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XX. 
Die Ver~inderungen der BlutkapiUaren der 

Leber und ihre Bedeutung fUr die Histogenese 
der Leberzirrhose. 

(Aus dem Pathologisehen Institute zu Mtinchen.) 
Von 

Privatdozent Dr. Robert R6ssle. 

Untersucht man die morphologischen Verhi~ltnisse bei der 
Entstehung der Eisenleber an einem umfangreicheren Materiale, 
so wird man, wie ich an anderer Stelle (10b) dargetan zu haben 
glaube, zu der Ansehauung gelangen, da] im wesentlichen zwei 
ziemlich scharf voneinander geschiedene Prozesse zu der Ab- 
lagerung yon Hitmosiderin in der Leber fiihren. In dem einen 
Falle handelt es sich um eine Verarbeitung yon h~tmatogenen 
Massen, wobei der Untergang und die Verarbeitnng der roten Blut- 
kOrperehen bzw. ihres H~moglobins an anderen KSrperstellen, ins- 
besondere aber in der Milz~ stattiindet. Die Besonderheit des Vor- 
ganges liegt, was die Leber betrifft, jedenfalls darin, da] sie dabei 
bereits verarbeitetes Material, nlimlich Hitmosiderin, zugebracht 
erhlilt. Es wird ihr zum gr56ten Teile durch siderofere Zellen 
zugeffihrt, welche man, solange tier Prozefi der Hiimosiderin- 
einfuhr anhltlt, reichlich in den Kapiliaren des Leberparenchyms 
findet. In welcher Weise diese Art der Eisenablagerung dutch 
Krankheiten der Leber beeinflu]t wird and welche Modifikationen 
des typischen Brides sich im weiteren Verlaufe des Vorganges, 
insbesondere durch das Nachlassen des Eisenimports yon der 
Pforte her ergeben~ habe ich an der genannten Stelle ausgefiihrt. 
Es handelt sich ohne Zweifel bei dieser ersten Art der Eisen- 
ablagerung in der Leber um das, was schon langst als H~mo- 
siderose der Leber (Siderosis yon Quineke)  bekannt ist. Ein 
yon diesem wesensverschiedener Prozel~ liegt aber der zweiten 
Art der Eisenleber zugrunde. Diese zweite Art nmfal~t eine 
Grnppe yon pigmentierten Lebern, die eine gemeinschaftliche Ent- 
stehungsweise insofern haben, als sie nicht dadureh znstande 
kommen, dal~ hitmosiderotisches Material zugeffihrt und ein- 
fach abgelagert wird, sondern da~ das gamosiderin im Leber- 
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parenehym selbst aus roten BlutkSrperchen oder Blutkfrperehen- 
stricken gebildet wird. Diese Gruppe yon Eisenlebern erscheint, 
soweit racine Erfahrungen bis jetzt reichen, in zwei Haupt- 
formen: entweder wird das Erythrocytenmaterial der L e b e r  
dutch blutkOrperchenhaltige Zellen (globulifere Leukocyten) 
zugebracht, oder frei in den Gefi~$en befindliche, wahrscheinlieh 
immer, oft aber nachweislich geschi~digte Erythrocyten ver- 
lassen die Blutbahn und werden yon den Leberzellen aufge- 
n o m m e n .  

Bei dem Studium der Eisenlebern der letztgenannten Gruppen 
wiederholten sich nun zwei Beobachtungen: einmal, dal~ inter- 
stitielle Prozesse in solchen Eisenlebern nie fehlen~ zweitens 
dal~ regelma~ig gleichzeitig, oft schon bei der makroskopischen 
Sektion, allgemeine oder ]okale Hiimochromatose, gefunden 
wird. Ich mSchte deshalb diese Art der Eiscnleber als hamo- 
chromatotische der obengenannten ersten Art, der hi~mosidero- 
tischen, gegenriberstellen. 

In der h l i m o c h r o m a t o t i s c h e n  E i s e n l e b e r  glaube ich 
nun ein znm Studium der Histogenese der Leberzirrhose geeignetes, 
zwar nicht nenes, mir aber doch neue Gesichtspunkte dar- 
bietendes ~[aterial gefnnden zu haben. Ans der Zahl der unter- 
suchten Falle sei es mir gestattet~ einige herauszugreifen, und 
zwar Repri~sentanten der i~tiologisch jedenfalls verschicden- 
artigen und auch histologisch leicht zu unterscheidenden Formen 
der pigmentierten Zirrhose, in allen Stadien~ yon der eben erst 
eingeleiteten Pigmentierung and Indm~ation bis zu den schon 
makroskopisch leicht zu diagnostizierenden geschrumpften Eisen- 
lebern. Es sei aber gleich hier betont, dal] nicht minder ffir 
gar nicht pigmentierte, chronische Hepatitiden, ja auch fiir 
besondere Abarten der Leberzirrhose, wie frir die bilii~re Zirrhose 
and die Cirrhose cardiaque, soweit solche riberhaupt zuzugeben 
sind, die hier vorgetragenen Anschauungen, soweit racine bis- 
herigen Erfahrungen reichen, stimmen. 

Im folgenden mSchte ich die histologische Beschreibung 
der Fi~lle mehr ftir sich selbst sprechen lassen und einstweilen 
nut das Gesamtresultat der vorliegenden Studien zusammenfassen, 
damit der Leser imstande sei, die zuni~chst vorgebrachten 
Schluitfolgerungen an der Hand der Fiille zu priifen. 
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Bekanntlich sind die ~einungen darfiber geteilt, welches 
bei den interstitiellen Prozessen mit Parenehymschwund, nnd 
zwar nieht nur bei der Leberzirrhose, sondern auch bei den 
analogen Erkrankungen yon Nieren, Pankreas, Herz, die pri- 
m~iren Veranderungen sind. Wahrend friiher die Meinung vor- 
herrsehend war, dal~ die bindegewebige Wucherung den Proze• 
einleite und die sehrumpfendeNarbe die empfindliehen, spezifischen 
Zellen erdriieke, hat sieh neuerdings die insbesondere yon Kretz 
verfochtene Anschauung mehr und mehr Anh~nger erworben, 
die Ansehauung, da~ prim~ire Parenchymzellendegenerationen den 
Wueherungen des Bindegewebes vorangehen, und daft es sieh 
im speziellen Falle der Leberzirrhose um einen Umbau des 
Organs mit immer wiederholten Parenehymabsehmelzungen und 
in deren Gefolge um Regenerationen und interstitielle produktive 
Entztindungen handele. Im Verlaufe der hier zu berichtenden 
Untersuehungen hat sieh mir die Uberzeugung aufgedrangt, da~ 
die Fragestellung, ob primi~re Bindegewebswueherung, ob pri- 
mare Zellentartung, fiberhanpt hinfallig ist, da beide als wesent- 
lich erkannte, und wie ich zugebe, oft voneinander abhangige 
u auf eine gemeinsame primi~re Ursache zuriickzufiihren 
sind, namlich auf die Veranderungen des Ernahrungsapparates, 
insbesondere atff Liisionen der Kapillaren. Der zirrhotische 
.Prozel~ wird eingeleitet durch StSrungen in der Beschaffenheit 
der GefaBwande und hierdurch bewirkte toxische 0deme, 
herdweise oder verbreitet; in beiden Fallen kommt es bei 
besonderer Intensitat zu typischen Dissoziationen. Die toxische 
Li~sion der Gefal~wand ffihrt aber gew0hnlich zuni~chst nur zu er- 
hShter Exsudation, kenntlich an den perikapillaren 0demen, zu 
Untergang, und~zwar immer wiederholter AblSsung und zum Zerfall 
yon Kapillarendothelien; dann kommt es zu einer Regeneration 
dieser, und zwar unterliegt auch diese Regeneration dem 
Weigertschen Gesetze: an Oft und Stelle wird die mehrfache 
Menge an Kapillarwandzellen hervorgebracht, als ursprtinglich 
vorhanden war. Sobald aber wirklich in einem bestimmtcn 
Bezirke die Regeneration im Uberschu~ tatig war, verandert 
sich das Ansehen der ttaargefi~l~wandung: seitlich des Zellkernes 
erscheinen feinste Fibrillen, die sieh zn Polstern verdicken. Es 
ist mit den zur Verffigung stehenden Methoden nicht zu unter- 
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seheiden, ob man im gegebenen Falle noeh Endothelie oder 
Fibroblast vor sich hat, ]a es ist nicht ausgesehlossen, dab es 
sich gar nieht u m  eine Umwandlung zu Fibroblasten handelt, 
sondern nur die den vermehrten Endothelien anliegende, vorher 
aus - -  unsichtbaren - -  Gitterfasern bestehende Kapillaradventitia 
sieh fibrill~r umwandelt und hierdurch mit den gew6hnlichen 
Methoden fi~rbbar wird. Diese Vorgi~nge k6nnen mitten im 
Parenchym, entfernt yon G li s s o n scher Kapsel un d Zentralvene, 
sich abspielen~ wie die ersten Anfi~nge in sonst ungestSrten 
Lebergeweben naehweisen~ lokalisieren sich jedoch, wie bekannt~ 
mit Vorliebe in den Grenzgebieten des Parenchyms gegen das 
portale Stiitzgewebe. Was das Parenehym betrifft , so kann 
es aueh in Leberbalken, zwisehen denen anl~erordentlieh endo- 
thelreiche Kapillaren zu sehen sind, ein vollkommen un- 
veri~ndertes Aussehen bewahren. Aber nicht nut dies, sondern 
aueh yon ganzen Fibrillenk6rbohen umgebene Leberzellgruppen 
bewahren unter Umstlinden Kern and Protoplasma intakt. Hier 
lehrt gerade das Studium der pigmentierten Zirrhosen ein Be- 
sonderes: diejenigen~ welche sich zur prim~ren Parenchym- 
degeneration bekennen~ behaupten gern, dal~ solche gesund 
aussehenden~ yon ]ungem Bindegewebe eingeschlossenen Leber- 
zellgruppen junge, dureh Regeneration entstandene Leberzellen 
seien. Dies ist nun, wie die hi~mochromatotisehe Zirrhose 
zeigt, nieht zutreffend. Denn in diesen F~]len besagt uns die 
Beladung mit eisenhaltigem Pigmente, da$ es sieh nicht um 
jnnge Parenchymzellen handeln kann, denn junge Parenchym- 
zellen kSnnen nicht pigmentiert sein; w~hrend in unpigmentierten 
Zirrhosen die Unterseheidung zwisohen jfingeren und [tlteren 
Parenehymteilen zum mindesten unsieher ist, k(innen wit ffir 
die Zirrhosen mit Eisenablagerung wenigstens die jfingst gebil- 
deten Parenehymteile an dem Mangel an Hi~mosiderin als solche 
erkennen. Diese MSgliehkeit setzt nns also in den Stand, jene 
oft als junge Regenerationen gedeuteten Zellgruppen innerhalb 
der proliferierten Bindegewebselemente als abgesprengte, dutch 
primiire Bindegewebswncherung isolierte Gruppen alter Paren- 
chymzellen zu deuten. 

Es gibt nun unzweifelhaft eine grol~e Anzahl sowohl 
pigmentierter wie unpigmentierter Zirrhosen, in denen, wenn 
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man bei der alten Fragestellnng [primare Epitheldegeneration 
oder primitre interstitielle Proliferation) bleiben wollte, man 
sich auf die Seite yon Kretz stellen mfi~te. Es scheinea mir 
dies insbesondere die stark fettbeladenen, hochgradig atrophischen 
Leberzirrhosen zu sein. Aber man wird auch fiir sie finden, 
daI~ die Veranderungen am Parenchym und Stiitzgewebe abhiingig 
sind yon den Erstlingsveriindernngen am Gefi~apparate. Jedoch 
mul~ ich zugeben, da], obwohl dieselben Befunde, wie sie oben 
gesehildert worden sind, auch hier hie vermi~t werden, die 
Erklarung daftir aussteht, warum im einen Falle die Leber- 
zellen so erheblich fettig entarten, wlihrend im anderen Falle 
die Folgen jener geschilderten Kapillarveranderungen Zeit haben, 
sieh l~ngs offenbar gesund bleibender Leberzellbalken zu ent- 
wickeln. Hier wird wohl eineErklarung nieht eher gegeben werden 
k6nnen, als bis wir fiber die dabei vielleicht obwaltenden Unter- 
schiede in der Art und der Intensit~t des anf Geflife and durch 
sie hindureh auf die Leberzellen wirkenden Toxins etwas 
wissen. Da~ ffir das Zustandekommen der fettigen Ental~ung 
ein herdweise stark ausgepr~tgtes toxisehes, perikapilliires 0dem 
mit vollstlindiger Verengung der Kapillaren yon gro~er Be- 
deutung sein kann, werde ieh spiiter zeigen, bis jetzt kann 
ich in der fettigen Entartung nur den Ansdrnck der mangel- 
haften Erniihrnng, insbesondere des Sauerstoffmangels bei der 
durch das Odem bedingten Verlegung der Kapillaren, sehen. 
So mtichte ich die Vermutung aussprechen, daft die Untersehiede 
in bezug anf die Ausdehnung der Epithelentartnngen bei den 
einzelnen Zirrhosen auf Untersehieden der auf die Gef~e aus- 
gefibten Gfftwirkung beruhen; in I)bereinstimmung damit mSchte 
ieh die hypertrophischen Zirrhosen fiir das Produkt eines ver- 
Mltnismi~6ig schwachen Giftes ansehen, und, wie ieh es schon 
an anderer Stelle getan habe, die dabei sieh abspielenden Vor- 
gi~nge besonders mit der Elephantiasis, d. h. den durch chronisches 
0dem gesetzten Verandernngen, vergleiehen, ohne zn vergessen, 
daft hypertrophische Zirrhose besonders bei jugendliehen Indi- 
viduen vorkommt und die lebhaftere Regeneration des Gewebes 
bei solchen za beriieksichtigen ist. 

Es ergibt sich aus dem Gesagten die Auffassung, da6 es 
sich bei der Leberzirrhose um den Ablauf und das Resultat 
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eines (infekti6s-)toxischen Prozesses handelt. Weir entfernt, 
dem Alkoholismus eine an@re Rolle als die eines vermittelnden 
oder unter Umstanden bloi~ symptomatischen 1V[omentes zuzu- 
weisen, glaube ich vielmehr~ dab in einem Teil der F/~lle die 
Ursache der chronischen Leberentziindung im Wurzelgebiet der 
Pfortader sitzt. Es mull immer wieder daran erinnert werden, 
dab die Leber sozusagen in die Vene der Milz eingeschaltet 
ist~ d. h. desjenigen Organs, welches die lebhafteste Beteiligung 
an allen ~nfektionsprozessen erkennen l~l]t, und man mul~ wie 
ich glaube, denjenigen beipflichten, welche in der Milz- 
vergr61~erung bei Leberzirrhose nicht nnr die Folge einer 
Stauung, sondern eine entztindliche, chronische Splenitis 
sehen. 1) Dasselbe m(ichte ich ffir die Veranderungen am 
Magendarmkanal betonen. In F/~llen yon Leberzirrhose mit 
Ascites und 0demen ist es fiir Magen und Darm, auch bei mikro- 
skopischer Betrachtung~ vorl~ufig nicht zu entscheiden, wieweit 
es sich um die Folgen der Stanung, wieweit aber urn reine, 
prim~re StSrungen handelt. ~n dieser ttinsicht sind diejenigen 
Falle yon besonderer Wichtigkeit, bei welchen jeder Ascites, 
jede 5dematSse Durchtri~nkung des Darmkanals bei schwerer 
Leberzirrhose fehlt. Soweit meine Erfahrungen bei der Selten- 
heit dieses Befundes reichen, wird man dabei aber oft eine 
recht erhebliche chronische Gastroenteritis finden~ vielleicht 
einmal auch nur Residuen einer starken Typhlitis und 1%rityphlitis. 
Ferner geh0ren hierher F/~lle yon b e g i n n e n d e r  Leber- 
schrumpfung mit chronischer Gastroenteritis ohne Stauungs- 
katarrh~ die ich Pr~zirrhosen nennen mSchte, und die ich ffir 
die Erkenntnis des Wesens der Leberzirrhose ffir besonders 
wichtig halte, deren ErSrterung ich mir abet fiir spater vor- 
behalten will. Sie betreffen hdividuen, die an anderweitigen, 
interkurrenten Krankheiten sterben. 

1) Vielleieht sind so auch Fiille zu erklgren: wie ein k/irzlich yon 
M a r c h a n d  (Arbeiten aus dem Pathologischen Institut zu Leipzig, 
Heft 3, 1906, S. 53) mitgeteilter: Bei einem 34:j~hrigen Manne hatte 
sieh nach einem vor neun Jahren wEhrend der Milit~rzeit erlittenen 
BajonetgstoB ein groBer ]~filzfumor entwiekelt. Die klinisehe Diagnose 
lautete: Bantische Krankheit. ,Die Sektion ergab eine sehr sehwere, 
offenbar alte Leberzirrhose und Residuen eines subphrenischen 
Abszesses in der Milzgegend." 
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Nicht immer jedoch scheint die Quelle der Toxinwirkung 
in Magen oder Darm zu liegen. Ich habe in dem schon er- 
wiihnten Vortrag auf die ,multiplen Verhiirtungen in ver- 
schiedenen Organen" anfmerksam gemacht. 5Iicht nur-finden 
sich bei der Leberzirrhose mit groBer RegelmaBigkeit analoge 
Prozesse im Pankreas ~ worauf insbesondere yon S t e i n h a tts und 
L a n d o  aufmerksam gemacht wurde, sondern ich fin@ auch 
sehr h~ufig Herde abgelaufener und noch bestehender Ent- 
ziindung in der ~iere, seltener im Herzen. Dies deutet doch 
auf hi~matogene, und zwar dutch den groBen Kreislauf ver- 
mittelte Sch~digungen. Ferner scheint mir die ttaufigkeit yon 
Sehnenflecken und anderen Perikarditisresiduen sowie yon Kapsel- 
verdickungen und -Verwachsungen der Milz bei Leberzirrhose 
bemerkenswert, wobei ich betone, daB, was die gleichzeitige 
Verlinderung yon Epikard und Leber betrifft, es sich in den 
gemeinten Fallen selbstverstStndlich um echte Leberzirrhosen, 
nicht um die ,perikarditische Pseudoleberzirrhose" gehandelt hat. 

