweitert.
Sie sind so allgemein bekannt, daf ein referierendes Eingehen auf sie unnotig ist.
Unter den Ergebnissen sind vor allem zwei wichtig. DaB némlich erstens die ver-
schiedenen Formen der Gallensteine, so wie sie sich finden, von vornherein ent-
standen sind, daB also nicht die eine aus der anderen (die raditiren Cholesterin-
steine aus den facettierten) hervorgegangen ist und daf zweitens die Cholesterin-
steine aus einer normalen Galle durch einen KristallisationsprozeB abgeschieden
wurden, wihrend die Pigment-Kalk-Cholesterinsteine in einer entziindeten Gallen-
blase gebildet werden. Diese Resultate haben auf den meisten Seiten Zustimmung
gefunden. Thnen gegeniiber muBte die iltere, von Kretz?) wieder aufgenommene
Vorstellung von Naunyn, daB nimlich alle Gallensteine unter den gleichen
Bedingungen entstéinden und daf die Cholesterinsteine sekundére Umwandlungs-
produkte der facettierten Konkremente seien, zuriicktreten. '

So ist also die Bildung und Bedeutung der Gallensteine in den Grundziigen
ausreichend bekannt. Eigene Studien haben mir aber gezeigt, daB die Resultate
von Aschoff und Bacmeister in einzelnen Punkten noch etwas ergéinzt werden
konnen. Darauf will ich hier an der Hand einer eigenen neuen Untersuchungs-
methode eingehen, die auch als solche der Mitteilung wert ist, weil sie auch in die
schon feststehenden Strukturen der Steine einen besseren Einblick gewihrt als
die von Bacmeister ) ausgebildete Herstellung von Schliffen, die sehr miihselig
ist und doeh nicht vollig befriedigt. TIeh meine die Anfertigung mikroskopi-
scher Schnitte von Gallensteinen.

Es wird iiberraschen, daB man von den Konkrementen in #hnlicher Weise wie
von Geweben Schnitte herstellen kann. Aber es ist in der Tat bei kleinen Steinen
miglich, wihrend das Verfahren bei den griferen sehr wesentlich von dem der
gewohnlichen Schnittechnik abweicht.

Bei kleinen Pigmentcholesterinsteinen verfuhr ich zundchst so, daB ich sie

1) Die Cholelithiasis. Jena, Fischer, 1909.
) Handb. d. allg. Path. Bd. 2, Abt. 2
2) Zieglers Beitrige Bd. 44.
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einige Stunden in #therverdimnte Zelloidinlosung, dann in dickes Zelloidin ein-
legte und sie in ihm, wenn es langsam hart wurde, wie Gewebstiicke fest einschliefen
lieB. Die dann in der iiblichen Weise auf den Holzblock aufgeklebten Steine
konnten nach wenigen Stunden geschnitten werden.

Selbstverstandlich wird in dem Ather der Zelloidinlosung ein Teil des Cho-
lesterins gelost, und daraus leitet sich ein wesentlicher Einwand gegen die Methode
ab. Man kann denken, daf dadurch auch die Struktur storende, das Resultat
trilbende Verdnderungen erfahren konnte. Doch ist das keineswegs in nennens-
wertem MaBe der Fall. Der Aufbau hilt sich, wie ein Vergleich mit den nach der
anderen Methode hergestellten Praparaten ergibt, in den Grundziigen durchaus.

Aber dieses Verfahren 146t sich nicht auf alle Steine anwenden. Es pafit nur
fiir die kleinsten und etwas grifBieren facettierten Steine, die sich allein mit Zelloidin
durchtrinken lassen. Bei den groflen und den Cholesterinsteinen wiirde es ohne
zuweit gehende Losungsvorginge nicht gelingen.

Ehe ich aber das zweite Verfahren schildere, will ich schon hier kurz auf ein
Ergebnis des ersten hinweisen. Die Steine sind, wie gesagt, schneidbar. Das
widerspricht der Bezeichnung Pigment-Kalk-Steine. Viel Kalk kann un-
moglich darin sein, sonst miite, was nicht der Fall ist, das Messer leiden.
Diese Tatsache wird uns noch weiter beschaftigen.

Die zweite Methode 148t sich am einfachsten auf die radiiren Cho-
lesterin-, die von Aschoff und Bacmeister so genannten Kombinations-
steine und die dhnlich geformten iibrigen festen Steine anwenden. An ihnen wird
zundchst mit einem Messer durch Absplittern und Schaben eine Fliche hergestelit,
die bis in die Nahe der Mitte reicht und den bekannten Aufbau bei bloBem Auge-
erkennen 1aBt. Dann wird der Stein mit dieser horizontal nach oben stehenden
Fliche ohne weiteres in den Halter des Mikrotoms fest eingeklemmt. Das halten
alle diese Steine, ohne zu zerbrechen, gut aus. Dann wird mit schriggestelltem
Mikrotommesser unter langsamem Heben mit der Sehraube die Fliche glattge-
schnitten bzw. geschabt. Schnitte kann man natiirlich auf diese Weise nicht an-
fertigen. . Um das zu ermoglichen, streicht man, nach Reinigung des Steines durch
Abspiilen mit Alkohol, eine mit Ather verdiinnte Zelloidinlosung mit einem Pinsel
einige Male iiber den Stein. Das Zelloidin dringt in die oberfldchlichste:
Schicht des Cholesterins ein und erstarrt im iibrigen auf der Fliche
in wenigen Minuten durch Verdunsten des Athers zu einer diinnen,
festen Schicht. Wenn man nun den Stein um 30—50 w hebt, kann man unter:
reichlicher Alkoholbenetzung einen Sehnitt anfertigen, der das Zelloidin und die
ihm anhaftende oberste Cholesterinschicht umfafit. Aber er rollt sich gern zu-
sammen und ist schwer glatt zu bekommen. Man muB daher so verfahren, daf
man ein Stiick alkoholbefeuchtetes glattes Papier, das etwas groBer ist als der an-
zufertigende Schnitt, auf die Fliche legt und mit dem Finger leicht andriickt.
Dann kann man das alkoholbenetzte Messer darunter wegziehen und so das Rollen
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des Schnittes verhindern, der an dem Papier nun anhaftet, sich aber in Alkohol
leicht abspiilen 1aBt. Bei einiger Ubung kann man die Schnitte fast beliebig
diinn machen, aber man gewinnt nichts, wenn man es iibertreibt. Denn dann
zerreifen die Prapadr&te'zu leicht, und da die Lichtbrechung in den diinnen
Medien zu gering ist, tritt der Aufbau des Cholesterins weniger gut hervor als in
etwas dickeren Schnitten.

