
Fig. 1. 

:Fig. 5. 
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Sp spaltfSrmige R~ume ohne Epithelbekleidung im Parenehym. 
Xr hyper~rophische Knorpel. Pl verdiekter Plenrarand. B grebe 
Bindegewebsfaserm G erweiterte Gef~sse. L Rest normalen 
Langenparenehyms. 
Dieselbe Pattie, wie Pigur 9, hei (~fach, Verg'rSsserung. Die stark 
erweiger~en und hypertroph. Bronehien. Bei F Fettgewebe im 
subbrenchialen Gewebe, bei E hypertrophisehes, vielfaeh ge- 
schieht.etes Epithel~ sonst Figuren-Erkl~rung wie zuvor. 
EmphysematiJses Lungengewebe aus den ganclpartiea~ el. r. Ober- 
lappens, zum Theil grosse, unregetm~issige Hohlrgume mit ver- 
diekten Septen, bei L infiltrirtes Lungenparenehym. 

X][V. 
Ueber 6rewebsver nderungen Haeh loealer 

K lteeinwirkung. 
(Atls der medicinisehen Klinik zu Kiel.) 

Yon Prof. Dr. H. H o e h h a n s .  

(Hierza Tafel IX.) 

So bekann~ tier Yerlauf und das makroskopische Ver- 
halten einer starken K~lteeinwirkung unter dem Bilde der 
Erfrierung ist, so wenig sieher wissen wit Genaueres fiber 
die feineren histologisehen gerMltnisse  einer loealen K~lte- 
einwirknng; und das, was bis jetzt  besonders dureh experi- 
mentelle Arbeiten auf diesem Gebiete bekannt  ist, erstreekt 
sieh meist nnr auf ein Organ, die fiussere KSrperhau~. - -  Es 
ist ja nun eine alte Erfahrung, dass gerade unsere KSrper- 
bedeekung am hfiufigsten den differenteste~ Temperaturen 
exponirt is~ und daher wahrseheinlieh, dass ein Stadium an 
ihr aueh gewisse praktisehe AufklNmngen bringen wi~rde; 
aber einfaeher sehien es mir und fibersiehttieher m~issen diese 
Ver~nderungen sieh eonsta~iren lassen an maneheu inneren 
Organm~, deren Bau einheitlieher gestaltet ist and die fiber- 
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dies den u darbieten, dass die einmal durch die Kalte 
gesetzte L~sion viel mehr vor ~usseren Einflfissen geschont 
und daher reiner erhalten wird. 

Ich w~hlte deshalb zu meinen Versachen fiber die locale 
Kalteeinwirkung Leber und Niere des Kaninchens. 

Die Gesichtspunkte, yon denen aus eine solche experi- 
mentelle Untersuchung Werfh beanspruehen kann, sind ver- 
schiedener Ar~. Der erste Gedanke, der mlch dazu f~ihr~e, 
war der, ein Verfahren zu finden, um innerha]b gewisser 
innerer Organe eine Entziindung hervorzurufen, worfiber ich 
an anderen Often sehon beriehtet habe. ~) Die ~iSglichkeit 
dureh Kglteeinwirkung dies zu erreichen, is~ ja bekannt und 
yon Samue l ,  Cohnhe~m und Anderen durch das Experiment 
festgestellt worden; aber viel welter a]s zur Constatirung 
dieser Thatsache und der auffallendsten dabei auftretenden 
Einwirkungen ist man nieht gekommen; eine Menge Details 
harren noch der Erledigung, so besonders die Frage, ob das 
Prim~re eine StSrung der Circulation, die erst seeund~r zur 
Nekrose und dann zur Entz~indnng fithrt, oder aber, ob die 
Nekrose das Primare ist. Die feineren mikroskopischen Ver- 
~nderungea sJnd ebenfalls noch wenig erforscht, fast gar 
nicht nach den neueren H~rtungs- und Farbemethoden. 

Ieh wollte dana ferner feststellen, in welchem Tempo 
die so hervorgerufene Entzfindm~g verlauft, welchen Grad 
and Umfang sie erreicht und wle das benachbarte Gewebe 
sich dabei verh~lt. 

FOr eillzelne .Organe, insbesondere f{ir die Haat, sind 
dieseYerh~ltaisse einigermassell bekann~, zumeis~ durch eine 
Untersuchung yon K r i e g e  ~) aus dem Institut yon R e c k -  
l i n g h a u s e u ,  mit der spatere yon U s c h i n s k i  s) and H o d a r a  ~) 
fibereinstimmen, wenigstens in den Itauptpunkten. Kr i  ege con- 
statirt als wesentliehs~en Befund bei schwacher Kalteeinwirkung 

2) Verhandlungen des Congresses ffir innere Medicin 1897: ,,Ueber 
experimentel]e ~.Iyelitis". 

~) Dieses Archiv Bd. 116. 
3) Beitrage zur path. Anatomie und zur allg. Pathologie yon Ziegler 

1893, Bd. 12. 
4) ~Ionatshefte fiir prakt. Dermatologie yon Unna 1896, Bd. 20. 
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Thrombenbildung in den Gef~ssen und zwar waren dies fein- 
kSrnige Leukocyten and hyaline Thromben, bei st~rkerer 
Einwirkung Entzfindung und hyaline Gewebs-Nekrose. 

Die feineren Ver~nderungen an den einzelnen Zell- 
beseandtheilen, Kern und Protoplasma, sind dabei fast gar 
nicht beachteg worden. 

U s e h i n s k i  dehn~e seine Untersuchungea aach auf die 
Gef~sse. Nerven und Nuskeln aus, w~hrend g o l k m a n n  ~) 
nur die Muskeln und H o d a r a  haup~s~ehlieh wieder nur die 
ger~nderungen an der Haul studirte. - -  Die Resutta~e sind 
im Wesentliehen denen yon K r i e g e  ~hnlich; bei schw~,eherer 
Einwirkung haupts~ehlieh Yer~nderungen an den Gef~issen 
(Stase oder Thrombenbildung), bei st~rkerer Nekrose des 
Gewebes mi~ reaetiver Gewebsentzfindung uad mehr oder 
minder s~arken P~egenerationserscheinungen voi~ Seiten des 
dem nekro~isehen benaehbarten Gewebes. 