Alles dies deutet darauf hin, dab wit die Leberzirrhose: 
in manchen, noch naher zu bestimmenden Fallen fiir die Teil- 
erscheinung einer allgemeinen, fiir die verschiedenen Organe 
analogen Sch~digung der Parenchyme ansehen mtissen~ und ich 
mSchte schon jetzt darauf hinweisen, dab ich auch die Histo- 
genese der in den verschiedenen Organen dabei stattfindenden 
Ver~nderungen ffir eine einheit!iche halte)) 

Ftir diejenigen Falle~ in denen der kranke Magendarm- 
kanal als Quelle des Toxins anzuschuldigen ist~ kann natfirlich 
aus den vorliegenden anatomischen Untersnchungen nicht ge- 
schlossen werden, nm was ftir eine Art Giftwirkung es sich 
handelt, ob nm abnorme Verdauungsprodukte oder nm 
bakterielle Toxine, die yon (standigen?) Mikroorganismen im 
Verdanungskanal und in dessen entzfindeter Wand ausge- 
schieden werden. 

Es ist klar, dab bei dieser Betrachtungsweise nnd Ein- 
teilung der Zirrhosen kein grofier Raum ffir eine bi l i i i re ,  

I) Zu demselben Schlusse kommt d'Amato in einer eben erschienenen 
Arbeit fiber ,,experimentelle, vom Magendarmkanal aus hervor= 
gerufene Ver~nderungen der Leber und fiber die dabei geiundenen 
Ver~nderungen der fibrigenBauchorgane". (Dieses ArchivBd. 187,1907.) 
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d. h. yon den Ga l l enwegen  a u s g e h e n d e ,  Z i r rhose  bleibt. 
Ohne Zweifel kommt in der Gallenblase yon zirrhotischen 
Lebern 5fters Steinbildung vor als dem sonstigen Durchschnitts- 
vorkommen der Cholelithiasis entspricht. Aber gerade bei der 
Auffassung der Leberzirrhose als einer h~matogenen, toxisch 
infektiOsen Erkrankung und der bekannten Ausscheidung von 
Bakterien dutch die Galle wird man eher die Gallenstein- 
bildung in diesen F/~llen yon der Lebererkrankung abh~ngig 
machen als umgekehrt. Auch sprechen, soviel ich sehe, die histo- 
logisehen Befunde an gr0Beren Durehschnitten der Glisson- 
schen Kapsel bei Leberzirrhose sieher nieht fiir ein haufiges 
u yon bilii~rer Zirrhose. In feineren Verzweigungen 
des portalen Gewebes t ~ t  sich die vorhandene ~ttere Entzfin- 
dung ja nieht mehr mit Sicherheit auf die Gallenwege als Aus- 
gangspunkt beziehen. 

Dureh experimentellen Verschlu6 des Duetus eholedoehus 
erhlilt man bei Tieren bekanntlich 5~ekrosen der intermedii~ren 
und zentralen Zonen der Leberlgppchen. Dasselbe sieht man, 
wie ich ktirzlich wiederum bei einem Krebs der Papilla Vateri 
erfahren babe, beim Mensehen. Ob es jedoch eine soleher- 
gestalt aus Lebernekrosen hervorgegangene Zirrhose gibt, ist 
zum mindesten sehr fraglich. DaB aber infektiSse, aszendierende 
Cholangitis dieselben Vorgi~nge entfaeht, welehe naeh meinen 
obigen Auseinandersetzungen die Leberzirrhose einleiten, sah 
ich kiirzlieh an einem ausgezeiehneten Beispiele yon auf- 
steigender Gallengangsentztindung bei eitriger Cholezystitis. 
Hier war die kleinzellige Entzfindung auch noeh in kleinen 
Zweigen der Glissonschen Kapsel deutlich um die Gallenwege 
lokalisiert, und innerhaib des Parenehyms land sich, auBer 
I~ekrosen der intermediliren Zonen ein exquisites: jedenfalls als 
kollateral aufzufassendes herdweises 0dem mit vermehrten En- 
dothelien und zahlreiehen Leukocyten in den Kapillaren. Es ist 
mir sehr wahrscheinlich, dab auf solchem Wege, falls der ProzeB 
weniger akut als in diesem Falle verlauft, Indnrationen und 
Zirrhosen sich entwiekeln kfnnen, doch ist es mir an fertigen 
Zirrhosen, wie gesagt, hie mfglieh gewesen, die Entstehung 
als yon den Galleng~ngen ausgehend anzusehen. Doeh mag: 
dies an der zufalligen Zusammensetzung meines Materials liegen. 

Virchows Archly f. pathol. Anat. Bd. 188. Hit. 3, 34. 
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Dieser selbe Grund hat mich auch a n  dem Vorkommen 
einer Ci r rhose  ca rd iaque  zweifeln lassen. Gerade das 
Mfinchener Material, das so att~erordentlich zahlreiche indurierte~ 
atrophisehe Stauungslebern aufweist, mtil~te uns doch bin und 
wieder eine Cirrhose cardiaque bringen; statt dessert habe ich 
trotz darauf gerichteter Au~merksamkeit nut zweimal einen 
Beginn wirklicher Bindegew.ebsentwicklung im Bereich des 
durch Druek (?) untergegangenen zentralen Parenehyms gesehen; 
ich erwahne dies nur deshalb, well gleichzeitig in jenen Teilen 
ein ausgesprochenes 0dem mit betrlichtlicher stellenweiser 
Verengerung der doch sonst weiten Kapillaren and Endo- 
thelwueherung bestanden, und well ieh sonst auch bei hoeh- 
gradiger Stauung, wenn nieht toxisehe Prozesse gleichzeitig be- 
standen (z. B. akute Perikarditis) das 0dem regelmi~ig vermil~te. 

Es sind also Hiuweise darauf vorhanden, dal] aueh ffir 
die biliare und ffir die kardiale Zirrhose die Bindegewebs- 
bildung yore 0dem ihren Ausgang nimmt. 

Um nun auf die Bez iehung  der Hi~mochromatose  
zur L e b e r z i r r h o s e  zurtickzukommen, so hat sehon v. Reck-  
l i n g h a n s e n  bei der Aufstellung des Begriffes Hi~mochro- 
matose auf die Beziehung dieser allgemeinen Pigmentation zu 
interstitiellen Veri~nderungen hingewiesen und sehr treffend 
yon einer ehronischen hi~morrhagisehen Hepatitis gesproehen. 
Ich kann auch eine andere Beobaehtung bestlttigen, nach 
welcher man bei hi~mochromatotischer Zirrhose (wie ieh lieber 
statt pigmentierte Zirrhose sagen miichte) die portalen Lymph- 
knoten regelmi~l~ig stark gefi~rbt findet~ und die Bemerkung 
dazu ffigen, da~ tiberhaupt die Drtisen der Leberpforte ein 
eharakteristisches Abbild der in der Leber sich abspielenden 
Vorg~tnge bieten, indem sie z. B. aul~er der Figmentierung 
mit Blutfarbstoff und, wie nnten zu zeigen sein wird, den auf 
dem Lymphwege dahin ve'rschleppten Erythroeyten bei dem in 
roller Entwicklung begriffenen Prozel~ der Sklerosierung der 
Leber anch hochgradiges 0dem zeigen. Sie k6nnen dabei das 
Vierfache ihrer natiirlichen Gr6~e und eine rostbraune Be- 
sehaffenheit und vollkommene Durchfeuchtung zeigen. 

Dal3 ein Prozel3, welcher die Kapillarwande so seh~digt, 
dal~ es zu toxischen Blutungen kommt, gleichzeitig eine grol]e 
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Menge voa BlutkSrperchen zugrunde richtet, ist yon vornherein 
anzunehmen, indem es bei der entwicklungsgeschichtlichen 
Verwandtschaft yon intravaskuliiren und vaskul~ren Zellen 
(BlutkSrper und Endothelien) nicht leicht ein Gift geben wird, 
welches nur anf eine dieser beiden Zellarten abgestimmt sein 
wird. Diese Annahme der gleichzeitigen Schiidigung yon 
Endothelien und Erythrocyten ist nun doch wahrscheinlich 
ffir die Entstehung der Hamochromatose notwendig. Der Aus- 
tritt yon roten Blutk(irperchen durch Diapedesis- oder dutch 
Rhexisblutung a]lein genfigt nicht, um Aufnahme der Erythro- 
cyten in Leberzellen und Verarbeitung zu Hi~mosiderin zu 
bewirken, wie wir aus der Beobachtung yon andersartigcn 
Blutungen (z. B. bei Eklampsie oder durch Trauma) wissen. 
Ffir die Gefal]wandzellen, glatten Muskelzellen usw. hat 
v. R e c k l i n g h a u s e n  angenommen, dat] das Hiimofuszin der 
Hi~mochromatose in ihnen aus aufgenommenem gelSstem Blut- 
farbstoff entsteht; L u b a r s c h  hat diese Annahme ffir die 
glatte Musknlatur des Darms dutch Experimente sehr wahr- 
scheinlich gemacht; ich selbst glaube auf Grund spi~ter mit- 
zuteilender histologischer Beobachtnng fiber die Hi~mofuszin- 
entstehung in den Zellen der Gl issonschen Kapsel bei 
hi~mochromatotischer Zirrhose das Gleiche. Ffir die Epithelien 
hingegen glaube ich dargetan zu haben, dal~ die H~mosiderin- 
ablagerung yon intraepithelialer Verarbeitung nicht nur ge- 
t6sten Blutfarbstoffs (dieser Vorgang entzieht sich noeh unserer 
Beurteilung), sondern sicher zum grol~en Teil yon Verar- 
beitung yon Blutk6rpern und Stricken derselben herrfihrt. Und 
yon diesem Erythrocytenmaterial glaube ich, entsprechend 
den modcrnen Anschauungen fiber Phagocytose, dal~ es durch 
dasselbe Toxin, welches die Kapillarwi~nde bis zum vSlligen 
Untergang schi~digt, so zugerichtet wird, dal~ es yon den 
Epithelien aufgenommen werden kann, was ohne diese be- 
stimmte Beeinflussung, wie die obigen Beispiele zeigen~ nicht 
der Fall ist. 

Uber einen nicht unwichtigen Punkt besagen die vor- 
liegenden Untersnchungen leider nichts. Es ist ein Punkt, 
der die ganze Sachlage in der Frage der Eisenfarbstoff- 
ablagerung noch verwickelter gestaltet als sie ohnehin ist; es 

34* 
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ist die Rolle der H~moglobini~mie bei H~mosiderosis und 
Hiimochromatose. Diese Frage scheint Inir nicht anders als 
auf experimentellem Wege zu 15sen zu sein. Ein Tefl der 
Arbeit ist jedoch schon geleistet; dureh Untersuehungen der 
Quinekesehen Schule wissen wir, daft Hi~moglobininjektionen 
H~mosiderosis hervorrufen. Welche Beziehungen aber die 
AuflSsung dos Bluffarbstoffes im Blut zur Hi~mochromatose 
hat, mit anderen Worten, einen wie groiien Anteil bei der 
dabei geschehenden Farbstoffablagernng die Hiimoglobinlimie 
hat, dartiber wissen wir noch gar nichts. 1) 

Was nun die D iagnose  der  h l i m o e h r o m a ~ o t i s c h e n  
Z i r rhose  betrifft, so dienen zu ihrer Erkennung: erstens der 
Nachweis yon hamoglobinhaltigen Tropfen oder yon Erythro- 
cyten in Leberzellen, zweitens der Befund yon H~mofuszin 
in den Zellen des Interstitiums. Der erstere Punkt ist deshalb 
notwendig; weil, wie mir scheint, zuweilen eine Kombination 
yon Hiimosiderose mit sehwaeher Hamofuszinablagerung vor- 
kommt. Ferner sei auf die ~Sglichkeit des Vorkommens 
einer Hamosiderose bei einer einfaehen Leberzirrhose hinge- 
weisen, sowie auf das isolierte Vorkommen yon Hi~moehro- 
matose in der Leber. Es braueht also nicht notwendig eine 
allgemeine Hi~mochromatose gleichzeitig vorzuliegen. Sehon 
v. R e c k l i n g h a n s e n  hat in seiner ersten Mitteilung auf 
lokalisierte Hi~moehromatosen hingewiesen. Schliel~lieh sei 
aueh noeh auf die Kombination yon Hi~mosiderosis und Hi~mo- 
chromatosis in ein und derselben Leber hingewiesen (Siehe 
unten Fall 435/06.) 

Das Material, dessen histologische Beschreibung ich im 
folgenden geben mSchte, stammt znm Tell aus dem Kieler 
pathologischen Institute, wo diese Studien begonnen wurden~ 
zum Tell aus dem Institut zu Mtinchen, und ich m6ehte an 
dieser Stelle meinen verehrten Lehrern, Herrn Geheimrat 
He l l e r  und Herrn Obermedizinalrat v. Bol l inger ,  ftir die 
Uberlassnng des Materials meinen besten Dank sagen. 

Es ist naeh meinen Erfahrungen nieht immer mSglich, 
mit Sicherheit die Genese der Hi~mosiderinpigmentierung in 

1) Uber eigelltiimliche, au~ H~moglobin~mie mit Wahrscheinlichkeit 
zurtickzufiihrende Behmde an den S~ernzellen s. unten. 



495 

einem bestimmten Falle festzustellen; es kommt gerade zur 
Siehtbarmachung der yon mir ffir die H~mochromatose ver- 
antwortlieh gemachten Vorggnge auf eine tadellose Konser- 
vierung des Materials an; welche Rolle gerade ffir die 
Erythroeytendarstellung eine geeignete Technik spielt, wird 
z. B. aus den Angaben fiber den Fall 435/06 hervorgehen. 
Unter Umst~nden gelingt es abet auf keine Weise, mit den 
fiblichen Methoden die Erythrocyten innerhalb tier Kapillaren 
zu f~rben. Es scheint mir dies weniger yon dem Zeitpunkte 
der Obduktion, als yon gewissen (vitalen) Eigenschaften der 
BlutkSrperchen und des Leberparenchyms abh~ingig zu sein. 
Doch sind die obwaltenden Verh~ltnisse noch zu unklar, als 
dab sie schon hier erSrtert werden kSnnten. 

All das, was im vorhergehenden auseinandergesetzt wurde, 
mSchte ieh nun mit Beispielen beIegen, nur die einfaehe 
Hamosiderosis mSehte ich unter Hinweis auf das an zitierter 
Stelle Gesagte fibergehen. Den Besehreibungen ausgebildeter 
Zirrhose verschiedener Art mSge ein Fall yon Kombination 
yon H~imosiderosis mit H~moehromatose der Leber und ein Fall 
yon eben beginnender h~imoehromatotischer Zirrhose voraufgehen. 

G le i chze i t i ge  H a m o s i d e r o s e  und H g m o c h r o m a t o s e  
der  Leber .  

SN 435/05. Miinchen. 55i~ihriger Bierbrauer. Obduktion 20 h. p. m. 
Wesentlieher Befund: Stauung und geringe Pigmentzirrhose der 

Leber; starke Derbheit des Pankreas. Milztumor. Hypertrophie des 
ganzen Herzens mit besonderer Hypertrophie und Dilatation des rechten. 
S~arkes Lungenemphysem. S~belseheidenf~rmige Verengerung der Trachea 
nnd gso~er Gallertkropf. Zwei runde Duodenalgesehwtire, ein rundes 
Geschwiir des Pylorusmagens und kleine Geschwiire der tibrigen Magen- 
sehleimhaut. Vollstgndige VerSdung der Gallenblase dutch Steine; Blutkot 
im Dickdarm; ausgedehnte Blutungen der Haut, besonders der unteren 
Extremit~ten. Eigentiimliehe br~unliche Pigmentierang der AehselhShlen 
and der Genitalgegend. Geringer Ikterus; Hgmoehromatose des Dfinn- 
darms. Glatter Zungengrund. 