Auch bei dem Schneiden dieser Steine ergibt sich, dafl der Kalkgehalt nur
selten nennenswert ist. Er miiBte natiirlich das Verfahren in hohen Graden beein-
trichtigen oder unmoglich machen, aber es ist mir kein Fall vorgekommen, in dem
sich die Schnitte nicht hétten anfertigen lassen.

Kleine Steine lassen sich natiirlich besser zu vollstéindigen Schnitten verar-
beiten als grofBe, bei denen immerhin ein Zerreiflen leicht vorkommt. Aber man
gewinnt doch immerhin gréBere Abschnitte, die fiir die Untersuchung vollig aus-
reichen.

Das Einlegen geschieht in Glyzerin, das die Objekte noch etwas durch-
sichtiger macht. Tn Kanadabalsam kann man radisre Cholesterinsteine nicht kon-
servieren, weil sie darin so aufgehellt werden, daB man keine Struktur mehr
erkennt. Die Kombinationssteine, aber auch andere, die viel Gallenfarbstoff,
gventuell auch Kalk enthalten, konnen auBer in Glyzerin mit Vorteil aueh in
Balsam eingeschlossen werden, weil man dann die Anordnung der gelben Pigment-
massen ausgezeichnet wahrnimmt und weil auch der Kalk (Textfig. 12) sehr gut
hervortritt. ‘ v

Bei den groBeren facettierten Steinen, die man, soweit ihr Umfang in
Betracht kommt, sehr leicht auch mit dem Halter fassen konnte, die aber dieser
Manipulation bei ihrer unregelméBigen Form doch einige Sehwierigkeiten bereiten,
mull man etwas anders verfahren, denn sie lassen sich nicht, ohne zu zersplittern,
ausreichend fest einklemmen. Man legt sie daher fiir einige Minuten in diinnes,
dann gleich in dickes Zelloidin und 148t dieses moglichst fest erstarvren. Dann kann
man sie in dieser Hiille aufkleben und nach Fixierung auf dem Holzblock in der
beschriebenen Weise schneiden. Man stellt sich zunéichst durch stufenweises
Schaben mit dem Mikrotommesser eine horizontale Fliche her oder man hat es
schon vor dem Einlegen in das Zelloidin getan, wobei allerdings mancher Stein
durch Zerspringen verloren geht. In den meisten Féllen kommt man auch zwm
Ziel, wenn man den Stein ohne weiteres mit einem Tropfen Zelloidin, das man
aber sehr gut fest werden lassen muB; aufllebt. Das Uberstreichen der horizon-
talen Fliche mit einer diinnen Zelloidinschicht, das Erstarrenlassen, das Auflegen
und Andriicken ‘des Papieres geht gerade so wie dort vor sich. Man kann auch
die groBten facettierten Steine auf diese Weise schneiden, und es stort dabei nicht,
daf sie im Innern die bekannte Hohlung aufweisen, > deren Umrandung durch das
Zelloidin fixiert wird. » :

Solche Pigmentsteine vertragen ebenso wie die ovalen pigmenthaltigen das
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Einlegen in Kanadabalsam und bieten dabei-die' oben schon erwihnten Vorteile
der leichteren Ubersichtlichkeit der Pigmentverteilung. Aber da das Cholesterin
fiir das Auge fast verschwindet, muB in erster Linie auch hier die Embettung in
Glyzerin vorgenommen werden.

Dasselbe Verfahren 148t sich nun mit einigen. Modifikationen auch auf die
kleinsten Steinchen anwenden. Ich habe soleche von einem Millimeter
Durchmesser geschnitten. Man legt die Steinchen, ohne sie nach dem zuerst an-
gegebenen Verfahren zu durchtrinken und dadurch teilweise zu losen, einige
Augenblicke in diinnes, dann gleich in dickes Zelloidin und 148t dieses sehr fest
werden. Man kann mehrere Kon-
kremente nebeneinander legen und
dann im aufgeklebten Zustande zu-
gleich schneiden. Man bekommt auf
diese Weise ohne besondere Miihe Pra-
parate von vielen Steinchen und kann
sie miteinander vergleichen. Das ist
vorteilhaft, weil sie in den Einzel-
heiten mannigfach variieren.