Das is~ im Wesentliehen alles, was his jetzt i~ber die 
Folg'en einer loealen K~lteeinwirkung bekannt ist  

~'on den inneren Organen fehlt daraber noch jade I~r- 
fahrung, besonders fiber eh~e so starke und eng localisirte 
wie die yon mir angewendete, wobei eine K~lte yon etwa 
- -  80 ~ Re applieirt wurde, deren Anwendung gleieh genauer 
besehrieben wird. Dass es Sich dabei in erster Linie um 
eine primi~re Nekrose handeln wi'trde~ war bei der ln~ensitiit 
der angewendeten K~l~e vorausznsehen, m~d zwar wie ieh 
glaube, am eine Nekrese der reinsten Form, da jede andere 
Nebenwirkung auf das Protoplasma ja ausgesehlossen war; 
sic unterseheidet sieh dadureh erheblieh yon den bisherigeu 
u Nekrose hervorzubring'en, dureh ehemisehe Agentien 
oder Hitze, we die be~roffene Substanz direct dureh das 
nekrogisirende Agens ila marmiehfaeher Weise ~-era.nder~ wird.. 
Sehon yon diesem ~es!eh~spunkte aus mussge unser iResu]tat 
yon gewissem Interesse seln. 

Es war bei diesen Untersuchnngen dann aueh darauf zu 
aehten, weleher Theil der Zelle am ersten und in weleher 
Weise er ver~ndert wird. Es ist ja sehon mehrfaeh darauf 

~) Zieg'lsr's Beitr~tge Bd. 12. 
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hingewiesen yon Klebs~) ,  I s r a e l  ~) und Anderen, dass je 
nach der Art des einwirkenden Agens bald der Kern, bald 
das lProtoplasma, bald die Gefiisse zuerst ]eiden. Es ist 
femer schon jetz~ sieher gestellt, dass bei dem Untergang 
des Kernes vor dem vollstiindigen Verschwinden noch die 
mannichfachsten Ver/inderungen sich einstellen kSnnen. Ich 
verweise in dieser Richtung auf die neueren Untersuchungen 
yon S c h m a u s  ~) und A l b r e c h t ,  die diese Verhgltnisse bei 
der anSmischen Nekrose aufs Genaueste untersucht haben. 

Bei dem Untergang des Ze]lprotoplasma sind diese Vor- 
giinge anseheinend einfacher, aber noch weniger bekannt und 
daher auch noch mehr strittig, vorz~iglich deshalb~ well die 
feineren F~irbemethoden, um bier diese Thatsache festzu- 
stellen, noch nicht so ansgebildet sind; abet Anfgnge in 
dieser Richtung sind aueh gemacht yon I s r a e l  4) and Bllr-  
mester .  ~) 

An die Untersuchung fiber den Untergang der Zellen 
muss sieh naturgemiiss die Frage fiber die Regeneration an- 
sebliessen. Wie diese sich nach den verschiedensten nekro- 
tisirenden u verschieden gestaltet in Bezug auf ihre 
Schnelligkeit und Vollstandigkeit, wissen wir ja zur Gen~ige; 
wie es gerade nach localer K~lteeinwirkung seiu wfirde, 
miisste noch zum grSssten Theil eruirt werden, da bei den 
friiheren Arbeiten nicht besonders darauf geaehtet ward; nur 
V o ] k m a n n  (a. a. O.) erw/ihnt, dass sie im Muskel eine be- 
sonders starke sei. Es war daun ferner noeh zu studiren, 
wie sich in unserem Falle das benachbarte Gewebe verhielt, 
ob sich eine demarkirende Entzfindung geringeren oder 
st/irkeren Grades herausbildete. Auf a]le diese Einzelheiten 
war bei den Untersuchungen Bezng zu nehmen. 

Die Technik der Versuche war folgende6): 

~) Die allgemeine Pathologie I[, 1889. 
~) Dieses Archiv Bd. 123. 
~) Dieses Archiv Bd. 138, Supplementheft. 
~) ~. ~. O. 
3) Dieses Archly 1894, Bd. I37. 
~) In einem Vortrag fiber experimentelle Myelitis schon beschriebe,-~. 
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Als Kglteerzeuger ~v~hke ich die feste Kohlensiiure, die leieht zu 
erha.lten ist, wenn man aus einem eisernen Ballon die fl~issige Kohlen~ 
s~ure in feinem Strahle in einen Leinwandbeutel herausslpritzen ]~sst, in 
dora sie sehne]l zu einer w eissen Masse erstarrt. Man bri~gt sic dann in 
kleine, entspreehend geformte kupferne Beh~lter und iibergiesst sie mit 
Aether, wobei sie unter einer K~ilteeinMrkung yon etwa 80 ~ g. sehmilzt 
und his aaf einen geringen Rest verdunsfet. Das ~'on mir ange~vandte 
Gefii.ss war yon Kupfer~ hatte einen Boden-Durehmssser yon etwa 2 era, 
eh~e H6he ~on 9~/~ cm und einen l~ngeren S~iel, mittelst dessen es 
auf das betreffende Organ aufgedriiekt werden konnte. Bei der Vornahme 
des u wurde das Kaninehen lal~aratonirt , der Beh~ilter mit der 
KoMens~ure 80 Seknnden lallg auf die Leber oder die Niere aufgedr~iekt, 
dann entfernf uncl die Bauehwunde gesehlossen. Der klei~e Eingriff ~-nrde 
ausnahmslos gut ertragen. Es wurde so bei agen Tersuchsthieren in 
gleieher Weise eine lo ea l  und z e i t l i e h  begrenzte ICalk~,i~zung gesetzt, 
die ich nun nach versehieden langer Dauer in ihren einzelnen Stadien 
ge~auer histologisch untersueh~ h~be; - -  n~imlieh naeh 2, 6, 24, 4b Shmden, 
naeh 4 and 8 Tagen, naeh 6 und 7 Woehen. - -  Zur mikroskopisehen 
Untersuehung wurden die friseh heransgenommenen Stiieke in Formalin, 
Alkohol, Sublimat und Flemming"seher LSs~mg gehfirket and naeh den 
versehiedensten Methoden gefiirb~ (mit Eosin und H~imafoxylin naeh r a n  
a i e s o n ,  naeh t t e i d e n h a i n ,  naeh tier Weigert~sehen J?ibrinmethode 
uncl mit SMYanin'. 

