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Aus der Chirurgischen Klinik der Med. Fakultit Okoyama.
(Vorstand : Prof. Dr. 8. Tsuda)

»

Experimentelle Untersuchungen iiber die Ursachen der akuten Pankreasnekrose.
(IV. Mitteilung)

Experimentelle und klinische Studien tiber die Abfllessung

von Pankreassaft in die Gallenwege.
Von
Dr. Shigeru Ok'amoto.

Eingegangen am 18. Mdirz 1948.

(‘laumont und v. Haberer beobachten 1910 einen Fall, der das ﬂvpmtom akuter
Pentomtls mit galligem Exsudate darbot. Da bei der Obduktion keine "Perforation an
den Gallenwegen zu finden war, belegten sie diesen Fall nut dem Namen ,,perforatlons-‘
_lose gallige Peritonitis*. Anschhessend an diese Vernffenthchung wnrden im Laufe. der
Jahre eine grosse Anzahl analoger Falle beschrieben und es entspann gich eine so lebha.ite
Diskussion liber den Entstehungsmechanismue dieser Kxa,nkhe1t dass eine Flmgung
dambel noch lange nicht zu erwarten ist. Seitdem aber A, Blad 1918:.eine neue Theone
der Pankreassaftstauung fiir die Erklirong dieser Frage aunfgestellt hatte, wurde seine
Annahme von Schonbauer, Westphal u. a. in Bezug auf die Pankreasférmente nachgeprift
und man konnte dabei durch.Einfiihrung der Pankreasfetmente nicht nur eine Ve‘r-
dauungsnekrose der Gallenblasenwand hervorrufen, sondern in einigen Fillen sogaf"die

perforationslose gallige Peritonitis erzeugen.
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Ferner haberl Gundermanr| Westphal, Ruppannel, Dziembowsky, Brackerg, Popper
u. & in der Gallenbla.senga.lle eine abnorme Vermehrung von Diastase nachweisen. Dex

- Erscheinungsmechanismus der Pankreasferrente in der Galle ist/ jedoch von den’ ver-

‘achiedenen Beobachtern verschleden festgestellt und gedeutet worden. Wihrend exmge

'_Forschpr annehmen, dass die Diastase von der Leber abgesondert wird, wird sie von

anderen in die Blut- oder Lymphwege eingebracht. Wieder andere betonen_sogar dlg

Moglichkeit dér Abfliessung des Pankreassaites in die Gallenwege. '
Ich habe nur zur Feststellung der Wirkpngen, die der Pankrassait auf die Gallen-

'ﬁege und Avor')g.llem api die Gallenblase ausiibt, bei einer Gruppe der Versuchstiere

_experimentell die Gallenblase an ihrem Hals unterbunden, bei einer anderen eine Liga:'tulj"

an den Ductus sholedochus angelegt und dann den beiden Gruppen je ein Priparat von
Pankreassekret resp. Pankreasfermenten eingefithrt.; Danebeﬂ habe ich auch den Ver-
such s.usgeiuhxt den Ductts pancreaticus mit der Gallenblase in Kommunikation zu
bringen. Ferner habe ich bei 35 Patienten, die wegen Ga.llenstemiuankhelt in unsere
Tsuda-Klinik a.ufgenommen worden waren, in der durch eine Punkmon mtra operationem
gewonnenen Galle den Disstasewert bestm}mt und auch die in der Galle der Gallenfistel
befindlichen Pankreasfermente fraktionierend untersucht. " Bei Versuchshunden habe ich
sodann die akute Pankreasnekrose hervorgerufen und dle im Bluteerum sowohl wie in der
Galle befindliche. Dlasta,se ira.kblonierend aufgefangen und an beiden Diastasen Vprglel-
chende Untersuchung angestellt. Am Ende werde ich noch iiber einen intéressanten

‘ klinischen Fall ‘berichten, in dem der Anfall der akuten Pankreasnekrose béi' einem

Gallensteinkranken wiederholend aufgetreten war.

Mei.r\x‘e Ergebyisse waren wie folgende :
1. Fille, in denen die Pankreasfermente nach operativem Cysticusverqdhluss in -die
Ga.l)lenblase eingefiihrt wurden.

a) Bei der Einfithrung physiologischer Kochsalzldsung wurden ausser einer Dilata-
tion der Gallenblasenwand keine histologischen Veadinderungen beobachtet. (

b) Bei der Einfabrung von 5% Protamylaselosung in der Dosis von 1 -5 cc entatand
in 1/3 der simtlichen 11 Fille perforationslose gallige Peritonitis. Histologisch liess sich
-bis zu 652 eine vollige Nekrose aller Schichten nachweisen. Ausserdem wurden in der
Mehrzaﬁl der Fille Blutungen und Zellinfiltrationen festgestellt.

