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Diese Untersuehungen fiihre ieh seit Januar 1913. Im April und im" Juni 
habe ieh je ein Kaninehen yon jeder Gruppe getOtet, irgendwelehe Ver/~nderungen 
in den Arterien konnte ieh jedoeh bisher night naehweisen; von den Ergebnissen 
dieser Experimente werde ieh somit wohl erst naeh Verlauf yon l~ngerer Zeit be- 
riehten kOnnen. ~) 

Xu 
Untersuchungen fiber den Einflufi des Alkohols auf Leber 

und Hoden des Kaninehens .  
(Aus dem Pathologiseh-anatomisehen Universit~itsinstitute in Wien.) 

Yon 

Dr. J. K y r l e  und Dr. K. J. S e h o p p e r 2 ) .  
(Hierzu 10 Textfiguren und 1 Tabelle.) 

Wenn wir hier trotz der zahlreichen exPerimentellen Arbeiten fiber den Einflul~ 
des Alkohols auf den Organismus fiber Versuehe beriehten, die zum Zweeke des 
Naehweises einer sehgdigenden Wirkung desselben auf L e b e r und tI o d e n 
des Kaninehens unternommen wurden, so gesehieht dies aus dem Grunde, weil in 
den genannten Organen Vergnderungen erzielt werden konnten, die uns einerseits 
zufolge ihrer Eigenart sehr bemerkenswert erseheinen, anderseits auf Grund der 
Tatsaehe des fast gesetzmhl~igen Auftretens zweifellos der Wirkung des Alkohols 
zuzusehreiben sind. Uberdies liegen speziell hinsiehtlieh der ttodenvergnderungen 
noeh wenige experimentelle Untersuehungen vor. 

Die Versuehe wurden derar~ ausgefiihrt, dab zum Teil jugendliehen, noeh unentwiekelten, 
zum Tell erwaehsenen Kaninchen ein auf 50% Atkoholgehalt mit Wasser bezw. m~t physiol. Koch- 
salzlSsung verdiinnter absoluter Xthylalkohol einverleibt wurde. Insgesamt wurden, abgesehen 
yon einigen Kaninehen, die bereits naeh den ersten Alkoholdosen akut eingegangen oder abet 
tot und bereits erkaltet vorgefunden worden waren, 31 Tiere in Verwendung genommen, die im 
Zeitraume von einer Stunde bis zu 13 Woehen unter dem Einflusse des Alkohols gestanden batten. 

Die Applikationsart des 50 proz. Alkohols war eine versehiedenartige, indem 17 Kaninehen 
den Alkohol mittels weiehen, in den Magen eingefiihrten Katheters erhielten, 3 Tiere intravenSs, 
4 subkutan und endlich 7 Tiere naeh 2 oder allen 3 Einverleibungsarten behandelt wurden, und 
zwar derart, da6 bei F/itterungen durehsehnittlieh jeden 2. b'is 3. Tag zumeist 20 bis 25, bei kr/iftige- 
ren Tieren selten bis zu 40 ecru, bei intravenSser Injektion in denselben Zwischenpausen 5 bis 10, 
bei subkutaner Injektion jeden 3. bis 5. Tag 10 bis 12 ecru des 50 proz. Alkohols, bei den ]etzteren 
Neth0den unter strengster Asepsis und Verwendung yon steriler physiologischer KoehsalzlSsung 
als Verdiinnungsmittel verabreieht wurden. 

Das grSl]te, einem Tiere innerhalb 13 Wochen einverleibte Quantum betrug 870 ecru 50 proe. 
Alkohols. Bei Bereehnung der Werte an absolutem Alkohol pro Tag der Versuehsdauer und 

1) Die mikroskopischen BelegprS~parate sind der Mikroskopischen Zentralsammlung in 
Frankfurt a.M. iiberwiesen worden. 

2) Auszugsweise vorgetragen in der Sektion Iiir pathologische Anatomie u. allg. Pathologie der 
85. Vers. d. Naturf. ~u. ;~rzte. 1913. Wien. 
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Kilogramm des Kaninchens ergaben sigh als mindeste Zahl der t/igliehen Zufuhr 0,24 eem, als 
hSchste Zahl 5,09 ccm, als Durehschnittszahl fiir die dutch l~ngere Zeit im Yersuehe stehenden 
Tiere kSnnen 1,80 ccm absoluten Alkohols bereehnet werden, die in 50 proz. Alkohol verabreieht, 
bei einem Menschen von 80 kg KSrpergewicht den  t~gliehen Genusse 1/~ 1 50 proz. Schnapses 
entspreehen. 

In der folgenden tabellarischen Zusammenstellung soll eine kurze i3bersicht 
iiber die Art und Dosierung der Alkoholdarreichung, iiber das Verhalten der KiJrper- 
gewiehte, die Todesursache sowie tiber die wiehtigsten an Leber und Itoden der 
Versuchstiere erhobenen Befunde gegeben werden; yon einer ausfiihrlichen Wieder- 
gabe sgmttieher Versuchsprotokolle glauben wir Abstand nehmen zu mtissen; wh" 
haben auszugsweise die Daten und Befunde nur jener Kaninchen angeftihrt, deren 
Organver~nderungen uns so charakteristisch schienen, dal~ wh" sic als Paradigma 
ftir unsere Abbildungen benutzt haben. 

K a n i n c h e n 88. Erwachsenes c~, y o n  17. bis 26. Oktober 5 mal je 40 ccm 50 pr0z. 
Alkohols n i t  der Sehlundsonde ,zerfiittert, 27. Oktober an Aspirationspneumonie eingegangen; 
nmschriebene Nekrose in tier lagensehleimhaut: Yersuehsdauer 10 Tage. Gewicht 17. Oktober 
3800 g, 24. 0ktober 3700 g. Summe in absotutem A]kohol 100 ccm en~spreehend 2,67 eem pro Tag 
und Kilogramm des Kaninehens. 

L e b e r b e f u n d : Das Organ zeigt sehr auffallende, sehwere Ver~nderungen : w~hrend 
einzelne Absehnitte tier Leber, abgesehen yon geringer Hyper~mie und zen~raler Verfettung, 
normale L~ppchcnstruktur und regul~tre Anordnung der Leberzellenbalken erkennen lassen, finde~ 
sich in andern, und zwar nieht seN" wenigen Absehnitten der Leber eine Ver~nderung, welehe 
vor al len das Azinuszentrum betriff~, manehes Mal eben nur die um die Zentralvene gelegenen 
Yartien einbezieht, h~ufig abet his fast an die Azinusperipherie, mithin ~n das interlobuliJre Gewebe 
heranreicht und nur einzelne peripherisehe Leberzellenbalken versehont. In solehen kleineren, 
nut auf die n~chste Umgebung der Zentralvene besehr~nkten Herden finden sich einzelne Leber- 
zellen, deren he]let Kern noeh deutlieh farbbar ist, runde Form zeigt und KernkSrperehen sowie 
feinkSrnige Chromatinsubstanz erkennen lis das Zellpr0toplasma erscheint allerdings auch bier 
vielfac k fiockig ver~ndert, bezw. yon einzelnen grSl~eren und kleineren Fettvakuolen durehsetzt. 
Unmittelbar ansehliegend, vereinzelt auch zwisehen noch gut erhaltenen Leberzellen liegen nan 
Zellen, deren Keme nieht mehr das normale Verhalten zeigen, sondern entweder deformiert (pyk- 
notisch) und intensiv dunkel gef~rbt oder abet kaum gef~rbt ersehcinen, bezw. in einzelne intensiv 
gef~rbte, zusammenhangslose KSrnehen zerfallen sind; in der Nehrzahl dieser Zellen li~gt sieh 
yon den  Kern fiberhanpt nichts mehr naehweisen. Das Protoplasma dieser geseh~idigten Zetten 
ist durehweg vM heller gef~irbt Ms jenes der erhaltenen Leberzellen und wird durchsetzt "con zahl- 
reichen, versehieden grol~en Fettvakuolen, welch letztcre sich in den kemhaltigen Lebel;zellen 
nirgends in so reichera Malte finden. D, asselbe Verhalten finder sieh auch in den grSBeren, bis an 
die L~ppehenpmJpherie reiehenden Herden n i t  dem Unterschiede, dal~ Leberzellen n i t  gut er- 
haltenen Kernen sich iiberhaupt nieht mehr naehweisen lassen. In den Blutkapillaren finden sich 
in geringer Zahl uni- und multinuk]e~re Rundzellen (Textfig. 1). 