Die kleinen Erginzungen nun, die
ich zu dem bekannten Bilde hinzuzu-
fiigen habe, beziehen sich fast aus-
schlieBlich auf die facettierten ‘
Pigmentga,llenste_in\e. Ieh lasse
den Zusatz Kalk aus dem Namen fort,
weil er in diesen Steinen keine aus-
schlaggebende und in den meisten
Fallen iiberhaupt keine Bedeutung hat. Gewil gibt es Pigmentkalksteine, die
sebr hart sind und die, wenn man sie mit meinem Verfahren' untersuchen will,
zundchst mit Sauren behandelt werden miissen. Aber sie sind selten. Die
meisten facettierten Steine lassen sich so leicht schneiden, dafl von nennenswerten
Kalkbeimengungen nicht die Rede sein kann. Sie bestehen, soweit man es
mikroskopisch feststellt, aus Cholesterin, das den weit iiberwiegenden Anteil aus-
macht, und aus Gallenfarbstoff, der aber quantitativ zuriicktritt.

Diese facettierten Steine sind nun, mit Ausnahme der kleinsten, bekannt-
lich im trockenen Zustande mit einem unregelmaBig rundlichen Hohlraum oder
einem zackigen Spalt versehen, der je nach seiner Weite mehr oder weniger klafft.
Seine Wand hat in wechselnder Dicke eine dunkelbraune Farbe, seine Innenfliche
ist hockrig uneben. Auf ihr liegen gewohnlich, wie man am besten bei dem Hinein-
sehen mit der Lupe wahrnimmt, zahlreiche kleine, weiBe Kornchen, die sich von
dem braunen Grunde deutlich abheben und offenbar kristallinische Ausfillungen
von Cholesterin darstellen (Textfig. 1).

Fig. 1.
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In dem frisch ans der Gallenblase entnommenen Stein ist der Hohlraum
noch nicht ohne weiteres sichtbar. Denn er ist ausgefiillt durch eine weiche
brocklige braune mit Fliissigkeit durchtriinkte Masse, die im trockenen Zustande
jene dicke dunkle Inmenschicht bildet. Die Fliissigkeit sieht man deutlich
erst, wenn man die Inhaltsmassen komprimiert. In einzeluen Fillen allerdings,
in groBeren Hohlen ist sie so reichlich, daB man sie zu einem kleinen Tropfen
zusammengeflossen findet, der damit natiirlich in einer kleinen Hohle liegt.

Uber die feineren Verhaltnisse der zentralen Massen geben nun die Schnitte
gute Auskunft. Aber freilich nur iiber den trockenen Zustand. Denn wenn man
die festen Teile auch an dem frischen Stein schneiden kann, nachdem man die
Schnittfidche kurz mit Alkohol behandelt und dann das Zelloidin aufgetragen hat,

Fig. 2.

geht das natiirlich bei den weichen zentralen Massen nicht. Aber auch die trockenen
Objekte geben manchen Aufschluf.

Die braunen, die Hohle auskleidenden Lagen stoBen nicht direkt an den
typisch konzentriseh geschichteten Mantel des Steines (Textfig. 1, 2, 3, 4). Das
ist ja wegen der zackigen, unregelmiBigen Form des Spaltes auch selbstverstind-
lich. Vielmehr gehen sie nach auBen allmihlich ilber in eine weniger intensiv,
meist gelbbraun gefirbte Substanz, die- eine meist dicke Schicht bildet und an
dem Mantel in einer gewdhnlich -scharfen Grenze ansetzt. Sie hat eine ausge-
sprochen radisire Zeichnung. Zuweilen geht diese Zone in etwas verschiedener
Breite rings herum (Textfig. 2, 4), meist aber greifen in sie die zackigen Auslaufer
der Hohle hinein und reichen ebenfalls bis an den Mantel. Da die Zacken innen
breit und auBen zugespitzt sind, so miissen umgekehrt die radidr gestreiften Massen,
die zwischen den Zacken liegen, eine breite, duere Basis und eine pyramiden-
formige Zuspitzung nach innen aufweisen. Auf diese Weise knnen zahlreiche Kegel
das Lumen umstellen (Textfig. 1C, 2P, 5). Nur darf man sich weder die Spalten
noch die Pyramiden geometrisch regelmiBig vorstellen. Sie haben eine wech-
selnde Breite (Textfig. 2) und hockrige, zackige Rinder. Jene dunkelbraune Lage
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lauft in ungleichmaBiger Entwicklung’ an ihnen entlang. Ihre Substanz ist nicht
gestreift, sondern kirnig-schollig-homogen. Ist sie reichlich auch im Lumen sicht-
bar, dann kann man in ihr farblose kristallinische Einsprengungen finden, die jenen
makroskopisch sichtbaren weilen Kornern entsprechen.

Dieser Befund im trockenen Steine ist aus jenem frischen Zustande dadurch
hervorgegangen, dafl das Wasser verdunstete und daB die eintrocknenden weichen
Massen sich anf die Innenfliche der durch den Feuchtigkeitsverlust entstehenden
Héhle niederschlugen. Insofern ist diese ein Kunstprodukt, aber der Raum war
doch schon vorher da. Auch die in Pyramiden abgeteilte Zone bestand schon im
frischen Zustande, sie ist also kein sekundéres Austrocknungsprodukt, und damit
ist auch die zackige Form der Hohle vorgebildet, wenn es auch nicht unwahr-
scheinlich ist, daf die sternformigen Ausléufer sich bei der Eintrocknung der

Fig. 3.

radidiren Schicht noch etwas in sie hinein verlingern. Denn eben diese Schicht ist
in frischen Steinen zwar schon fest, aber doch noch weicher und feuchter als der
geschichtete Mantel. Sie wird also auch an dem Wasserverlust etwas Anteil haben
und daher wohl etwas schrumpfen (Textfig. 3).