Im ausffihrlichen Protokoll ist die Leber als etwas verkleinert, derb, 
stumpfrandig, feinhSckerig, ihre Schnittflgche als deutlich kSrnig, mit 
durehgehends rostbrauner F~rbung bei deutlieher he]Igrauer Streifung und 
sehr dunkler Felderung geschildert. Mikroskopischer Behmd: 

S t a u u n g s l e b e r  mit g e r i n g e r  i n t e r s t i t i e l l e r  c h r o n i s c h e r  
Hepat i t i s .  Fast vollkommen regelrechter Aufbaa des Parenchyms. Das 
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portale Gewebe hie and da deutlich verbreitert und leicht infiltriert. 
Schmale Ziige bindegewebigen Charakters strecken sich zuweilen gegen die 
Zentralvenen zu. Auch von diesen arts scheinen manchmal bindegewebige 
Streifchen auszugehen. Pfortader- and Arterien~ste sind intakt, die 
Wandbekleidung der griil]eren Gallenwege scheint abzuschilfern; neuge- 
bildete Galleng~nge sind nicht vorhanden. Das Parenchym ist fret yon 
Fett and mi~l]ig reich an Pigment; dieses finder sich viel spi~rlicher auch 
in Endothelien. Die den erweiterten zentralen Kapillaren anliegenden 
Leberzellen besitzen aul]er hellerem Protoptasma noch helleres, mehr rost- 
farbenes Pigment, w~hrend der in der Gl i s sonschen  Kapsel and in den 
iibrigen Leberzellen abgelagerte Farbstoff fast schwarz ist. Einen mehr 
hellbraunen Ton haben die in Spindelzellen des portalen Gewebes ein- 
geschlossenen KSrner. Zwischen den Leberzellen der zentralen L~ppchen- 
teile~ anscheinend oft aueh in diesen, befinden sich grSBere and kleinere 
Tropfen Gallenpigments. Vereinzelt werden solche Tropfen auch in den 
sp~rlichen, in den Kapillaren der Nii:ae treibenden Leukozyten gefunden. 
Rote Blutkiirperchen sind anr in wenigen Kapillarbezirken aufzufinden 
and auch dann wegen schlechter F/irbbarkeit schwer zn sehen; siderofere 
Zellen sind wenige vorhanden. Die Kapillarwandangen zeigen nichts 
Besonderes, abgesehen davon, dab sie nieht immer den Leberzellreihen 
glatt anliegen. Es ist auff~llig, dal] die sp~rlichen pigmentffihrenden 
Leukocyten fast ohne Ausnahme dicht um dieienigen Zentralvenen herum- 
sitzen, yon denen die erwghnte Bindegewebsentwicklang ausgegangen ist. 
Sie befinden sich dort wie verkeilt zwischen Leberzellen, Bindegewebs- 
zellen und aufgequollenen Kapillarwandangen und fallen besonders durch 
ihre nngewShnliche GrSl]e anti 

Soweit ergeben sich die Befande in zahlreichen Gewebsstticken, die 
nur der Formalinh~rtung aasgesetzt and dann nach W~sserung in stei- 
gendem Alkohol weiterbehandelt, waren. Sehr viel genauere Aufschltisse 
tiber das Wesen der in der Leber sich abspielenden Prozesse warden 
durch das Studium yon B15cken gewonnen, die zum Zweeke besserer 
Darstellang der Erythrocyten and der feinen Kapillarmembranen nach 
der Formalinfixierang direkt noch in heiiten Sublimateisessig eingelegt and 
nach mehreren Standen erst gewgssert and dann sehr sorgfgltig mit Jod- 
alkohol yore Sublimat befreit wnrden. In so behandelten Gewebsstticken 
gelang die Darstellung der intrakapill~ren Erythrocyten ausgezeichnet. Sie 
wurden nun bet Hiimatoxylin-Eosinfl~rbung leuchtend rot and auch die 
Kapill~rwEnde warden erheblich deutlicher als vorher. Da ergab sich 
denn folgender interessanter Befund: die Stellen, in denen eine Erweiterung 
der perivasalen Lymphr~ume vorhanden waren, fanden sich nun viel zahl- 
reicher, nnd wo keine BlutkSrperchen zwischen den Leberzellbalken ge- 
funden warden, konnte man sicher sein, dab auch keine vorhanden waren. 
Es ergab sich auch der Grand fiir dieses Fehlen des Kapillarinhalts: die 
perikapilli~ren Lymphr~ume waren stellenweise derart erweitert, dab die 
yon den Leberzellen abgehobenen Kapillarw~nde sieh in der Mitre be- 
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rfihrten. Hiiufig aber war auch anr die eine Wand abgedr~ingt and lag 
der anderen and damit scheinbar der gegeniiberliegenden Leberzelle dieht 
an. Am besten war dies natfirlieh an denjenigen Kapillarabschnitten zu 
sehen, wo mit tier lameUenartigen Wand die zugehSrigen Endothelien 
ihren Platz ver~ndert hatten. Ein ~ul~erst charakteristisehes Bild bietet 
auch das m~Big entwiekelte Odem: Die Bhitbahn der Kapillare ist dann 
nut soweit verengt~ daft zwisehen den beiderseits abgehobenen Kapillar- 
w~nden die Erythrocyten nur mehr einer hinter dem anderen, im G~nse- 
marseh, durehschlfipfen kSnnen. Ubrigens mnff hervorgehoben werden, 
dal~ sich ohne Zweifel auch leere Kapillarsehl~uehe bei anseheinend 
offenem Lumen der Blutbahn fanden. Abet natiirlieh besagt dies nichts 
bei der Unkenntnis der rings um diese entleerte Kapillare herrschenden 
mechanischen VerhMtnisse und der hISglichkeit zwar weniger des Aus- 
laufens der Kapillaren bei der Preparation als postmortaIer anderweitiger 
Ver~nderungen (Druck, Kontraktion). Sichere Kontinuit~tstrennungen der 
Kapillarw~nde sind nur sp~rlieh aufzuiinden; jedoch flottiert hie and da 
eine abgerissene Endothelie im Kapillarlumen, and wo sonst kleine Lfieken 
in der Kapillarwand gesehen werden, da f~tlt gewShnlich die ansehaffe 
Begrenzung des Leberzellprotoplasmas auf. Nun ergibt sich anch, daI~ 
rote BlutkSrperchen in nicht geringer Zahl sich in den Wandze]len der 
Kapillaren befinden, zuweilen aueh in weil3en BlutkSrperchen, und nieht 
schwer sind aueh Leberzellen zu entdecken, welehe unzweifelhafte Ery- 
throcyten und erythrocyteniLhnliehe KSrper enthalten. Letztere EinscMfisse 
sind oft grS~ere oder kleinere, yon Gallenkiigelchen leicht dureh die Farbe 
zu anterscheidende TrSpfchen oder kenlenartige oder komma~hn]iche Ge- 
bilde. Hie und da erseheint es auffall~end, da~ die Erythroeyten gerade 
an der Stelle der Grenzlinie zwischen zwei Leberzellen einzudringen 
scheinen; manchmal findet sich um au~genommene Erythrocyten ein 
heller ttof (kiinst]icher Spaltraum). Nicht selten werden Erythrocyten 
auch zwischen Kapfllarwand und Leberzelle noch frei gefunden; auch im 
Bindegewebe der Gli  s s o n schen Kapsel, insbesondere in den Gef~l]seheiden, 
in der Naehbarschait ]ener obenerw~hnten braun getfipfelten Zellen 
fanden sieh einzelne Exemplare yon Erythrocyten, seltener eine Gruppe 
solcher in Gewebsspalten, die ihrem Baue nach keine Blutkapillaren waren. 
GrSl~ere Bintungen waren im portalen Gewebe nicht vorhanden. Mit der 
Weigertschen Fibrinliirbung ist nirgends Fibrin, wohl aber sind gram- 
positive sehr feine nieht stets kapseltragende Diplokokken, in Anordnung 
und Gestalt weehselnd, in Gef~en und Kapillaren zu entdecken. Bald 
erscheinen sie mehr wie St~bchen, bald liegen sie in Kokkenh~ufchen 
z u s a m n l e n .  

P o r t a l d r f i s e :  Starke VergrSBerang und Auflockerung dutch Odem, 
sehr starke H~mosiderose: Das Pigment liegt in grSi]eren and klei- 
neren Klumpen ffei oder in einkernigen Ze]len eingeseh]ossen, daneben 
sind in den weiten lockeren Maschen der Lymphsinus grol~e, runde, ein- 
kernige Zellen mit dichtem, rotviolettem Plasma, welches sehr an das 
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der Leberzellen erinnert (abgerundete , verschleppte Leberepithelien ?). 
Auch die Kerne en~sprechen in bezug auf GrSfie und Form denen der 
Leberzellen. Die Gefiil]wandzellen der in der Umgebung der Driise 
laufenden Blutgef~e sind zum Tell mit Fuszin beladen, zum Tell nicht. 
Letztere sind statt dessen oft mit homogenen, hellen, eosinophilen Massen 
erffillt. Vereinzelt finden sich in der Drfise blutkSrperehenhaltige Zellen. 

Milz:  Hamosiderose und H~mochromatose. Es finden sieh reichlich 
siderofere Zellen, besonders lungs der Trabekel und l~ngs der Gef~l]e. 
Globulifere Zellen fehlen, eosinophile Leukocyten sind sp~rlich vorhanden; 
in Zellen der Trabekel selbst sind stellenweise reichliche braane KSrner, 
das Protoplasma oft ausffillend, vorhanden. 

P a n k r e a s :  Keine Zeichen vorhandener oder abgelaufener inter- 
stitieller Pancrea~itis; kein Pigment innerhalb von Drfisenzellen, jedoch 
H~mochromatose der Gefiil]wandzellen and des Interstitiums. Die Ge- 
f~l]e und die Ausffihrungsg~nge sind nieht ver~ndert. Die Zellinseln sind 
zum Tell auffallend grol], jedoch ohne Abweichung des Aufbaus, trod ihre 
Zellen sind nieht pigmentiert. 

N i e r e :  Kleine Narbenherde an verSdeten Glomerulis. H~mochroma- 
tese der Stfitzzelien: Schleiehende parenchymatSse Nephritis. 

tt  o d e n: Pigmentierung der Zwischenzellen. 
S p e i c h e 1 d r ii s e n (Sublingualis): Starke Pigmentiertmg der keleh- 

fSrmigen At~enzellen der Driisenaeini und yon Spindelzellen dos Stiitz- 
gewebes. 

Hau t :  1. vom Unterschenkeh Infiltration aller Gewebsspalten der 
Cutis mit Blue, basale Zellen der Epidermis mit braun pigmentiertem Proto- 
plasma; in der Cutis braune spindel- und sternfSrmige Zellen. 

2. der AchselhShle: Keine Reste yon Bluttmgen, aber auffallend 
zahlreiehe und dunkel pigmentierte Spindel- und Sternzellen des Unter- 
haatzellgewebes, kein Pigment in der Epidermis. Um Kapillaren herum 
sind Infiltrate. 

Lunge :  OdematSse Ausfiillung vieler Alveolen. 
N e b e n n i e r e :  Sehr starke Pigmentierung der Zona reticularis. 
D u o d e n u m :  Starke Entziindung der Schleimhant, starke H~mo- 

chromatose der Museularis mucosae, nicht der fibrigen glatten Muskel- 
fasern, zahlreiche R u s e l l  sche KSrperehen. 

B a k t e r i o l o g i s c h e  U n t e r s u c h u n g :  Vom Lebergewebe w~ehst 
auf Blutagar, als Strich auf gewShnlichem Agar und in Bouillon in Rein- 
kultur ein gekapselter, grampositiver, bald mehr zugespitzter, bald mehr 
semmelf5rmiger Diplokokkus. In Biutagar erzeugt er Gas und verfltissigt; 
auf Agarstrich bildet sich dicker wei$1icher Rasen (keine Verfliissigung); 
die Agarplatte zeigt mandelfSrmige, weil31iche, kSrnige Kolonien. In 
Bouillon tritt Tr~ibung und Niederschlag am Boden auf, der beim Auf- 
wirbeln etwas schleimig ist und sich gleichm~l~ig verteilen la6t. In Ge- 
latinestich innerhalb 12 Stunden deutliehes Wachstum ohne Verfliissigung. 
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Eine mit einer Ose aus Agarstrieh geimpfte Maus zeigt am n~ehsten 
Tage Woh]befinden. 

Z u s a m m e n f a s s u n g :  Es handelt sich also um einenFall 
yon hi~morrhagischer Diathese bei einem Alkoholiker mit Kom- 
pensationsstSrungen yon seiten des hypertrophisehen Herzens, 
Tod dureh Herzinsufficienz nach Darmblutung. Die Obduktion 
ergibt nebeu der bei Alkoholikern so h~tufigen tti~mosiderose 
Zeichen allgemeiner tti~moehromatose, in der Leber im besondern 
neben Einsehaffung yon wahrscheinlich in der Milz gebildetem 
Pigment den Befund yon lokalem Blutuntergang~ Schi~digung 
tier Kapillargefiil~e, parenchymatisches 0dem, Diapedese toter  
Blutk6rperchen, Verschleppung dieser mit dem Lymphstrom 
und Aufnahme einzelner in das Protoplasma yon Sternzellen 
und Leberepithelien, Ikterus und beginnende Zirrhose der ge- 
stauten Leber. 

B e g i n n e n d e  H ~ m o c h r o m a t o s e  der  Leber .  

Da reich die Erfahrung gelehrt hatte~ dal~ nicht nur all- 
gemeine hamorrhagische Diathese, sondern auch chronisch- 
h~morrhagische Entztiudungen yon serSsen H~uten geeignetes 
Material zum Studium der interstitiellen, mit Hi~mochromatose 
verbundenen Organveriinderungen darboten, so untersuchte ich 
ohne Wahl jede Leber bei Sektionen, welche eine hamorrhagische 
Entztindung irgendwelcher Art anfgedeckt batten, um auf diese 
Weise den ersten Anflingen der hi~mochromatotischen Zirrhose 
nachzusptiren. Ich wi~hle aus dem einschli@gen 5[aterial 
folgenden Falll yon dem ich glaube, dal~ er diese Anfange, 
sogar noeh vor der bindegewebigen Wueherung, zeigt: 

SN 675/06 Mfinchen. 54]i~hrige Frau. Sektion 4 h p. m. 
Wesentlicher Befund: Hi~morrhagische diphtheroide Cystitis, aszen- 

dierende eitrige Pyelonephritis. Sepsis. Weiche Milzschwellung, trfibe 
Schwellung der Leber. Frische Endocarditis papillaris; h~morrhagisch 
eitrigfibrinSse beiderseitige Pleuritis. Diffuse Bronchitis mit Atelektasen 
und Hypostase beider Unterlappen. Alte Magennarbe. Leichte HautSdeme 

Aus dem ausfiihr]ichen ProtokolI: Leber wiegt 1350 g, ihre g]atte 
Kapsel zeigt einige verdickte Ste]len. Das Parenehym sehneidet sich 
welch, ist bla6braungelb, leieht trfib; die acinSse Zeichnung ist nur 
angedeutet. 

Mikroskopische Besehreibung: Der Aufbau der Leber ist vollkommen 
regular, die Auordmmg tier Leberzellbalken zeigt, abgesehen yon den 
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wenigen Stellen, in denen streifenfSrmig H~mosideria (Eisenreakti~ ab- 
gelagert ist, niehts Besonderes. Dort abet ist die Ordnung gestiirt, indem 
die Kapillaren bald auffallend eng, bald unregelmi~ig weir sind; dort 
finden sich aneh auffallend grol3e hellprotoplasmatische (iunge) Endothelien. 
Wahrend die Leberze]len sehr hell in tt~matoxylin-Eosinschnitten gef~rbt 
sind, ilnden sieh zwisehen ihnen verkeilt oder ihnen seitlieh alffliegend 
dtmkelprotoplasmatische Zellen mit dunklen, grol]en Kernen. Ihr Proto- 
plasma sticht dunkelrot yon dem rosaroten der Leberepithelien ab. Auf 
diinnen (5 ~) and speziell mit Hervorhebang tier Erythrocyten gef~rbten 
Sehnitten gelingt es unschwer, nicht nut unzweifelhafte rote Blutkiirper 
innerhalb yon Leberzellen, sondern auch den Weg zu finden, aug welehem 
sie dahin gelangen; es geschieht dies durch Diapedesis; verzerrte, zum 
Teil schon innerhalb des Leberzellprotoplasmas, zum Tefl noch in der 
Kapillare steckenden, oft dutch deren Wand gerade halbierte Erythroeyten 
sind aufzufinden, freie rote BlutkSrper in perikapill~ren Lymphr~umen 
ebenfa]ls. Dal] sie dahin gelangen, beweist auch ihre Anwesenheit in 
den innerhalb und am die Zentralvenenwand gelegenen Spaltr~umen. 
Siderofere and globalifere Zellen fehlen vollkommen. Die Glissonsche 
Kapsel ist m~l]ig infiltriert. Die Form der Erythroeyten innerhalb tier 
grSl]eren Gef~lte ist rand, innerhalb tier Kapillaren eckig. Aueh innerhalb 
der Glissonschen Kapsel sind sp~r]iehe Diapedesisblntungen. Was die 
Lage der Kapillarw~nde betrifft, so fehlt allgemeines 0dem, ste]lenweise 
ist aber solehes vorhanden, perivaskali~r findet slch dann in dem siehtbar 
gewordenen Raum krfimeliges Material. Auch Untergang yon Endothel 
and Kapillarwand ist zuweilen festznstellen; es verliert der Leberzell- 
balken seinen Halt und seine Ordnung. Einzelne Leberzellen zeigen 
Mitosen. MitWeigerts-van Gieson-Mischung ist nirgends an unrechter 
Stelle Bindegewebe zu finden. Die Methylenblaufi~rbung zeigt keine Mikro- 
organismen, aber einzelne Mastzellen. 

Z u s a m m e n f a s s u n g :  Herdweises toxisches LeberSdem, 
Untergang yon Endothelien and an anderen Stellen Vermehrung 
dieser; letztere Stellen zeigen regelm~l]ig Pigmentierung. Die 
H~mosiderinablagerung kommt au6er dnrch Ubermittlung gel6sten 
Blutfarbstoffes durch die Sternzellen, welche groBes, purpurrot 
gef~rbtes Protoplasma (Ausdruck der Hgmoglobini~mie?) zeigen, 
dutch Diapedesisblutungen and Aufnahme tier (geschadigten) 
Erythrocyten in die Leberzellen zustande. Zeitlich geordnet 
m0gen letztere Vorg~nge mitsamt dem herdf~rmigen 0dem, 
Untergang yon Kapillaren und ihren Wan@ellen mit mal~iger 
Dissoziation die Einleitung des Prozesses darstellen, tier in 

"Form yon Pigmentierung des Parenchyms and mit reichlicher 
Regeneration yon Endothelien abklingt. Betont sei die zeitliche 
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Verschiedenheit der versehiedenen, durch den Tod als Moment- 
bilder festgehaltenen Prozesse: so kann an der einen Stelle die 
Folgeerscheinung des sich eben ein paar L~ppchen weiter ab- 
spielenden Prozesses beobachtet werden. Es drfickt sich darin 
die anfallsweise Entwicklung des zirrhotischen Prozesses aus 
und eine anfangs wohl aueh bestehende herdfSrmige Aus- 
breitung; was die letztere betrifft, so m6chte ich kurz auf eine 
experimentelle Beobachtung aufmerksam machen: injiziert man 
Flt~ssigkeit in die Milzvene, so kann man immer wieder 
sehen, wie diese sich in der Leber nicht gleiehm~gig verteilt, 
sondern bald einzelne Teile ganz verschont, andere ungleich 
s tark anftillt. 