Z w e i f e l l o s  h a n d e l t  es  s i c h  i n  d i e s e n  H e r d e n  u m  e i n e  h o e h -  
g r a d i g e  V e r ~ e ~ t u n g  u n d  1 N e k r o s e  d e r  L e b e r z e l l e n .  SoleheherdfSrmigen 
Nekrosen sind in den untersuehten Absehnitten sehr reichlieh zu finden und nehmen fas~ jedes 
zweite Leberli~ppchen ein. 

Das interlobul~re Gewebe zeigt keine auffallenden Ver~nderungen. 
H o d e n b e f u n d. Die Hoden sind yon ann~hernd normaler GrSBe, jedoch vermehrter 

Konsistenz. Histologisch findet sich an zahlreichen Samenkani~lchen noch vielschichtiges Epithel 
yon regul~rer Anordnung n i t  reiehlich vorhandenen Spermien, jedoch sind die Spermatogonien 
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fast dm'chweg veri~ndert, indem ihr Pror geschwunden erschein~ und durch Yakuolen, 
an deren Rand der pykno~ische Kern liegt, ersetzt werden. In andern Kan~lehen ist es abet 
bereits zu einer Verschmi~lerung des Lumens mit F~ltelung der Wand infolge Reduktion des Epi- 

a 

Fig. 1. Leber von Kan. l~r. 88. Versuehsdauer 10 Tage. Stomaehal insgesamt 200 ecru 
50 proz. Alhohols. Fiixbung mit Hi~malaun-Eosin. Vergr. 120 fach. Frische Parenehymnekrosen. 

a: verfettete und kernlose Leberzellen. b: Zentralvene. c: G 1 i s s o n sches Gewebe. 

thels gekommen; bier finden sich blo• i b i s  2 Reihen desselben noch erhalten, w~hrend die De- 
squamation eine betri~chtlich vermehrte ist, so dab verelnzelt nut mehr S e r t o 1 i sche Zellen 
die Wand der Kan~lehen auskleiden; entsiorechend diesem Verhalten ist also in dem Hoden an 
vielen Stellen die Spermato- und Spermiogenese erhalten, absehnittsweise jedoeh vermindert 
bis zum vollsti~ndJgen Fehlen yon Spermien. 
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Das Zwischengewebe is~ ebenso wie die Zwischenzellen blo~ an jenen Stellen, we sich die 
st~rkere Schhdigung mani~estiert, vermehrt. 

Das Rete testis wird yon niedrigem Epithel ausgekleidet und zeigt beim L'bergang in den 
Nebenhoden vereinzelt papill~re Exkreszenzen. 

In den Nebenhodenkani~lehen liegen verhiiltnism~il~ig wenige Spermien und desquamierte 
Epithelien tier Samenkaniilehen. 

D i e  i m  H o d e n  g e f u n d e n e n  V e r ~ n d e r u n g e n  c h a r a k t e r i s i e r e n  
s i c h  a l s  u n g l e i c h m ; , i B i g e  A t r o p h i e  g e r i n g e n  u n d  m i t t l e r e n  G r a d e s  
m i t  g e r i n g e r  l o k a l e r  Z w i s e h e n g e w e b s v e r m e h r u n g  (Textfig. 6). 

L u n g e n : Reichlich frische, bronchopneumonisehe Herde. 
Die M i 1 z sinus fast nm" mit Serum und mit kernlosen, vorwiegend aus Blutpigment be- 

stehenden losen Schollen erfilll~. 
Im M a g e n finden sieh vereinzelt Ulzera sowie gegenerationserseheinungen an der Schleim- 

haul. 
D a r m ohne Befund. 
N i e r e : ParenehymatSse Degeneration, geringe Transsudation in den B o w m a n n - 

sehen Raum. 
K a n i n e h e n 59. Erwachsenes ~, erhielt am 28. Mat, 1., 6. und 8. Juni je 20 ecru 50 proz. 

Alkehols subkutan injiziert und geht am 11. Juni an Panophthalmitis ein. Die Obduktion ergab, 
dug das linke Auge dureh Eiterung, die anseheinend yon ether Verletzung der Cornea ihren Aus- 
gangspunkt genommen butte, vollkommen zerstSrt ist. In den iibrigen Organen kein Anhalts- 
punkt fiir das Bestehen einer Pyi~mie. Versuchsdauer ]4 Tage; Gewieht 28. Nat 2300 g, 6. Jnni 
2250 g, 11. Juni 2200 g. Summe in absolntem Alkohol 40 cem entspreehend 1,26 ecru pro Tag 
und KiIogramm des Kaninchens. 

L e b e r b e f u n d : 1V[~i,~lige Hyp~r~mie im gesam~en Bereiche der L~ppchen und hoeh- 
gradige, exquisit zentrale Verfettung mit zahlreichen kleinsten und grSf~eren FettrSpfchen im Zell- 
protoplasma some Randstellung des hi~ufig intensiv dunkel gefiirbten pyknotisehen Kernes. 

An einzelnen L@pehen li~Bt sich eine herdweise ZerstSrung der Leberzellen konstatieren; 
der Mittelpunkt dieser nekrotisehen Bezirke wird mehr oder weniger yon der Zentralvene gebildet, 
die ~ugere Begrenzung erfolgt in den ausgedehnten Herden nur dureh einige wenige, der L~tppchen- 
peripherie angehSrende Leberzellen. Entspreehend dem zentralen Bezirk, sind die vollkommen 
kernlosen und heller gef~irb~en Leberzellen yon zahlreiehen kleineren und grSBeren Fettvakuolen 
besetzt; daran sehlie$t sich nach au$en hi n, gleichsam in Ringform, ein an die Azinusperipherie 
angrenzender Saum ebenfalls geseh~digter Leberzellen an, deren Kerne teilweise sehr blab gef/~rbt, 
teilweise in Zerfall begriffen sind, deren Protoplasma j edoeh keine derartige hochgradige Yerfettung 
erkennen li~f~ wie die zentralen Anteile. Die zwischen den nekrotisehen Zellen ziehenden 131ut- 
kapillaren sind ~n beiden Absehni~ten yon Leukozy~en und t'eink/Jrnigem, intensiv bl~.usehwa:rz 
geNrbtem Zelldetritus erfiillt (Textfig. 2). 

Anstol~end an das interlobuli~re Gewebe zeigen die Leberzellen ann:~thernd normale Non- 
figuration. 

M i t h i n  l i n d e n  s i e h  a u e h  i n  d i e s e m  F a l l e  a n a l o g e  h e r d f O r m i g e  
N e k r o s e n  i m  L e b e r p a r e n e h y m  w i e  b e t  K a n i n e h e n  88, jedoeh seheinen 
dieselben, wie aus dem lokalen Vorhandensein entzfindtieh reaktiver Elemente im Nut  und dem 
Abtransporte yon Zellmaterial gesehlossen werden dart, nieht erst vor kurzem entstanden zu 
sein, sondern bereits ein etwas ~ilteres Stadium itarzustellen. 

