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XIX. 

Die Rolle des Alkohols und tier acmen 
Infectionskrankheiten in der EntstehmJg tier 

interstitiellen Hepatitis, 
(Aus dem Pathologisch-anatomischen Institut der KSnigl. Universit~t zu 

Palermo. Dir. Prof. S. Sirena.) 

Von Dr. med. G. S e a g l i o s i .  

Der Alkoholmissbranch ist bekanntlich seit l~ingerer Zeit 
mit der Entstehung der interstitiellen Hepatitis in Zusammen- 
hang gebracht worden. In der That liegt hierfiber ein grosses 
klinisches und experimentelles Material vet, abet  die Frage, 
welche sich daran anschliesst, iuwieweit nehmlieh einem ver- 
mehrten Alkoholgeauss fiberhaupt ein produktiver Einfluss in 
der Leber zuzusprechen sei, kann dock noch nicht der LSsung 
n~iher betraehtet werden als vet vielen Jahren. Wir kennen 
auch eine ganze Reihe yon F~llen, bei denen die Aetiologie der 
Hepatitis ganz dunkel ist. Die Klinik lehrt, dass uns in diesen 
F~llen weder der Alcoholismus, noch die Malaria, noch die Sy- 
philis die Bildung der Hepatitis, besonders bei Knaben [ R i l l i e t  
und Ba r thez ,  F re r i ehs ,  W u n d e r l i e h ,  Gr i f f i t h  I Caza l i s ' ) ,  
Neure t t e re r~) ,  Demme3),  Mfiller 4) u. A.] und Neugebornen 
[WeberS)]  erkli~rt und man hat deshalb vermuthet, dass ge- 
wisse scharfe Gewfirze, Kaffee und ~hnliehe Getrgnke, in Ueber- 
maass genossen, einen Einfluss auf die Leber ausiiben kSnnen. 

Viele Forscher haben aueh experimentell versucht, die 
])'rage der LSsung ngher zu bringen. In die erste Gruppe von 
Experimenten gehSren D a h l s t r o m ' s  (1852), D u c k e k ' s  (1853), 

1) cir. in Laveran e Teissier ,  Patologia e cliniea mediea. Napoli 1886. 
3) Oesterr. J~hrb. f. Pgdiatrik. I. 
3) Wiener rood. Bliitter. 1885. 
~) Diss. GSttingen 1883. Mit Literaturzusammens~ellung. 
5) Cit. in Jaccoud, Patologia interna. Napoli 1881. 
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Magnan's ') (1869--1873), Duj~rd in-Beaumetz ' s  und Au- 
dige:s Versuehe. Es gelang ihnen keine Cirrhose aa den 
Thieren dureh Alkoholdarreichung herv0rzurufeu. Mittelst In- 
gestion yon Alkohol bei Kaninchen ist es Straus  und Blocq ~) 
geglfickt, eine beginnende Cirrhose hervorzurufen~ was nicht mit 
Sabourin's3) und L af f i t te ' s  ~) Resultaten iibereinstimmt, in- 
dem die besonders yon dem letzten Verfasser beobaehteten hi- 
stologisehen Alterationen keineswegs mit denjenigen der ge- 
w5hnlichen Cirrhose vergleichbar waren. Afanassi jew 5) hat 
bei Hunden, Kaninehen und ~Ieersehweinehen dureh Einfiihrung 
yon Alkohol in den Magen, sowie durch Einspritzung desselben 
in die Pfortader Nekrose in der Leber und darauf folgende 
Bindegewebsneubildung hervorgerufen, de Rech te r  ~) rief 
auch bei Kaninehen und Hunden Cirrhose hervor, v. Kahl-  
den T) theilt Versuche mit, welehe ziemlieh lange fortgeffihrt 
wurden - -  his zu 158 Tagen und 15800 g Spiritus - -  bei 
welehen er beobaehtete, dass die Ver~nderungen in der Leber 
geringffigig waren und aus Verfettung eines Theils der Leber- 
zellen, vor Allem der Kupfer'schen Sternzellen und aus Hyper- 
~mie der Capillaren bestanden; l~undzellenansammlung um die 
Gefs wie sie yon anderen Untersuehern besehrieben worden 
sind, kamen nicht zur Beobachtung; ebenso fehlten eigentliche 
cirrhotisehe Veriinderungen vollstS~ndig, nieht einmal ein Anfang 
dazu war zu bemerken. C. Janson 8) ist geneigt, auf Grund 
seiner Versuehe zu glauben, dass es nicht immer gelingt, bei 
Kaninehen dutch Ingestion von Alkohol in grossen Dosen Cir- 

1) De l'alcoolisme. Des diverses formes de delire alcoolique et de lout 
traitement. Paris 1874. 

~) t~tUde expdrim, sur la cirrhose alcool, du foie. Arch. de Physiol. 1887. 
3) La glande biliaire de l'homme. 1888. 
4) L~intoxication alcoolique exp~rim, et la cirrhose do La~nnec. Th~se 

do Paris. 1892. 
5) Zur Pathologie des acuten und chronischen Alcoholismus. Z i eg l e r ' s  

Beitriige. Bd. VIII. 1890. 
6) Recherch expgrim, sur la eirrhose alcoolique du foie. Bull. de l'acad. 

de m~d. do Be]gique. 1892. 
7) Z i e g l e r ' s  Beitr~ige. Bd. XI. 
s) Uebor Leberver~aderungen nach Unterbindung der Art. hepatica, 

Z i e g l e r ' s  Beitr~ge. Bd. XVII. 1895, 
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rhose hervorzarufen, da er nach 3�89 m~d o~ i~fonatea keine [~indeo 
gewebswucherung bei dot mikroskopisehen Ontersttchung der 
Leber nachweisen konnte. Ich sdbst Mbe aueh an Kaninehen 
and Meerschweinchen, denen mittelst einer Sonde ffir die Oauer 
yon 60 Tagen Alkohol dargerdcht, wurde, keine wesentlichen 
Veriinderungen bei tier makro- and mikroskopischen Unter. 
s~lclmng der Leber gefnnden. 