Der feuchte Zustand der Innenmasse des frischen Steines 148t einen Schiufl
auf die Genese zu. Wir miissen uns die erste Anlage der facettierten Steine als
weiche, aus Niederschligen der Galle bestehende Klitmpchen vorstellen, die zu-
nichst noch keine besondere Struktur haben und rundlich geformt sind. In ihnen
kommt es zu einer kristallinischen Ausfillung des Cholesterins in Tafeln, spieB-
formigen Figuren und jenen groBeren, als weie Kérnchen erscheinenden Drusen.
Damit wird dann zugleich auch der Gallenfarbstoff aus der fritheren Mischung
abgesondert und erscheint als gelbbraune und dunkelbraune Masse, die mit Kri-
stallen in wechselnder Weise gemischt und mit Wasser durchtrinkt ist, das eben-
falls aus der urspriinglich gleichm#Bigen Mischung frei wird. Durch Untersuchung
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der unter dem Deckglas zerpreBten weichen Massen kann man die Zusammen-
setzung aus Kristallen und Pigment leicht feststellen.

Um den weichen, dureh Auskristallisieren sich umwandelnden Kern kommen
nun die festeren Massen, und zwar zuniichst jeme meist in Pyramiden abgeteilte
Schicht, zustande. (Textfig. 4.)

Fiir diese aus dem frischen Objekt abgeleiteten Schliisse liefern die Schnitte
der kleinsten Steinchen ausgezeichnete Erginzungen. Die Textfig. 1 gibt zwei,
Steine von 4 und zwei von 2 mm, Textfig. 2 einen von 3 mm, Textfig. 3 einen von 8,
Textfig. 4 einen von 11/;, Textfig. 5 einen von 2 mm Durchmesser,}m;hwieder. Die

Fig. 4.

VergroBerungen sind mit Riicksicht auf die darzustellenden mikroskopischen Be-
funde verschieden gewihlt. In Textfig. 1 zeigen A und D eine zentrale, zackige
Abscheidung von dunklem Gallenfarbstoff, um ihn herum zundichst bis an den
Mantel eine Sechicht, die bei der geringen VergroBerung strukturlos erseheint;
bei stirkerer etwa so aussieht wie die Sehicht R in Textfig. 4. Eine Hohle ist in
diesen kleinen Steinchen (2 mm) noch nicht vorhanden, ebensowenig in Textfig. 5,
in dem die zentrale Masse ans kleineren und groBeren Cholesterinkristallen besteht,
die durch das in der Mitte reichlicher angehénfte Pigment zusammengehalten
werden. Dieses Steinchen ist so groB -wie die beiden eben erwihnten der Text-
figur 1 und nur bei stirkster VergroBerung gezeichnet. Man erkennt deutlich
die Zusammensetzung des Mantels aus teilweise geschichteten Cholesterintafeln.
In ihm fehlt das Pigment vollkommen bis auf die dunkle Stelle a in dem einen
Winkel. Textfig. 4 zeigt ein 1%/, min ‘grofles Steinchen, dessen zentrale Masse



27

von dunklen Klumpen ‘des- Farbstoftes: tiid “den“darin liegenden groBeren
Haufen von Cholesterinlaristallen gebildet wird. Auch hier ist keine Hohle vor-
handen. Sie findet sich aber in B und C der Figur 1 und in Fig. 2. und 3. Man
erkennt iiberall (vgl. auch Textfig. 6) die Umgrenzung des Lumens durch die
dunklen Massen. In Textfig. 2 ist der Spalt H gestreckt und zackig, darunter liegt
eine groBere helle, lingliche Cholerterinmasse C. Zwischen diesen beiden Teilen
und dem Mantel ist die radisir gestreifte Schicht RR eingeschaltet. In Textfig. 1B
und C ist der Spalt in B scheinbar in mehrere kleine Teile zerlegt, die aber doch

wohl unter sich zusammenhéngen werden, in C dagegen vielgestaltig veréstelt. In
Textfig. 3 ist die zackige Beschaffenheit der Hohle besonders deutlich, man sieht
die Pyramiden sehr gut und ihre Umrandung, besonders die Spitze, dunkel gefarbt.
Solche Befunde lassen sich in mannigfachen Variationen immer wieder erheben.
Wihrend nun in der Mitte die Trennung in Cholesterinkristalle und Gallenpigment
vor sich geht, ohne daB bestimmte Anordnungen bestéinden, wird diese Aus-
scheidung nach auben etwas regelmaBiger, indem nun die radire Lagerung der
Kristalle mehr oder weniger deutlich hervortritt (Textfig. 2, 3, 4).

Aber in dieser Lage bandelt es sich nicht immer nur um Auskristallisierung
der vorher weichen Mischungen, wenn auch durch diesen Vorgang der Ubergang in
die zentralen Massen vermittelt wird. Vielmehr tritt hier auch schon friih eine
schichtenweise Abscheidung neuer Lagen aus der umgebenden Galle hinzu.
Daher denn die duBeren Abschnitte dieser radifir gestreiften Substanzen sehr oft
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zugleich auch eine konzentrische Zeichnung aufweisen. Auf diese auf den ersten
Blick iiberraschende Kombination zweier Strukturrichtungen werde ich bei Be-
sprechung der Mantelschichten zuriickkommen.

Die radiér und teilweise konzentrisch gestreifte Zone zeigt nun die mehrfach
erwahnte Abteilung in Pyramiden (Textfig. 1, 3, 6), die ebenfalls ein Produkt der
Auskristallisierung ist. Die Cholesterinnadeln legen sich strahlig aneinander und
lassen den frei werdenden Raum dem Pigment oder dem Wasser oder beiden
zugleich. Doch zeigt sich nicht immer das gleiche Verhalten. Den hiufigsten Be-
fund gibt Textfig. 3 und Textfig. 1 C wieder. Hier gehen die Zacken zwischen den

Fig. 6.