Die H o d e n sind deu~lieh verkleinert; histologiseh zeigen sieh die Kan~lehen durehweg in 
ihrem Quersehnitte versehmNert, die Naniilehenwand naeh innen zu homogen verbreitert. Das 
Nanlilehenepithel ist hiiufig stark reduziert, gelegentlieh nut  aus einer Reihe S e r t o 1 i seher 
Zellen bestehend, das Protoplasma der noeh vorhandenen Spermatogonien vakuolisiert, die Kerne 
pyknotiseh, Spermagozy~en Iassen sich nur vereinzelt na.ehweisen, Spermatiden und Spermien 
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fehlen. Im Kan~lchenlumen liegen Keratrtimmer und me~kernige Zellen; das Zwisehengewebe 
erseheint etwas, die Zwisehenzellen deutlich vermehrt, das Rete testis zeigt kubisehes Epithel, 
lg6~ keine groben Veranderungen erkennen und enthglt gegen den Nebenhoden zu desquamierte 
Epithelien der Samenkan~tlehen. Der Nebenhodensehwanz enthalt  Spermien. 

E s  b e s t e h t  s o m i t  i n  b e i d e n  H o d e n  (Textfig. 7) e i n e  g l e i e h m g S i g e  
A t r o p h i e m i t t 1 e r e n G r a d e s mit Reduktion der Spermiozytogenese und vSlligem 
Sistieren der Spermiohistogenese, mit Kan~lchenversehm~lerung und hyaliner Verdiekung der 

Fig. 2. Leber yon Kan. Nr. 59. Versuchsdauer 2 Woehen. Subkutan insgesamt 80 cem 
50 proz. Alkohols. F~rbung mit Hamalaun-Eosin. Vergr. 120 fach. Etwas gltere Parenchym- 
nekrose, a: verfettete und kernlose Leberzellen; a~: nieht verfet~ete und kernlose Leberzenen; 
b: Lgppehenzentrum; c: reietflich Rundze]len und Zelldetritus innerhalb der Kapillargefal~e. 

Lamina interna ihrer Wand sowie Zwischonzel]envermehrung. Da~ bier vor kurzem noeh Sper- 
miogenese bestanden hat, geht aus dem Befunde yon Spermien im Nebenhoden hervor. 

L u n g e n : Ohne pathologisehen Befund. 
H e r z : ParenchymatSse und fettige Degeneration des Myokards. 
M a g e n d a r m t r a k t  ebenso Me die N i e r e  ohne krankhafte Ver~inderung. Die 

N e b e n n i e r e n sind auifallend chromatim'eieh. 
K a n i n c h e n 75. Erwaehsenes d', erhielt mittels hiagensehlauehes vom 23. Juli his 1i. 
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August 7 real je 20 ccm 50 proz. Alkohol verftittert und geht am 12. August an Aspirations- 
pneumonie ein; die Obduktion ergibt zaMreiche klelnste, bronchopneumonisehe Herde in beiden 
Lungen, Sehwellung der MagenseMeimhaut, Hyper~mie der Leber, Atrophie der Hoden. Ver- 
suehsdauer 20 Tage; Summe in absolutem Alkohol 70 cem entspreehend 1~05 ccm pro Tag und 
Kilogramm des Kaninehens; Gewieht 23. Jab 3250 g, 28. Juh 3200 g, 8. August 3100 g. 

Fig. 3. Leber yon Xan. Nr. 58. Versuehsdauer 7 Woehen. Subkutan insgesamt 106 ecru 
50 proz. Mkohols. Fgrbung mi~ ttamalaun-Eosin, Yergr. 120 fach. Altere Parenchymnetu-osen 
mit par~ie]lem Bindegewebsersatz. a :  Reste nekro~iseher Leberzellen; b: neugebildetes Binde- 

gewebe; c: G 1 i s so n sehes Gewebe. 

L e b e r : Zentrale Stauungshyper~tmie mit geringer Druckatrophie der Leberzellen. Zen- 
trale Verfettung der Leberzellen m~igen Grades: 

In einzelnen L~ppchen erscheinen die zuinnerst gelegenen Leberzellen in kleinsten Herden 
geschgdigt, und zwar liegen diese kleinen Komplexe geschgdigter Zellen zumeist in unmittelbarer 
N~he der Zentralvene; die Form der Leberzelle ist gelegentlieh noeh gewahr~, der Kern jedoeh 
durchweg schon in 2 bis 5 Triimmer zerfallen. Das Protoplasma hat eine vollkommen homogene 
Beschaffenheit angenommen und ist mit Eosin heller gef~rbt als gewShnlich. Daneben finden sieh 
noch Stellen, in denen nur mehr Schollen auf den stattgehabten Untergang yon Leberzellen hin- 
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weisen. Rundzellen bezw. L~ukozyten :sin4: hie~:;~r'ge~s~ ~ahrzunehmen~ ebenso fehlen dieselben 
im G 1 i s s o n schen Gewebe. 

D i e  b e s e h r i e b e n e n  H e r d e  s t e l l e n ' k l e i n s t e  N e k r o s e n  d e r  L e b e r -  
z e l l e n  d a r ,  d i e  a l l e m  A n s c h e i n e  n a e h  j i i n g s t e n  D a t u m s  s i n &  

Die H o d e n sind stark verkleinert, die Samenl(aaiilehen im Querschnitt bedeutend ver- 

] 

Fig. 4. Leber yon Kan. Nr. 85. Versuchsdauer 11V_, Wochen. Stomachal insgesamt 
520 ccm 50 proz. Alkohol. Fi~rbung mit Hi~malaun-Eosin. Yergr. 120 faeh. Dutch Binde- 
gewebe ersetzte Parenchymnekrosen. a: erweiterte Zentralvene; b: gef~Breiehes Granulations- 
gewebe; c: Gallengang mit Lumen im G1 i s s o n sehen Gewebe; d: aus Gallengangssprossen 

hervorgehend e Leberzellen. 

sehm~lert, ihre Wandung verdickt und gefaltet, ihr Epithelbelag allenthalben nur ein- bis zwei- 
reihig, aus S e r t o 1 i sehen Zellen und degenerierten Spermatogonien bestehend. Das Zwischen- 
gewebe ist ebenso ,~4e die Zwischenzellen ungleiehm~l~ig vermehrt. Die Blutgef/ifie des Hodens 
zeigen Wandverdiekung ohne naehweisbare Degeneration derselben. Das Rete testis l~Bt Binde- 
gewebs- und Epithelproliferation erkennen. 

Im Epithel des ganzen Nebenhodens reichliche Produktion eines braun gefi~rbten Sekretes. 
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Spermien sind in den Nebenhodenkan~lchen nicht naehweisbar, finden sieh hingegen in der 
Samenblase. 

E s b e s t e h t  i n  d e n  H o d e n  edne g l e i e h m g ~ i g e  A t r o p h i e  m g l ~ i g e n  
G r a d e s  m i t  v o l l k o m m e n  f e h l e n d e r S p e r m i o g e n e s e ,  Kan~lehenversehmale- 
rung und dadureh bedingter Wandverdiekung sowie Zwischengewebsvermehmng (Textfig. 8). 

In der L u n g e finden sieh frisehe bronehopneumonisehe Herde, im M a g e n geringe 
Desquamation der Schleimhaut, keine Uherationen, in tier 1~ i e r e parenchymatSse Degeneration. 