Makroskop i seh  verl~tuft der  P rozess  so. dass die gefi tzte 

S te l le  sowohl  an L e b e r  wie  an Nie re  naeh  B e e n d i g a n g  der  

~4e~zung zuers~ ganz weiss und fesk fast  knoehenha re  wird .  
e in ige  Minuterl  naehhe r  wi rd  zuersr  die P e r i p h e r i e .  dann abe r  

aueh tier eentra.le T h e i l  d u n k e l b l a m  sehwill~ an und rag~ be i  

Sehluss  de r  B a u e h w u n d e  etwas ;~ber das Niveau  des Org'ans 

empor.  W i e  lang'e d iese r  Zus tand  ble ibe ,  k a n n  ieh n ieh t  

g e n a a  sagen,  j eden fa t l s  war  er naeh ~8 S tunden  noeh ~or-  

handen .  Das  sp~ttere Aussehen  ist  je  naeh  der  ver f lossenen  
Zei t  ve r s eh i eden :  be i  t ier Nie re  wi rd  d ie  be t re f fe~de  P a t t i e  
na ehhe r  wieder  weiss  und b l e i b t  es aueh definitivo n u t  dass 

sie naeh  und  naeh w i e d e r  etwas einsink~; a b e t  j e d e n f a l l s  ist  
d ie  Na rbe ,  die fast d i e se lbe  OrOsse wie  die  anNngs  ge~zt~e 

Ste l le  zeig'% sehr  gu~ au P a r b e  und F o r m  zu e rkennen .  Gal}z 

anders  is~ es b e i  tier L e b e r ,  wo die  S te l le  zwar aneh in der  
ers~en W o e h e  weiss l i eh  wi rd  m~d etwas  eMsinkt ,  abe r  s p ~ e r  

e inen  b r s  F a r b e n t o n  annimm~ und sieh e rheb l i eh  
v e r k l e i n e r t ,  so dass sie sp~i~er n u t  mi~ Nfihe aufzuf inden ist. 
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Ich lasse nun  kurz  gefasst die mikroskopJschen De~ails 

der e inze lnen  Versuche folgen, um nachher  dann  die wesent -  

l ichsten Resul~ate zusammenfassend  zu besprechen ;  a n d  zwar 

zuerst  ausff ihrl icher  yon der R-iere, nachhe r  etwas kfirzer yon 

( ler  Leber ,  da sich viele E inze lhe i t en  bei  i hne n  in  g]eicher  

Wei se  finden. 

~ i e re .  

2 S tunden  nach der K o h l e n s a u r e - E i n w i r k u n g .  

Bei schwacher VergrSsserung markirt sieh die ge~izfe Sfelle durch 
eine wesenflich st~rkere F~rbung der Kerne, die auch jetzt schon erheblich 
kleiner erscheinen als normal. Das:Protoplasma dagegen ist etwas blasser 
als das der gesnnden Partieen. 

Die normale Zeiehnung der Nierenrinde ist wenio'er gut erkennbar; an 
mehreren Ste]len erscheint das gauze Gewebo fast homogeu, w~hrend an 
anderen allerdings die einzelnen Harnkan'~lchen gut zu unterseheiden 
sind (Fig. I a). 

Ueber das Verha.Iten der Gefiisse ist niches Deufliches erkennbar. 
Der Uebergang des erkrankten ins normale Gewebe erscheint ziem- 

lich seharf. 
Bei s~arker VergrSsserung zeigen Protoplasma sowohl wie die Kerne 

ganz erhebliehe Ver~nderungen, wovon ieh indess gleich vorweg bemerken 
muss, dass dieselben durchaus nicht an allen Ste]len die gleichen siud, 
sondern in manniehfaehster Weise variiren. 

Das Protoplasma der meisten Epithelien ist ganz erbeblJeh ge- 
schwolleu und deut]ieh getrfibt; die Schwe]lung ist mehrfach eJne so 
stark% class das Lumen der Kan~lehen ganz verschwunden ist und nut mi~ 
Mfihe die einzelnen Zellconturen noch zu erkennen sind; zuweilen gelingt 
auch das nicht, und dann erscheint der ganze Inhal~ des Kan~lchens aus 
einem dasselbe roll ausffillenden soliden Gebilde zu bestehen (s. Fig. Ib). 
Daneben sind andere Kau~lchen, wo die Epithelien, yon der Membrana 
propria losgetrennt, in der Mitre zusammengeschoben sind. Bei manchen 
Kan~lchen war so die g'anze epitheliale Auskleidung in der Mitre zu einem 
mit Kernen versehenen Cylinder zusammengeschoben~ wobei abet die 
einzelnen Zellen noch gut zu erkennen waren. Mehrfach zeigten die Zelleu 
sehon weltergehende Veranderungeu, die inhere Partie war sehon fein- 
kSrnig zerfallen und an der Membrana propria haftete nur ein dfinner 
Saum des geschwollenen Zel]protol~lasma. 

Manche Zell~n zeig~en (nach H~r~ung in Flemming'scher  LSsmtg) 
sehwarze Tropfen im Innern; am haufigsten sah Jch dies bei den Epithelien 
der Glomeruli. Die einzelnen Sehlingen der Glomeruli sind nut mit Mfihe 
erkennbar; innerhalb derselben ]iegen rothe, vielfach zusammengesinterte 
B]utkSrperehen~ im Kapselraum ebeufalls etwas Blur. - -  Hie uud da war 
auch das Protoplasma noeh ]eidlieh erha]ten. 
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Viel manniehfMtiger waren die Kernver~i,nderungen, d%[alte Phasen des 
Kernzerfalls zeigten. 