) Bei der. Einfithrung von 10 -40% Diastaselosung in der Dosis von 2ce wurde
(iie Gallenblase in der Regel am leichtesten geschidigt, indem ein ‘Pei'itonealexsudat. in
keinem Fall beobachtet wurde und nur Blutungen und Zellinfiltrationen in die Erschei-

‘pung tra.ten

d) - Be1 der Einfiihrung' von Pankreassekret (bei Hunden) trﬁten die Zellen nicht
scharfrandig in die Erschemung Blutungen und Zellinfiltrationen w;urden zwar be-
obachtet, andere Verinderungen jedochy vielleicht dass die eingefithrte Ddsis lec zu
Klein war, in viel geringerem Masse avitraten als bei der Emfuhmng von Protamylase.
I6sung.
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* 2. Fille der Einfhrung von Pan.kreasfermergten bei den Doppelligaturen am Chole-
dochus.
) In den Fillen einfacher Choledochusligatur und der Einfihrung physiol’ogis:_cher
Kochsalzlogung wurden an der Gallenblase keine erheblichen Verinderungen beobachtet.
' b) Beider Einflihrung von 5% Prota.mylaselosung in der Dusis von s - -10 ce trat das
Bild der perforationslogen galligen Pentomtls in den sa,mbhchen 8 Fillen auf, unte’r denen
6 Fille (76 %) histologisch eine volhge Nekrose aller Schichten der Gallenblase da,rhohep, \
¢) Bei der Emfuhrung von’ 25 ,6 Tryps;n- spwohl wie & % L1paselownz wurde 1mmer"
der Befund perforatxonsloser galliger Peritonitis erhalten. Bel der Emfuhmng von 10%
Diastase-, gowie’ reiner Trypsinlosung liess sich hmgegen kein. Pentsonea.lexaudat feat-
stellen. Aber histplogiach konnte ich nach dexr Einfithrung sowohl von Tyypein- als auch
von ' Diastasex sowie von LipaselGsung, eine vollige Nekrosé aller Schichten der 'Galen-

:hlase konstatieren.

3. Beim Kommunikationsversuche der Gallenblase mit dem Pa.nlirea.‘sgang lieferte

die Gallenblase ausser einer Desquamation oder einer Nekrose der Schleimhautepithel:

zellen und einer schlechte Kernfa.rbnng der \Tumca. propria keine beachtenswerten Vez-
#nderungen. Aus diesemn Versuche ist zu. ersehen, dass, obschon der Pa.nkrea.smft konti-
nuierlich durch die Gallenblase abfhesst und er denn durch den Ductus choledgehus
hindurehr ins Duodenum gelangt, dle Gallenblage nur germgfuglg geschadigt wird. . Das
kommt daher, dass auf den Gallenwegen nichts vorhanden ist, das der Abfliessung ent-
gegenwirken konnte, d. i. dags eine transitorische Uberfliessung des p&nkreali;idoﬁen Sa’fbas; )
in/ die Gallenblage nicht imstand ist, bei der Ga.llénblase betrichtliche Vaqria,tion,en:‘zﬁ
bewirken, welche aber erst nach, eine'r bestimmtben Zeit, iri der der Baft sich anstaut, {n
die Erscheiﬁung treten.

4. Wenn man die normale. Grenze von Diastasewert im Serum nach Wohlgemut.ﬂ-
NogucKischem Verfahren bel der Gallenétemkrankbe;t auf 2° ansetat, so zelgten unter -
den s@mtlichen 37 F‘a.llen 18 Fille (17 %) eine Steigerung des Dm.stasewertes in der Gallen-
blase, 6 Fille davon htt.en an einer akuten oder chromschen Pa.nkrea.htls, von denen,i
wiederum 3 Fille (29, 29, 20), d. i. 50%, ein ausserordentliche Steigerung des betr. Werbes 1
aufwiesen. ’Aueh Popper konnte in 37 von 219 Fillen (17%) eine Sﬁeigei'ung von Pan-
kreasfermenten in der Galle feststellen; glelqhe Wertstelgerung beobaehtete er in 16~

"unter 18 Fillen (88 %) von akuter Erkrankung des Pankreas.’ .