Die gesultate anderer Untersucher [Alber toni ,  Lussana,  
S t e rnbe rg ,  h,lairet und Combemale ,  S t r a s smann .  Ze- 
non, Pulpier: L a b o r d e  a. A))] harmoniren auch nichg mit 
einander and gerade diese verschiedencn Ergebnisse beweisen, 
dass die interstitielle Hepatitis nieht blos yon der Alkohol- 
wirkung abhi~ngL Der bisweilen mehr oder weniger deutlieh 
hervortretende, bisweilen fehlende ginfluss des klkohols muss 
yon Nebenumstiinden abhgngen, die vo~ tier Wirkung dieser 
Substanz nnabhgngig sind; tier Alkohol muss nehmlieh gfinstige 
Bedingungen einer spiiteren Wirkung in der Leber vorfinden um 
einen schiidlichen Einttuss in derselben ausiiben zu kSnnen. " 
Dieser Meinung sehliesst sieh aueh auf Grand kliniseher Be- 
obachtungen de Giovanni  ~) an, tier due eongenite und eine 
acquirirte Prgdisposition zu der Lebereirrhose annimmt; dieser 
Meinang ist aueh Kabanoffa) .  

KSnnen die aeuten infeetiSsen Prozesse due interstitielle 
Hepatitis hervorrufen oder dieser letzten einen giinstigen Boden 
vorbereiten? 

Max Wolff  ~) hat durch subeutane Injection bakterien- 
haltiger Flfissigkeiten ausgepriigte Cirrhose bei Meerschweinehen 
erzeugt; er hat abet mit Misehungen yon Bakterien yon nicht 
bestimmter Art experimentirt. C. Ghi l l in i  s) hat fiber die Pa- 

~) cir. yon P a t e l l a ,  5Ialattie del legato e delle vie biliari in Trattato 
italiano di patologia e terapia medica. 

~) Della eirrosi epatica nei fauciulli. Contribute alia patogenesi delle 
eirrosi in genere. La~ Rif0rma medica, 189:?. 

~) Quelques donn6es sur Petiologie des cirrhoses du role. Arch. g6n. de 
m6d. 1895. 

4) Ueber entzfind]iehe Ver~tnderungen innerer Organe naeh experimentell 
bei Thieren erzeugten subcutanea kiisigea Heerden mit R/ieksicht auf 
die Tubereulosenfrage. Dieses Archly. Bd. 87. 1876. 

') La B, iforma medica. 1890. Ref. in Z i e g l e r ' s  Centralbl. Bd. II. 1891. 



549 

iLhogenese der subaeuten und ehronischen sklerosirenden Entz/in- 
dungen der Leber baktoriologische Untersuchungen angestellt; 
had in einem Falle von Cirrhose neben zwei gewShnlichen Sa- 
prophyten den Bacillus pyogenes foetidus gefunden, den er je- 
doeh trotz der Anwendung aller m5glichen F~rbungskiinste in 
dem Leberparenchym nicht entdocken konnte. Darch die G hil- 
lini'sche Beobachtung wird zum ersten Mal ein bestimmter 
Parasit mit der Cirrhose in Beziehung gesetzt. - -  Roger 1) hat 
experimentell naehgewiesen, dass der Bacillus septicus putridus, 
den Th~eren injicirt, naeh 14tiigiger bis 2monatlicher Krank- 
heitsdauer eine richtige Cirrhose hervorruft. Charring) demon- 
strirte in der Soci~t~ de biolegio in Paris (Sitzung veto 16. De- 
cember 1893)eine Kaninchenleber mit zahlreichen kleinze]lig 
infi]trirten Heerden: eine experimentelle Cirrhose, welche nach 
Injection von Pyocyaneustoxinen in die Pfortader entstand und 
histologisch vielfach der yon Hanot  a]s infectiSse Hepatitis be- 
schriebenen Erkra.nkung entspricht. Maffucci und Sirleo 3) 
haben bei Kaninehen dutch einmalige Injection von fir einer 
Milzbrandboui]loncultur eine Leberatrophie und fettige Degene- 
ration der Leberzellen erhalten. 

Die Klinik liefert uns auch hinsichtlich der infectiSsen He- 
patitiden zahireiche Beweise. In der That ist die Existenz 
einer Cirrhosis im Anschluss an infectiSse Krankheiten, be- 
senders an Scharlach und Masern, festgestellt worden. Laure  
und Honora t  ~) beschreiben bei tier infectiSsen Leber die Ent- 
zi~indung der kleinen und gr5sseren Galleng~nge, nehmlich eine 
mit Gallengangneubildung einhergehende Angiocholitis. In der 
letzten Influenzaepidemie wies man auf klinische Erschei- 
nungen seitens der Leber hin, welche den Einfluss des yon Ca- 
non and Ki tasa to  entdeckten Bacillus auf dieses Organ be- 

~) Soci~tg de biologie de Paris. Sitzung yore 1, Juli 1893. Le Progr~s 
m~dieal. 1893 und Z i e g l e r ' s  Centralbl. Bd. V. 1894. 

~-) Le Progr~s m~dicaL 1893 und Z i e g l e r ' s  Centralbl. Bd. V. 1894. 
3) Ricerche esperimentali sul fegato nei morbi infettivi-carbonchio e 

tuberculosi iniettati nella vena porta del coniglio. II Policlinico. 
1895. 

4) ~]tude sur la cirrhose infantile. Revue des maladies de l'enfance, 
1887. 
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weisen [Kernig, Brun, iVlaragliaaa:)]. P i t l i e t ' )  theitt mit, 
class er bei infectiSse~ Enteritis and Kindbettseptikgmie eme 
kleinzellige Infiltration im periportalen Bindegewebe gesehen hat. 
Die Leber bei Poeken [Siredeya), Weiger t% ist der Sitz 
ether ausgesprochenen kleinzelligen Infiltration des Bindegewebes, 
welches sehr vm::mehrt erscheint. Tsehadanowsky% Hano~ 
und Gi lbe r t% Botkine ~) heben das Auftreten einer indu- 
firemen Hepatitis naeh fiberstandener Cholera horror. Huti- 
nels), Sarin') ,  ganot '~ Hanot und Gilbert'*), Lauth~),  
Pernice und Scagliosi~a), Widal  und Bezan~on*~), Blocq 
and GiIlet~% Kiener und Kelseh ~6) rechnen die Fetteirrhose 
zu der infeetiiisen, besonders tubercnlSsen Hepatitis. -- Hoff- 
manner), Rattone~% Liebermeis te r ,  Frer ichs,  Cornil, 

~) cir. yon P a t e l l a ,  Malattie del fegato e ddle vie biliari. Trattato 
italiano di Patologia e terapia medica. 