Auf den ersten Blick fallen am meisten Kerngebilde euf, bei denen 
die ganze Zciehnung des Kernes verschwunden and start dessert nut 
ein homogene% sich mit Safranin und It~matoxylin intensiv f'~rbendes 
rarities KSrperehen zuriickgeblieben and entschieden erheblich Meiner ist, 
als der friihere Kern (s. Fig. la). An Pr~paraten, die nach F l e m m i n g  
geh~trtet nnd mi~ Safranin gef~rb~ sind, hat dassetbe an einzelnen Stellen 
eine merklieh sshwiirzliche Pgrbang. Diese Form tier Kernverdiehtung 
ist h~afig auch yon Unregelm~ssigkei~en der ~usseren Begrenznng be- 
gleitet. 

An anderen Stellen is~ die normale Zeiehmmg des Kernes zwar noch 
erhalten~ aber des Chromalin in tier nnrege]m~ssigsten Weise in grcben 
crier aueh feinere~ Kliimpchen iiber den ganzen Kern. vertheilt (Fig. lb). 
Wi~hrend bei einzelnen diese mitten in 4em Kern liegen, sieht man ale bei 
anderen fast ganz au.s dem eigentlichen Kern an die Membran geriiekt; 
~deder an anderea Partieen finde~ man an Stelle des Kernes einfach 
einige ChromalinbrSekel liegen; verschiedentlieh ist. tier Kern bei einigen 
Zellen each genz gesehwunden. Bei genauerem Naehsehen en~deekt man 
dann noch zuweiten einen Kernres~ in Gestatt nines ganz sehwach ge[':~rbten 
Ringes, innerhalb dessen ein zartes Geriist noch vorhanden is~ w~hrend 
das an andern Stellen aueh nicht g'elingt. 

Seltma ist hie and da ein gasz normaler Kern zu linden. 
Die Gefasse sin4 in den der Nierenrinde zungehst liegenden Pal"glenn 

!eer~ wa.hrend sic in den unteren meier stark mit Blur geNllt sind; auf 
W e igert-Pr~paraten in den Oef~ssen kein Fibringerinnsel, dagegen ganz 
vereinzelt in einigen Harnkan~lehen. 

In den defer gelegenen Nierenp~rtien ist dan @ewebe norr~al, doch 
sind each hier an einzelnen Stellen in den geraden Harnkenglehen die 
Epithelien feet zusammengebgeken~ die Kerne aber erhalten i in mehreren 
befinden sleh mitten im Lumen zussmmengesehobene Nierenepithelien mit 
st.ark gef~rbgen, verdichteten Kernen~ die offenbar yon hSher gelegenen 
Stellen hierhln gesehwemmk sind. 

6 S t u n d e n  naeh  der  Aetzang .  
Die Vergnderangen am Protoplasma sind nngefghr die gleichen, doch 

finde~ man jetzt haufiger Zerfall cter Epithelien, wenigstens des inneren 
Theits, welcher dann ale Detritus im Innern des Harnkun~lchens ling• 
wghrend ein gasserer Santo noeh eine Zeit lang erhalten bleib~; in den 
(~renzpartieen trier jetzt noeh nine andere Ver~ndertmg desselben ein, 
bestehend in einer sehr starken Schwellang, wobei abet dasselbe sin feines 
wabiges Aussehen annimmt; dig OrenzsehiCh~ ist ganz feingekOrnt und 
znsammenh~ngend, abet dan innere Gef~e ist geloekert, rein wabig and 
schwin4et zaweilen aueh ganz~ so dass der meis~ get erhalgene Kern in 
einer Lfieke des Protoplasma liegt. Aneh die Abstossanf yon eler 5Iem- 
brahe propria nnd des Zusammeuballen im Innern der gpithelien sieht 
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man h~ufiger und erkennt sie jetzt in den geraden Kan~ilchen als ausge- 
bildete homogene Cylinder wieder, deren Entstehung aus einzelnen or- 
halfenen Zeilen noch leicht, nachzuweisen ist. 

Diese wei~ergehenden Zellveriinderungen sind indess selten und meist 
in der N~ihe des gesunden Gewebes am infensivs~en~ w~hrend an der 
Nierenrinde, dort wo die K~ltewirkung am Iteffigsten war, die Ze]len eine 
weitere Veriinderung anscheinend nicht eingegangen sind. Dazu komln~ 
als neue Erscheinung das Auf~reten yon FetttrSpfchen in einer Anzahl yon 
Zellen nnd zwar vorzugsweise innerhalb des Protoplasma der Zellen yon 
geraden Harnkan~lchen; zuweilen ist die gauze Zelle yon KSrnehen be- 
setzt, manehmal weist sie nut einige auf; in ersteren seheinen sie dann 
auch innerhalb des Kernes sieh zu beilnden. 

Die weiteren Ver~inderungen des Kernes sind folgende: 
Viele Zellen haben denselben jetzt vollkommen verloren, ohne dass 

auch nut eine Spur desse!ben sich nachweisea liesse~ w~hrend bei andern 
die friiher goschilderten Reste, bestehend in einer zarten Umrisszeichnung 
des Kernes mit Andeu~ung der @eriistzeichnung, noch erhalten sind. 