Pyramiden tief in die radidr gestreifte Schicht. In Textfig. 4 bildet der zentrale
Kern eine rundliche abgeschlossene Masse, aber auch hier zeigt die radifire Schicht,
die, wenn auch weniger scharf, voneinander abgesetzten Pyramiden. Daf diese
aber nicht notwendig entstehen miissen, zeigt andererseits Textfig. 2, in der die
radisire Masse geschlossen rings herum geht.

Aber die Vorgéinge im Zentrum .der Steine sind noch vielgestaltiger, als sie
bisher geschildert wurden. Die Hohlen und die sie zunéchst umgebenden Massen
kémmen sehr umfangreich, die Spalten weit und sehr unregelméfig sein, wihrend
andererseits die geschichtete Schale zuweilen sehr diinn ist. Das sind dann die
Steine, die bei leichtem Druck zusammenbrechen und vorwiegend aus einer brock-
ligen Masse bestehen. Sie sind auch nicht so schon facettiert wie die festeren Steine,
sondern mit etwas flach gerundeten Seiten versehen. Textfig. 6 zeigt den Schnitt
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eines 12 mm groBen derartigen Steines. Hier mufl man wohl eine Vereinigung
mehrerer weicher Niederschlagskliimpehen annehmen, die dann gemeinsam umbhiillg
wurden. Darauf deuten auch die vielfachen, verschieden gerichteten Kristallisa-
tionszentren hin.

Aber der Kern mancher Steme entsprlcht nicht einem in sich geschlossenen
Bildungsvorgang. Man sieht nicht selten im Zentrum Teile groferer zersprengter
~Mantelsysteme (Textfig. 7 und 8), so daf man auf eine friither eingetretene
‘Zerbrockelung weicher Steine und darauf schlieBen muB, daB die Stiicke
wieder zn Zentren fiir die Abscheidung des jetzt um sie vorhandenen Mantels
wurden. Dabei werden dann auch Teile des Hohleninhaltes der zerbrochenen Steine
mit eingeschlossen. Textfig. 7 zeigt innerhalb des Steines zfvei Mantelstiicke S, S

Fig. 7. Fig. 8.

sowie amorphe dunkle Massen P, P, und in der Hohle H Cholesterinkristallhaufen.
Textfig. 8 ebenfalls geschichtete Mantelstiicke S, amorphe dunkle Massen P und
Spalten, die teilweise Cholesterin enthalten.

Nun noch einige Angaben iiber die geschichtete Hiille. Wihrend im
Zentrum meist relativ viel Pigment vorhanden ist, wird der Mantel weit iiberwiegend
aus Cholesterin zusammengesetzt. Es findet sich in strahlig-radidren oder in
sehollig angeordneten Massen, die regelmaBig iibereinander geschichtet sind und
in kleinen Steinen (Textfig. 5, 8) manchmal nur aus reinem farblosen Cholesterin
bestehen. In den groBeren Steinen mit den zahlreichen Schichtungslinien, aber
auch schon in den kleinen, ist die Anordnung meist eine radidre. Die strahlige
Zeichnung geht mehr oder weniger ausgesprochen von dem Rande des Kernes bis
an die Oberflache (Textfig. 2, 3, 4). Quer zu ihr verlaufen die meist auBerordentlich
zahlreichen Schichtungen, die unter dem Mikroskop viel dichter aufeinander
folgen, als man es mit blofem Auge wahrnimmt. Sei sind gegeneinander durch
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eine farbige gelbbraune Linie abgesetzt oder einzelne Schichten sind in ganzer
Dicke gleichmifig gelbbraun gefirbt. Aber man sieht ohne weiteres (Textfig. 9),
dafl hier nicht etwa betrichtliche Pigmentmengen vorhanden sind, sondern daf
es sich nur um eine leichte Durchtriinkung des Cholesterins mit Farbstoff handelt.
Intensiver gefarbt sind meist die Linien oder die #ufferst schmalen Binder, die
an der Grenze der Schichten entlanglaufen (Textfig. 10). Aber der hellbraune Ton
ist nicht immer scharf auf sie beschrinkt,

NI S @i e geht abblassend an der dem Zentrum
e & L IRRAE BI4N) . zugekehrten Seite in das Cholesterin in
N\t A2 N L wechselnder Tiefe hinein, Textfig. 10 gibt
W U e D das durch eine matte Tonung unterhalh
- : der Linien wieder. Mit den farbigen oder

W/ ol %\ den durch braune Linien getrennten
il S Sy " Lagen wechseln manchmal auch solche, oft
S0 . . o Dreite Schichten ab, die vollig farb-
Ve © " los, aber in sich wieder geschichtet
\'\. WA O S0 0w /. sind. So sieht man gelegentlich zunachst
:' Cire I, SR g '*/ S ~» um den Kern eine reine Cholesterinlage
D @ SRR £ % und in der Mitte des Mantels oder auBen

O 4 _ eine ebensolche Lage.

L : : In wieder anderen Fiallen ist die
' . L% Pigmentierung nicht nur als diffuse Durch-
e : ¢ '\ trinkung oder in den trennenden Linien
vorhanden,‘ sondern aunch zwischen den
einzelnen Cholesterinschollen und -nadeln.
Da in letzterem Falle das Pigment natiirlich auch in der Lingsrichtung der
Kristalle liegt, so wird dadurch die Deutlichkeit des radisiren Baues erhoht
(Textfig. 4). '

Die schichtweise Anordnung entspricht einer in Intervallen erfolgenden Ab-
scheidung. Die weit iiberwiegende Masse ist stets das Cholesterin,
neben dem das Gallenpigment quantitativ nicht in Betracht kommt. Makro-
gkopisch schreibt man ihm eine grofere Bedeutung zu, aber hier tduscht das Auge.