~) Ebenda. 
a) gecherches anatomo-pathol, sur Ies ~s. du foie dans los malad, infect. 

Progr~s told. 1882 und Roy. de m~d. 1886. 
~) Poekenleber. Berl, klin. Woehenschr. 1874. 
5) Zur pathol, gistologie der Leber bet Cholera. Berl. klin. Wochensehr. 

t872. 
6) Note sur los alt&ations histol, du fete dans la cholera a la p&iode 

algide. Arch. de physiol. 1885. 
7) Cit. in Trattato itaHano di Patologia e terapia medica. 
s) t~tude sur qudques cas de cirrhose avee st~atose du fete. France m~d. 

1881. 
9) Le foie des tubereuleuses. Arch de Physiol. norm. et pathol. 1884. 

!o) Sur les formes de la tubereulose hdpatique. Arch gln. de m~d. 1889 
und La giforma mediea. 1888. 

u) La eirrosi epatiea tubereulare. Resoconto della Societg di biologia di 
Parigi. Seduta del 25 Ott. 1890. La giforma medica. 1890 und 
Arch. de m~d. 1889. 

~) Essai sur la cirrhose tuberculeuse. Th~se de Paris. 1888. 
*a) Sul legato dei tisici. I1 Morgagni, 1892. 
~) Cirrhose tuberculeuse exp&im.; g~n&alisation du processus sellrog~ne. 

Soc. de biol. 1894. 
~) Cite in Trattato ita!iano di Patologia e terapia medica. 
:,s) Ebenda. 
~7) Untersuchungen fiber die pathot. Ver~mderungen der Organe beim Ab- 

dominaltyphus. 1869. 
~8) Dell' arterite tifosa. II Morgagni. 1887. 
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Ranv ie r ,  S i redey ,  Hanot  und Legry l ) ,  Bourdillon~), 
Lannois  und Lyonne t  3) u. h. hubert die Leber der an Ty- 
phus gestorbenen Menschen genau geschildert. Rat tone be- 
obaehtete im inter]obu]~iren Bindegewebe viele KnStchen um die 
Vedistelungen der Vena porta herum, die zum gr6ssten Theil 
aus einer kleinrundzelligen Durehsetzung der Gef~sswand zu- 
sammengesetzt erschienen; diese Ver~.nderungen sind haupt- 
sS~ehlich, wie es yon Moroni 4) bewiesen wurde, der 5rt|ichen 
Wirkung der Typhusbaeillen zuzuspreehen. Sabonrin 5) be- 
sehrieb bei einem bemerkenswerthen Falle, wobei der Tod unter 
den Erseheinungen einer sehweren Gelbsueht eintrat, eine klein- 
zellige Infiltration im periportalen Gewebe, die am sti~rksten 
um die kleinen Galleng~inge herum ausgepr~gt war. End]ieh 
betrachtet V. Han ot ~) die bili~re hypertrophische Lebercirrhose 
als eine infeeti~ise. 

Die aeuten Infectionskrankheiten haben aber nicht immer 
im Gefolge beim Mensehen die Ausbildung einer Lebercirrhosis; 

: wenn dem so w~ire~ so wfirde der Procentsatz der Cirrhosen in 
diesen F~llen ungeheuer gross sein~ was nieht der Fall ist; 
man muss demnach naeh anderen Ursaehen forsehen, welche 
die En~wiekelung der sklerosirenden Entzfindung in der Leber 
in ~hnliehen F/illen besser erkl~ren kSnnen. 

Wenu die Leber eine angeborne Schw/~che hat, so vermag 
sie dem seh~dliehen Einfluss des Alkohols oder /ihnlicher Ge- 
tr/~nke oder eines acuten infeetiSsen Prozesses nieht zu wider- 
stehen; diese Ursaehen wirken flit solche F/~lle als Gelegenheits: 
ursachen (Causa occasionalis), die den husbrueh der inter- 

1) Cit~ in Trattato italiano di Patologia e terapia medica. 
~) Cirrhose atrophique survenue au d~clin d'une fi~vre typhoide chez un 

homme de 32 ans. Association fran~, pour ]'avancement des sciences. 
189l. 

3) Pyl~phl4bite et abc~s du foie consecutifs ~ la fi~vre typhoide. Congrbs 
de m~d. de Bourdeaux 1895. 

4) Contribuzione a]lo studio del fegato tifoso. Arch. per le scionze meo 
diche. Vo]. 16. 

5) Cit. in Marag ] i ano ,  Trattato italiano di patologia e terapia medica. 
8) Cir,'hose hypertrophique biliaire avec ict~re chronique consider~e comme 

une cirrhose infectieuse, htti dell' XI Congresso medico internazionale. 
Roma 1894. 
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stitie]ten HepaLigi~ auf Orund lage~ter, dt~rch eine andere U rsache 
en~s~a, ndeeer, krankhafter knlage l~ervorrufen, ktff diese Weise 
s[nd ma~ehe Fglle yon Hepatitis im Kindesalter zu erkt~rem 

Allem wie sind diejenigen F~ille yon Lebereirrhosis zu ver- 
stehen, welehe ma.nehmal naeh fiberstandenen Infeetionskrank- 
heiten sich entMckeln and woriiber man in der Krar~ken- 
gesehich~e keinen hnhaltspunkt finde~ um eine ererbte Pr~- 
dispositim~ anzunehmen? Ausserdem dr~i.ngt die klinisehe Vet= 
sehiedenlleit im Verhalten tier einzelnen Infectionserreger dazu, 
im Allgemeinen die Bedingungen zu erforschen, under denen es 
zu eiaer iaterstitiellen Hepatitis kommen kann und hierzu kann 
in erster Linie nur das Experiment dienen. 