Auch bei roll ausgebildeter Zirrhose deutet das histo- 
logische Bild, insbesondere bei den pigmentierten Zirrhosen, 
wie ich schon ausgeffihrt habe, auf ein attackenweises Fort- 
schreiten des Prozesses. Es ist dies ein Punkt, den, wie ich 
glaube, uns die Kliniker erst bestlitigen mtissen. Ich befinde 
reich tibrigens mit dieser Neinung in Ubereinstimmung mit 
der Ansicht zweier vortrefflicher Kenner der Zirrhose, namlich 
yon Kretz ,  der die Zirrhose als einen immer wieder ,,rekru- 
deszierenden" Proze6 anspricht, und yon J o a n n o v i c s ,  welcher 
sich so ausdrfickt: die wiederholten Attacken seien aus dem 
histologischen Bilde herauszulesen. Dag sogar der Charakter 
einer Zirrhose mit einer neuen Attacke sich plStzlich ~ndern 
kann, da~i aus einer bisher unpigmentierten Zirrhose eine pig- 
mentierte entstehen kann, und dag ein solcher Anfall, der 
zur Eisenleber ffihrt, tSdlich verlaufen kann, mSchte ich an 
einem hSchst lehrreichen Fall yon akuter Zirrhose dartun. 

Akute  Zi r rhose .  

Die klinisehen Notizen verdanke ieh der Giite yon Herrn Geheimrat 
ttelferieh: die 34jghrige Dame ist bis 3~- Monate vor dem Tode stets 
gesund gewesen; damals traten vorfibergehend heftige kolikartige Sehmerzen 
in der Magengegend bei einer in gebfiekter Stellung verriehteten Arbeit 
auf. Sie nghrte aber ihr jiingstes Kind noeh fiber 2 Monate, d. h. bis 
,einen Monat vor dem Tode, weiter, ohne andere Besehwerden als Sehmerzen 
in der Magengegend, Ubelkeit und Aufstogen; die hellgelbe Farbe des 
Stuhls fiel damals auf; aber die Spammng nnd VergrSlterung des Leibes 
erweekte zuerst den Verdaeht wiedereingetretener Gravidit~t. Erst zwei 
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Wochen vor dem Tode wurde fiberhaupt ein Arzt zugezogen, seine Diagnose 
lautete Magen- and Duodenalka~arrh; dann wurde die Dame bettli~gerig, 
jetzt stellte der Arzt ]eich~en Ikterus nnd starken Aszites lest. Fieber 
bestand nicht. ]m Urin war kein Eiweil~, aber Gallenfarbstoff. In den 
n~chsten Tagen nahmen Aszites and Ikterus sehr rasch zu, eine Punktion 
entleerte fast 15 Liter stark gallig gef~rbter F]tissigkeit; wenige Stunden 
nach der Aufnahme auf der K]inik starb sie. Die klinisehe Diagnose 
lauteto: Chol~mie. 

SN 348/03 Kie]. 9 h.p.m. 
Wesentlicher Befund: Leberzirrhose (Gewieht der Leber 1450 g). 

Stauungsmilz (425 g). Starkes Odem der Wand des gesamten Verdauungs- 
traktus. Meckelsehes Divertikeh Zahlreiche Ekchymosen der Magen- 
serosa. Indnration des Pankreas. Schiefrige and br~unliche Pigmen~ierung 
der Darmschleimhant. Sehwel]~ng der Nieren. Ekchymosen der Pleura. 
Sehwellung yon Bronehialdrfisen. M~l]iger Hydrothorax. Starker Aszites; 
starker allgemeiner Ikterus. 

Mikroskopische Besehreibung : 
C h r o n i s e h e  i n t e r s t i t i e l l e  H e p a t i t i s :  das Lebergewebe ist in 

aul]erordentlich starkem Ma6e und hSehst unregelm~l]ig dutch Binde- 
gewebss~r~nge parzelliert~ w~hrend einzelne Gewebsteile bis zur Gr~i~e 
einer Linse vollkommen yon Bindegewobe ~rei erseheinen, sind andere - -  
and dies ist die Mehrzahl - -  in so ausgedehntem Maile yon grS]eren bis 
feinsten Narhen durchsetzt, dai] ein grol]er Toil des Parenchyms nut 
mehr aus jeweils nur wonige Zellen fassenden, zusammenh~ngenden Zell- 
gruppen besteht. Zentralvenen sind auch in grSl]eren Zellgruppen nicht 
aufzufmden, in vielen Parenchymteilen erscheinen sic deren Rande ge- 
niihert. In bezug auf die Beschaffenheit dor Leberzellen sind im wesent- 
lichen zwei Typen yon Parenchym vorherrsehend: einma] Parenchymteile, 
die aus m~ig  grol~en Ze]len bestehen; ihr Protoplasma ist dieht, sieht 
wie kompakt aus and f~rbt sich durch H~matoxylin-Eosin dunkelrot mit 
einem Stich ins Violette. Diese Teile weisen meist noeh, wenn auch an 
ungew5hnlicher Stelle, Zentralvenen auL Solche fehlen dem anderen 
Typus von Parenehyminseln, der sich dureh grol~e, hellprotoplasmatische, 
polyedrische Ze]len auszeiehnet; diese zeigen wenig Neigung, sieh zu 
l~ngeren Leberzellbalken zu formieren. Die erw~hnten linsengroi]en Knoten 
bestehen regelm~l]ig aus solehen groi~zelligen Epithelkomplexen. Neben 
diesen beiden Parenchymtypen sind aueh Gebiete zu finden, in denen 
grol]e helle and dnnkle Zellformen aneina~derstol]en uud ineinander fiber- 
zugehon scheinen, hior vermi~t man gewShnlieh nicht radiate Anordnung 
and Beziehnng zam venSsen Pol des Lebergef~systems (hypertrophisch 
gewordene erhaltene Leberli~ppehen?). 

Zwischen diesen alten, neuen and gewachsenen alten Lebergewebs- 
teilen ziehen nun die m~chtigen Narbenzfige der chronischen interstitiellen 
Entziindnng: die Infiltration mit kleinen Rundzellen nimmt nut stellen- 
weise grSl~oren Umfang an nnd lehnt sich gew6hnlich an die Parenchym= 
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teile, w~hrend die mittleren Partien der Zfige mehr aus fertigem Bindegewebe 
bestehen. Doch ist in diesem die starke Lockerheit des Faserwerkes 
zwischen den spindelf~irmigen Zellen auffallend. Eingebettet in das krank-' 
haft gewucherte Bindegewebe si~ld sehr zah]reiche Schlguche niedriger 
Epithelien, anseheinend meist solid, selten mit sichtbaren Lichtungen, 
au~]erdem wohlgebildete grSl~ere Gallenggnge mit sauberen Epithelreihen 
und alle mSglichen Ubergangsbilder yon soliden Epithelwucherungen zu 
typischen kleinen Leberzellkomplexen oder umgekehrt. Das Lumen der 
8chli~uche enth~lt oft intensiv rot gefgrbte Massen (hgmoglobinreiche Gal]e ?). 
Die Liehtungen der grSl3eren Gallenwege sind leer. Die Gefgl]e @fort- 
ader- und Leberar~eriengste) sind nicht veriindert, sie enthalten leuchtend 
rot gefi~rbte Erythrocyten, doch sind aueh sie meist leer, so dab fiber 
das Zahlenverhgltnis der roten zu den weifien nichts ausgesagt werden 
kann. Kapillaren sind aul~erordentlich reichlieh im neugebildeten Binde- 
gewebe vorhanden, sie sind strotzend mit roten BlutkSrperchen gefiillt, 
aber auch aul]erhalb ihrer Wi~nde sind frei im Gewebe zahlreiche rote 
BlutkSrperchen zn finden; an einzelnen, nicht n~her charakterisierbaren 
Stellen ist es zu ausgedehnteren Blutungen gekommen. Die Leberkapsel 
ist nicht verdickt, dicht unter ihren straffen kernarmen Ziigen sind 
vielleicht etwas reiehlichere Lymphocyten angeh~nft. 

Was die Form der Erythrocyten anlangt, so ist sie allenthalben in 
den Schnitten ganz auffallend wechselnd. 8ie sind fast alle vieleckig, 
gegeneinander mit Fl~chen anliegend, ja auch offenbar verklebend, denn 
in grSl]eren Gefg~en findet man zwischen Haufen freiliegender, sozusagen 
voneinander unabh~tngiger BlutkSrper Hi~nfchen solcher, welche mit ver- 
schwimmenden Konturen zusammengesintert liegen und denselben Anblick 
bieten wie rote BlutkSrpm-chen, welehe durch KochsalzlSsungen agglomeriert 
sind. Frei im Bindegewebe finder man viele tropfenfSrmig ausgezogene 
Erythrocyten und solche, welche aufgehellte Stellen in ihrem Inneren 
zeigen. Sucht man die BlntkSrperchen welter in der Richtung ihres 
Weges durch das Leberparenehym zu verfolgen, so bemerkt man bald. 
dal~ man Erythrocyten fiberhaupt nur in den der Gl issonschen Kapsel 
benachbarten Kapillaren des Parene~hyms entdecken kann. Damit kommen 
wir zu den wesentlichsten Ver~tnderungen ira histologischen Bilde dieser 
Leber. 

Bei schwaeher VergrSi]erung erscheinen die Kapfllarr~ume zwisehen 
den Leberzellen welt, die Balkenanordnung der Epithelien gelockert; die 
Weite der R~ume zwischen den Leberzellbalken ist, wie die starke Ver- 
grSl]erung ergibt, meist auf eine VergrSt]erung der perikapillgren Spalt- 
rgume zuriickzuffihren; die Abhebung der Kapillarwand yon den Leberzellen 
kann so be~r~chtlich seine dal~ das Kapillarlumen fiberhaupt verschwindet. 
Dieser dutch das ganze Parenchym verbreitete Prozel] (Odem) wechselt 
an Intensitgt an den verschiedenen Stellen erheblich und die zu schildernden 
folgenden Bilder erseheinen yon seiner Stgrke und yon seinen Wirkungen 
abh~ngig zu sein. In den st~rkst affizierten Teilen erscheinen die Leber- 
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zellen eine yon der anderen und von ieglichem galte fiberhaupt befreit, 
so dab sie wie die locker gewordenen Steine eines Mosaiks fast ohneOrdnung 
dureheinanderliegen. Forscht man nach den Kapillarw~nden, so vermil]t 
man sie auf weite S~recken vollkommen~ dann fehlen aneh gewShnlich 
alle Endothelien, das Protoplasma der stark geschwol]enen Leberzellen 
liegt mit unscharfen Umrissen anscheinend leeren Spalten an. Nut Krfimel 
und Wei~e Blutelemente finder man dort treibend. Weiterhin gibt es 
Stellen, in denen zwar aueh die Endothelkerne fehlen, innerhalb deren 
aber die fibrige K~pi]larwand zuweilen noeh erhalten ist. Wenigstens 
sind die R~ume zwischen den geloekerten Leberzellreihen begrenzt yon 
einer stark mit Eosin f~rbbareu, homogenen, nicht ganz sehmalen Lamelle; 
ihr kSnnen die Aul]enteile des Protoplasmas der Leberzellen lest an- 
liegen, doch sind sie gewShnlich vollkommen durehsetzt yon hellen 
Vakuolen; das Leberze]lprotoplasma besteht dann aus diesem hellen, grob- 
webigen Hof nnd einem um den Kern versamme]ten k5rnigen dunkleren 
Teile. Die Kerne selbst sind ebenfalls grol] und in ihrer Zeichnung sehr 
kontrastreich~ in dem aul~er dem gro6en und sehr dunklen KernkSrperchen 
und der verh~Itnism~ig dieken und dunklen, aber sehaden Kernmembran 
wenig f~rbbare Substanz im Kern ist. Doppelkern~ge Zellen sind nicht 
h~ufig. Andere Parenehymteile weisen in den Kapillaren noch Endothelien 
auf, sie sind hier oft gequollen, oft liegen sie frei im Lumen abgelSst; 
oft ist der Kapillarspalt aueh dadureh verschwunden, dal] die Leberzellen 
einander anliegen~ hSchstens n0ch dutch eine seltene, erhaltene Endothe]ie 
voneinander getrennt. Niemals sind, wie gesagt, frei in diesen R~tumen 
rote BlutkSrperehen zu finden, nur in den Grenzgebieten des Parenchyms 
gegen die Gl issonsche Kapsel sind solche als rote leuehtende Kugeln 
leicht auffindbar; manchma] liegen sie deatlich zwisehen Endothel nnd 
Leberzelle, also perivaskul~r. Ohne Zweifel gibt es nun aueh Partien, 
in denen attBer der Schwellung tier Leberzellen nur eine starke Ver- 
mehrang der Endothelien vorhanden ist; w~hrend normalerweise nur da 
und dort ein ganz platter, mauehmal aueh buckelf5rmig vorspringender 
Endothelkern aufzufinden ist~ reiht sich an solchen Stellen, die man am 
leichtesten in den ~ul~ersten gandpartien tier erhaltenen Farenchymgruppen 
nachweist, ein wohlbeleibter Kern an den andern. 

Was nun die fibrigen Befunde an den Leberzellen betrifft~ so fallen 
bei st~rkerer VergrSl]erung allenthalben stark mit Eosin f~rbbare KSrper, 
Strange und KSrnchen in and zwisehen den Leberzellen auf. Verh~ltnis- 
mhl~ig selten sind Leberzellen, welche unzweifelhafte wohlerhaltene rote 
Blutk6rperchen enthalten, gewShnlich eines oder zwei. Solche Zellen mit 
friseher Phagoeytose sind fast nut in den Randpartien der Leberzellinseln 
zu finden. Ebenfalls dort sind tibetans stark gequollene Leberzellen mit 
grol~en dunkelroten Wolken im Protoplasma, Wolken, welohe sieh um 
diehtere KSrner scharen. Sehr hhutig sind es Zellen und kleine Zel]- 
gruppen, welehe yore fibrigen Parenchym isoliert erscheinen. In Ze]len, 
in denen die Wolkenbildung im Protoplasma zu beginnen scheint, haben 
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die KSrner noeh die GrSl]e yon roten BlutkSrperchen, wenn sie auch 
nicht mehr die leuehtend hellrote Farbe besitzen, sondern mehr rotviolett 
erscheinen. Solche Zel]en haben oft deutlich ver~nderte, n~mlich ver- 
klumpte, chromatinfiberreiche Kerne und zeigen auch sonst Zeiehen des 
Verfalls. Von den Wolkenbildungen zan~chst zu trennen sind die fibrigen 
Formen der Einschliisse; sie finden sich im ganzen Lebergewebe zerstreut; 
die beiden wesentlichsten Prozesse sind wohl folgende: in intraprotoplas- 
matischen KSrpern, welche man nach GrS•e, Form und Farbe ffir auf- 
genommene Erythrocyten halten mu~, treten Vakuolen auf; bald erscheint 
eine helle, lochartige Stelle mitten ira B]utkSrperehen und die Abblassung 
nimmt zu, bis das Protoplasma start eines Erythrocyten nur mehr ein 
belles Bliischen enthi~lt; oder der Schwund der eosinophilen Snbstanz 
tritt seitlieh an dem KSrper auf. so da~ Halbmonde entstehen and andere 
M5glichkeiten mehr. Es ist nieht ansgeschlossen, da6 dutch Auslaugung 
des H~moglobins naeh Aufnahme roter BlutkSrper ins Protoplasma der 
Leberzellen auf diese Weise jene oben gesehflderten grobwabigen Zellen 
entstehen. Ganz anderer Natur sind sicher dieienigen ~ zwar gleieh f~rb- 
baren, abet ganz anders gestalteten Einschliisse, welehe ganz regellos 
zerstreut im Protoplasma liegen; es sind ebenfalls stark eosinophile, 
strangartige, keulen- and wurstfSrmige Gebilde; sie sind oft dureh einen 
leeren Spaltramn yore fibrigen Protop]asma getrennt (Kunstprodukt!) und 
stellen wolff nichts anderes dart als Ansammlangen stark h~moglobin- 
haltigen, gallef~higen Materiales, vielleicht Sekretvaknolen. Fiir die letztere 
Annahme spricht sehr der Behmd, da~ oft Bilder gefunden werden, in 
denen eine Verbindung dieser gefiillten HShlen mit den-Ga]lenkapillaren 
ersichflich ist. Es darf abet aueh aus anderen Griinden eine Entleerung 
jener in diese angenommen werden: es stel]en n~imlich durchweg in 
diesen Schnitten die Gallenkapfllaren stark rot geflirbte, ungewShnlich 
breite Kani~le vor; man sieht sie, wo iiberhaupt noch die Leberzellreihen 
zusammenha]ten, wunderbar deatlieh bald im L~ngsschnitt mit varikSsen 
Erweiternngen, bald ebenfalls yon sehr verschiedenem Durchmesser im 
Querschnitte zwischen den Fl~chen der Leberzellen, in diesen die be- 
kannten halbkngeligen Ausschnitte erzeugend. Da, wo aber die Epithelien 
bis zur Isolation des einzelnen Individuttms auseinandergefallen sind. 
ergeben sieh die seltsamen Befunde, dal~ dieser Ring der Gallenkapillare 
nun zu zwei Halbringen aufgerissen ist, so dal~ die rStliehe Innenmasse 
frei ausstrSmen kann. Es kommt auch vor, da~ dutch das Anseinander- 
weichen dreier Leberzellen die zu ihnen gehSrige Gallenkapillare in drei 
Ringstficke zerbrochen wird. 