K a n i n e h e n 58. Jugendliches d, erh~lt subkutan am 19. April 6 ccm, am 23. April 10, 
am 30. April und 6. Mai je 15, am 10., 15. und 21. Mai je 20 ccm 50 proz. Alkohols und wird 
nach 16 tggiger Pause in abgemagertem Zustande getStet. Die Obduktion ergibt au/]er eider 
geringen 0rganatrophie keine ]~esonderheiten. Versuehsdauer 7 Woehen. Summe in abs. A]kohol 
53 ccm entsprechend 0,25 ccm pro T~g und Kilogramm des Ka.nindlens. Ge~dcht: 19. April 1600 g, 
21. Mai 1500 g, 28. Mai 1300 g, 7. Jmli 1050 g. L e b e r : Allgemeine Stauungshyperamie mit 
leiehter Druekatrophie der Leberzellen so~de Verfettung m~igen Grades ira Gesamtbereiehe der 
Lgppehen. Daneben finden sieh an mehreren Stellen des Schnittes innerh~lb tier L~ppchen Ver- 
~nderungen yon besonderer Besehaffenheit: man sieht namlich nahe dem L~tppchenzentrnm 
bezw. zwischen diesem und der Pefipherie verschiedene gro~e Herde, in denen yon normalen Leber- 
zellen nichts mehr zu finden ist, die aber aueh nicht dm'chweg aus nekrotischen Leberzellen auf- 
gebau~ werden; die Form der Zellen, die braunen, kOrnigen Massen, welehe sie enthalten, lttt~t 
ffir viele derselben ihre Abstammung vom Leberparenchym vermuten, allein neben diesen Ele- 
menten sehen wit als Bausteine der in Rede stehenden Herde ein loekeres~, yon zahlreichen, zart- 
wandigen Blutgefal3en durehzogenes junges Gewebe, alas aus vereinzelten Lymphozyten, epithe- 
leiden Zellen und Fibroblasten sowie aus fibrill~zer Zwisehensubstanz besteht. In diesem Gewebe, 
alas naiiirlieh nur als Granulationsgewebe aufzufassen ist, liegen nun ~ul~erdem noch Elemente 
einges~reut, und zwar yon der Zone der nekrotisehen Leberze]len his an die Peripherie des ~erdes 
hin, deren hellgefarbter breiter Protoplasmasaum yon zahIreiehen braunen KSrnehen edfi]]t ist, 
und deren Kerne die GrS~e tier Leukozytenkerne erreichen. Anscheinend ha.ndelt es sieh in diesen 
Zellen um Phagozyten, die mit abgebautem Leberzellenmaterial erf~illt sind (Textfig. 3). 

Diese Bindegewebsherde nehmen nun versehieden groBe Bezirke der Leberl~ppehen ein und 
grenzen mehr oder weniger nahe an das interlobul~re Gewebe an, sind aber yon diesem durehweg, 
wenn ~uch nur durch eine einzige Reihe yon Leberzellen getrennt. Von diesen begrenzenden 
Parenehymresten senken sieh einzelne, zumeist zweikernige Leberzellen in allerdings nnr geringer 
Zahl in das Bindegewebe ein, wobei sie gelegentlieh auch aus dem Zusammenhange mit den fibrigen 
Zellen gelSst erscheinen. Das benaehbarte interlobulgre Gewebe zeigt reic, hlieh kteinzellige In- 
filtration und sender hie und da feine Bindegewebszfige zwischen die trennenden Leberzellemeihen 
hindureh zu den im L~ppcheninneren gelegenen Herden. An einigen Punkten des periport~len 
Gewebes besteht au~erdem noch eine deutliche Vermehrung des Bindegewebes neben Sprossung 
yon Galleng~ngen. 

I n d e m b e s c h r i e b e n e n F a l l e l i e g e n n e b e n g e r i n g g r a d i g e r  S t a u -  
u n g  u n d  Y e r f e t t u n g  d e r  L e b e r  h e r d f S r m i g e  D e f e k t e  de s  P a r e n -  
e h y m s  v o r ,  d i e  z w e i f e l l o s  a u f  u r s p r i i n g l i c h e  N e k r o s e  t ie r  L e b e r -  
z e l l e n  z u r a c k z u f t i h r e n  s i n d ,  i n  d e n e n  es j e d o c h  zu e i n e m  b i n d e -  
g e w e b i g e n  : E r s a t z  des  z u g r u n d e  g e g a n g e n e n  P a r e n c h y m s  g e k o m -  
m e n  i s t .  A n d e r e r s e i t s  m a e h t  s i c h  im G l i s s o n s c h e n  G e w e b e  d e u t -  
l i c h e  e n t z ~ i n d l i c h e  R e a k t i o n  m i t  k l e i n z e l l i g e r  I n f i l t r a t i o n ,  G a l -  
l e n g a n g s w u c h e r u n g  u n d  B i n d e g e w e b s v e r m e h r u n g  g e l t e n d ,  w e l c h  
l e t z t e r e  g a n z  v e r e i n z e l t  f e i n s t e  Zt tge  a u c h  i n  d i e  i n t e r l o b u l a r e n  
H e r d e  e i n s e n d e t .  

Die H o d e n sind klein, schlaff und zeigen mikroskopisch die Charak~ere eines noch nicht 
entwiekelten Organes mit lappigem Bau, mangelhaf~er Differenzierung der Epithelien end reich- 
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lichem Zwischengewebe. Nut in einigen Kani~lchen lassen sich Spermatogonien und Spermato- 
zyten unterseheiden, jedoeh sind dieselben hiiufig in dem Sinne veri~ndert, als ihr Protoplasma 
yon einzelnen Vakuolen durchsetzt erseheint, die Kcrne vielfach unregelmiil~ige Form zeigen; 
aueh sind einzelne Epithelien aus dem Zusammenhange gelSst, desquamiert, die zahlreiehen Blut- 
gefi~fie stark erweitert, mi~ Blur efffillt; im !Nebenhoden f~llt die mangelnde Entfaltung der Kan~il- 
chen auf. 

Fig. 5. Leber yon Kan. Nr. 70. Versuchsdauer 8 Woehen. Subkutan 245 ecru and 
stomachal 50 ccm 50 proz. Alkohols. Fi~rbung mit H~malaan-Eosin. L a e n a e e sche Zir- 
rhose der Leber. a: abgeschniir~e Leberzelleninsel; b :  stark erweiter~e Blutkapillaren; c: ver- 

breitertes G 1 i s s o n sches Gewebe; d: Gallengangsproliferation. 

E s  b e s t e h t  m i t h i n  i n  d e m  n o c h  u n e n t w i c k e l t e n  u n d  a u f  G r u n d  
d e r  Z w i s c h e n z e l l e n v e r m e h r u n g  a u e h  a l s  u n t e r e n t w i c k e ] t  a n z u -  
s p r e e h e n d e n  H o d e n  e i n e  w e n n  a u c h  n i c h t  s e h r  h o c h g r a d i g e  D e -  
g e n e r a t i o n  d e s  E p i t h e l s  (Textfig. 9). 

Das dem gleichen Wurfe entstammende Kontrolltier, welches ohne Alkoholdarreiehung be- 
lassen wurde, zeigt in seinen Hoden zur selben Zeit bereits reichliche Spermiogenese. 
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K a n i n 9 h e n 70. Erwachsenes ~, erhiilt vom 11. Juni bis 24. Juli einmall0, 8 real 20, 
3 real 25 ccm 50 proz. Alkohols subkutan injiziert, am 27. und 30. Juli je 25 ccm stomachal ein- 
verleibt und geht am 1. August an Aspirationspneumonie ein. 

Bei der 0bduktion fanden sich neben den bronchopneumonischen Herden in beiden Lungen 
einzelne Nekrosen der Magenschleimhaut. Versuchsdauer 8 Wochen. Summe in abs. Alkohol 
147,5 ccm entspreehend 1,23 ccm pro Tag und Kilogramm Gewicht: 11. Juni 2100 g, 25. Juni 
2000 g, 8. Juli 2200 g. L e b e r : Kleinzellige Infiltration sowie sehr betr~chtliche Bindegewebs- 

Fig. 6. Hode yon Xan. Nr. 881 s. Erkl~rung Fig. 1. F~rbtmg mit H~tmalatm-Eosin. 
Vergr. 120faeh. a: desquamier~e HodenepiShelien; b: "~akuolisierte und pyknotische Spermato- 

gonien; c: vermehrte Zwischenzellen. 

vermehrung und GaUengangswueherung im interlobul~iren Gewebe mit Abschniirung yon Leber- 
zelleninseln und Parenchymregeneration. 

E s  b e s t e h t  i n  d i e s e r  L e b e r  d a s  v o l l k o m m e n  e n t w i c k e l t e  B i l d  
d e r  L a e n n e c s e h e n  Z i r r h o s e  (Textfig. 5). 