Nachdem eine erste Schicht zur Abscheidung gelangt ist, schligt sich auf ihr
zunichst eine sehr diinne Lage von Gallenpigment nieder, die im Schnitt den
braunen Linien entspricht und das unter ihr liegende Cholesterin oft etwas im-
bibiert (Textfig. 10). In sie hinein und auf sie gelangt die nichste Cholesterin-
schicht zur Abscheidung, und so folgt eine nach der anderen. Die Pigmentstreifen
sind meist nicht scharf begrenzt, sondern leicht gezackt, weil ihre Substanz sich
beiderseits etwas zwischen die Kristalle erstreckt (Textfig. 4, 13). Diese greifen
auch etwas zwischeneinander und hiingen auch wohl durch das Pigment, von dem
sie infiltriert werden, miteinander kontinuierlich zusammen. Im Schnitt sieht man

Fig. 9.
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vielfach die den radiéir gestellten Kristallen entsprechenden Linien der-einen Lage
in die der anderen iibergehen. So kommt es, daf die Substanz des Steines neben
der konzentrischen zugleich auch eine radiire Zeichnung aufweisen

Fig. 10.

kann. Und zugleich erklirt es sich, daB die Sehichten meist fest zusammenhingen
und sich nicht oder nur selten (an lange trocken aufbewahrten Steinen) abblittern

lassen.

Zuweilen kommt es vor, da$ die geschichteten Lagen an der einen oder anderen
Stelle von farblosen, radiir gestellten kristallinischen Massen durchbrochen werden
(Textfig. 2 bei a). Ich sah es einige Male besonders in den Winkelstellen. Text-
figur 11 gibt davon ein gutes, allerdings seltenes Beispiel. Wiihrend an den Seiten-
flachen die Schichtung voll entwickelt ist, sieht man an den Ecken die in B bei
Lupenbetrachtung wiedergegebene Anordnung hellerer pigmentloser, zum Teil zu
zierlichen Blattformen vereinigter Kristallmassen. Bei b ist auBerdem noch eine
ahnliche Stelle vorhanden wie in Textfig. 2 bei a.
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Die Winkel der Steine weichen auch sonst etwas von den Seitenflichen
ab. Zungehst sind in ihnen die Schichten meist dicker, und gerade darauf beruht,
zumal wenn nicht schon der Kern eine eckige Gestalt hat, das Vorspringen der
Kanten. Dabei zeigen die dickeren Lagen gern auch eine betréichtlichere Ein-
lagerung von Gallenpigment. Und in diesen stirker gefdirbten Abschnitten fehlt
gelegentlich die Schichtung, und an ihre Stelle tritt eine Ablagerung ungeordneter
scholliger Cholesterinkristalle. Alle diese Eigentiimlichkeiten der Winkel erkliren
sich aus der hier reichlich vor sich gehenden Abscheidung, wihrend die Nieder-
schlage auf den Seitenflichen weniger reichlich erfolgen. Dort ist eben mehr Raum
und reichlichere Galle vorhanden als hier, wo die Flichen nahe aneinander liegen.
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Fig, 12.

Fragen wir nun an der Hand der bisherigen Darstellung, weshalb die facet-
tierten Steine ihre eigenartige, von den radifiren Cholesterinsteinen so typisch
verschiedene Gestalt gewinnen, so miissen wir sagen, daB der Grund nicht in
der chemischen Zusammensetzung gesucht werden kann. Die Steine be-
stehen eben auch weit iiberwiegend auns Cholesterin, und der relativ geringe Gehalt
an Gallenfarbstoff und der noch weit geringere, fiir gewohnlich gar nicht hervor-
tretende an Kalk kann unméglich fiir die Pyramidenform verantwortlich gemacht
werden. Das wird noch klarer, wenn wir uns vergegenwértigen, da8 die gleiche
oder eine nur dureh deutlichen Kalkgehalt ausgezeichnete Zusammensetzung auch
in Steinen verkommt, die in ihrer Form den radifiren Cholesterinsteinen ent-
sprechen, solitér oder zu zweien und mehreren vorkommen und dann gern gelenk-
artige Endflichen haben. Dahin rechnen die von Aschoff und Bacmeister
so genannten Kombinationssteine, geschichteten Cholesterinkalksteine und griBe-
ren Cholesterinpigmentkalksteine. . In ihnen ist eine der besprochenen gleichwertige
Schichtung entweder nur in dem einen radiiren Cholesterinstein einschliefenden
Mantel oder in etwas ungleichméBiger Ausbildung in der ganzen Dicke des Kon-
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krementes vorhanden. Nur finden wir' e ‘oBere Variabilitit in der Beschaffen-
heit der einzelnen Schichten. In den Kombinationssteinen sind die konzentrischen
Lagen oft ungewohnlich pigmentreich, so daf der Mantel dunkelbraun erscheint,
withrend andererseits in den iiberall geschichteten Steinen der Farbstoff nur in
einzelnen konzentrischen Linien und in multiplen Kleckchen vorhanden zu sein
braucht. Dafiir ist dann manchmal Kalk in groBerer Menge vorhanden. Ich will
auf diese Steine kurz eingehen, aber nur auf einige Punkte hinweisen, die das im
fibrigen geniigend bekannte Bild etwas ergiéinzen.