Schlie~lich finden sich rote Massen, aber mehr kompakter Art, in 
Zellen der Kapillarwand, die man nach Lage and Form fiir Sternzellen 
ansprechen mu~; ein Tell yon ihnen ist so stark mit eosinophiler Masse 
ausgeffillt, dal~ sie schon bei schwacher VergrSl~erang herauslenchten. 
Bei starker Vergr56erung erscheint ihr Zelleib weit atffgebl~ht und bis 
in die Ausl~ufer hinein strotzend gefiillt, eine feinere Struktur ist selten 
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zu sehen, zuweilen sind grSbere KSrner angedeutet; auch Vakuolen komme~ 
vor. Die Kerne sind oft verdoppelt and sehr dunkel. Zwei Beobachtungen 
w~ren autterdem noch erw~hnenswert: erstens, da6 sich bei dieser Imbi- 
bition des Protoplasmas ergab, dal] sehr h~ulig die Ausl~ufer zwischen 
die Leberzellen hineinreiehen; zweitens, dab bei dem zirrhotischen Prozesse 
die Sternzelten offenbar auffallend lange erhalten bleiben; denn in Partien 
Lebergewebes, wo die Zellen dureh feines Bindegewebe auseinander- 
gesprengt erschienen, fanden sich off diese grol~en roten Zellen allein 
erhalten. 

Es gibt Partien, in welchen auf die Weite mehreren Gesichtsfelder 
bei starker VergrSl]erang jede Sternzelle dunkelrot erscheint; dies sind 
bemerkenswerterweise Parfien, in denen die Kapillaren noch leidlich er- 
halten sind, die Leberzellen au~er Sehwel]ung keine Ver~nderung zeigen 
und nur die zwischen ihnen befindlichen Gallenkapillaren auffallend welt 
befunden werden. Gerade bier scheinen die Sternzellen ihre Ausliiufer 
zwischen den Leberzellen bis zu den rot gef~rbten Ringen der Gallen- 
kapillaren hineinzustrecken. Einige wenige Male wurde Phagocytose roter 
Blutk5rperchen durch SternzeIIen gesehen. Ebenso selten waren blut- 
kSrperchenhaltige freie Zellen in den Kapillarr~umen; bei der starken 
Erkrankung der Kapillarw~nde erscheint es zweifelhait, ob es losgelSste 
Endothelien oder Wanderzellen waren. 

Pigment land sich nur in geringer Menge in dieser Leber; im Binde- 
gewebe, den Wandzellen von Gef~l]en und Galleng~ngen fiberhaupt keines; 
in Leberzellen anr an bestimmten Stellen: sie waren dadureh auffindbar~ 
da~ "man diejenigen Partien suehte, in denen jene dunkelrote Wolken- 
bildung im Protoplasma stark ausgepr~igt war. Hier konnte man sehen, 
wie neben dunkelroten KSrnern mehr und mehr braune und rosffarbene 
auftauchten, so da~ manchmal die Leberzelle ziemlich davon erfiillt war. 
Anffallend war, da6 weder mit Schwefelammonium noeh mit Ferrozyan- 
kalium-Salzs~ure ie eine positive Eisenreaktion zu erzielen war. 

In Schnitten, welehe mi~ Weige r t s  Eisenh~matoxylin nnd van  
Giesons  Mischung gef~irbt waren, ergaben sich interessante Befunde in 
bezug auf die Art, wie der zirrhotische ProzeB fortschreitet. An den 
Grenzen derjenigen Gebiete, in denen mit der betreffenden Fiirbung ebea 
die ersten Bindegewebsfibrillen nachweisbar sind, sieht man dieselben in 
folgender Weise auftreten: es schieben sich feinste, rot gefi~rbte Fi~serehen 
and Biindel zwisehen die Kapillarwandzellen und die Leberepithelien und_ 
mehr and mehr verdichtet sich bier ein kleines Polster, das zwischen 
beiden zu entstehen scheint nnd durch welches die Endothelie yon der 
Leberzelle abgehoben wird. Off erscheinen diese Biindelchen wie feinste 
RShren, allein es ergibt sich ihre Zusammensetzung aus feinsten Fasern, 
wenn hinzutretendes Odem sie locker~. Da also, wo sonst die Gitteffasern 
liegen, erschein~ die Bindegewebsfibrille. Es erschein~ merkwiirdig~ wie 
lange die Leberzelle die Umarmung des so entstandenen Bindegewebes 
aush~lt, ohne sichtbar Not zu leiden. Sie verkleinert sich aber doch 
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schliel31ich mehr und mehr; h~ufig wird sie durch die erstarkenden, mehr 
und mehr sieh parallel stellenden Fibri]len vollkommen plattgedriickt. Es 
ist aber sicher, dab auch eine in dem einen Querschnitte anscheinend 
yon Bindegewebsfibrillen vollkommen eingekapselte Leberzelle dies in der 
Tat noch gar nicht ist; denn es ergibt sich, dab in Wirklichkeit die Fi= 
brillen nur in Streifen and B~ndera entstehen und die Leberzelle zwischen 
dea Maschen des FibrillenkSrbchens noeh lunge Zeit geniigend N~thrstoffe 
wird erhalten kSnnen. 

Bei Weigerts  Fibrinfi~rbung nehmen die wolkenartigen intraproto- 
plasmatischen KSrper blaue Farbe an, es sind meist gruppenweise ge- 
lagerte KSrner, Ringkiirner und einzelne Kiirbchen. Die griiberen Tropfen 
(,,H~moglobin-Tropfen" der H~matoxylin-Eosinf~rbung) kommen dabei 
nicht zur Darstellung, sondern bleiben ungef~rbt, iedoeh als runde und 
keulenfSrmige, blaSgelbbr~unliche Gebilde sichtbar. Mikroorganismen 
wurden bei dieser F~rbung nicht gehmden. Eine konstante Kernver- 
i~nderung land sieh in den durch Wolkenbildung ausgezeichneten Ze]len 
nicht. Bei Karbol-Thioninf~rbung ersehienen diese Zellen wiederum diffus 
wolkig, die InnenkSrper nicht distinkt gefarbt, im Protoplasma fanden sieh 
abet ]etzt zaweilen dunkler gef~rbte Stiicke und Fasern. Die erw~hnte 
grobwabige Struktur des ~u6eren Protoplasmas der Leberzellen kommt 
mit Thionin sehr schSn zum Vorschein. Noch unbestimmter ist die 
Wolkenbildung in Methylenblaupr~paraten. - In diesen sind iibrigens ein- 
zelne Kapillaren tier Glissonschen Kapse] mit ziemlich :kurzen punk- 
tierten St~bchen (zwisehen den roten BlutkSrperchen) ausge~llt zu sehen, 
zuweilen auch Kapillaren des Parenchyms. 

Zus a tom e nf a s s  ung  : Eine rasch zum Tode ffihrende Zirr- 
hose mit geringer Eisenablagerung, aber mit allen Zeiehen einer 
Uberschwemmung der Leber mit kranken Erythroeyten und 
freiem tti~moglobin~ wenn anders die auch in diesem Falle be- 
obachtete eigentfimliehe Rotf~rbung der Sternzellen durch Eosin 
auf eine Imbibition mit Hiimoglobin gedeutet werden darf. 
Die Seh~digung der Erythrocyten verriet sich in einer eigen- 
ttimlichen Verklebung und Formveri~nderung, die Schlidigung 
der Kapillaren wiederum dutch hochgradiges toxisches 0dem, 
Untergang yon Endothelien und Kapillarw~nden, (wohl bier- 
dutch bedingte) weitverbreitete Dissoziation des Parenehyms, 
ferner durch die zahlreichen Diapedesisblutungen. W~hrend 
die innerhalb der G l i s s o n s e h e n  Kapsel beobachteten allen- 
falls noeh Ms Stauungsblutungen gedeutet werden kSnnten, ist 
dies natiirlich ffir den Austritt yon Erythrocyten aus den Ka- 
pillaren des Parenchyms nie angangig. Denn auch bei noch 

Virchows Archiv f. pathol, hnat, Bd. 188. Hft. 8. 3 5  
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so bedeutender Stauung sehen wir dies sonst hier nie eintreten. 
Zudem ist der 5~achweis der hochgradigen Kapillarsch~digung 
ja geliefert. Die massenhafte Aufnahme yon ga]lefahigem 
Material durch die Leberzellen hat zu einem intensiven Ikterus 
geffihrt, zu einer enormen hamolytischen Polycholie und zu 
Pleiochromie der Galle. Anf die eigentiimlichen Degenerationen 
der Leberzellen, insbesondere die beschriebenen Wolkenbildungen, 
die mir anch in anderen Fallen auffielen, einzngehen, ist bier 
nicht der Oft. Der allgemeine histologische Charakter der 
Zirrhose war der einer hypertrophischen, perizellularen Zirrhose. 
Der Fall erscheint dadurch noch besonders bemerkenswert, 
da6 am Darm die Hamochromatose schon roll ausgebildet 
war, w~hrend sie an der Leber eben erst im Begriffe war, 
Sich zu entwickeln. Leider stand mir yon dem Fall nur ge- 
hartetes Material und nur Lebersttieke zur Verfiigung. 

Ich wen@ reich nun zu den Zirrhosen, welche i~tiologisch 
jedenfalls eine Gruppe bilden, ob auch histologisch, wird man 
erst auf Grund eines genfigend umfangreichen Materiales sagen 
kSnnen; es sind die 

Z i r r h o s e n  bei T u b e r k u l o s e .  

Wahrend man friiher annahm, da6 bei einer bestehenden 
Zirrhose und gleichzeitiger Tuberkulose z. B. der Lunged in 
den schlecht durchbluteten: gestauten Geweben des Abdomens 
eine Ansiedlung yon Tnberkelbazillen leicht hahen bliebe, 
haben sich nenerdings die Stimmen gemehrt, welche den Be- 
fund eider Zirrhose bei Tuberkulosc nicht als etwas Zufalliges 
und die Bauehfelltnberknlose nieht als yon der Zirrhose Ab- 
hangiges erklaren, s0ndern nmgekehrt in letzterer eine Folge 
tnberkul6ser Infektion des Bauchfells sehen. 1) 

1) Ubrigens z~thlt schon Brieger (dieses Archiv Bd. 75. 1879) die 
Tuberkulose unter den Ursachen der Zirrhose auf, dasse]be Gut 
neuerdings Jagie (Wiener klinische Woehensehrift 1906 No. 35: 
nach ihm is~ die Tuberkulose nach dem Alkohol die h~ufigste Ur- 
sache). Aueh Klopstock in einer eben erschienenen, auch sonst 
sehr beachtenswerten Abhandlung (dieses Archly Bd. 187. 1907 
S..111) vindiziert der Tuberkulose eine i~tiologische Bedeutung fiir 
die Zirrhose. Daselbst aueh Ubersicht fiber die einschl~gige Literatur. 
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Nachdem sich auch mir diese Meinung aufgedrangt hatte 
auf Grand der unten mitzuteilenden Falle~ aus denen hervor- 
gehen wird, dal~ nicht einmal eine zum Pfortadergebiet gehOrige 
Tuberkulose notwendig ist, land ich bei I o a n n o v i c s  erw~hnt, 
dab schon frtiher franzSsische Autoren nach intraperitonaaler 
Injektion tuberkelbazillenhaltigen Materials in die BauchhShle 
beim Meersehweinchen eine Leberzirrhose gesehen haben; 
I o a n n o vi c s selbst besti~tigt diese Erfahrung: er sah Wucherung 
und Vermehrung des interstitiellen Gewebes mit Wucherung der 
Gallengange ohne primate Degeneration der Leberzellen. Diese 
Experimente sind auch deshalb wichtig, well sie beweisen~ dal~ 
das tuberkulSse Gift selbst die Ursache ist and nicht, wie es 
oft bei den menschlichen Fallen angenommen werden kSnnte~ 
eine Mischinfektion. Ich erinnere daran~ dab sowohl Tnberkel: 
bazillen wie Pneumokokken (welch letztere ich ffir die Ent- 
stehung einer hamorrhagischen Hepatitis in einem anderen 
Falle verantwortlich machen konnte, vgl. 10a) zu denjenigen 
Erregern gehSren, welche bakterielle Hi~molysine produzieren, 
and erinnere auch daran~ wie wenig bei hamorrhagischen Dia- 
thesen einer- and bei der Leberzirrhose andererseits bis jetzt 
bakterio]ogische Blutuntersuchungen gemacht warden. Auch 
die Bakteriologie der Leber selbst liegt noch im argen. Frei- 
]ich eignen sich lange nicht alle Falle von Zirrhose zu ein- 
schlagigen 5Tachforschungen; da die Zirrhotiker oft an inter- 
kurrenten Krankheiten oder z. B. dutch Vereiterung des Aszites 
zugrunde gehen. 

Um auf die Rolle der Tuberkulose in der s der 
Leberzirrhose zuriickzukommen: so sei es mir gestattet I zu- 
nachst fiber zwei Falle zu berichten, welche ein sehr  eigen- 
artiges and unter sich gieichartiges, histologisches Bild dar- 
boten. 

I. 52j~hrigerSchlosser. KlinischeDiagnose: TuberkulosederLungen. 
Obduktion 15 h p.m.S.-Nr. 404/04 Kiel. Wesenflicher Befund: Verk~sende 
Tuberkulose im linken Ober]appen mit zahlreichen kleinen Kavernen. 
Apfelgrol3e glattwandige Kaverne der linken Lungenspitze. Verkasende 
Tuberkulose und Miliartuberkulose im linken Unterlappen. Narbige Ein- 
ziehung and schiefrige Schwielen im rechten Oberlappen, Verwachsnng 
tier rechten Lungenspitze. Trfibung nnd fettige Degeneration des Herzens. 

35* 
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Fettige Fleekung und geringe chronische Endarteriitis der Aorta mit Kalk- 
platte. Kehlkopftuberkulose. Starke atrophisehe Leberzirrhose mit zwei 
Zysten. Frische weiche Milzschwellung. Hi~morrhagische Nephritis. Sehief- 
rige Fi~rbung der Magenschleimhaut. Darmtuberkulose. Blutungen der 
Haut, Fettsubstitution des Pankreas. 

M i k r o s k o p i s c h e  B e s c h r e i b u n g :  

Chronische interstitielle Hepatitis mit folgenden Merkmalen: Att~er- 
ordentliche Irregularit~t des Aufbaues des vorhandenen Leberparenchyms; 
in den untersuchten Stricken kaum eine Andeutung yon tier normalen 
Anordnung des Lebergewebes und seiner Beziehung zu den beiden Gef~-  
bezirken. Grobe, sear stark infiltrierte S~ri~nge durchziehen ein Leber- 
zellenparenchym, das kaum an einer Stelle noeh eine deutliehe Zentralvene 
oder eine radiiire Balkenordnung aufweist. Die Infiltration der Strange 
mit Lymphocyten ist eine auI~erordentlich dichte~ die Wucherungen yon 
Galleng~ngen sind nicht bedeutend und der Reiehtum an weiten, dfinn- 
wandigen Kapillaren ist ein sehr groiser. Die Grenze zwischen den 
Str~ngen und Leberzellgrnppen ist meist eine scharfe. Die Leberzellen 
sind fast allenthalben, auch in tier Peripherie der Parenehyminseln, gut 
erhalten. Gerade bier wiesen s ie  einen groisen Gehalt an rostbrannen 
Pigmentkiirnern auf. Im allgemeinen ist die Pigmentierung aui~erordent- 
lich unregelm~i~ig. Zwar flnden sieh Inseln, in denen die Pigmentierung 
der AuBenzonen starker ist als die der Innenteile, aber oft finden sich in 
derselben Leberzellinsel neben stark gebr~unten Bezirken solehe mit grol~er 
Pigmentarmut (neugebildeteD. Auch die am st~rksten mit Pigment be- 
ladenen Leberzellreihen zeigen noch deutlich die axiale Anh~ufung des 
Farbstoffs. Auifallend is~ an sotchen Reihen, daiS sich sehr viele und 
verh~ltnismaiSig kleine Leberzellkerne vorfinden und daiS diese gegen die 
Blutkapillare zu gedr~ngt erseheinen. Zellgrenzen sind nieht zu sehen; 
infolgedessen ist die Beurteilung, ob die genannte Vermehrung der Kerne 
auf einer Doppelkernigkeit der Leberzellen beruht, nicht zu entscheiden. 
Jedoch sind an weniger gef~rbten Stellen nnzweifelhaft gro~e Mengen 
doppelkerniger Zellen zu sehen; auch hyperchromatische und Riesenkerne 
sind nicht selten. Fettvakaolen im Protoplasma peripherisch gelegener 
Leberzellen sind spiirlich ~orhanden. Eine Anzahl nicht bestimmt 
gelagerter Leberzellen weist im Protoplasma die Bildung dunkler toter 
Wolken anti 

Die Beschaffenheit der Kapillaren wechselt oft yon Gesiehtsfeld zu 
Gesichtsfeld. Bald sind sie welt, bald so eng, dab die gegenriberliegenden 
Leberzellen sieh zu berrihren seheinen. Freie, rote BlutkSrperchen sind 
an den wenigsten Stellen im .Lumen auffindbar. Dagegen finden sie sich 
in groSer Anzahl in einkernigen Zellen innerhalb der Kapillaren ein- 
gesehlossen. Meist befinden sie sich in den Phagoeyten in grS~erer An- 
zahl. Wo die Kapillaren weir sind, runden sich die blutk6rperchenhaltigen 
Zelten ab;  ie enger die Lichtung, desto mehr werden sie zu l~nglicheren 
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Formen gequetscht; auf Querschnitten erscheinen solche natfirlich auch 
rund und fiillen die Lichtung ~ollkommen aus. Wenn sie der Gef~Bwand 
dicht anliegen, so ist es oft schwer zu unterscheiden, ob man eine 
phagocyt~r t~tig gewesene Endothelzelle oder einen eingewanderten 
erythrocytenbeladenen Makrophagen vor sich hat. Ohne Zweifel sind 
zahlreiche Endothelzellen mit roten BlutkSrperchen besetzt und stehen 
dann buckelfSrmig in die Kapillarlichtung vor. Gewiihnlich sind sie aber 
an ihrer platten Form yon den Leukocyten trotzdem zu tmterscheiden, 
und aulterdem enthalten sie stets nur eine geringe Anzahl yon Erythrocyten, 
die tiberdies sich in ihnen viel rascher als in den Wanderzellen zu ver- 
kleinern scheinen. Die Leukocyten scheinen in diesem Fall sich der 
roten Blutk5rper haupts~chlich durch AuflSsung wieder zu entledigen. 
Sie erscheinen im Protoplasma dann nicht immer rund, sondern wie 
fliissige KSrper liings verzerrt, wie Schlieren. Auch Lymphocyten finden 
sich zuweilen einzeln oder zu mehreren in den ~{akrophagen eingeschlossen. 
Sieher geht die Verarbeitung der gefressenen roten Blatk6rperchen auch 
durch AufiSsung des H~moglobins ohne gleichzeitige Verdauung des iibrigen 
Blutkiirperchens vor sich; dann findet man neben wohlerhaltenen Erythro- 
cyten runde, gleich gro~e Vakuolen vor (Schatten?). 