Die H o d e n sind stark verkleinert, die Kani~lchen verschmiilert, ihre Wand hyalin ver- 
dickt, das Epithel auf ein bis drei Reihen reduziert mit Degeneration der Spermatogonien, Sper- 
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matozyten sind nur ganz vereirtz~lt, Spe~m~tiden:lmd~S:i~r~icn~irg~nds.nachzn~veisen. Au]~erdem 
besteht Desquamation des Epithels, ge~inge Zwisehengewebs- und Zwischenzellenvermehrung. 
Das Rete testis zeigt vielfach Ausbuchtungen sowie ein Vordringen einzelner Kaniilehen in das 
Hodenparenehym. Ira Epithel der Nebenhodenkan~lchen besteht reiehliche Sekretbildung. Im 
Duetus delerens finden sich einzelne, in tier Samenblase reiehliehe Spermien. 

D i e  H o d e n  z e i g e n  m i t h i n  
e i n e  g l e i e h m i i l ~ i g e  A t r o p h i e  
h S h e r e n  G r a d e s  m i t  R e d u k -  
t i o n  t i e r  S p e r m i o z y t o g e n e s e  
u n d  S i s t i e r u n g  d e r S p e r m i o -  
h i  s t o g e n e s e .  

K a n i n c h e n  85. Erwaehsenes 
~, erhi~lt yore 25. Juli bis 14. Oktober 
12 real je 20 cem, 10 real je 25 cem und 
einma130 cem 50 proz. Alkohols stomaehal 
einverleibt und geht am 14. Oktober an 
Aspirationspneumonie ein. Im 1Hagen 
fanden sieh keine Ulzerationen. Ver- ~/ 
suehsdauer 11�89 Woehen. Smnme in 
abs. Alkohol 200 ccm entspreehend 1,51 
ccm pro Tag und Kilogramm des Kanin- 
ehens. Gewieht: 25. Juli 2560 g, 5. August 
1800 g, 7. September 1900 g, 11. September 
2000 g, 16. September 1970 g, 20. Sep- 
tember 2000 g, usw. 

�9 ~ L e b e r :  Indem Organeisteszu 
den mannigfachsten Ver~nderungen ge- 
kommen, sowohl yon seiten des Paren- 
chyms als auch des periportalen Gewebes. 

Was erstere betrifft, so finden sich 
einmal herdfSrmige Sehiidigungen der 
Leberl~ppchen, die in versehiedener Aus- 
dehnung die inneren Anteile derselben 
einnehmen, bis gegen die Peripherie 
heranreiehen, und in denen es zum Zerfall 
bezw. zum Schwunde der Leberzellkerne 
gekommen ist, w~hrend das Protoplasma 
in den zentralen Partien Verfettung, in 

den peripherisehen Absehnitten des Her- Fig. 7. Hode yon Kan. Nr. 59. S. Erkl~rung zu 
des KSrnelung oder eine feinwabige Be- Fig. 2. F~rbung mit Hamalaun : Eosin. YergT. 
sehaffenheit zeigt. Zugleieh besteht hier 120fach. a: vakuolisier~e Spermatogonien; b: Se r -  
deutliehe Vermehrung der Leukozyten in t o 1 i sehe Zellen; c: mehrkernige deSquamier~e Zelle; 
den Blutkapillaren. Neben diesen an- d: vermehrte Zwisehenzellen. 
Seheinend frischen Nekrosen lassen sieh 
in andern Herden in deren inneren Anteilen fast keine Leberzelkeste mehr vorfinden, viel- 
mehr ist an ihre Stelle ein reich vaskularisiertes junges Bindegewebe getreten, in dessen 
peripherisehe Zone sich yon dem erhaltenen Parenchym des Liippchenrandes einzelne 
neugebildete Leberzellen und Leberzellenb~lkchen vorsehieben, so da6 in manchen derartigen 
Herden bereits grSi~ere kernhal~ige Leberzellenkomplexe wahrgenommen werden kSnnen. Endlich 
sind wiederum andere intralobul~ire, nut raehr aus Bindegewebe bestehende Partien dutch Pro- 
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liferation des G 1 i s s o n schen Gewebes mit diesem in Beriihrung ge~reten, wobei auch einzelne 
Gallengangssprossen teils als solche, teils unter Bildung yon Leberzellen in den urspriinglich in 
iedem Falle der Oallengange vSllig ermangelnden zen~ralen Herd vordringen (Textfig. 4). 

Im interlobul~ren Oewebe besteht allenthatben kleinzellige Infiltration, Bindegewebsver- 
breiterung und Gallengangsproliferation, mit Umbau der Liippchenstruktur. 

Fig. 8. Hode yon Kan. Nr. 75. Versuchsdauer 3 Wochen. Stomaehal insgesamt 140 ccm 
50proz. Alkohols..F~rbung mit Hi~malaun-Eosin. Vergr. 200faeh. a: desquamierte Epi- 
~helioa und Zeltreste; b: degenerier~o Sperma~ogonien; c: Zwischengewebs- und Zwischenzell- 

vermehrang. 

~ i i t h i n  l g ] t  s i c h  i n  d i e s e r  L e b e r  d a s  V o r h a n d e n s c i n  e i n e r -  
s e i t s  e i n e r  b e r e i t s  d e u t l i c h e n  L a e n n e c s e h e n  Z i r r h o s e  k o m b i n i e r t  
m i t  , P a r e n c h y m n e k r o s e n  v e r s c h i e d e n e n  A l t e r s  k o n s t a t i e r e n ,  
d u r c h  w e l c h e s  Z u s a m m e n t r e f ~ e n  B i l d e r  e n t s t e h e n ,  d i e  v o l l k o m -  
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m e n  u n g e z w u n g e n  d a s  Zttstan'd:r d e r  A b s c h n i i r u n g  v o n  
L e b e r z e l l e n  u n d  d e r  V e r l a g e r u n g  d e r  Z e n t r a l v e n e n  an  d e h  R a n d  
y o n  L e b e r l ~ p p e h e n  bezw.  i n m i t t e n  des  B i n d e g e w e b e s  d u t c h  d e n  
b i n d e g e w e b i g e n  E r s a t z  d e r  h e r d ~ S r m i g e n  P a r e n c h y m n e k r o s e n  
e r k l ~ r e n .  

Beide H o d e n sind verkleinert; in dem einen Hoden, der zur Untersttchung gelangt, zeigt 
sieh in dessen Mitre eine umsehriebene Stelle yon erhShter Konsistenz. Die Kan~lchen sind ver- 
schm~lert, ihre Wandung jedoch nicht verdickt, das Epithel in manchen Kan~lehen noch mehr- 
selfiehtig mit erhaltenen, jedoch degenelierten Spermatiden, in andern Kan/ilehen besteht dasselbe 
nur aus 1 bis 3 Reihen und zeigt st~rkere Desquamation. Die Spermiozytogenese ist in m~il]igem 
Grade, die Spermiohistogenese auf ein Minimum reduziert. 

Fig. 9. Hode voa Kan. Nr. 58. S. Erkl~rang zu Fig. 3. F/~rbung mit H~malaun-Eosin. 
u 400fach. a: vakuolisierte S.permatogonien; b: fehlende Differenzierung de~ Epithels; 

c: genng Vel"mehrte Zwischenzellen~ 

In dem Hoden besteht eine gleichm~l]ige Atrophie mi~geren Grades; da sich abet auL]erdem 
an einer Stelle eine ~ltere, vermutlich traumatisehe Gewebsbhtung mit entztindliehen Erscheinun- 
gen in deren Umgebung finder, kann dem Befunde nicht allzuviel Bedeutung beigemessen werden. 

In den Ltt n g e n bestehen frische bronchopneumonisehe Hel"de: im M a g e n partiel]e, 
erst histologisch feststellbare Desquamation des Epithels. 