5. Bei einem Ga.l]enstemkranken habé ich beobachtet, dass bei fraktioniérter Piﬁ-e 5
fung der Pankreasferment.e in der aus der Choledochusfistel abihessenden Galle dine be—
stimmte Zeit ‘nach der Mahlzeit der Diastasewert: von' 2¢ mit einem Buck big zu 210 guf--
stieg.. Dlese Tateache wies uber allen Zwe1fe1 auf ein Uberfhessen von Pankreassekret ig-
die Ga]lenwege hm,

6. Bei den Versuchshunden von akuter Pankreaanekroae wurde eine ira.ktmmﬁrm‘
Untersuchung der im Serum und'in dqer Galle bofxn_dlwhen Diagtase vorgenommen. - Dm.
Ergebnisse erg.aben,, dass der Diastasewert der Galle annihernd Apamllél'?‘m d‘e‘m"deis'
Serums sb- und zunahm. 2-4 Stunden iach dém Einéebiep ‘der Pdnkreasr';ekmse war

e
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: nimlich im Serum D=2’ -29, wihrend in der Galle die Diastase den hochsten Wert von_
\P=24—25 erreichte. Y ‘ o
-1 Toh iﬁge hier noch 'einen interessanten Fall hinzu. Es handelte sich um ein
16 jahriges Midchen, welches mit den Hauptklagen aber Gelbsucht Fleber und Schmer-
zen im rechten I;Iypochondnum in die lemk emgehefert worden war. Es wurde
eme Oholecystostomle a,usgefuhrt. Kleine Konlnement.e der Gallenblase wurden post
" gperationém beim Heruntergle1hen in die Leber vorﬁbergehend in der Papille emge-
klemmt, wodurch eine gemeinsame Miindung von Gallengang und Pa.nkreasga.ng sta.tt-
fand und es bisweilen zu einem mit Erbrechen emhergehe‘den héimgeh Schmerza.nfall
kam. Das Uberfhessen von Galle in den Pankreasgang uﬂl das von Pankreasaekret in
die Gallengewe wurde an der Gralle, die aus der Bla.senhstel abﬂoss, konsmhlert
2 -4 Tage nach dem Schmerza.nia.ll wurde ‘in den Faeces eine Anzahl kleiner Gallen-'
sthpe nachgewiesen. An einem Probesbuck von Pankreasgeweben wurde hxstologlsch das.
Bild einer chromischen Papkreahtvls beobachtet. Es t'ra.gt, sich a.ber, wie das hler be-
schriebene Madchen eine chronische I.-Isipertrophxe delj Leber. namlich Hepatjtis und
Perihepatitis erleiden konnte und auf welchem Wege ‘die Gallensteine in die Leber
erzeugen konnten. Primire Ursache hierfir liess sich swar nicht ieststéllen,' es liegt aber
die_Annahme nahe, dass eine Dyskinese des sog. Oddischen’ Schllessmuskels far diese

Kmni{heﬂ;j verantwortlich gemacht werden ka.un / ' '

"' 8. Aus der Summe der oben beschnebenen Feststellungen geht emdeutlg hervor,
dass dle Pa.nquasiermente anf die'. Ga.llenwegé insbesondere die. Gallenbla.se in hohem
Masge scha.dhche Wu'kungen entfalten (perforatmns]ose gallige Pentomtm Veldauungs-
‘ ne{rose der Ga.llenbla.se) und dass bei Hunden dle Pankreasfermente, vor allem die Dia-
‘stase, wahrend emer experimentellen akuten Pankreasnekrose auf dem Bluhwege in die
Galle gelangen kqhnen. Fiir die Tatsachen jedech, dass klinisch intra operationem eine
abnorme Ste‘igﬁrung des Diastasewertes in der Gallenblasengalle beobachtet wurde und

. ferner dass diese Znuahme des Diastasewertes bei fraktionierte Untersﬁchung dér aus der

_,Choledochu’sﬁsbel abtliessenden Gralle immer an einem bestinunten ' Zeitpunkt festgestellt
werden k;)nnte, darf man wohl gewiss das Uberfliessen von Pankreassekret in die G'a.llen-
wege verantwortlich gemacht werden kann. Wenn es so ist, dann ist naturgemiss zu
schlieséen, dass der Ductus choledochus und.pa.ncrea.bicua nicht nur anatomisch, sondern’
auch .iunkbionspatholdgisch in engehr Beziehung stehen und awischen den beiden ein

Circulus vitiosus besteht.  (Autoreferat)
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