Uber die Besehaffenheit der Kapillarwiinde innerhalb des Parenchyms 
war nicht fiir alle Stellen geniigender Aufschlul] zu gewinnen. Dies be- 
trifft vor allem diejenigen Teile, in denen die Leberzellen sich bis zum 
Verschwinden der zwisehenliegenden Lumina zusammendr~ngten. Im al]- 
gemeinen verhielten sich die Kapillarwiinde nach Regionen verschieden. 
Zum Teil ergab ihre genauere Verfolgung durchaus normale Verhaltnisse: 
schmale Endothelien lagen den wohlbegrenzten Leberzellen dicht an; zum 
Teil aber, und dies war hauptsi~chlich in den Randzonen der Parenchym- 
inseln der Fall, waren die Kapi]larwandzellen gro6, reich an Protoplasma 
und entsehieden in ihrer Zahl betr~chtlieh vermehrt: eine bauchige Zelle mit 
buckelfSrmig weit ins Lumen ragendem Zelleibe reihte sich an die n~chste. 
Es waren dies haupts~chlich Gegenden des Leberparenchyms, wo die 
Leberzellen gelockert erschienen und die Kapillaren weir klafften. Wieder 
andere Teile zeigten bei vSlliger Befreiung der Leberzellen aus dem 
gegenseitigen Verbande einen anscheinend vSlligen Mangel an Kapillar- 
wandteilen. Hier nun war zuweilen die Beobaehtung zu maehen, dal~ 
zwischen zwei gelockerten Leberepithelien in einer Richtung, die nicht 
der ursprfingliehen Richtung der (untergegangenen?) Kapillare entspraeh, 
eine saftige, grebe, iunge Endothelzelle sieh dazwisehensehob. Es hatte 
so den Ansehein, als ob die durch die Dissoziation entstandenen Liieken 
kapillarisiert wurden. Alle diese Partien wiesen einen sehr groiten Reich- 
turn an blutkSrperehenbeladenen Leukocyten auf, der natfirlich die Klarheit 
der Bilder auch auf diinnen Schnitten stark beeintr~ehtigte. War sehon, 
wie gesagt, oft die Unterseheidung zwischen beweglichen und sel~haften 
Phagocyten, d.h. zwischen Leukoeyt und Endothelie, schwer, so war 
ebenso die Verwechslung zwischen letzterer und peripherisch einwaehsenden 
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Fibroblasten naheliegend. Auff~llig war, wie aufierordenflich reich an 
Endothelien diejenigen Kapillaren waren, welche zu den st~rkst pigmentierten 
Parenchymteile~ gehiiren. Aueh war ersichtlich, dab nur an solchen 
Partien der zirrhotische Prozel] lebhaft ist. Nur selten sind iibrigens 
Vorg~i, nge aufzudeeken, welche seinen Verlauf erkl~ren k5nnen. Hierher 
gehSren wohl aber sicherlich die Bilder, in denen langs endothelreicher 
Kapillaren, an deren Au~enseite, zwisehen Kapillare und Leberzelle 
sich drgngend, jtmge Bindegewebszellen sich vorschieben. DaB auch die 
abnorme Kapillarisation vorher dissoziierter Teile etwas mit der Ver- 
breitung des zirrhotischen Prozesses zu tun hat, ist wahrscheinlich. 

Fragt man nun, auf welche Weise die Leberzellen das durch die 
Phagocyten zugeffihrte Material iibernehmen, so ergibt eine genaue Unter- 
suchung nur lolgendes: Nicht selten erblickt man zwischen don beladenen 
Leukocyten und der n~chstgelegenen Leberzelle flachgequetschte (h~mo- 
globinhaltige, d.h. wie Erythrocyten gefi~rbte) Tropfen. Es ist leicht zu 
sehen, da6 sie au~erhalb des Protoplasmas des Phagocyten liegen und 
da~ dieser an ]ener Seite innen zuweilen undeutliche Liicken zeigt, die 
yon einer Entleerung herriihren kSnnen; es ist abet sehr schwer zu sehen, 
ob an jener Stelle eine Kapillarwand vorhanden ist oder nicht. Wiederum 
gelingt es gewShnlich nach kurzem Suchen erythrocyten~hnliche, aber 
kleinere , bei Eosinf~rbung noch ziegelrote Tropien im Protoplasma der 
Leberzellen aufzufinden, sowie a]le die fiblichen, yon den Leukocyten her 
bekannten Uberg~nge zwischen diesen und unzweifelhalten, rostfarbenen 
PigmentkSrnern. Es bleibt nur das eine unau~gekl~rt, auf welchemWege 
die h~mog]obinhaltigen Massen dureh die Kapillarwand gelangen. Sollte 
der anliegende Leukocyt imstande sein, die Kapillarwand anzudauen and 
der Transport dutch so geschaffene Liicken stattfinden, oder benfitzt die 
austretende Masse die Stomata des syncytialen Kapillarwandbelags ? Jeden- 
falls scheint zweierlei sicher: einmal, dab keineswegs die Kapillarwand- 
endothelien die Vermitflerrolle zu fibernehmen brauchen, wenn sie auch 
ohne Zweifel eine Anzahl E~-ythrocyten selbst aufnehmen and verarbeiten; 
das andere Mal, da~ das Pigment zum weitans grS~ten Teile nicht in den 
intrakapilliiren Phagocyten, sondern in den Leberzellen fabriziert wird. 
Nur selten erblickt man einen sideropheren Leukocyten; und Lenkocyten, 
welche gteiehzeitig noch erhaltene Erythrocyten neben PigmentkSrnern 
enthalten, sind geradezu eine grebe Seltenheit. 

Die Eisenreaktionen ergaben in diesem Fall nut spi~rliche und nut 
herdweise Ab]agerung yon reagierendem Pigment; grol3e Partien sind ganz 
frei davon. Das reagierende Pigment ist nur im Parenchym, niemals inner- 
halb yon Kapillaren zu sehen und fehlt auch innerhalb der Gl issonschen 
Kapsel. Die Gram-F~rbung ergibt nirgends das Vorhandensein yon Mikro- 
organismen, auch nicht d ie  Fitrbung mit Methylenblau. Fi~rbung aaf 
Tnberkelbazillen zeigte einmal einen Bazillus frei in einer Kapillare. 

II. 55ji~hriger Arbeiter. Klinische Diagnose: Lungenschwindsucht. 
Aus der Krankengeschichte, die ich mit giitiger Erlanbnis yon Herrn 



513 

Professor G. H o p p e - S e y l e r  beniRze, ist bemerkenswert, daft sowohl vier 
wie drei Jahre vor dem Tode die Leber bei der klinischen Untersuchang 
vergrSltert and hart befunden ~alrde, da6 damals aliment~re Glykosurie 
bestand, da6 die Leber in den letztea Monaten vor dem Tode sich ver- 
kleinerte, Aszites sich w~thrend dieser letzten Beobachtungszeit erst ent- 
wickelte. 

S.-Nr. 578/05 Kiel, Sektion 27h p.m. Wesentlicher Befund: Chro-  
n i s c h e  und  f r i s c h e  T u b e r k u l o s e  s ~ m t l i c h e r  L u n g e n l a p p e n  
Kavernen der rechten Spitze und der Spitze des rechten Oberlappens. 
H i i m o r r h a g i s c h e  r e c h t s s e i t i g e  P l e u r i t i s .  Hfihnereigro~es Aneurysma 
im Aortenbogen mit Fibrinauflagerungen. Mesaortitis und chronische 
Endaortitis der Aorta mit Kalkplatten. Schlaffes Herz. Gr o 1] e S e hn e n- 
f l e c k e n  des  E p i k a r d s .  Gefinge warzige Endokarditis der Ao1:ten- 
klappen. Kleines Aneurysma des Pons and zylindrisches Aneurysma tier 
rechten Karotis an der Teilangsstelle. Kehlkopftuberkulose. Glat ter  
Zungengrand. Starke RStung des Schlandes. Riitang and Nekrosen 
beider Tonsillen. L e b e r z i r r h o s e  mit Mfliartuberkeln. Weiche Milz: 
schwellang. Starke Trfibung der granu]ierten Nieren mit breiten Narben 
and mit Zysten; Harnsiiureinfarkte. T u b e r k u l o s e  des  P e r i t o n a e u m ,  
b e s o n d e r s  des  D o u g l a s  mi t  b l u t i g - f i b r i n S s e n  A u f l a g e r u n g e n .  
Tuberku]Sse Darmgeschwfire. Verk~ste Mesenterialdriisen. Schrumpfung 
and Erosionen des Magens. Induriertes Pankreas. gypertr0phie der 
Harnblasenwand durch gonorrhSische Narben der ttarnrShre. Schwie]ige 
Verbreiterung des Hodenhilus mit strahligen Bindegewebsstr~ngen. 

M i k r o s k o p i s c h e  B e s c h r e i b u n g .  

Chronische interstitielle Hepatitis mit mii~iger Narbenentwieklung; 
die Bindegewebsziige sind nicht sehr breit, aber sehr zahlreich, indem sie 
sich nicht nur an das Gebiet der Gl i ssonschen  Kapse] oder deren Um- 
gebung halten, sondern in jeder Riehtang das Lebergewebe durchlaufen. 
Diese Zersprengung des Parenchyms hat zur Bildang zahlreicher falscher 
L~ppchen geffihrt, in den meisten derselben findet man noch zentrale 
Venen; gerade gegen diese bin finden sich yon den breiteren Narben 
ausgehende feinere Bindegewebszfige; die ,bivenSsen" Str~.nge erreichen 
oft, aber nicht immer~ die meist verdickte Wand der zentralen Venen. 
Diese liegen nicht immer im Zentrum der Parenchymgruppen, sandern 
oft ganz peripheriseh. Die kleinzellige Infiltration des alten and neuen 
Bindegewebes ist nicht bedeutend, nut unter der nicht verdickten Kapsel 
befinden sich einige keilfSrmig in die Tiefe gehende kernreichere Narben. 
Die Wucherung yon Galleng~ngen ist unbedeutend; die alten Galleng~nge 
haben saubere, einfache Epithelreihen. Die Pfortader~ste sind welt, die 
Arterien in ihrer Wand nicht verdickt; sie enthalten gut gefiirbte (leuch- 
tend rote) Erythrocyten. Im neugebildeten Bindegewebe sind reichliche, 
weite, dtinnwandige Kapillaren. Aul]er einzelnen, anscheinend freiliegenden 
roten BlutkSrperchen befindet sich im Bindegewebe eine m~fiige Menge 
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scholligen Pigments; nur zum Tell liegt es frei, zum Tell ist es in ein- 
kernige Leukocyten a n d  in abgesprengte, atrophische Leberzellen ein- 
geschlossen. Die sti~rksten Anh~ufungen sind an den Kreuzwegen der 
Narbenzfige, dort, we oft drei oder vier solcher sich vereinigen. Sehr 
reichliches Pigment enthalten auch stellenweise die Leberzellen and zwar 
besonders am Umkreis der falschen L~ppchen und l~ngs der eindringenden 
Faserzfige. Meist ist an den s~rkst gef~rbten Stellen anch die st~rkste 
Anhi~ufung weil~er B]utzellen. We das Pigment nieht in grSberen Seho]len 
oder feinkSrniger Form die ganze Leberzelle ausifillt, da nimmt es jedes- 
real den der Achse des Leberzellbalkens zu gelegeneu Tell des Proto- 
plasmas ein, ordnet sich also um die interzellul~ren Galleng~nge. Ein 
gro6er Tefl der Leberzellen, in einzelnen Parenchymteilen s~mtliche Zellen, 
enthalten grol~e Fettvaknolen, so da] im allgemeinen das Bild tier fettigen 
Zirrhose sieh ergibt. Die Kapillaren sind bald welt, bald sehr eng; ihre 
Endothelien liegen den Leberzellen glatt a n .  Diese besitzen auf solche 
Weise schaffe Umrisse; sie haben Kerne you verschiedener GrSBe and 
verschiedenem Chromatinreichtmn, sehr oft doppelte, etwas dunkle Kerne; 
zahlreiche Kerne zeigen Kernwandhyperehromatose und grol]e Nukleolen; 
die Kerne der pigmentfiihrenden Zellen unterscheiden sich in nichts yon 
denen der pigmentfreien Zellen. Die Kapillaren sind yon sehr verschiedener 
Weite, zwar niemals besonders weit, daffir abe~ stellenweise sehr eng bis 
zum Verschwinden des Lumens. Die Endothelien liegen, wie erwahnt, 
den Leberzellen fast stets glatt an, mit Ausnahme der peripherischen Partien 
der Parenchyminseln , we sich zwischen Leberzelle und Endothelie oft 
homogene Massen einzuschieben scheiaen. Dabei bildet sich oft aueh 
auf der anderen Seite des Endothels streifige Substanz, so dat] die Lich- 
tung des Haargef~Bes atd diese Weise allm~hlieh versehwinden kann. 

W~hrend nun in den Gef~13en der Glissonschen Kapsel, sowohl 
den pr~formierten wie den anscheinend neugebildeten, fast nut gut ge- 
f~rbte Erythroeyten zu sehen sind, sind solche innerhalb des Parenchyms 
in den interzellul~ren Kapillareu auf weite Strecken nur ~ul~erst sparlieh 
frei zu finden, start ihrer finden sich feinkrfimelige Massen mit hellen 
Bl~sehen yon der GrSl]e der Erythrocyten (Schatten ?). Andere Partien 
des Lebergewebes wlederum fallen sehon bei sehwacher VergrSl]erung 
dutch die leuchtend rote Ffillung ihrer Kapillaren anti Bei starker Ver- 
grSl~erung erkennt man an diesen Stellen, dal~ diese F~rbung zwar yon 
wohlcharakterisierten Erythrocyten herrfihrt, dal~ diese abet nicht ffei, 
sondern innerhalb yon Zellen im Lumen der Haargef~tlte eingesehlossea 
]iegen. Sie liegen dort zu zweit, zu dritt, meist aber zu 10--20 innerhalb 
dieser dutch sie aufgetriebenen und oft vollkommen ausgestopften Zellen, 
wobei abet die Grenzen der einzelnen Erythrocyten fast ohne Ausnahme 
web] erhalten bleiben. Nur selten finder eine Zusammensinterung yon 
BlutkSrperehen zu grSl]eren h~moglobinhaltigen Klumpen start. Ebeuso 
selten ~st das Verkommen von Pigment allein oder mit erhaltenen roten 
BlutkSrperch~n innerhalb dieser Zellen. Ihr Kern ist vollkommen an den 
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Rand des Protoplasmas gedrangt und dort halbmondfSrmig flach gedriickt, 
so da6 man bei oberfliiehlieher Betrachtung glaaben kann, es handle sich 
am phagocytiir t~tig gewesene Endothelzellen, die aufgetrieben sind. Dies 
ist aber so gut wie niemals der Fall, sondern die blutkSrperchenhaltigen 
Zellen liegen frei in der Lichtung, allerdings meist der Kapfllarwand, oft 
auch ihren Endothelzellen flaeh angepre~t, und fiillen die Kapillaren aus. 
Da sie sehr grol~ sind, so bleiben sie mehr in den ~uBeren Kapillareu 
der Leberl~ppchen stecken trod sind deshalb haupts~ehlich hier aufzu- 
finden, nur wenige und kleinere finder man in zentraleren Teilen. Sie 
sind oft so massenhaft vorhanden, daI~ sie eine hinter der anderen auf- 
gereiht oder vielmehr richtig zusammengesiebt in den Kapillaren, diese 
verstopfend, gesehen werden. Liegen sie auf diese Weise besonders 
dicht, so ist es sehwer, die Lage tier Erythroeyten in den Fre6zellen 
festzustellen, man erh~lt dann Bilder wie bei Stase oder wie bei h~mo- 
rhagischer Infarzierung; der betreffenden Kapillaren. Die zwisehen den 
verstopften Kapillaren gelegenen Zellen kSnnen zu dieser Zeit noch 
vollkommen pigmentfrei sein. Oft versehm~lern sich diese Leberzellen, often- 
bar unter dem Druck bedeutend, auch bilden sie zahlreiche hello Vakuolea 
in ihrem Protoplasma; die Kerne bleiben oder werden sehr groI~ und oft 
chromatinreich. Es spielen sich natiirlieh dieselben Vorg~nge aueh zwi- 
sehen Leberbalken ab, deren Zellen sehon mehr oder weniger reichlieh 
pigmentiert sind. 