Um diese Frage zu erSrtern, habe ich zuers~ Thiere mit 
pathogenen oder niehtpathogenen Bakterien geimpft und die ana- 
tomisehen Ver:,inderungen studirt, welche sieh bei einer mehr 
oder weniger langen Dauer der Mikrobienwirkung in tier Leber 
etabliren. 

Diese Experimente sollen aueh beweisen, ob die Mikro- 
organismen die Fiihigkeit besitzen, eine sklerosirende Entziindung 
in tier Leber der infieirten Thiere hervorzurufen. Die yon 
diesem Gesiehtspunkte aus angestellten L'ntersuehungen wurden 
an Meersehweinehen, Kaninehen und Hiihnern ausgeffihrt. Die 
gew~hlten Mikroorganismen sind Milzbrandbacillen, Microeoeeus 
prodigiosus, Heupilz, deren Bouillonculturen, am Tage vorher 
angesetz~, den Thieren subeutan injieirt wurden. Die Culturen 
des Miizbrandbaeillus habe ieh aus dem Blute infieirter Thiere 
bald naeh ihrem Tode hergestellt, die der anderen Bakterien 
zeig~en sich gar nieht in ihren biologischen Eigensehaften ab- 
gesehw~cht. Diese Mikroorganismen bieten giinstige Vorbedin- 
gungen, hier handelt es sieh um Bakterien. die bei ihrer re- 
lativen Griisse. ihrer eharakteristisehen Form und ihrer farbe- 
wodueirenden Eigenschaft gut nachweisbar sind nnd deren 
Ziichtung auf kiinstlichen N~hrbSden leich~ ausfiihrbar und eon- 
grolirba.r ist. 

E x p e r i m e n t  [. 

Am 20. Jnni 1S95 wurden 8 Meerschweinchen mit Milz= 
brmldcultsren nnd zwar je ~- ccm jeden Tag subcatan injicirt. 
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Alle Thiere erstarrten durchschni~tlich nach 72 Stunden. Leber- 
stficke wurden theils in absolutem A lkohol, theils in grosse 
Quantit~ten der Mii]ler'sehen Fl~issigkeit eingelegt, diese letzten: 
wurden dann unter Ausschluss des Tag~slichts in allraS.hlich 
verst~rkten Alkohol gebraeht. Ganz kleine Stficke wurden auch: 
ira Chroraosraiura-Essigs~ture eingeIegt. 

Mikroskopische  Unte rsuehung .  Die Capillargef~isse 
sind bedeutend erweitert und strotzen yon BlutkSrperchen, ira 
Centrum der Lobuli ist die Erweiterung bedeutend sch~irfer 
ausgeprs Die Leberlg~ppehen lassen bei schwacher VergrSsse= 
rung zwei Zonen erkennen, eine centra]e Zone um die Central- 
vene herura gelegen, welehe sich durch eine bessere Carmin- 
f~rbung auszeichnet und eine zweite, weniger gefs helle 
Randzone. 

Der radis Ban eines jeden einzelnen Lobulus tritt besser 
ira Centrura desse]ben als in der Peripherie hervor, weil die 
Capillargefasse dort prall rait BlutkSrperchen angeHillt sind, 
demzufolge erscheinen die Leberbalken sehra~Ier, Die Capil- 
laren zwischen den in der Peripherie liegenden Zellen er- 
weisen sich sehw~icher entwickelt und die Zellen liegen eng an: 
einander. 

Je raehr die im interlobularen Bindegewebe befindlichen 
Blntgefgsse erweitert sind, desto raehr seheint das Bindegewebe 
vermehrt zu sein; an diesen Stellen nimmt das inter]obulare 
Gewebe eine radiKre Form an, deren Mitre yon dera Lumen 
einer Arterie eingenoramen wird, von deren W~nden, die radi- 
~ren Str~tnge, welehe an der Peripherie tier Arterie dicht ge- 
dr'Sngt erScheinen, entfernea sieh naeh und nach yon einander, 
je raehr sie sich der Lobulusperipherie n~hern. Diese radis 
Stdinge erweisen sich weisslich und es scheint, als ob sie sich 
direct rait den Zellenbalken fortsetzen; in tier That kann man bei 
starken VergrSsserungen ersehen, dass die Leberzellen, we]che in 
diesen peripherisehen Theilen derBalken liegen, atrophiseh sind nnd 
die hellen Zfige, die zwischen ihnen zu sehen sind, sch~rfer 
hervortreten. Die Atrophie dieser in der Peripherie liegenden 
Leberzellen ist dera ausgefibten Druck einzelner erweiterter 
Pfortader~ste, bevor sie die kurzen Aestehen zura Lg~ppchen 
absenden, zuzusehreiben. 
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Die Leberze~len bie~en im Allgemdnen due normale Form 
und Anordnung, abet diejenigen, welche in der Peripherie and 
lm Centrum liegen, zeigen Ver'anderungen. welehe ieh hier kurz 
erwtthnen werde. Die im Centrum des Leberliippchens liegen- 
den Zellen erscheinen fast yon derselben OrSsse, ihrer Confi- 
guration naeh erweisen sie sieh, besonders diejeuigen, die an 
die erweitert, en Capillaren anliegen, e~was abgeflaelit; ihr Proto- 
plasma ist feinkSrnig~ dnrehsichtig and gleiehmgssig gefgrbt. 
5e mehr man sich aber veto Centrum der Peripherie nghert. 
sieht man Uebergangsformen veto Oval bis zu runder Form. 
Eiuen Untersehied weisen die in der Peripherie des Leber- 
]iippchens ]iegenden Zellen auf. Sie haben ihre normale Ge- 
stalt eingebtisst, sie sind bald oval, bald spindelfSrmig abge- 
zogen, bald abgeplattet, bald unregelmgssig geschrumpft und 
haben im Umfange so abgenommen, dass die interstitiellen 
hellen Zfige besser hervortreten. Manehe Zellen erseheinen hier 
ohne scharf begrenzte Contouren nnd bieten das kussehen yon 
bald vollst~indig homogenen, bald durehsichtigen Zellen mit 
einem kaum an unterseheidenden Kerne. Die Con~ouren dieser 
Zellen sind hie und da nur bei stgrkerer Verdunkelung des Ge. 
sichtsfeldes and mit einiger Mtihe zu unterseheiden. 