Die Yerschiebungen der Chromatinvertheilung sind auch jetzt, wie im 
vorigen Prgpara~e, vorhanden: nur insofern ist ein weiteres Fortschrei~en 
bemerkbar~ als die Kern-Membran moist nich~ mehr vorhanden ist und die 
ChromatinbrSekel einfaeh ohne jede zusammenfassende Begrenzung zu- 
sammenliegen. Aueh diese verschwinden danu langsam, wie man an 
anderen Often erkennt~ we nur einige kleine rothgefarbte 1)iinktchen die 
Stelle des friiheren Kernes anzeigen. Neben diesem Zerfall in feine 
ChromatinbrSekel sieht man aueh solehe in zwei odor drei ganz grobe 
dicks Klumpen, und dieses recht hiiufig in den Glomeruli; ein Theil des 
Chromatins wird durch die geraden Harnkanglehen fortgefiihrt; denn man 
sieht dort in manehen derselben bis tier ins Gesunde hinein grobe Chro- 
matinstreifen liegen. Diesen fortschreitenden Zerfall zeigen am stS~rksten 
die Zonen nahe der gesunden Stelle~ also dort~ wo die Circulation am 
boston erhalten isf, wahrend in den hSher gelegenen Partieen verdichtete 
Kerne, wie friiher beschrieben, noeh hi~ufiger sind. Die Gefasse zeigen eine 
intensive Hypergmie, und an einzelnen Stellen finder sich alas Blur aueh 
ins Gewebe eillgetreten; eine Schgdigung einiger gr5sserer Geflisse, kenn- 
bar an dem Untergang der Kerne der ~uskelzellen~ is~ hier zum ersten 
Male sichtbar. 

24 S tunden  nach der Aetzung,  

Die Epithelien der moisten HarnkangIehen sind unver~ndert, moist 
vSllig ohne Kern odor Kernfragment; nur ganz vereinzelt sind die Re- 
siduen der Kerne noch in den Epithelien erhalten, daun abet moist in 
verdichtetem Zustand odor in Gestalt zusammenliegender Chromatinbriickel. 
In einigen Harnkani~lehen sind die zu einem Cylinder zusammengesinterten 
Epithelien bliiulieh (Hgmatoxylin) gef~rbt, wohl dutch den Rest des darin 
noch enthaltenen Chromatin. 

In den get,den Harnkan~lchen des zungchst gelegenen gesunden 
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Gewebes befindea sieh zahlreiche Cylinder, moist v~n homogenem Aus- 
sehen, abet hie un4 da noeh yon verdichteten Kernen besetzt, zuweilen 
ist nm ninon derartigen Kern herum eine Zelle noch erkennbar. Es unter- 
]iegt also keinem Zweifel, dass diese Gcbilde aus abgestossenen und 
zusammengebackenen Nierenepithelien entstanden sin& Bei Fiirbung naeh 
W e i g e r t  erscheinen die Cylinder moist intensiv blaugef~rbt, lessen sieh 
aber nicht in einzelne Faden auflSsen, besteheu also night aus Fibrin. - -  
Die Hyper~mie besteht noch fort, ist abet schon wesentlich geringer als 
uach 6 Stunden, besonders in den obersten Schiehten. Dagegen constatirt 
man jetzt nach 24 Stnnden zum ersten Mal die reichliehe Auswanderung 
yon Leukocyten in des ge~tzte Gewebe; bei weitem am diehtesten ist die- 
selbe direct nnter der Nierenkapsel, mass a/so wohl herrtihren yon Kapsel- 
gef~ssen; aueh sind die ausgewanderten Zellen znm grSssten Theil schon 
in einzelne Fragmente zerfa]len, so dass man nat selten nine ganz intaete 
Zelle derart tinder Nach nnten zu wird die Auswanderung wesentlieh 
schw~cher~ ist abet nach dem @eslmden zu winder starker, a]so deft, ~'o 
die Circulationsverh~ltnisse 'winder besser werdea. Anch sind hier die 
Leukacyten besser erhalten (Fig % 

48 S tunden  nach tier Aetznng.  

Die Leukeeyten sind zn einem Theil verschwuuden, doch erscheinen 
die iibriggebliebenen jetzt mehr diffus fiber dan ganze gegtzte Gebiet 
verbreget Die Hyper~mie bosteht noeh fort, sonsi hat sieh das Bild im 
Ganzen wenig ver~ndert. Die Cylinderbitdang ist nine ausserordentlieh 
reichliehe und lessen die Uebergangsbilder ~on zusammengesinterten 
Epi~helialeylindern zu solchen ganz homogener Besehaffenheit keinen 
Zweifel iiber die Art tmd Weise der Entstehung. 

4 Tage  naeh der Aetznng,  

Hypers und Leukncytose bestehen nngef~hr in der frtiheren 8t'~irke 
welter: nine besondere Ver'~inderung ist sonst nicht einge~reten. 

8 Tage  uaeh tier Aetzung. 

Die Ausdehnung des ge~tzten Gewebes ist un~'ef~hr die gleiehe ge- 
blieben; die Epithelien erscheinen zttm grossen Theil Ms kernlose Massen, 
die sich mit Eosin stark fgrben, aber keinen Glanz haben. Zwischen diesen 
%odten GewebskSrpern erscheinen je~zt stellenweise zabireiehe neue Zellen 
mit grossen, blassen Kernen nnd sehr zartem Protoplasma, vielfaeh in 
Reihen, abet aueh in Hanfen geordnet Dicht nn~er tier Kapsel h~ng'en 
diese neuen Zellenziige zusammen mit einer Bindegewebssehieht, die sieh 
nun iiber der gegtzten Stelle gebildet hat~ ist also wohl zum gr~ssten 
Theil aueh yon dieser Stello ausgegangen. .~ehr nach nn~en zu seheint 
diese Wueherung in Zusammenhang zu stehen mit einer sehr lebhafren 
Proliferation der Gef~ss-Endot, helien~ die sieh in der gesunden Grenzsehieht 
entwiekelt und ihre Ansl~ufer naeh oben sehiekt. Aueh ~verden wohl die 
noch hie und da innerhalb des gegtzteu Gewebes noeh erhaltenen Gefgsse 
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ihr Theil durch Wucherung der Endothelien dazu beitragen. Dazu er- 
kennt man abet zweifelsohne an den wenigen noch leidlich erhaltenen 
Nierenepithelien Regenerationserscheinungen, wofiir vereinze]t6 Mitosen 
an denselben den untriiglichen Beweis liefern. 