Aul~er den yon lauter leuchtend roten BlutkSrperehen erfiillten Leuko- 
cyten (die phagocytierten roten BlutkOrperchen nehmen Kugelform an) 
findet man solche, die. den Kapil]arw~nden eng anliegend, neben roten 
Knge]n ungef~rbte runde Einschliisse (oder Vakuolen) enthalten. Es 
findet sich jedes Zahlenverh~ttnis zwischen roten und blassen Kugeln, 
auch rStliche, halb abgebla~te sind nieht sehwer zu finden. Es scheint, 
dal~ mehr und mehr die Zahl der b]assen Kugeln (des H~mog]obins ver- 
lustiger Erythroeyten?) zunimmt, bis mtr mehr wenig H~moglobin iiber- 
haupt noch in der Fre~zelle sichtbar ist; dieser Rest Hi~moglobins lagert 
ganz regelm~6ig in der konkaven Rundung des halbmondfSrmigen Kerns. 
also im zentralsten Teile der Frel~zelle; schliel31ich ist in ihr gar keine 
eosingefarbte Substanz mehr zu finden, und der Phagoeyt bietet nun das 
Aussehen einer groBen, sehr hellen, schwer sichtbaren Zelle mit immer 
noch platt zur Seite gedriiektem Kern nnd einem yon grol~en, aber fein- 
wandigen Waben durchsetzten Protoplasma. Die solchen Stadien anliegen- 
den Leberzellen sind fast ausnahmslos mehr oder weniger stark pigmen- 
tiert, nieht aber die zwischen beiden befindliehen und sie treunenden 
Endothelien der Kapillaren. Nur wenn die Leberzelle fiberm~l~ig mit 
Pigment beladen ist, seheint aueh die Endothelie solehes aufzuspeichern. 
Einige wenige Male waren im Protoplasma tier Fre6zellen kleine einkernige 

Lymphoeyten eingesehlossen. 
Sucht man das weitere Schieksal der Frel~zellen festzustellen, so 

finder man in der N~he der vollkommen mit blassen kugeligen Riiumen 
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erfiillten Phagoeyten solche, in denen die Rgume kleiner sind, das Proto- 
plasma an eigentlicher Masse zunimmt, tier Kern sich ans seiner gedriiekten 
Stellung erholt, vom Rande abwandert und wieder roll, blab und zar~ 
wird; es ergeben sieh alle Uberg~nge his zu grol]en, einkernigen Lenko= 
cyten mit betri~chtlichem, aber wohl umgrenztem Protoplasma. In anderen 
F~llen wiederum verliert alas Protoplasma tier b]asigen Zellen seine scharfen 
Grenzen und scheint zu verfallen. 

Rote BlutkSrperchen warden hier niemals in Leberzellen mit SicheI- 
heir beobachtet. Es sei sehlie~lich noch bemerkt, da~ der Rand jener 
infarkt~hnlichen Stellen, in denen die Kapillaren yon Phagocyten vollge- 
stopft waren, Bilder wie bei beginnender Organisation zeigte: Einwande- 
rung yon Fibroblasten in reichlicher Menge enflang der Kapillarscheiden. 

Was die Verteilung des Pigments im fibrigen Gewebe betrifft, so 
fanden sich schwarzbraune Haufen anch im Interstitinm, mehr helles, 
rostiges Pigment in den liinglichen Wandzellen des Perineuriums der 
Nerven and denen der Gef~6wi~nde. In grS]eren Kapillaren tier G 1 is s o n- 
schen Kapsel wurden ebenfalls iene groJ]en Frel]zellen~ zum Teil mit 
schon abgeblaitten Erythrocyten gesehen. Dieser Befund erkliirt die obige 
Beobachtung~ dail trotz Anliegens yon Phagocyten mit verbla~ten roten 
I~intkSrpern an die Leberzellreihen in diesen nieht immer Pigmentablage- 
rung zu sehen war. 

Leider standen mir yon diesem Falle nur wenige Leber- und Nieren- 
schnitte znr Verfiigung. In der Niere  land sich starke interstitielle 
Bindegewebsentwieklung mit zystischer Entartung yon Glomerulis, Tuberkel 
mit' Riesenzellen nnd zentraler Ver]~sung. 

Z u s a m m e n f a s s u n g :  Es handelt sich also hier um zwei 
Fi~lle yon Leberzirrhose bei Tuberkulose. Aueh bei ihnen geht 
aus der Besehreibung hervor~ dal~ die Sch~digung der Kapillar- 
wi~nde bei tier Entstehung des narbigen Prozesses eine ffih- 
rende Rolle spielt. Auch hier sind wieder die st~rkst pigmen- 
tierten Stellen diejenigen~ welche auch die Folgen der Gef~6- 
llisionen am sti~rksten durch die Endothelvermehrung und die 
Sklerosierung der Kapillarwand zeigen~ beides findet sich am 
st~rksten in den Randzonen der Parenchyminseln bzw. der 
alten Li~ppchen, also auch hier gehen Eisenablagerung und 
zirrhotiseher Proze~ Hand in Hand; nur entsteht die H~mo- 
siderinpigmentiernng anf eigentfimliche Weise, ni~mlich dadnrch~ 
da6 mit Erythrocyten erftil]te Makrophagen die Kapillaren des 
Leberparenchyms erftillen und dies Material nicht etwa~ wie 
sonst in Blntherden, selbst zu Blutpigment verarbeiten, sondern 
a n  die  Leberzellen abgeben. In dem einen Falle war die 
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l_?bergabe yon hiimoglobinhaltigen Nassen durch die Kapillar- 
wand direkt zu beobachten, im anderen Fall wurde nut die 
Abblassung der gefressenen Erythrocyten im Leukocyten be- 
merkt, so dab angenommen werden muir, da6 das H~moglobin 
aus den phagoeytierten BlutkSrpern gelSst und in gelSster, mi- 
kroskopisch nicht sichtbarer Form an Sternzellen und Par- 
enehym abgegeben wurde. W~thrend in dem letzteren Falle 
die globuliferen Zellen so massenhaft vorhanden waren, dab 
sie auf Strecken hin si~mtliche Kapillaren verstopften, waren 
sie im ersten Fall sparlicher und gleichm~6iger verteilt; dab 
die Abgabe geschi~digter Erythrocyten (nur geschi~digte werden 
nattirlich yon weiBen Blutzellen aufgenommen) die Grundlage 
tier Gefi~l]wandschftdigung war, ergab sieh insbesondere daraus, 
dab an den Stellen sti~rkster Verarbeitung yon erythrocytltrem 
Material die Kapillarwand ihre ursprfingliehe Beschaffenheit 
am sti~rksten eingebfiBt hatte. Wie welt direkte, nicht dureh 
die abgegebenen Hi~moglobinmassen tibermittelte Giftwirkung 
mitspielte, ist nicht zu sagen; dab eine solche vorlag, daftir 
sprach in dem einen Fall die herdfOrmige betraehtliche Dis- 
soziation des Parenchyms; diese ffihrte, abheilend, zu den 
oben beschriebenen interessanten Vorg~tngen, die man nicht 
anders wie als Kapillarisation bezeichnen kann~ nnd zwar als 
Kapillarisation in ungehtiriger Ordnung, indem in Richtungen, 
welche den ursprtinglichen Leberzellbalken durchsehnitten, nach 
der Dissoziatioii neue Kapillaren einschossen, deren spi~tere 
Sklerosierung zur Absprengung der bekannten kleinen Zell- 
gruppen in manchen Zirrhosen fiihren mag. 

Bei der Hi~ufigkeit der Tuberkulose mag ja 6fter aueh 
zufallig neben ihr eine Leberzirrhose gefunden werden. ~) Aueh 
fiir die FNle yon Bauehfelltuberkulose ist es noeh nieht klar, 
warum einmal die Leber in Form interstitieller Entzfindung 
mit beteiligt wird, warum das an@re real nieht. Was die 
Tuberkulose anderer Organe angeht, so ist die Zahl der inter- 
stitiell ver~tnderten Lebern bei Lungentuberkulose im Vergleieh 
zu andersartigen Veri~nderungen (Fettleber, Hi~mosiderose) jeden- 
falls sehr gering, nieht gering oder vielmehr haufig dagegen 

i) Vgl. aueh Monisset und Bonnamour: Du foie des tuber- 
eulenx. Revue de m6deeine, 24. Bd. 1904. Mai. 
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nach meinen Erfahrungen bei gleichzeitigen ehronischen hamo- 
rhagischen Entztindungen. Wahrend wir aber, wie oben 
erwi~hnt wurde, ftir die Abh/ingigkeit der Leberzirrhose yon der 
Tuberkulose des Bauehfells einen experimentellen Beweis haben, 
steht dieser fiir die Falle yon Zirrhose bei Tuberkulose anderer 
ser/~ser HShlen noeh aus. Ich wage deshalb nicht~ den fol- 
genden Fall als dutch Tuberkulose bedingt anzusehen, sondern 
registriere ihn nur als weiteren Fall yon Leberzirrhose bei 
Tuberkulose .  Zum Unterschied yon den beiden eben geschil- 
derten und histologisch zusammengehSrigen Fallen ergab er 
wiederum das Bild der hamochromatotischen Zirrhose, wie ich 
es oben bei den ersten Fallen geschildert habe. Dieser Fall  
mfge nochmals dartun, welche Rolle die Lasion der BlutkSrper 
und der Kapillarwande bei der Entwicklung des zirrhotisehen 
Prozesses spielt. 

I. 39j~hriger Hoteldiener, Obdaktion 20 h.p.m.S.-Nr. 992/05 Miinehen. 
Wesentlicher Befund: Hochgradige, atrophische Leberzirrhose mit Adenom- 
bildung. Milzmmor. Ik~erus (kein Aszites), beginnende verkgsende Peri- 
bronchitis und Pneumonie des linken Oberlappens. Subaknte fibrinSs- 
hgmorrbagische, linksseitige Pleuritis, chronische fibrSse rechtsseitige Pleu- 
ritis. Perisplenitis. Beginnende ulzerierende Tuberkulose des mittleren 
Ileum. Hochgradige Hypertrophie beider Nieren mit akuter parenehymatSser 
Entztindung. hkute Laryngitis und Tracheitis. 

Aus dem ausftihrlichen ProtokolI: Die Leberoberfiiiehe ist grSl~ten- 
teils reibeisenartig und mit zahlreichen groBen und kleinen Granula be- 
setzt, an der Basis sind diese bis erbsengroB, bier trennen tiefere Ei~- 
ziehungen die L~ppehen voneinander ab. Das Organ schneidet sich wie 
weiches Holz, alas Bindegewebe ist auf der Schnittfl~che in well, lichen 
Zfigen deuflich sichtbar; zwischen ihnen Acini zum Teil verkleinert. 
zum Tefl vergrSl]ert zu sehen. An einzelnen Stellen fiberwiegt die Masse 
des Bindegewebes die des Parenchyms. In der Gallenblase ist schleimige, 
teerartige Galle. 

M i k r o s k o p i s c h e  B e s c h r e i b u n g :  

Chronische interstitielle Hepatitis mit grSberen und feineren LEpp- 
chen und breiten, gleichm~l]ig, abet wenig dicht infiltrierten bindegewebigen 
Ziigen. Bei schwacker VergrSBerung erseheinen die Grenzen yon Paren- 
chym und Narben seharf und in den Narbenzfigen finden sich keine be- 
deutenden Anhi~ufnngen gewucherter Ga]lengihlge. Bei starker Ver- 
grSBerung allerdings gewahrt man in zahlreichen Teilen verschwommene 
Uberg~nge zwischen Leberzellinse]n and Bindegewebe and gerade an den 

'Grenzen zahlreiche schmale Doppelreihen kubischer Epithelien ohne da- 
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zwisehenliegendes Lumen; desgleiehen nieht selten vereinzelte, abge- 
sprengte, yon Bindegewebe anseheinend allseitig umgebene Leberzellen 
und Leberzellgmppen. Die vorhandenen werdenden und fertigen Narben 
halten sieh keineswegs an die urspriingliehe Verbreitung der G l i s s o n -  
schen Kapsel, sondern durchziehen ein fast vollkommen umgebautes 
Leberparenchym in hSchst unregelmi~Biger Weise; oft ziehen sie ganz nahe 
bei Zentralvenen vorbei- solche sind aber iiberhaupt nur in versehwinden- 
der Anzahl vorhanden. Die einzige Gesetzm~I]igkeit, die sich in der An- 
ordnung des neugebildeten Bindegewebes feststellen liifit, ist die, dab 
h~ufig von ~lteren, breiten Narben aus in gr56ere Leberzellinseln hinein 
sich junge Sprossen derart hineinstrecken, dab die betreffende Insel wie 
ein F~cher auf die Sprosse als Stiel aufgesetzt erseheint; der Stiel endet 
meist n i t  einer kleinen Ansehwellung. Ganz analog angeordnet und ge- 
trennt sind auffallend gelockerte Teile der Zellinseln selbst; in ihnen er- 
seheinen die Leberzel|en voneinander losgelSst und zu wenigen in feinen 
Schliiuehen liegend (Dissoziation und Odem). Die Kapillaren und peri- 
vaskul~ren Lymphr~ume solcher Stellen sind erweitert, die Leberzellen 
sind yon sehr verschiedener GrSi~e, eine Anzahl yon ihnen in offenbarem 
Zerfall begriffen, alle enthalten sie ein feinklumpiges, hellrostfarbenes 
Pigment. Die Leberzellen der fibrigen Inseln sind dagegen erfiillt yon 
groBen Mengen sehwarzbraunen Pigments. Die den erw~hnten friseh 
dissoziierten Stellen benachbarten Kapfllaren enthalten eine weitaus grS- 
l~ere ~Menge Leukoeyten und Lymphocyten als die Kapfllaren anderer Teile. 
Was diese angeht, so sind auch sie sehr oft aufierordentlich welt (ohne 
gleiehzeitige Dissoziation der anliegenden Balken), sie erscheinen dann 
regelm~fiig bis auf da und dort schwimmende Leukocyten leer, ihre Wande 
liegen den Leberzellen glatt an; an anderen Stellen wiederum sind die 
Leberzellbalken bis zum Verschwinden des Kapillarlumens aneinander 
gedr~ngt. Hier und dort, aber hSehst unregelm~Big, finden sich die Ka- 
pillaren mit wohlgefi~rbten Erythrocyten gefiillt, oder es treiben solche 
nur vereinzelt in den Haargef~Ben. Auch das Pigment ist sehr unregel- 
mi~l]ig verteilt: einzelne Parenchymteile sind vollkommen frei davon, sie 
bestehen alms grol]en, hellerr, vieleckigen Leberze]len; andere besitzen 
wenig Farbstoff; die moisten sind stark damit beladen, fast immer sind 
sie dann kleiner als die oben genannten pigmentffeien. Doppelkerne sind 
nicht h~ufig. 

Die Eisenreaktionen ergeben folgende Verh~ltnisse: Reagierendes 
Pigment finder sich reichlieh in Leberzellen, sp~rlieh in Endothelien, wenig 
im Bindegewebe. Siderofere Zellen sind nur sehr sp~rlieh. Es sind alle 
Uberg~nge ~r reagierenden zmn nicht reagierenden Pigment vorhanden. 
Bei Eisenreaktion ungef~rbt bleibende KSrner sind beliebig lokalisiert; mit 
Ferrozyankali-Salzs~ure grtin sich f~rbende liegen meist an der Atflten- 
seite der Zellbalken, zam Tei] auch axial angeordnet. Hier sind sie dann 
besonders klein, ja oft nur als staub- oder nebelartige Blauf~rbung mit 
vereinzelten grSberen KSrnern zu sehen. Partien grol]er polyedrischer 
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(junger) Zellen bleiben aach bei den spezifischen Eisenreaktionen unge- 
f~trbt. In Gallengiingen und deren ze]liger Auskleidung ist kein eisen- 
haltiges Pigment. 

Weder mit Methylenblaufiirbtmg, noch mit der We ig e r t- G r a m schen 
lVlethode lassen sich I~ikroorganismen nachweisen. In peripheriseh gelegenen 
Leberzellen sind oft zahlreiche, mit Methylenblau f~rbbare K5rner. Dieselben 
Zellen anscheinend weisen bei tt~imatoxlin-Eosinfiirbung dunkelrote Wolken 
des Protoplasmas auf. Nieht wenige Zellen sind stark vakuolig. Auf- 
fallend sind auch bier in Inseln mit hellen, grol3en Zellen zwischen diese 
verkeilte und ihnen anliegende dunkle grol~e Zellen, welche bei Under- 
gang von Leberzellen als netzfSrmig zusammenhi~ngende Gebilde erhalten 
bleibea konnten; es handelt sieh hier wohl ohne Zweifel urn Sternze]len 
(imbibierte ?). 

Besonders bemerkenswert sind die Befunde an Kapillaren und Erythro- 
cyten: stellenweise fand sieh starkes perikapilF~tres Odem, hSchst auf- 
fallend war der grot~e Reichtum von Kapillarbezirken an Endothelzellen; 
diese Erscheinnng konnte insbesondere innerhalb der Gli s s o n sehen Kapsel 
so auffallend sein, dal3 die Endothelanskleidung der Kapillare n ohne 
weiteres infolge eines fischzugghnlichen Aussehens in die Augen fiel. 
Solehen Kapil]aren lagen auiien oft grSl~ere Mengen Pigment (geste kapfi- 
larer Blutnngen) an. Groilen Parenchymbezirken fehlten abet hinwiederam 
die Linien der Kapillarwande; sie zeigten hSchstens noch flotfierende und 
abgerissene Endothelien. Die roten Blutktirper waren grol~enteils hSehst 
nnregelmi~l~ig gestaltet und gefiirbt, sie sal~en oft wie angeschmiert an 
den W~nden, waren offenbar miteinander nnd mi~ weil~en Blutzellen hiiufig 
verklebt and waren nieht selten in Endothelien zu finden. Innerhalb der 
Leberzellen wnrden H~moglobintropfen unschwer entdeckt. 

Die Gallenwege erwiesen sieh als anver~indert, in dissoziierten, aus 
dem Zusammenhang mit anderen, d. h. aus dem Balkenverband getrennten 
Leberzellen waren oft grSl~ere und kleinere Galletropfen sichtbar. Die 
Gefiil3wandze]len der Glissonsehen Kapsel zeigten reichliehe Ablagerung 
Yon Fuscin. 

Die Nieren zeigten neben kleinen Herden abgelaufener Entzfindung mit 
VerSdang einzelner Glomeruli starke, frische, parenehymatSse Degeneration 
und sehr starke Hyper~mie. 