Zwd gerne enthaltende Zellen finden sich nnr in geringer 
Anzahl vor. Keine Mitosen wurden in den Leberzellen ange- 
~roffen. Die in den Spatia interlobularia liegenden krterien 
zeigen due stark gefgrbte, kernreiche Schieht, welehe, wie es 
bei st~rkerer VergrSssernng erkennbar ist, aus einer Wueherung 
der endothelialen Zellen hervorgeht. Die mittlere Haut sieht 
fast homogen aus, die Kerne der Muskelfasern sind klein, un- 
deutlich eontourirt und manehmal nur stellenweise zu erkenuen. 
Die Adventitia ist weniger ergriffen, sie erscheint nut verdickt 
undis t  niemals yon einer Zelleninfiltratien umgeben. Die Venae 
eentrales und die Veriistelungen der Pfortader, die Venae inter- 
1obulares, zeigen due mehr oder we~iger betr'~ehtliehe Er- 
weiterung ihres Lumens mit einer leiehten Verdiekung ihrer 
Wgnde. Das Lumen maneher Venen ist antis HSehste ausge- 
dehnt, so dass das Oefgsslumen des mikroskopische Feld ein- 
nimmt, ja sogar dasselbe fiberragt (Re ieher t  Oc. 2, Oh. 3). 
Die venSsen Gef~isse sind mit Blur vollgepfropft und darin be- 
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obaehtet man die Anwesenheit einer grossen Zahl von Leuko- 
cyten, manchmal von nicht homogenen Blutklumpen, welche 
eine concentrische Form darstellen. Die weissen BlutkSrperche.n 
zeigen versehiedene Durchmesser, manchmal fast doppelt als 
normal und enthalten in ihrem ]nnern in verschiedener Zahl 
runde KSrner. Man erkennt auch in diesen Venen die An- 
wesenheit einer Anhiiufung von Milzbrandbaeillen, die fast odor 
ganz vollst.;indig das Lumen des Gef~sses erffi]len. Es ist leicht 
verstgndlich, wie in den Lebergefs in denen die Blut- 
strSmung an Gesehwindigkeit verliert, die Anh~ufung yon Bak- 
terien am sffirksten ausgesproehen sein muss; aus diesem Grunde 
sieht man i]berall kleine Venen mit F~iden vollst~ndig obturirt, 
welche yon dem Blutstrom fortgetrieben, sich kriimmen und ein 
wahres Gebinde bildon. Hier zeigen die Milzbrandbacillen Zer- 
kliiftung in einzelne Theilchen, welehe im Allgemeinen aus 
zwei, manehmal aus drei kfirzeren Theilstfieken zusammen- 
gesetzt erseheinen. Die Milzbrandstiieke sind von einem 
schmalen, hollen Raume begrenzt. Kleinere Gef~sse werden 
fast vollsffindig yon den Baeillenmassen ausgefiillt, stellen also 
eino Art von Embolie dar, welche einen Theil des Capil]ar- 
netzes verstopft, ausdehnt und endlich zur I~uptur und Erguss 
der Bakterien in das niichsteParenchym ffihrt. Die Endothelien 
der Capillareu sind angeschwollen. 

Die Galleng~nge sind aueh erweitert, ei~ige scheinen abge- 
platter, indem sic eine Iiing|ieh-ovale Form im Querschnitte dar- 
bieten, andere dagegen ]assen in ihrem Verlauf erweiterte und 
verengerte Stellen wahrnehmen. Die EpitheIzellen muncher Gallen- 
g~nge erweisen sieh grSsser und hSher, sie zeigen eine sehwache 
Carminf~rbung, wenn man diese letzte mit dem F~rbungsvermSgen 
jener Ze]len vergleicht, die sieh noch intact aufweisen. 

Urn die Gallengi~nge, besonders um diejenigen, weleho den 
Acini n~her gelegen sind, ist das Bindegewebe yon geringen 
Rundzellen durchsetzt. B e i  einigen ist das Lumen leer, in 
vielen befindet sich eino gelbliche, feink6rnige Substanz. 

Exper iment  II. 

Drei Kanincheu wurde je 1 cem einer Reincultur jeden 
Tag subcutan injieirt, welehe aus der Milz eines an Infection 

Archly L pathol. Anat. Bd. 145. Hft. 3. 37 
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dutch )iilzbrandbadllus gestorbenen ~iee~'sehweinehens herge- 
stellt wurde ; die Thiere starben durchsehnittlld~ naeh 80 St~aden. 