Die Leukoeyten sind verschwunden; dag'egen ist jetzt eine neue Er- 
scheinung uufgetreten~ die besonders an H~matoxy]inpr~paraten sehr 
deutlich ist; in vielen der gewundenen HarnkanNchen sind die abge- 
storbenen Epithelien mit zah]reiehen violettgef~rbten Pfinktchen besetzt, 
an einzelnen Stellen so zahlreich, dass das ganze Kan~lchen wie ein violett- 
gef~rbtes Band aussieht. Diese Pfinktehen, die am ungef~rbten Pr~iparat 
dunkel aussehen, verschwinden auf Saurezusatz, bestebefi mithin aus Kalk. 
Diese verkalkten Harnkan~lchen befinden sieh racist in der N~he des 
gesunden Gewebes, wiihrend sie nahe der Nierenoberflaehe viel seltener 
sind (s. Fig. 3). 

6 Wochen nach der Aetzung. 
Der grSsste Theil der Harnkan~tlchen ist verkalkt und dadurch dauernd 

fixirt~ der iibrige Theil sehr stark reducirt durch einc ausserordent]ich um- 
fangreiche Bindegewebswueherung-, deren Anfange wit vorhin beschrieben, 
die aber viel machtiger geworden ist und ihre Haup~entwickelung an der 
Grenzschicht des gesunden Oewebes nimmt, yon dort in massigen Ziigen 
in das erkrankte Gewebe hineinstrahlt, und alles ausser dem verkalkten 
Gewebe, zum Verschwinden bringt. 

In dem benaehbarten gesunden Gewebe noch starke Hyper~mie, yon 
Cylinderbildung nichts mehr sichtbar. 

Die Gewebsver~nderungen naeh einer 30Sekunden dauern- 
den intensiven K~]te~tzung verlaufen bei der Niere also 
folgendermassen:  2 Stunden nach dem Eingriff  finder man 
Ver~nderungen nur an den Zellen: Sehwellung des Proto-  
plasma und beginnender  Zerfall der Kerne.  

Nach 6 Stunden ist der Zerfa]l des Protoplasma und der 
Kerne  s tarker  und ein grosser Theil  der ]etzteren ist voll- 
kommen  gesehwunden; zugleieh trit t  in den Gef~ssen eine 
sehr intensive Hyped imie  mit  Blutungen ins Gewebe auf. 

Naeh 24 Stunden Auftreten yon zahlreichen Leukoeyten,  
die zum Theil  aber  gleich zerfallen. Letz tere  schwinden 
nach 24--48 Stunden immer  mehr, ebenso die meis ten Kerne;  
massenhaftes Auftreten yon Cylindern~ die aus abgestossenen 
nekrotischen Epithel ien gebildet sind. 

4 Tage  sparer ist der Befund nur wenig ge~indert. 
Naeh 8 Tagen begimlende Verka lkung zahlreieher Nieren-  

epitheIien und Anfang einer s tarken Bindegewebswucherung, 
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die  ausgeh~ zum The i t  ~;om B i n d e g e w e b e  des  K~psel ,  zum 

The i t  yon den wuche rnde~  Blutgef~.sse~ der  Grenzschich t .  

Nach  6 W o e h e n  ist  e iu  g rosse r  T h e i l  de r  Sch~ingen vol l -  

s t~ndig  v e r k a l k t ,  der  Res~ du tch  das j e t z t  massenhafs  ge-  

wucher te  B i n d e g e w e b e  fast v o l l k o m m e n  e rd rack t ,  l~egene- 
r a t i o n s e r s c h e i n u n g e n  s ind nur  in g e r i n g e m  G r a d e  zu col~- 

s~atiren. 

Leber .  

(2 S~llllde~l nftich der  Aetzung.)  

Die gegtzte Stelle markirt sich such bier bei schws.cher VorgrSsserutlg 
sofort durch ei~e sehwgchere Fiirbung der Zelle~ ~md eine meisi- st~'g~kere 
tier Kerne. Die Anordnnng in Balken und eirtzelnen L~ppchen ist or- 
batten; die grosse~ Gefiisse sind dutch Blut schurf dil~tirt und ver- 
sehiedentlich yon Blutungen umgebem Die Grenze gegen das gesunde 
Gewebe ist sehr scharL Bei stiirkerer VergrSsserung zeigen sowohl 
Protoplasms wie Kerne ganz '~hnli&e Ver~nderungen~ wie vorhin bei 
der Niere besehrieben. Der Zellleib ist gesehwollen, ]eieht gek~mt, 
aber scharf conturirt. Der Kern selber zeigt alle die Stadien des Zer- 
falles, deren Einze]heiten uns bei tier Niere ansffihrlich besch~ftigt haben: 
also Verdichtung des Kernes, Anh'~ufung des Chromatins in ein.zelne 
grgbere odor feinere BrSckel, die hgufig innerhalb des Kemes, mehrfach 
aber such in der Kernmembran liegen; vollkomraener Sehwund des Chro- 
matins uM hie and da such sehon des ganzen Xernes (s. Fig. 4). Sehon 
jetzt. Auswa~derung 4or Leukoeyten. 

6 S tunden  ~aeh tier A e t z u n g  

Zu den oben genannten Ver~nderungen gesellt sic]~ nun eine ausser- 
ordenflieh starke gypergmie sammflieher Gefgsse mit kleineren mad 
grSsseren Blutungen ins Gewebe. Die Ansammhmg yon Leukoeyten ist 
eine sehr starke und nnregelmiissig iiber die gesammte getroffene Stelle 
verbreitet. 