Was dell unmittelbaren Effekt der Alkoholdala'eichung betrifft, so t ra t  nach 

kleineren Dosen - -  bei intravenSser Injektion beispielsweise yon 3 ccm, nach 

stomachaler Verabreichung h~ufig bei 20 ecru - -  insbesondere bei krMtigen Tieren 
kein oder nur  ein leichter l%uschzustand mit  etwas unsicherem Gang auf; bei 

h6heren Dosen stellten sich jedoch die Erscheinungen einer mehr oder minder 

schweren Trunkenheit  ein mit  schwankendem Gange, Verlust des Gleichgewichts, 

Virchows Archly f. patho]. Anat, Bd. 215. Hit. 3. ~9]. 
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Benommenheit, vorerst frequenter Atmung und Herzti~tigkeit und sp~terl~in er- 
folgendei" Verlangsamung derselben. Diese Zust~nde treten bei intravenSser 
Injektion am raschesten auf, verschwinden jedoch aueh wiederum am schnellsten, 
whhrend sic sich bei subkutaner Injektion bezw. Ftitterung nach etwa einer Viertel- 
bis einer halben Stun@ bemerkbar machen, um je nach der Menge des Alkohols 

Fig. 10. Hode yon Kan. Nr. 94. Versuchsdauer 13 Wochen. Stomachal insgesamt 
850 ccm 50proz. Alkohols. F~rbung mit Hi~malaun-Eosia. Vergr. 120fach. a: obliterierte 

Kan~lchea; b: hyaliae Waadverdickung; c: etwas vermehr~e Zwischenzellen. 

10Minutenbis 2 Stunden anzudauern oder in einen stundenlang whhrenden Schlaf- 
zustand iiberzugehen. 

Hinsichtlich der Erniihrung konnte festgestellt werden, da]~ insbesondere die 
stomachal behandelten Tiere besonders nach den ersten Alkoholdosen wi~hrend der 
ni~ehsten 12 bis 24 Sttmden nut geringe Lust zur Nahrungsaufnahme zeigten, 
dieselbe sogar vSllig verweigerten. Diesem Verhalten entspricht die auch fast 
durchweg beobaehtete Gewichtsabnahme in der 1. bis 2. Woche des Versuches, 
wahreIid nach dieser Zeit bei den meisten Tieren wiederum eine Gewichtszunahme 
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erfolgte, die dann entweder mi~' geringen Differenzen anhielt, in 4 Fallen trotz 
hiiherer Alkoholdosen das Erstgewicht bleibend iibertraf, bei der Mehrzahl der 
Kaninchen jedoch nach abermals 1 bis 3 Wochen wiederum zu sinken begann. 
Der grSi~te Gewichtsverlust betrug bei einem 3100 g schweren Kaninchen nach 
9 Wochen 900 g, in den fibrigen Fi~llen schwankten die Gesamtgewichtsverluste 
zwischen 500 und 50 g. 

M_it Ausnahme dreier Falle, in denen es sieh einmal um einen akuten Darm- 
katarrh, einmal um eine innerhalb 24 Stunden tiidlich verlaufende Panophthalmitis 
nach Verletzung und end]ich einmal um Kokzidiose handelte, setzten die Tiere 
entweder dureh akutes LungenSdem oder eine sehr rasch zum Tode ffihrende 
Pneumonie nach Aspiration yon Alkohol bezw. dutch plStzlichen Ted im Rausche 
oder nach der Injektion den Versuehen ein Ende; 2 Kaninchen gingen an Blutung 
aus einem Ulcus ventriculi zugrunde. 

6 Tiere wurden getftet, in 3 Fallen wurde nach verschiedenen Zeitraumen je 
ein Hode zu Vergleichszwecken exstirpiert. 

Hinsiehtlich der Befunde an den inneren Organen ist vor allem hervorzuheben, 
da$ bei 12 Tieren jedenfalls infolge einer Aspiration yon Alkohol und Schleim 
gelegentlich der Entfernung des ~agenschlauches in den Lungen frische broncho: 
pneumonische Her@ nachgewiesen wurden, und da]~ aul~erdem ebenfalls bei den 
stomachal behandelten Tieren sich in 8 Fallen Ulzerationen der Magenschleimhaut 
fanden, die entweder friseh entstanden, in 2 Fallen zu schwerer Blutung geftihrt 
hatten oder abet bereits seit langerer Zeit bestehend zu fast kirschengrol~en, mit 
rahmigen Massen erftillten Knoten umgewandelt waren, die innerhalb der ~agen- 
wand bis an die verdickte Serosa heranreichen; endlich zeigten sich auch feine 
!ineare oder strahlige ~arben nach Ausheilung solcher Ulzera. In 2 weiteren 
Ffilten konnten zwar keine Ulzerationen nachgewiesen werden, jedoch ergab die 
histologische Untersuchung der ~agenschleimhaut eine teilweise oberflachliche 
Nekrose derselben. Bei 8 mit Alkohol ernahrten Tieren war die ~agensehleimhaut 
durchweg erhalten, die Schleimproduktion in einzelnen Fallen eine erhShte; an 
den subkutan und intravenSs behandelten Tieren fanden sich keine Veranderun- 
gen im Magen. 

In 5 Fallen langer dauernder Behandlung erwiesen sich die 5Tieren, in 2 Fallen 
die Herzmuskulatur fettig degeneriert, in einem Falle bestand Fettinfiltration 
des Myokards. 

Jedenfalls aber beanspruchen die erzielten Veranderungen in Leber und Hoden 
der Tiere das meiste Interesse; es sei daher zusammenfassend fiber diese noch kurz 
referiert. 

Was zunachst die in der Kaninehenleber naeh kiirzerer oder langerer Alkohol- 
darreichung in gleicher Weise bei' intravenSser, subkutaner oder stomachaler 
Einverleibung beobachteten Veranderungen betrifft, so konnte fast in jedem Falle 
eine mehr oder minder intensive Stauungshyperamie beobachtet werden, die im 
geringsten Grade noch in den subkutan behandelten Fallen in die Erscheinung tritt, 

21" 
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zumeist sieh blo~ auf die Zentralvene und die benaehbarten Kapillaren der Leber- 
l~ppGhen beschr~nkt, man~hmal aber auch bis in die Pfortader sich erstreekt; die 
Hyper~mie ist nieht allzu selten reeht ho@gradig; sie dokumentiert sieh dann 
haupts~ehlieh dureh eine betr~ehtliehe Erweiterung der Zentralvenen, die ihrer: 
seits wieder zur Kompression und Druekatrophie der Leberzellen Anla~ gibt. 
Solches wurde insgesamt in 21 F~llen beobaehtet. 

Ferner ~and sich bei 10 Tieren eine Verfettung des Leberparenehyms, und 
zwar eben~alls zumeist entspreehend den zentralen L~tppehenanteilen; dieser Proze~ 
~ul3ert sich in der Bildung vorwiegend zahlreieher kleinster, jedoch hie und da 
an@ gr~Berer TrSpfehen im Protoptasma der Zellen, ferner in der Regel mit De- 
generationsersGheinungen des Kernes, wie sGhleehter Fgrbbarkeit oder Pyknose 
desselben; 11 mal wurde eine, aueh wiederum hauptsgehlich zentral auftretende 
parenehymatSse Degeneration tier Leber konstatiert, die besonders bsi den l~tnger 
behandelten Tieren hgufig derart hohe Grade erreieht, dab das Protoplasma tier 
Leberzellen nur mehr aus einzelnen losen F15ckehen zu bestehen seheint, die Zellsn 
daher gleiehsam durehsiehtig werden, wobei dann aueh die Kerne selbst bis zum 
Zerfall gesehgdigt sin& 

Diese so h~tufig wiederkehrenden Ver~tnderungen der Leber lassen sieh als 
Stauungshypergmie und triibe Sehwellung bereits am 1. Tage der Alkoholdar- 
rsiehung, als Verfettungen in allsrdings geringem Grads bsrsits am 3. Tags naeh- 
weissn, stellen mithin FunktionsstSrungen dar, die bsreits kiirzere Zeit nach der 
Verabreiehung yon 50 proz. Alkohol in der Kaninehenleber auftreten, Ver~nderun- 
gen, die bei dem Umstande, dal~ sie night blog bei den an interkurrenter Krankheit 
eingegangenen Tieren, wo wit sie sGhliel31ieh erwarten kSnnten, sondern N derselben 
Intensit~t auGh bei den getiSteten bezw. an den im aknten Rausehe verendeten 
Kaninehen gefunden wurden, mit groger Sieherheit der sehadigenden Wirkung 
des 50 proz. Alkohols zuzusehreiben sin& 

Neben diesen rs]ativ sehon raseh in die Erseheinung tretenden Sehhdigungen 
der Leber konnten nun yore Ende der 2. Woehe an betr~ehtlichere Ver~nderungen 
gefundsn werden, die einsrseits das Parenehym, anderseits das interlobul~re Gswebe 
betreffen (Textfig. 1--5). 