Bei tier mikroskopischen Untersaehung beobaeh[et man bei 
sehwaeher Vergr(isserung eine mi~ssige Erweiterung und F/il[ung 
der CapiHargefgsse, was im Centrum immer schSrfer als in der 
Pefipherie ausgepr~ig~, ist. Aus diesem Grunde erseheinen tiie 
geberbalken im Centrum ein wenig sehmaler. Die Le!:~r~elten 
des Cen~rums nnd die der Peripherie ,~nterseheiden sich da- 
dareh, dass die in der Peripherie liegenden Zellen kleiner, als 
die im Cenwum sieh befindliehen, erseheinen; die eraten haben 
in Folge der grwd~erung der Capillargefgsse ihre 6estalt ver- 
gnderg, sir sind finch geworden, dementspreehend ha.ben die 
Kerne ihre Form gleiehfa]ls vergndert, sir zeigen eine bald 
ovale, bald spindelfgrmige Gestalt. Das Protoplasma der peri- 
pherisehen Zellen is~ hell, sehwaeh gefiirbt, biters ohne kbrnige 
8truktur nnd ohne gef~rbte Kerne. An einzelnen Stellen 
sieh~ man im Lebergewebe nekrotische Heerde yon versehie- 
dener GrSsse and gelblieher Farbe, welehe niemals ein Leber- 
lgppehen /iberragen und sieh meistens :m der 3Iitte desselben 
beflnden. Die nekrotisehen Heerde fallen brim ers~en Blick 
ausser ihrer ge]ber Fiirbung neeh wegen der Abnahme ihres 
b'grbungsverm5gens in's Auge. Die Leberzellen, weiehe sieh m 
den nekrotisehen Heerden finden, sind dureh Eosin gleiehmgssig 
gefgrbt und deren Kerne gar nieht oder ganz sehwaeh gefii.rbt,. 
In ihrer Umgebsng ist keine rundzelliga Infiltration zn be- 
merken. Im Bindegewebe zwisehen den Leberli/ppchen kann 
man eine reactive Entzfinduag wahrnehmen, welehe stgrker ais 
die iD der N~eersehweinohenleber beebaehtete ist. 

Die krterien zeigen hier Wneherung der endothelialen 
Seh[eht, einzelne Kerne der Fasern der Tuniea media sind nieht 
mehr gut "erkennbar oder nar aus einer Ieieh'~en Sehattirung ab- 
grenzbar; die Ver:&telnngen der V. portae and V. hepatieae 
sind erweitert und mit rothen BlutkSrperehen angeffillt. Die 
Galleng'ange sind zahlreieher, ats die bei den Meersehweinchen 
beobaehteten, um diesetben gruppirt sieh eine rundzellige In- 
filtration, welehe aber nieh~ sehr stark ~st und e~was auf das 
angrenzende Bindegewebe fibergreift. An einzelnen Stellen, we 
mehrere Galleng:~tnge dieht bei einander liegen, bekommt man 
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das Bild einer diffnsen Infiltration, wodurch die Struktur der- 
selben and des nllchsten Bindegewebes etwas verdeckt wird. 
Die gr6sseren Gal]enggnge sincl stark erweitert, ihre Lags yon 
Cylinderzel]en ist an einigen St, ellen abgestossen worden and 
die daraus sieh ergebenden Zellenlamellen bilden aIlerlei ge- 
krfimmte Falten und erfiillen zum Theil das Lumen des Gallen- 
ganges. Die Zellenkerne tier Falten sind zum Theil ver- 
sehwunden and nehmen zum Theil die Carminfarbe nicht gut 
oder gar nieht an. Jene Epithelze]len, welche sich an ihrem 
riehtigen P]atz befinden, fitrben sieh bald gut, bald zeigen sie 
,sine verwischte Fiirbung. Die Wiinde der grSsseren Gallen- 
kan~lehen besteben aus Bindegewebe mit nndeut]ieh contourirten 
Fasern, die arm an Kernen und mauchmal beinahe gliinzend 
erscheinen. Die grSsseren Gallengiinge sind mit einer fast 
gleichen Masse angeffillt, so welt dieselbe nicht mit Galls ge- 
fgrbt ist, sieht sis dem Eiter etwas ghnlieh. Kerntheilungs- 
figuren sind weder in dem Epithel der Gallengiinge noeh in 

: dem Bindegewebe vorhanden. 

Man kann bei den Meerschweinchen und Kaninchen, 
welehe sehr empfgnglieh gegeniiber dem Milzbrand sind und 
bei welchen die Mikroorganismen iiberhaupt sine sehr kurze 
Zeit vegetiren, die Weitevbildung dieser Veriinderungen fiicht 
studiren, well sis gewShnlich am dritten Tags naeh der Impfung 
sterben. Ieh wandte sodann die gefliigelten Thiere an, bei 
denen, den Sperling ausgenommen, das Milzbrandvirus sehwie- 
tiger baftetl). 

E x p e r i m e n t  III. 

Am 1. August win'den sechs Hfihner mit Milzbrandeulturen 
subeutan injicir~, and zeitweise, je naeh seehs Tagen, wards die 
Impfung wieder ausgeffihrt. Vor der Impfung liess ich die 
Hfihner zwei Tags hungern, um den Bakterien giinstige Bedin- 

i) Es ist abet Oemler (siehe Lubarsch und Ostertag, Ergebnisse der 
ailgemeinen Aetiologie der Menschen- und Thierkrankheiten. Erste hb- 
theilung. Wiesbaden 1896) gelungen~ den Milzbrand mit Leicbtigkeit 
auf die versebiedensten VSget zu fiberiragen, was ieb nicht bestiitigen 
kann. 

37* 
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gtangea zu ihrer Ent,wiekehmg und Wirku~g zu bieten. ~forgens 
naeh tier Implant ent.zog ich den Thieren einen Bluttropi'en at~s 
dem Kamm, un'~ersuchte denselben bakteriologiseh und land immer 
die Anwesenheit der gilzbrandbaciHen yon normalem s 
Allein nueh einer reeler oder wenlger lungen geit, nach hgehstens 
58 Tagen, sta.rben tier [-I[ihner plStzlieh. 

Bet der mikroskopischen Untersuchung ersieht man~ dass 
die Capilla, rgefgsse mgssig erweitert, sin& abet die Peripherie der 
Leberlgppehes ersehein*o trotzdem mehr hyper~imisch als alas 
Centrnm desselben. 