24 S tunden  nach  der  Aetzung .  
Die Auswan4emng tier Leukoeytet~ ist jetzt eine ausserordentlich 

reiehliehe, dieselbe ist jedoch nicht mehr so unregelmSssig wie vorhin. 
Dieht an tier Leberobel@~ehe ist eln breiter Steifen mit diesen Zellen 

~,oBkommen b e s ~  so class das Lebergewebe d~un~.er kaum za erkennen 
is~; die Lenkoeyten selber sind in Zerf~lt begriffm~, ge folgt eine breite 
Leberzone, die fast vollkommen davo~ frei ist, and erst in den Grenzzenen 
ist die Ansammlung der Wanderzellen wieder reiehlieher. Die Gef~sse 
sin4 noeh deutlich hyper~miseh and erstreekt sich diese Hyper~mie such 
auf die anstossenden gesunden Leberstrecke~. ~ Das geatzte Lebergewebe 
selber zeigt noch immer die normale Anordnung; die einzelnen Zellen 
sind indess Meiner geworden als vorher dutch die Compression yon den 
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stark gefiillten Blutgefiissen. Mit Eosin fiirben sich dieselben sehr inten- 
sly, sind abet ohne Glanz. Die Zellen nahe dem gesunden Gewebe sind 
noeh recht gross und geschwollen und geben mit Safranin eine sehr in- 
tensive Fi~rbung. - -  Die Kerne sind vielfach ganz geschwunden, besonders 
ia den oberen Bezirken, in den mitfleren und unteren sind sie meist als 
zartgefi~rbte blosse Ringe mit einem angedeuteten Geriist noch zu er- 
kennen. Einzelne sind auch noeh gut erhalten. 

In dem Bindegewebe um die griisseren Gallenginge und Gewebe 
herum macht sich sehon jetzt eine deutliche Vermehrufig bemerkbar~ man 
sieht dort sehr viele Mitosen der Gallengangs-Epithelien und der Binde- 
gewebsze]len selber. Mitosen der Leberze]len sind in den Grenzgebieten 
nut ganz vereinzelt naehzuweisen (s. Fig. 5). 

48 S t u n d e n  nach der Aetzung." 

Die Wueherung des Bindegewebes um die Gallengiinge und Blut- 
geflisse herum, die meist in der Grenzschicht liegen, ist eine ausserordent- 
lich starke und dehnt sich sehon so weir aus, dass ein Theil tier Leber- 
z~llen dadurch vo]lkommen gesehwunden ist. Der grSssere Theil ist 
indess noch gut erhalten, wie im vorigen Priparat~ doch werden die ein- 
zelnen Zellen sichtbar schmaler. 

4 Tage nach der Aetzung.  

Die Bindegewebszone zwischen gesundem und geatztem Gewebe ist 
so breit geworden, dass sie a]s leicht erkennbares Band eine deutliche 
Grenze schon bei schwacher Vergriisserung bildet; ihren Ausgang nahm 
sie, wie die vorigen P~iparate zeigten, yon dem Bindegewebe um die 
Gefisse und Galleng~nge herum. Innerhalb dieses Bindegewebes sieht 
ma~! neben vielen kleinen gewucherfen Gallengingen zahlreiche Riesen- 
zellen, deren Genese nicht ganz leieht zu erkli~ren ist. Anfangs glaubte 
ich, und einige Bilder schienen aueh dafiir zu sprechen~ dass es sich bier 
um Reste zusarnmengesehobener Leberze]len handle, wie das Pick  1) nach 
~ihnlichen Befunden bei seinen Versllchen fiber die :Nekrotisirung tier 
Leber dutch atzende Flfissigkeiten annimmt. Ein genaueres Studium in- 
dess zeigte mir, dass es sich bier hSchst wahrseheinlieh um gewuehert e 
Gallengangs-Epithelien oder aueh um AbkSmmlinge yon Gei~iss-Endothelien 
handelt. Der Rest tier jetzt vSllig kernlosen Leberzellen ist durchsetzt 
yon Blur und Wanderzellen. 

8 Tage nach der Aetzung.  

Die Wucherung des Bindegewebes ist jetzt bereits so stark geworden~ 
dass sie das nekrotisehe Gewebe an Ausdehnung iibertrifft; innerhalb des- 
selben zah]reiche neue Gallengiinge und vie]e Riesenzellen. Die gei~fzten 
Partien ]assen noch immer die regelmissige Anordnung in Balken er- 

1) Archiv f. exp. Pathol. u. Pharmac. 1893, Bd. 32. 
Archly L pathol. Anat. Bd. 154. Hft. 2 O~ 
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kennens dieselben bes~ehea je~zt abet nur aus schmalen, kernlosca 
Zetlen, zwischen denen sich noch etwas Blur und Leakocyten befinden 

6 Wochen nach tier Aetzung. 
An der Stelle der gegtzten heberpartie befindet sich jetzL nur noch 

sine schmale Bindegewebsnaa'be, deren Begrenzung nach obcn horizontal 
ist, nach unten zu eiaen keilfSrlnigen Vorsprung in das Lebergewebe 
hinein zeigt. Ianerhalb dieser Narbe finden sieh einige ~alleng'gnge, 
roichliche Blu~gefS~se und noch einige Reihen gelbgefgrbter Zellen,. die 
Leberzellen ausserordentlich ~hnlich sehen. 

Wie sich diese innerhal b des Bindegewebes erhalten haben, is~ slier- 
dings schwer erkl~rbar. In fr~heren Pr~paraten schienen die Leber- 
zellen zwischen dem Bindegewebe augenschoinlich ganz vernichtet zu 
seth; mSglich ist "es abet immerhin, class hie nnd da noch eine Ze]le 
sich erhalten hatte, yon der aus d,drch Theilung die jetz~ sichtbaren neath 
sich gebildet haben. 

Kurzgefasst ist bet der Leber~tzung der Vertauf folgender: 

Neben den schon nach 2 Stunde~l auftretenden Vergnde- 
rungen des Protoplasms und der Kerne. die ira Wesentlichen 
dieselben sin& wie bet der Niere, tritt such jetzs sehon sehr 
starke t typer~mie und Lenkocyten-Auswanderung horror.  
Beide werden naeh 6 24 Stunden sehr viol st~irker und aus- 
gesproehener. Zugleich beginnt  naeh 24 Standea schon sine 
demarkirende Bindegewebs-Wueherung, die vor~ dem Binde- 
gewebe um die Galleug~nge und BlutgeNsse ausgehg und die 
das betroffens Lebergewebe zur sehnel]ea Resorption brings. 
Ynnerhalb dieses auffallend stark wueherndea Bindegewebes 
zeigen sieh naeh 4 -  8 Tagen zah!reiche Riese'Jlzellen, die aber 
bald wieder verschwinden. Nach 6 Wochen is~ fast das 
gesamm~e Lebergewebe geschwunden und yon dem ganzen 
betroffenen Bezirk nut  sine m/~ssig breite Bindegewebs-Narbe 
~'ibrig geblieben, innerhalb deren noch e~nige Leberzel len und 
@allenggage erhalten scheinen. Auch bier treren Regeneratiol~s- 
Erscheinungen wenig horror.  