Es ist einmal von Interesse, dal in einzelnen (natiirlich nicht den Kom-
binations-) Steinen im Zentrum eine Héhle vorkommt, die der in den facettierten
Steinen beschriebenen entspricht. Sie ist, wie Tiextfig. 12 zeigt, ebenso zackig,
durch pyramidenférmige Vorspriinge der angrenzenden Schicht begrenzt wie dort,

und in den Kegeln findet sich das durch Flecken und Streifen angedeutete Pigment.
Dann folgt allmahlich die konzentrische Anordnung in der Zone B und dann die
iibrige AuBenschicht, die in der Textfig. 12 nicht deutlich konzentrisch erscheint,
die es aber in anderen Steinen ebenso ist wie in den facettierten, nur daf} die Grenz-
linien gern in etwas geschwungener Anordnung verlaufen.

An Stelle der Schichtung ist aber in der AuBenschicht eine besonders charak-
teristische Kalkablagerung vorhanden. Man sieht baumformig verzweigte und
kiirzere, dunkle, gezackte Figuren, die, bei starker VergroBerung betrachtet, aus
kleinen glinzenden Kalkplittchen bestehen. Sie liegen meist deutlich in matt
gehaltener Umgebung, die einer diffusen Durchtrinkung des Cholesterins mit
Gallenfarbstoff entspricht. Der Kalk ist also da abgelagert, wo sich Pigment findet,
und auch da, wo er direkt an farbloses Cholesterin angrenzt, erscheint er in Kanada-
balsampriparaten gelb, wihrend dieser Farbenton in dem Glyzerin wegen geringerer
Aufhellung durch den Glanz der Kalkkristalle verdeckt ist. Ahnliche, nur nicht so
zierlich ausgeprigte Kalkniederschléige habe ich auch in anderen derartigen Steinen
angetroffen. In diesen Fillen kann man also mit Recht von Cholesterin-Pigment-

Virchows Archiv {. pathol. Anat. Bd. 220. Hit. 1. 3
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Kalk-Steinen reden, wahrend man die facettierten Konkremente, um es zu wieder-
holen, nur als Cholesterinpigmentsteine bezeichnen sollte.

Die Schichtung ist also nicht an eine duBere Form des Steines
gebunden und ihre Unabhingigkeit davon und zugleich von der chemischen
Zusammensetzung tritt noch mehr zutage, wenn wir sehen, daf auch die typi-
schen, klar durchscheinenden, radiiren Cholesterinsteine eine
Schichtung zeigen kénnen, wenn es auch im ganzen nicht hiufig ist. In
Textfig. 13 habe ich den Schnitt eines solchen Steines zu einem Viertel wieder-
gegeben. Man sieht die bekannte radiire Anordnung wenigstens in den duBeren
zwel Dritteln, wihrend die Mitte aus mehr scholligen kristallinischen Massen
besteht. Die Zone R ist nur radiar, die Zone S zugleich auch konzentrisch aufge-

Fig. 14.

baut. Die zahlreichen Linien verlaufen regelmdBig parallel und leicht gezacki.
Es muB sich hier um eine in Intervallen erfolgende Abscheidung des Cholesterins
gehandelt haben, wihrend in der Zone R und in den meisten radiéiren Steinen ein
immer erneutes dauerndes AnschieBen radifir gestellter spieBformiger Kristalle
stattfindet. Bei dieser Schichtenbildung verschmilzt das in jeder folgenden Lage
sich niederschlagende Cholesterin mit dem der vorhergehenden nur hier und da so
vollstindig, daB die beiderseitigen Kristalle ineinander iibergehen. Meist ist ein
duBerst feiner Spaltraum zu sehen, der die Abseheidungen der beiden Lagen von-
einander trennt. Textfig. 14 zeigt diese Grenze zwischen a und a. Doch bewirkt.
die feste Auflagerung der einen Schicht auf die andere und der teilweise Zusammen-
hang der Kristalle miteinander, da$ eine Lisung der Lagen auch in diinnen Schnitten
nicht ohne weiteres erfolgt; manchmal allerdings sieht man den Spalt weiter klaffen.

Wenn wir nun auf die duBere Form der Steine zuriickkommen, so ergibt sich
aus allen Erorterungen, daB sie, wie schon gesagt, mit der chemischen Zu-
sammensetzung nichts zu tun haben kann. Sie muB vielmehr von dufleren
Umstsnden ahbingig sein. Das ist ja schon deshalb kiar, weil die ovalen Steine
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immer solitar, die typischen facettierten Steine dagegen stets in groBer Zahl vor-
kommen. Das stimmt zu der oben besprochenen Genese. — Wenn wir annehmen
wuBten, daB die pyramidenformigen Steine aus kleinen, in weichen Kliimpchen
ausgefallenen Massen hervorgehen, so ist es selbstverstéindlich, daf diese Gebilde
nicht in weiten Abstéinden in der Galle suspendiert sind, sondern der Schwere nach
zusammenliegen und sich gegenseitig abplatten, aber doch nicht so, da sie sich
vollig allseitig aneinanderpressen, sondern so, daB noch Raum zwischen ihnen
bleibt, der durch Galle ausgefiillt wird. Es entstehen also an den rundlichen Ge-
bilden mehrere glatte Flichen. Wenn nun die Schichtenbildung vor sich geht,
dann wird auf die Beriihrungs- und Abplattungsflichen nur wenig niedergeschlagen,
auf die den freien Zwischenrdumen zugekehrten Rander dagegen mehr. Dort ent-
stehen diinne, hier dickere und zuweilen von radiir anschiefenden Kristallnadeln
unterbrochene, manchmal pigmentreichere Lagen. So werden die Flachen groBer,
und in die Liicken wachsen die Kanten hinein.