Die Anordnung der Leberzellen ist an vielen Steilen ganz 
regelm'~ssig, aber in tier Peripherie, we die Capillaren stark mit 
Blur angef/fll~ sind, erseheinen die Leberzellen ubgeplattet, ver- 
~';ingerL kSrniger nnd zeigen sehwaehe Kern- und Protoplasma- 
Nrbung, andere und zwar die am Runde der Lobuti liegenden 
Zelien, sind im Zerfalle begriffen mit nnr geringen Ueberresten 
~on Protopiusma and Kern. Die eentrafen Zellen sind yon nor- 
reeler oder e~was lgng~icher Form, erweisen rich uber besser ge- 
f/irb~. Des Bindegewebe zwisehen den Lobali ist an munehen 
Stel/en in Form yon Streifchen oder kleinen Heerden deutlieh 
vermehrt uad zar~ gefaserL 

Die im interlobuliiren Bindegewebe liegemen BlutgeNssr 
aeigen die n/imliehen, im ~weit.en gxperimente gesehilderten Ver- 
gnderungen. Die Galleng:~inge sind in versehiedenem Grade er- 
weiter~ nnd enthal~en selten Schleim~ der, wenn er nieht yon 
der Guile gef~rbt ist., dem Eiter ganz s sieht. Ausserdem 
eath/ilg des Lumen der Gallenkani~lehen abgesmssene, degenerirte 
gpitheiien and deren Zerfal]sprodnkte. i)as periportale Binde- 
gewebe ist stark zellig infiltrirt nnd dieses Grunulationsgewebe 
zieht rich Bin wenig in die Aeini hinein, indem es die Leber- 
zellenbalken aus einander dr~ngt, 

Kettle gitosen in den Leberzellen, wenige im interlobularen 
Bindegewebe. 

E x p e r i m e n t  IV. 

Da die histologisehen Ver/indertmgen, welehe sieh in Folge 
yon Impfungen yon B. subtilis und yon M. prodigiosus in der 
Leber e~abliren, einander sehr '~hnlieh rind, so werde ich, um 
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Weitlaufigkeiten zu vermeiden, nur den Berieht geben fiber die 
mikroskopisehe Untersuehung der Leber der mit Heupilzbacillen 
inoeulirten Thiere. 

3 Meerschweinchen wurden mit B. subtilis subcutan injieirt, 
und zwar je 2 cem der Bouilloneultur. Die Injeetionen wurden alle 
2 Tage ausgeffihrt. Die Thiet'e wurden naeh 1 Monat getSdtet. 

Mikroskopisehe Untersuehung. Die Capillargef~sse sind mit 
BlutkSrperehen stark angeffillt und lassen, besonders im Centrum 
jedes Lobulus, die radigre Struktur besser hervortreten. An vielen 
Stellen erscheint das interlobulare Bindegewebe etwas vermehrt. 

Die Leberzellen, besonders die, welehe an der Peripherie der 
.Aeini liegen, erweisen sich in die L~inge gezogen, so dass sie mehr 
lang als breit erscheinen, ihr Protoplasms ist weniger gef/~rbt. 

Der Kern bleibt in diesen peripherischen Zellen nieht an 
seinem Platze, fast in der Mitre, sondern befindet sish nach 
aussen oder naoh einem der Pole hin geschoben. Die Form des 
Kernes entspricht vollkommen der abgeflachten Form der Zelle. 
Diese Abflaehung der Zellen ist zuweilen so scharf ausgepr~igt, 
dass der ganze Zellleib nur aus dem Kern besteht, der yon einem 
schmalen Streifen des Protoplasmas umgeben ist - -  die Aeste 
der Portalvene sind im interlobul/i, ren Raume deatlieh erweitert. 
und mit Blur stark angeffillt. Die Arterien liegen fast in der 
Mitte der interlobularen l~gume und bieten manchmal ein in die 
L~nge gezogenes Lumen, als ob sie auf 2 Seiten gedriiekt w/~ren, 
sonst sind die erhaltenen Bilder dieser Gefiisse denen im 2. Ex- 
periment ~ihnlich. Die Gallenggnge sind zahlreieh erweitert und 
mit hohem cylindrisehen Epithel versehen, um dieselben hat sieh 
eine Infiltration yon kleinen runden Zellen gebildet, die mehr 
oder weniger ausgebreitet ist, je nach der Zahl der in einem 
Heerde vorhandenen Galleng~nge. 

Mitosen sind in den Gallengiingen und in dem Granulations- 
gewebe vorhanden. 

Die 2 Hfihner (3. Experiment), welehe am Leben blieben, 
wurden nioht wetter geimpft und naeh 2 Monaten getSdtet. Die 
Leber zeigte mikroskopiscl/ bet diesen Thieren gar keine Ver- 
iinderungen. 
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A~s dies~n Tha~sa&en org~eb~ sioh Folge~de,s: 
1. Der Atkoholmissbr~uoh {ib~ keinen schiidliehen gix~fluss 

auf die normale geber aus. 
2. Die Meersehweinchsn und die Kaninehen reagLron m 

Betreff dee Leber verschieden gegen dis aiimliche Infection (Milz- 
brand), weit bd den ersl:ea dis Leber nne regressive Ver~inderun- 
gen aeig~, bei den zweiten dagegen stellt aich noch sine reactive 
Eutz{i.ndung im interlobtdaren Bindegswebe sin. 

3. Dis Th~ere, welohe mehrmals mit ffir diesdben nicht 
pathogsnen Bakterisn geimpft werder~, erleidsn Lebsrveriinderun- 
gen, wdche sine anfangende in'cers~it,idle Hepatitis kennzeiehnen. 

4. Wenn die Thiere nach since mebr oder weniger langea 
Zeit nieht mehr geimpft werden, ~re~en bei denselben die Leber- 
vedtnderungen ganz ztlriiek: die Leber hat dann mikroskopisch 
das normale kussehen. 

Es unterliegt also keinem Zweifd mehr, dass dis Bakterien, 
wenn sis mehrmals [hre seh~idliehe Wirkung im Organismns der 
Thiere ansiibsn, im Stands sind, den Anfang sinsr sklerosirenden 
Entzfi~dung in dee Leber zu etabliren, welehe ihre weitere Aus- 
bildung nieht errdeht und zurfiektritt, wenn die Einffihmng yon 
Bakterien in den Thierorganismus anfhSrg - -  dies wird noch 
yon der klinisehen Beobaehtung bestiitigt,, in der That kann 
dis anfangende Lebereirrhose nnter strsnger kusschliessnng 
yon sc, hgdtiehen Osnussmitteln nicht mehr weiter x~orwgrts 
schreiten nnd heilen [i~{onneret~), Leuds t ,  g. Vitlemin~), 
8emmola ,  de Renzi,  Pe t rone ,  Cardarel l i ,  Maragliano,  
Queiro]o, Senise ,  Riaa), de Giovanni (L e.), Siredey~), 
Millard~), RenduS), R~ymond7), CroisierS)]. 