Der wesentliche Effect der yon uns angewandten K~ilte- 
Atzung ist also eine l~lX/~ mm tier gehende Nekrose. m~d 
zwar eine Nekrose, wie schon frfiher betont, ganz reiner Art, 
ohne jede st5rende Belmisehung fremder Eiriwirkung, die in 
ihrela Yerlauf manehes Interessante bietet. Zuerst  muss die 
relativ geringe Sehieht des betroffenen Gewebes auffalle~l: 
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yon vornherein mSch~e man bei einer so intensiven und p15tz- 
tichen K~lteeinwirkung eine vie] tiefer gehende Sch~digung 
erwarten; aber es schein~ uns, dass gerade die plStz]iche und 
intensive Erstarrung des direkt betroffenen Gewebes ffir das 
iibrige Organ einen gewissen Sehu~z abgiebt und das tiefere 
Eindringen verhinder~. Will man in der Tiefe ~tzen, dann 
muss die Anwendung der K~lte, wie uns andere Yersttehe 
]ehren, erheblich l~nger fortgesetz~ werden. 

Die Ver~nderungen am Gewebe selber zeigen die Er- 
scheinung der Zellnekrose in einer ~hnlichen Art und Weise, 
wie sie auch bei anderen Nekrosen, z. B. bei der an~,mischen 
~ekrose, beobaeh~et wird. Auffal]end jedoeh bei beiden 
Organen sind die geringen Regenerations-Erscheinungen: 
w~thrend yon anderen Autoren ( U s e h i n s k i  und V o l k m a n n )  
gerade bei der ]?rost-Gangran sehr zahlreiche Regenerations- 
Erseheinungen besehrieben wurden, war bei unseren Yersuehen 
nut wenig davon zu merken. Aueh in dem Yerhalten der 
Gef~tsse wieh unser Resulta~ yon dem anderer Forseher (z. B. 
Kr ieg ' s )  ab. Thromben haben wir kamn je bemerkt, wohl 
aber Blutstasen (wie das auch U s c h i n s k i  a. a. O. be- 
schrieben hat). - -  

Zum Schluss mSehte ich noeh einlge Unterschiede in 
tier Einwirkung anf Leber und Niere hervorheben. 

Bei der Leber treten Hyper~imie und Leukocytose, ebenso 
tier Zerfall der Kerne, viel frfiher auf~ wie bei der ~iere. 
Die demarkirende Bindegewebs-Wucherung ist bei tier Leber 
~chon nach 24= Stunden s~chtb~r und erreieht binnen einigen 
Tagen eine solche M~ehtigkeit, dass dadurch fasf das ge- 
saturate ge~ttzte Gewebe erdrfickt und zur Resorption gebracht 
wird. Bei der :Niere freten die ersten Anf~nge yon Binde- 
gewebs-Entwickelung erst Bach 8 Tagen auf and erreiehen 
auch sp~iter Bur elne m~issige M~ehtigkeif. - -  Das abgestossene 
Gewebe schwindet nur zu einem Theil, zum grSsseren bleibt 
es dnrch u dan erred erhalten; daher ist aueh die 
:Narbe bei der Niere dauernd leicht erkennbar~ w~hrend sie 
bei der Leber mit Mfihe gesueh~ werden muss. 

Wie dieser wechselnde u bei den beiden Organen 
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erkl/~rt werden kann, ist sehwer zu sagen; vielleieht spielt 
der viel gr5ssere Blutgehak der Leber eine entseheidende 
Rolle dabeL Jedenfalls seheint uns alas beobaehtete Yer- 
halten auch auf manche pathologischen Processe ein gewisses 
Licht zu werfen. 

Fig. i a. 

Fig. lb.  
Fig, 2. 

Fig. 3. 

Fig. 4. 

Fig 5. 

Fig. 6. 

Erkl~rung der Abbildungen. 

Tafel IX. 

Theil aus der Nierenrinde, 2 Stunden naeh tier Aetzung. -- Bei 
schwacher ~gergrSsserung. 
Harnkanalche~l bei starkerer Vergr6sserung. 
Theil der Niere, 24 Stunden ~ach der Aetzung. 
a das nekrotisehe Gewebe; unter der Kapsel die starke Leuko- 

cyten-Auswanderung. 
b das angrenzende normal% yon einzelnen Leukoeyten dureh- 

setzte. - -  l i t te ls tarke  YergrSsserung. 
Theit  der Nierenrind% 8 Tage nach der Aetzung. 
a Bindegewebskapsel, verdickt. 
b nekrotisches Nierengewebe, dazwisehen Wueherung des Bind+ 

gewebes. 
c verkalkte Harnkan~lchen. 
d Grenzschicht mifi starker Wuchernng der Gefas se . -  Sehwaehe 

u 
Pattie aus der Leber, 2 Stunden nach der Aetzung. - -  Starke 
VergrSsserung. 
Leberparti% 24 Stunden nach der Aetzung. 
a oberste Schicht, mit sehr vielen Leukocyten durchsetzt. 
b mittlere Sehieht, fast ganz frei davon. 
c untere, wieder stark yon Leukocyten infiltrirt. 
d Normales Gewebe. - Schwaehe VergrSsserung. 
Leberpartie, 8 Tage nacl~ der Aetzu~g. 
a nekrotisehe Zone. 
b neu entstandenes Bindegewebe mit vielen Riesenzellen (a). 
c Nermales Gewebe. - -  Schwaohe YergrSsserung. 