Wenn auf diese Weise die Form der Steine von der Zusammensetzung
unabh#ngig ist, so ist es anders mit der Schichtung. Das Charakteristische
fiir sie ist die in Intervallen erfolgende Abscheidung, und diese Art des Nieder-
schlages hingt jedenfalls zum Teil damit zusammen, daf sich auf eine Lage von
Cholesterin, das im iibrigen ja ebenso wie in den nur aus ihm bestehenden Steinen
radidar angeordnet ist, zunichst eine diinne Schicht von Gallenpigment ablagert,
das die dauernde Auskristallisierung des Cholesterins immer wieder unterbricht.
Allein freitich kann diese Erklirung nicht maBgebend sein, weil ja auch reine
dickere Lagen von Cholesterin vorkommen, die in sich konzentrisch gebaut sind,
und weil ja in selteneren Fallen auch die radisiren Steine eine Schichtung aufweisen
kionnen. So ist also das Zustandekommen der konzentrischen, in Intervallen er-
folgenden Abscheidung nicht véllig geklart?).

‘Wenn sich nun unter Umstéinden nur ein weiches Nlederschlagszentrum oder
wenn sich nur wenige bilden, dann bleiben sie rundlich, und die Schichten werden
in ovalen Schalen gerade so abgelagert, wie es in den Kombinationssteinen um den
primiren Chloesterinstein der Fall ist. Dieser letztere aber entsteht durch
einfache Kristallisationsprozesse um irgend ein zentrales, in dem
fertigen Stein nicht mehr nachweisbares Partikelchen, und zwar in
nicht entziindeter Gallenblase aus cholesterinreicher Galle. Die facettierten
Steine bilden sich nach Aschoff und Bacmeister in entziindeten Gallenblasen
und nur in ihnen kommt es auch zu den Schichtungen der Cholesterinpigment-
kalksteine und der Kombinationssteine. Aus der mit Entziindungsprodukten
untermischten Galle schléigt sich nicht nur Cholesterin, sondern auch Gallenpigment

1) An'merkung bei der Korrektur. Mittlerweile habe ich mir iiberlegrt,y daf die Schic'htung
von der wechselnden Fiillung der Gallenblase abhingen wird. Bei der Entleerung wird
die Abscheidung unterbrochen, bei jeder neuen Fiillung eine neue Schicht abgeschieden.

Einige zur Verwendung geeignete mikroskopische Belegpriiparate sind der Mikro-

skopischen Zentralsammlung in Frankfurt a. M. iiberwiesen worden.
3*
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und oft anch Kalk nieder. Aber diese etwas andere (durchaus nicht wesentlich
verschiedene) chemische Zusammensetzung der Steine bedingt nicht
ihre eigenartige Form. Diese hingt vielmehr davon ab, daB sich in der ent-
ziindlich verinderten Galle reichliche Niederschlige weicher Kliimpchen
bilden, die wegen ihrer Aneinanderlagerung eine pyramidenférmige
Gestalt gewinnen und als Zentren fiir die geschichtete Abscheidung des Cho-
lestering und des Pigmentes dienen.

1.

Uber Cholesterinsklerose.
{Aus den Pathologisehen Instituten der stidtischen Krankenanstalten zu Mannheim und des
Allgemeinen Krankenhauses Hamburg-Barmbeck. Prosektor: Dr. K. Th. Fahr.)

Von

~A. V. Knack.

Zu der heutzutage vielertrterten Frage der Erzeugung kiinstlicher Athero-
sklerose durch Fiitterung von Kaninchen mit cholesterinreicher Nahrang michten
“auch wir an Hand eines sich iiber die letzten Jahre erstreckenden experimentellen
Materiales in folgendem Stellung nehmen.

Fahr fand bei Kaninchen, die er durch Fiitterung mit Milch und Eiern athero-
sklerotisch gemacht hatte, ein eigenartiges Verhalten der Nebennieren.

Schon Ignatowsky, der Autor der Milcheierfiitterungsskierose, hatte daraut
hingewiesen, sich aber jeder Deutung enthalten.

Fahr berichtete iiber seine Befunde auf der Stralburger Tagung:

Die Nebennieren der Milcheiertiere haben etwa das doppelte Gewicht wie die der Kontroll-
tiere. Das Gesamtorgan ist weicher und briichiger als normalerweise. Auf dem Querschnitt erkennt
man, dafl die Vergroferung auf Kosten einer doppelt und mehrfachen Verbreiterung der Rinden-
substanz statthatte. Die Farbe der Rinde zeigt ein opakes schmutziges Graugelb, die Grenze
zwischen Rinde wnd Mark ist verwaschen.

Histologisch findet man das Bild einer schweren degenerativen Verdnderung der Rinde,
von der besonders die Zona fasciculata, in zweiter Linie aber auch die tibrigen Rindenanteile be-
fallen sind.

Im Beginn des Prozesses sind die Zellen gequollen, das Protoplasma von kleinsten Blischen
erfiillt, die Kerne klein, die Zellgrenzen noch erkennbar. Sobald der ProzeB &dlter wird, sieht man
reichlichen Kernschwund, die Zellgrenzen zerflielen und die zusammengesinterte Protoplasma-
masse zeigt einen wabig-schaumigen Charakter. Von der Markgrenze gegen die Peripherie zu
abnehmend, findet sich mehr minder reichlich briunliches Pigment, stellenweise sind als Endstufe
des Degenerationsprozesses Schollen und Kriimel von Kalk in der Rinde abgelagert.

Untersuchungen von Gefrierschnitten, die ich in Erginzung der Fahrsehen
Befunde vornahm, zeigten, daf die Rinde solcher Nebennieren vollgestopft von
doppeltbrechenden Substanzen in Trépfchen- und Nadelform ist. Mit der Sudan TI1-

Farbung lassen sich danehben reichlich verseifbare Fette nachweisen.