Was die ersteren anbelangt, so handelt es sieh in 7 F~.llen - -  2 subkutan mit 
insgesamt 80 ecru und 106 Gem some 5 stomaehal mit 140, 200, 285, 520 und 850 ecru 
50 proz. Alkohols im Verlaufe yon 2, 3, 7 111/z und 13 Woehen behandelten Kanin- 
chert - -  um Nekrosen der Leberzellen, die je naeh ihrer Ausdehnung und dem Alter 
ihres Bestandes ein versehiedenes Bild darbieten, jedoeh das eine gemeinsame 
Merkmal zeigen, dal~ sie in unsehaff begrenzten Herden fast regelm~l~ig der Zentral- 
vene n~her gelegen sind als der Azinusperipherie und entweder nur den innersten 
Absehnitt eines L~ppehensektors betreffen oder nahezu zirkul~r die Vena eentralis 
umgreifen, anderseits aber bei grSgerer Ausdehnung selbst bis an die Azinusperi- 
pheris heranrsiehen, wosslbst absr fast immer noeh I bis 3 Reihen yon Lebsrzellen 
als Abgrsnzung gegen das G 1 i s s o n sshe Gewebe erhalten bleiben. 
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Der Ablauf der Ereignisse in diesen Her@n, welche beziiglich ihrer ursprting- 
lichen GrSl~e anscheinend auch sp~terhin keine Erweiterung erfahren, ist, soweit 
dies aus den vorhandenen Bildern geschlossen werden kann, ungef~hr der, da~ es 
vorerst ohne jede entziindliche Ver~tnderung, vermutlieh infolge rein toxischer 
Wirkung in dem an und fi~r sich weniger gut ern~hrten und durchbluteten Lappchen- 
zentrum zur Ci~romatolyse, zum Kernzerfall und zur Homogenisierung des Proto- 
plasmas zu einer l%krobiose der Leberzellen kommt; die Konturen der Zellen sind 
anf~nglich noch voneinander abzugrenzen, sp~ter aber nicht mehr zu untcrscheiden, 
wobei jedoch die ebenfalls imAzinuszentrum sich reichlicher findenden Fettvakuolen 
noch sichtbar bleiben. Die Kapillarendothelien bezw. die Sternzellen werden an- 
scheinend nicht zerstOrt. 

In anderen Her@n, die wohl ein sp~teres Stadium darstellen, finden sich so- 
dann reichlich uni- und multinukleare Leukozyten neben eosinophilen Ze]len 
und feinkSrnigem Detritus innerhalb der Kapillaren des betreffenden Bezirkes. 

Als weiteres Stadium sehen wit sodann zwischen diesen zugrunde gegangencn 
Leberze]len ein reich vaskularisiertes, lockeres, innerhalb des L@pchens und ohne 
Zusammenhang mit dem interlobul~en Bindegewebe sich entwickelndes Granula- 
tionsgewebe entstehen, in welches abet auch sehon allenthalben yon dem noch 
erhaltenen Parenchym der L~tppchenperipherie neugebildete Leberzellen ein- 
wachsen und, nach einigen Bildern zu schtiel3en, in kleineren HerdeI1 vielleicht sogar 
zum vOlligen Ersatz des Zugrundegegangenen fiihren kOnnen. 

Was nun das G 1 i s s o n sche Gewebe betrifft, so konnte zum erstenmal bei 
cinem dutch 2 Wochen behandelten Kaninchen eine Vermehrung der Rundzellen 
in demselben festgestellt werden. Dieselbe fand sich yon da ab in allerdings 
wechselnder Intensitht in 13 weiteren Fallen, yon denen 7 aul]erdem eine geringe, 
jedoch deutlich erkennbare Vermehrung des periportalen Bindegewebes sowie 
Sprossung yon Gallenghngen und endlieh 3 dutch 4, 8 und 11~ Wochen behandelte 
Xaninchen die Summe dieser Leberveranderungen in so entwickeltem Grade auf- 
wiesen, dal~ wir glauben, mit Recht yon einer echten Zirrhose im Sinne L a e n n e c s 
sprechen zu diirfen. 

Nun konnte weiterhin in einem dieser Falle yon ausgesprochener Zirrhose 
sowie in 2 Fallen mit Bindegewebsvermehrung, Gallengangswucherungen und 
kleinzelliger Infiltration das Vorhandensein yon tells frischen und ~lteren ~elu'ose- 
herden konstatiert werden, dutch welches Zusammentreffen ganz eigenartige und 
interessante Vcranderungen in der Leberstruktur zustande kommen. 

Wie bereits erwghnt, werden solche herdweise nekrotisch gcwordcnen Leber- 
zdlen vollkommcn abgcbaut und durch Bindegewebe ersetzt. Reichen abet solche 
Herde bis nahc an das interlobul~re Gewebe heran, dann linden sigh gelegentlich 
sowohl in diesem als auch in dem Bindegewebsherde des L@pchens entweder 
eine nur einreihige Kette yon Leberzellen oder aber, wenn eine Regeneration in 
diesem Parenchymabschntit stattgefunden hat, grSl~ere und kleinere Inseln des- 
selben. Da es nun ferner durch Wueherung des G 1 i s s o n schen Gewebes gerade 



326 

an solchen, nur durch 1 bis 2 Leberzellenreihen getrennten Stellen zu einer Ver- 
einigung des periportalen mit dem intralobul/~ren Bindegewebe kongnen kann, ja 
selbst Gallengangssprossen in den ursprfinglich der Galleng~uge ermangelnden 
zentralen Herd vordringen kSnnen, stehen schlieBlich Leberzellreihen und -inseln 
entweder nut an einer Seite mit dem L~ppchen noch in Zusammenhang , oder aber 
sie sind vollkommen abgetrennt inmitten des jetzt um ein Mehrfaehes verbreiterten 
Interstitiums gelegen. 

Es kann unserer Meinung nach kein Zweifel bestehen, dab in dem vorliegenden 
Material der Beginn jenes Prozesses, der schlieBlich zur Ausbildung des typischen 
Brides einer L a e n n e c schen Zirrhose, zur Abschniirung yon Leberzellinseln, 
zur exzentrischen oder vollkommen extralobul~en Lagerung yon Zentralvenen 
geffihrt hat, in dem Auitreten solcher Parenchymnekrosen gelegen ist. R i b -  
b e r t  27, der ebenso wie A f a n a s i j e w  2, L a f f i t e  ~z, K u l b i n  21 und 
S c h a f  i r al nach Alkoholdarreichung bei Tieren solche herdfSrmige Nekrosen 
land, betont die s der Ver/~nderungen in denselben mit der menschlichen 
Zirrhose; jedoch muB flit unser Material erw~hnt werden, dab in den 2 andern 
F~llen yon deutlicher Zirrhose solche frische Nekrosenherde night gefunden werden 
konnten. 