Z u s a m m e n f a s s u n g :  Im Vordergrund des histologischen 

Bildes dieser Zirrhose steht die starke t t l imosider inablagerung und 

die Dissoziation; bemerkenswer t  ist die Beschri inkung der P igmen-  

t ierung auf alle ~ilteren Parenchymtei le  und auf die G li  s s on  sche 

Kapsel.  In  letzterer einzelne Schollen wie bei Hi~mosiderose, 
im P a r e n c h y m  ganz vereinzelte siderofere Zellen. Sonst atles, 
was  zur Hiimochromatose der Leber  gehSrt :  die Hamofuscin-  

ablagerung in Zellen yon Gefiil~- und Gallengangswlinden,  die 
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alten und neuen Sch~digungen des parenchymatischen Gef~t6- 
netzes, namlich (hier enormes) toxisches ()dem, Untergang yon 
Kapillarwanden und Endothelien, Neubildung beider und Ver- 
mehrung ihrer Teile~ der Untergang yon Blut, Imbibition der 
Sternzellen, zahlreiche Hiimoglobintropfen in Leberzellen~ h~mo- 
lytische Polycholie, Verklebung yon Erythrocyten untereinander 
in den GefliBen und mit den Kapillarwiinden, Untergang yon 
Leberzelle~ in der Peripherie der Parenchyminseln, zum Teil 
unter Bildung jener schon in einem anderen Fall geschilderten 
roten Wolken, welche aus K5rpern sich aufl6sen, die Form: 
Gr6Be und Farbe eingeschlossener Erythrocyten haben. 

Ich kSnnte noch mehr Beschreibungen derartiger Falle 
beibringen, jedoch mag diese Zahl geniigen. Nicht immer 
gelingt es allerdings, den Prozei~ der Eisenablagerung im Werden 
aufzuzeigen; jedoch stehe ich nicht an, bei Auffindung yon 
Hi~mofuscin in einer durch Blutfarbstoff pigmentierten Zirrhose 
und beim Nachweis der Endothelvermehrungen und Kapillar- 
sklerosierung auch ohne den Befund yon BlutkSrperchen oder 
H~tmoglobintropfen in den Leberzellen eine hamochromatotische 
Zirrhose zu diagnostizieren. 

Wenn die im vorigen gegebenen histologischen Schilderungen 
imstande sind, den Nachweis zu filhren~ dal~ die prim~ire 
Sch~digung des Gef~Bnetzes der Leber die Einleitung des 
zirrhotischen Prozesses darstellt~ dab bindegewebige Wucherung 
nnd Parenchymentartung deren Folgen sind, so ist ihr Zweck 
erffillt; wenn einerseits gezeigt ist, dab in pigmentierten Zirrhosen 
die Sklerose und die Pigmentierung auf denselben Vorg~ngen 
basieren, wenn ferner gezeigt ist, dal~ zwischen Zirrhosen mit 
und ohne Eisenablagerung kein prinzipieller Unterschied be- 
steht, ja da~ letztere plStzlich in erstere iibergehen k6nnen, so 
erscheint die Beweiskette geschlossen. ~Mit Absicht wurde in 
diesen Ausfi~hrungen zun~chst jedes Eingehen in feinere Einzel- 
heiten der Bindegewebsbildung aus sklerosierten Kapillaren ver- 
mieden. Nut das, was an geeigneten F~llen mit den einfachsten 
Methoden zu sehen ist, wurde beriehtet. Es m~ge sp~teren 
Ausffihrungen vorbehalten bleiben, die viel schwierigere Frage 
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der Umwandlung yon Endothelien zu Fibroblasten im Leber- 
parenchym zu behandeln. Sicher geht der Bildung kollagenen 
Gewebes jedesmal eine erheb]iche Vermehrung der Endothel- 
zellen voraus; diese ist das Resultat einer wiederholten Zer- 
st(irung des Wandbelags; die endothelreichen Kapillaren ]iegen 
pigmentierten, also alten und abgesehen yon der Pigmentierung 
ungeschi~digt erscheinenden Leberzellbalken an. Zuweilen er- 
scheinen zwischen Kapillarwand und Leberzellreihe endothel- 
i~hnliche, aber fast abgerundete Elemente~ die jedenfalls an 
die yon B or s t beschriebenen, aus der Blutbahn ausgewanderten 
Endothelien (,pseudoh~matogene Wanderzellen") erinnern. Eine 
wichtige Aufgabe bei dem Studium fiber die Herkunft der 
Bindegewebsfibrillen der Zirrhose ist jedenfalls die Aufklarung 
fiber das Schicksal tier Gitterfasern. Ihr Verhalten muB auch ffir 
die in der ttistogenese der meisten Zirrhosen unzweifelhaft sehr 

wichtigen Dissoziationen festgestellt werden. Insbesondere ist 
es sehr wahrscheinlich, da~ die sogenannten perizelluli~ren 
Zirrhosen auf sehr intensiven, herdweisen Dissoziationen mit 
Erhaltung des Parenchyms beruhen. Dabei werden nur die 
Kapillarwand~ und zwar sowohl ihre Intima (Endothelien) wie 
die ihre Adventitia darstellenden Gitterfasern geschiidigt; das 
entstandene lockere ]~osaik yon Leberzellen wird nun neu 
kapillarisiert, es kommt, wie oben geschildert wurde~ zur Aus- 
bildung yon Kapillaren in ungewShnlicher (quer zum Leber- 
zellbalken verlaufender) Richtung~ dadurch wiederum zur Ab= 
trennung kleiner Leberzellgruppen und durch nachtriigliche 
Sklerosierung der Kapillare auf Grund neuer Endotheldes- 
quamationen und Regenerationen zu Bindegewebsbildung. So 
viel ich es bis jetzt beurteilen kann~ mSchte ich den Endothelien 
selbst doch die Fi~higkeit der Bindegewebsbildung zusprechen, 
und vielleicht ist die Leberzirrhose~ einmal als Produkt einer chro- 
nischen Kapillarschlidigung erkannt, sogar ein sehr gfinstiges 
Objekt ffir das Studium der schwierigen Frage. Vielleicht 
liegen hier auch i~hnliche Zusammenhi~nge wie bei der Frage 
der Metaplasie der Epithelien vor. 

Der Klinik erwachsen aus der bier vorgetragenen Auf- 
fassung der Leberzirrhose neue Aufgaben. Insbesondere wird 
cs darauf ankommen, auf Veranderungen des Blutes, Hamo- 
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globin~mie und etwaige Schwankungen der Zahl der Erythro- 
cyten zu fahnden, sowie ihre Form und ihre Resistenz zu 
pr~fen; da die Zirrhotiker so h~ufig an interkurrenten In- 
fektionen sterben, so hat der Pathologe nur se|ten die Be- 
reehtigung, aus der postmortalen bakteriologisehen Blutunter- 
~uehung bei der Zirrhose Sehlt~sse zu ziehen; auch hier 
kSnnte die Klinik helfend eingreifen. Es ist bekannt, dab 
bei Chol~misehen verlangsamte Blutgerinnung und Neigung 
zu Blutungen besteht. H~lt man dies mit dem Befund yon 
fl~lssigem Blut und der auffa.llenden intensiven blutigen Imbibition 
in manehen Zirrhotikerleiehen zusammen, denkt man ferner 
an die bei Zirrhotikern nicht seltenen ttautblutungen und 
andere Zeichen von h~tmorrhagiseher Diathese, so dr~ngt doeh 
aueh alles dies dazu, der Leberzirrhose eine infektiSs-toxisehe 
Grundlage zuzusprechen. Was die verlangsanlte Blutgerinnung 
bei Chol~misehen betrifft, so sind jfingst Morawitz  und B ie r i ch  
zu dem Sehlug gekommen, dal~ weder der Grad yon ]kterus, 
noch die Anwesenheit der Cholate ffir den ,,h~tmophiien Zu- 
stand" verantwortlieh zu maehen sin& sondern die Annahme 
yon Gef~l~seh~digungen notwendig ist und eine Beziehung dieser 
zur verminderten Gerinnbarkeit des Blutes. Z ieg le r  be- 
zeiehnete in seinem Lehrbuehe bemerkenswerterweise die Leber- 
zirrhose als eine hiimatogene Erkrankung, und ich mSehte 
insbesondere unter Betonung der oben schon gesehilderten, bei 
Zirrhose so oft yon mir gesehenen multiplen Organnarben 
die Vermutung ausspreehen, dal~ so manehe forme fruste der 
Leberzirrhose dem Arzte unter die Hande kommen meg, ohne 
dab er imstande ist, etwas anderes zn erkennen, ats vielleieht 
eine mit etwas Ikterus und etwas Eiweig im Ham verlaufende 
Attaeke. Auf die Tatsaehe, wie sehr des histologisehe Bild 
nieht nut der Leber, sondern s~mtlieher 0rgane bei Zirrhose 
auf den anfallsweisen Verlauf der Erkrankung hinweisen, habe 
ieh oben sehon aufmerksam gemaeht. Dal3 bei einem derartigen 
Standpunkte die Alkohol~ttiologie der Zirrhose abgelehnt werden 
muB, ist klar. Doch ist gegen die urs~ehliehe Bedeutung des 
Alkoholismus ftir die Leberzirrhose jfingst so viel Riehtiges 
von Klops toek  gesagt worden, da.f~ man nur wiederholen 
kOnnte, was er dagegen vorgebraeht hat. Una.ufgekli~rt bleibt, 

Virchows Archly L pathol. Anat. Bd, 188. HfL 3. 36 
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weshalb so viele Zirrhotiker S~ufer sind; es mul~ nicht nur 
daran gedacht werden, dab der Alkohol die Kapillaren yon 
Magen, Duodenum und Leber den Infektionen 5ffnet~ sondern 
es ist nicht ohne weiteres yon der Hand zn weisen, dal~ die 
Ursache des Durstes in jenen St6rungen liegen kSnnte, die 
zur Zirrhose ftihren. 

Schliel~lich mSge noch der experimentellen Zirrhosen ge- 
dacht sein, well sie zeigen, welche Substanzen imstande sind, 
zirrhotische Prozesse zu erzeugen, und weft wir die Art der 
Einwirkung bei einzelnen erkennen oder wenigstens vermuten 
kSnnen. Von den vielen angeblich experimentell erzeugten 
Zirrhosen halten einer Kritik und "Nachprtifung, wie Ioan-  
novics  gezeigt, folgende stand: die yon M e r t e n s  durch 
Alkoholinhalation und durch subkutane Chloroforminjektionen 
erzeugten, die yon franz0sischen Autoren und yon I o a n n o -  
v ics  bei peritonlialer Infektion mit Tuberkulosematerial bei 
Meerschweinchen gesehenen, und die zuerst yon R o v i g h i  be- 
wirkten, yon I o a n n o v i c s  bestatigten Zirrhosen durch karb- 
aminsaures Ammoniak. In bezug auf die Alkohol- und Chloro- 
formversuche ist zu bemerken, da$ es sich bier mn fettlSsende 
Substanzen handelt, denen eine Einwirkung auf die Hfille der 
Erythrocyten und Endothelien wohl zukommen mag. Der 
negative Erfolg aller Versuche, in denen die lange fortgesetzte 
Alkoholvergiftung dutch den Magen zirrhotische Prozesse aus- 
liisen sollte, gegentiber dan positiven Erfolge der M e r t e n s -  
schen Alkoholinhalationen ist vielleicht auf die in den Lungen- 
alveolen viel unmittelbarer yore Gifte bertihrten roten Blut- 
kSrper zurfickzuftihren. 1) Die MSglichkeit, ehronische Hepatitis 
dutch Tuberkulose- und andere Bakteriengifte zu erzeugen, 
weist auf dieselbe Entstehungsweise hin, namentlich wenn man 
berficksichtigt, dab alle jene Erreger, yon denen eine positive 
Wirkung gesehen worden ist, zu den bakteriellen H~molysin- 
bildnern gehOren. Dies gilt in hohem Mal~e namentlich yon 

1) Was das Chloroform betrifft, so hat ja jfingst wieder Mttlzer 
(Mfinch. Med. Wochenschrift 1907, No. 9~ S. 408), darauf aufmerk- 
sam gemacht, da6 durch l~tngere Chloroformnarkose Erythrocyten 
zug~"ande gehen, woffir aul~er der Abnahme der Erythrocyten starke 
Formver~nderungen an ihnen sprechen. 
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Tuberkelbazillen, Strepto- und Pneumokokken. Die Zirrhose 
wiederum, welche R ovighi  dureh subkutane Injektion yon 
karbaminsaurem Ammoniak gelang und bei der~ wie I o a n n o vi c s 
gezeigt hat, das Ammoniak alas wirksame Prinzip ist, soll nach 
dem ersteren Autor mit einer Seh~digung des intraazinSsen 
Gef~l~systems beginnen. Die Leberzellen zeigten fettige De- 
generation und Beladung mit Blutpigment. 

So deuten auch die bisherigen erfolgreichen Experimente 
darauf hin~ da~ die Leberzirrhose sich aus Ver~nderungen des 
Blurs und der feinen Blutgef~6e ab]eitet~ und es wfirde jetzt 
darauf ankommen, das experimentelle Studium gerade mit 
Hilfe yon Substanzen in Angriff zu nehmen~ welche den Ver- 
h~ltnissen beim ~enschen am n~chsten kommen~ also haupt- 
s~chlich mit bakteriellen Toxinen zu arbeiten~ welehe yon ge- 
eigneten menschlichen oder tierischen F~llen stammen. Auf 
solehe Falle, man kSnnte sie tSdliche F~lle yon zirrhotischen 
Attacken nennen( aufmerksam zu machen, war gleichzeitig mit 
tier Beschreibung der histologischen Genese die Absicht dieser 
Arbeit. 

Um nochmals die haupts~chlichsten Punkte der vorliegen- 
den Untersuchungen zusammenzufassen~ so sind es diese: 

Die Leberzirrhose ist ein herdweise oder diffuse mit 
Kapillarerweiterungen~ perikapill~ren 0demen, Untergang 
und Neubildung yon Endothel und Kapillarw~nden begin- 
nender und meist in Anfallen ablaufender Prozel] toxisch- 
infekti6ser Natur. Oft wird er, an Extensit~tt und Intensit~t 
weehselnd~ als einfache Dissoziation eingeleitet; die ausge- 
bildete Zirrhose kann h~ufig als das Resultat wiederholter 
Dissoziationen angesehen werden. Die Dissoziationen heilen 
unter l~egeneration des parenchymatischen Gef~netzes, oft 
unter t~ildung abnormer Kapillarisationen des gelockerten 
Gewebes ab. Die Vorg~nge am Parenehym sind abh~ngig 
yon Art und St~rke der dutch die KapiUaren hindurch und 
auf diese ausgefibten Giftwirkung. Sie bestehen in Ent- 
artungen, ~euwueherungen und Pigmentierung. Verfallen 
die Epithelien nicht der toxischen und an~mischen Nekrose~ 
so bildet sich zwischen ihnen alas erste Bindegewebe aus 
den ver~nderten Kapillaren. Die Veranderung besteht in 

36* 
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einer auf obengenannte  Weise zustande gekommenen  An- 

reicherung der Endothel ien und der fibrigen Elemente  der 

Kapil larwand.  Die Ablagerung eisenhaltigen Blutfarbstoffs 

geschieht  zum Tell dutch Yerarbei tung yon erythrocyt~irem 

Material in den Epithelien selbst. Eine zuerst nicht  pig- 

mentierte Zirrhose kann  sich in eine pigmentier te  verwan-  

deln. Ffir beide gilt im al lgemeinen die gleiche Ents tehungs-  

weise. Wegen der Beziehungen zur H~mochromatose  w~tre 

die pigmentierte Zirrhose nnter den angegebenen Bedingungen 

besser ,h l imochromatot ische  Zirrhose" zu nennen. 
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Die iibrige Literatur tiber pigmentierte Zirrhosc ist in der unter 
10a genann~en Arbeit beriieksichtigt worden. 

XXI. 
[lber Schrumpfnieren ohne Arteriosklerosc. 

(Aus dem Pathologischen Institut des Augusta-Hospitals zu Kiiln.) 

Von 

Dr. reed. E r n s t  Roth.  

Die engen Beziehungen der Arteriosklerose zur Schrumpf- 
niere zeigen sich dnreh das h~ufig'e Zusammentreffen aus- 
gedehnter, makroskopiseh erkennbarer Arteriosklerose im Leichen- 
befund der Nephritiker, auch abgesehen yon der sogenannten 
arteriosklerotisehen Schrumpfniere Z i egl e r s. Ferner zeigt sich 
diese Beziehung dureh die mikroskopiseh feststellbare Erkran- 
kung der kleinsten Organarterien. Diese ist in ihrem VerhSltnis 
zur Arteriosklerose versehieden aufgefagt. Gull und S u t t o n  1) 
sahen sie als besondere Ver~inderung an, die der Nephritis 
gegentiber das Prim~ire sein sollte. Von Naehuntersuehern, vor 
allem in Deutschland, wurde der Prozel~ tells als Endarteriitis 
erkannt, teils als Hypertrophie [ J o h n s o n ,  ~) E w a l d ,  3) F r i e d e -  
manna)]. Da im Laufe tier Zeit immer mehr jede Endarteriitis 
zur Arteriosklerose gereehnet wurde, spraeh man aueh yon dem 
Vorkommen der Arteriosklerose in den kleinen Organarterien 
als yon einer mehr oder weniger zuffdligen Begleiterseheinung. 
P r y m  ~) und Jo re s  6) haben erneut die Frage naeh tier Natur 
der bei Nephritikern auftretenden Erkrankung der kleinen 
Arterien geprtift und gefunden, dab naeh den neueren Gesiehts- 

1) Med. chit. Transactions. Vol. 55, 1872. 
'-') Roy. meal. and ehir. Soe., Dee. 10. 1876. Brit. reed. Journ. 1.867. 
3) Dieses Arehiv Bd, 71. 
~) Dieses Archly Bd. 159. 
5) Dieses Arehiv Bd. 177. 
6) Dieses Archiv Bd. 178. 