~) Arch gdn, de todd, 1852. 
~) De la eurabilitd des accidents peritoneo-hepatique d'origine alcoolique. 

Ascite curable, eirrhose curable. Paris 1890. 
a) Atti del 20 Congresso di Nediciaa interns tennto in Roma nel 1889. 
a) ~itude sur la eirrhose infantile. R.evue des maladies de Penfanee. 1887. 
5) See. todd. des hSpitaux de Paris. Sitzung yore 8. aanuar 1892 und 

Z i e g l e r ' s  t3entralbh Bd. IV. 
s) Ebenda, 
r) Ebenda. 
~) Ebenda. 
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Ausserdem ist es weltbekannt, dass die klinischen Erschei- 
nungen der Leber bei acuten Infectionskrankheiten in vielen 
F~illen zudicktreten, w~hrend die Leber in anderen F~llen und 
bei derselben Infection mehr oder weniger sp~iter cirrhotisch wird. 
Wie ist also die Entstehung der Lebercirrhose in den letzten F~Jlen 
za erkl~iren, wenn die Verwandten der betreffenden Kranken in auf- 
steigender Linie an der interstitiellen Hepatitis nicht gelitten haben? 

[ch erklgre reich dariiber folgendermaassen: wenn die Rei- 
znng, welche die Mikroorganismen und die von ihnen hervor- 
gebraehten toxischen Produkte in der Leber ausiiben, aufh5rt 
wirksam zu sein, indem die Bakterien, bezw. ihre Toxine, aus 
dem Organismus eliminirt worden sind, dana kSnnen sich die 
Lebervedinderungen nicht welter ausbilden; aber falls auf die 
yon den Mikrobien in der Leber ausgefibte schiidliche Wirkung 
ein anderer fortdanernder Reiz, der Alkohol oder ~hnliche Ge- 
trs folgt, dann kann die Einwirkung dieser Substanz, die 
unter normalen Leberbedingungen unschi~dlich bleibt, die weitere 
Ausbildung der Krankheit bedingen. Es ist also begrfindet, dass 
die Leber bei den aeut verlaufenden Infectionskrankheiten Ver- 
gnderungen erleidet, welche heilen kSnnen, und es ist auch ver- 
muthlich, dass die Lebervergnderungen nicht zurficktreten, wenn 
ein Mensch, der eine acute Infectionskrankheit fiberstanden hat, 
sich das Trir&en angewShnt und diese schgdliche Gewohnheit 
nicht ablegt. Dor irritirende Einfluss dieses Genussmittels kann 
die in der Leber beginnenden productiven Alterationen weiter 
begiinstigen, und es ist natfirlich, dass pathologische StSrungen, 
die 5rtliche Vergnderungen hinterlassen, verminderte Widerstands- 
fghigkeit gegen eine Schgdliehkeit, den klkohol, hervorrufen. 
Der Alkoh01missbrauch darf also stattfinden, ohne dass er naeh- 
weisbare Vergndernngen in der norma.len Leber hervorruft, es ist 
jedoch natiirlich vorauszusetzen, dass er bei Eintritt gSnstiger Be- 
dingungen, nehmlich nach fiberstandenen acuten Infectionskrank- 
heiten zu einer stgrkeren entzfindlichen Erkrankung in der lgdirten 
Leber ffihren kann. Die meisten interstitiellen Hepatitiden sollen 
sodann in oder nach Verlauf versehiedener aeuter Infectionskrank- 
heiten auftreten, es handelt sich also um secunds Alkohol: und 
.~hnliche Getr~nkewirkung, fiir welche die acute Infectionskrank- 
heit den Anfang der Entzfindung vorbereitet hat. 



562 

Dec Alkohot kann also ale Nebenursaehe in des gnts cehung 
der interstitiel]en Hepatitiden, welehe sich each gerlauf aeuter 
Iafeetionskrankheiten entwiokeln~ wirken.. 

][oh werde sparer weir.ere Versuehe mittheilen, welehe die 
neben;~gehti~he Bedeuturlg des Alkohols in der Eatstehung der 
in'ters'~it~iell~n I~Iepati~i~ noeh mehr beweisen werdem 

X•o 

Experimel~telle Studien iiber den Pneumo~horax. 
(Aus dem Pneumatischen Institute des Kraukenhauses der jfidischen (.?emeinde 

in Berlin. Saniffttsrath Dr. Lazarus,) 

Von Dr. E. Area,  
AssistelItOll, 

(Itie, rzu Tar. XI.) 

Es isC eine getiiigend bekannte und each experhnentell 
vielfaGh ventilirte Thatsache, dass die Athmung als solehe einen 
bedeutendea Einfluss auf den Blutkreislauf aus{ibt. Wenn hier- 
bei auch versehiedene und reeht eomplieirte Dinge in Frage 
kommen, so ist doeh ein und vielleieht nieht gerade ganz un- 
wesentlieher Factor die intrapleuralen Drueksehwankungen, 
welehe dutch dis Respiration bedingt werden. Aendert sieh 
nun, oder iindern wit kfinstlieh den intrapleuralen Druek unter 
gewissen Verhi~ltnissen, so werden wit erwarten miissen, dass 
dadureh aueh eine Einwirkung auf den Btutkreislauf ausgefibt 
wird. In hohem Grade wird dies der Fail sein mCissen, wenn 
diese Druekver~inderung plLtzlieh und unvermittelt sieh ein- 
stellt, wie dies beim Pneumothorax in voIlster Weise zutrifft; 
weniger augenfgllig wird es sich gestalten, wenn die Druck- 
steigerung langsamer und allmiihlieher yon Statten geht, wie 
z. B. beim Entstehen einer Pleuritis. 

Ieh habe es in Folgendem versueh~, dieser Frage auf ex- 
perimentellem Wege n~her zu treten. Die Versuchsanordnung 