Ebenso geht aber aus den Befunden an den Kaninchenlebern hervor, dab 
zuerst die Parenchymseh/~digung, sei es in Form der Stauung, der parenchymatSsen 
Degeneration. der Verfettung, bei welch letzteren Prozessen es ebenfalls zum 
Untergange wenn auch nut einzelner Leberzellen kommt, oder abet in Form der 
Nekrose auftritt, und dab sich erst sp~terhin die siehtbare Reaktion im Interstitium, 
n/~mlich die kleinzellige Infiltration, die Ga]lengangswueherung und Bindegewebs- 
proliferation einstellt. 

DaB tats/~chlich auch bei der Leberzirrhose des lV[enschen analoge her~Srmige 
Nekrosen vorkommen, geht beispielsweise aus den Untersuchungen v. G o u r ~ - 
v i t s c h s ~3 hervor, bei welehen sich in 9 yon 17 F/~llen alkoholischer Zirrhose 
l~ekrosen bis zur GrSBe eines L/~ppchens inmitten des Parenchyms fan@n, um die 
herum manchmal entzfindliehe Reaktion festzustellen war. Ebenso beschrieben 
J a n o w s k i37 und kiirzlieh Y o k o y a m a und F i s c h e r 36 eine derartige Form 
knotiger ttyperplasie und Zirrhose der mensch]ichen Leber mit zahlreichen Nekrose- 
herden haupts/~ehlich gegen das Azinuszentrum hin und teilweisem bindegewebigen 
Ersatz derselben. 

W i t  s i n d  d e r  A n s i e h t ,  d a b  d u t c h  d i e  e r h a l t e n e n  B e -  
f u n d e  j e n e  A u f f a s s u n g  f i b e r  d i e  H i s t o g e n e s e  d e r  L e b e r -  
z i r r h o s e ,  d i e  y o n  A c k e r m a n n  ~ u n d  z u l e t z t  w i e d e r h o l t  
y o n  X r e t z  is s o w i e  v 0 n  C h i a r i  s u n d  S a l t  y k o w  29 v e r t r e t e n  
w u r d e ,  d i e  d a s  a u s l S s e n d e  M o m e n t  in  e i n e r  p r i m / ~ r e n  
S c h / ~ d i g u n g  b e z w .  im  U n t e r g a n g e  y o n  P a r e n c h y m  e r -  
b l i c k t ,  z u m i n d e s t  f i i r  u n s e r e  F g l l e  e i n e  n e u e r l i e h e  B e -  
s t / ~ t i g u n g  e r f a h r e n  h a t ,  d a b  a b e r  d i e s e  P a r e n c h y m -  



327 

s c h a d i g u n g e n n i c h t  so s e h r  an  d e r  L ~ p p c h e n p e r i p h e r i e  
s o n d e r n  v i e l m e h r  v o r z u g s w e i s e i m L a p p c ,  h e n i n n e r n v o r  
s i c h  g e h e n ,  u n d  dal~ d o r t ,  wo d i e  L e b e r z e l l e n  i n f o l g e  
t i e r  zu  r a s c h  h i n t e r e i n a n d e r f o l g e n d e n  S c h ~ d i g u n g e n  
b e z w .  d e r  zu  i n t e n s i v e n  N o x e  n i c h t  m e h r  d i e  F ~ h i g k e i t  
e i n e r  e n t s p r e c h e n d  r a s c h e n  R e g e n e r a t i o n  b e s i t z e n ,  
e n t w e d e r  an  S t e l l e  d e s  z u g r u n d e  g e g a n g e n e n  L e b e r p a r -  
e n c h y m s  E r s a t z  d u r c h  B i n d e g c w e b s n e u b i l d u n g  o d e r  
a b e r  g l e i c h s a m  a l s  V a k a t w u c h e r u n g  u m  d a s  d u r c h  d e n  
L e b e r z e l l e n u n t e r g a n g  v e r k l e i n e r t e  L ~ p p c h e n  e i n e  V e r -  
b r e i t e r u n g  d e s  i n t e r l o b u l a r e n  B i n d e g e w e b e s  e r f o l g t ,  
w o b e i j e d o c h  n i c h t  f i b e r s e h e n  w e r d e n  d a r f ,  dal~ d i e s e l b e  
N o x e ,  d i e  d a s  z w e i I e l l o s  v i e l e m p f i n d l i c h e r e P a r e n c h y m  
b e t r i f f t ,  a u c h  d i r e k t  a u f  d a s  I n t e r s t i t i u m  e i n z u w i r k e n  
v e r m a g .  F e r n e r h i n  k a n n  m i t  R i b b e r t  1) a n g e n o m m e n  
w e r d e n ,  d a ~  b e i  e i n m a l b e s t e h e n d e r  R e a k t i o n i m  B i n d e -  
g e w e b e  d e r  z i r r h o t i s c h e  P r o z e l ~  a u c h  f o r t s c h r e i t e t ,  
w e n n  d i e  b e t r e f f e n d e  S c h ~ d l i c h k e i t  n i c h t  m e h r  e i n -  
w i r k t .  

Gegeniiber diesen 14 Fallen, in denen die oben beschriebenen Ver~nderungen 
im Parenchym sowohl wie im G 1 i s s o n schen Gewebe festgestellt werden konnten, 
fanden sich unter den durchweg l~nger als 2 Wochen unter hlkoholbehandlung ge- 
standenen Kaninchen 9 real, darunter auch in einem Falle yon Kokzidiose, keine 
Anzeichen yon Reaktion im interstitiellen Bindegewebe, noch konnten herdfSrmige 
iNekrosen im Leberparenchym konstatiert werden, wohl abet parenchymatSse 
Degeneration oder Veffettung und ttyper~mie. Whhrend zu der ersteren Gruppe 
sowohl stomachal als auch subkutan und intravenSs behandelte Tiere gehSren, 
sehen wir die 2. Gruppe mit einer einzigen Ausnahme, in der al]erdings innerhalb 
3 Wochen b]ol~ 16 ccm 50 proz. Alkohols intravenSs verabreicht wurden, aus Tieren 
bestehen, denen der Alkoho] selbst in grol~en Dosen bis zu 2,25 ccm, in einem 
Falle sogar his 5,09 ccm abs. Alkohols pro Tag und Kilogramm des Kaninchens 
durch den Magenschlauch verabreicht worden war, Tiere, bei deren Obduktion in 
3 F~llen auch ~agenulzera gefunden wurden. 

Was nunmehr das zweite Organ, dessen Beeinfiul~barkeit durch Alkohol wir 
feststellen wollten, n~mlich die t t  o d e n betrifft, so kSnnen wir auch bier eine 
Reihe tei]s leichter, tells schwerer Ver~nderungen verzeichnen. 

Von samtlichen 31 Kaninchen gelangten zumeist beide ttoden zur Untersuchung, in 3 F~illen 
wurde ie ein Hode nach verschieden langen Zeitr~umen zu Vergleichszwecken exstirpiert, in 
4 Fallen handelte es sich bei Beginn der Unterstichung um noch iugendliche Kaninchen mit un- 
entwickelten Hoden, ein Fall mul~te aus tier Untersuchungsreihe ausgeschaltet werden, da sich 
in demselben eine vermutlich au~ traumatischer Basis entstandene interstitielleEntziindung land. 

~) a. a. O. 
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Bei Betrachtung der Hoden (Textfigg. 6--10) nach der zeittichen Dauer der 
Alkoholdarreichung fanden sich in einem 1 Stunde und in einem 24 Stunden nach 
intravenSser Injektion untersuehten Hoden keine mikroskopisehwahrnehmbaren 
Ver~nderungen, hingegen vom 3. Tage der Behandlung an eine versehieden weit- 
gehende Desquamation der innersten Reihen des Kanalehenepithels gelegentlich 
verbunden n i t  Oden des Zwisehengewebes, weleher Befund yon da ab in allen 
F~llen n i t  einer gewissen Regelm~l~igkeit wiederkehrt, und zu den  in den durch 
l~ngere Zeit behandelten F~]len eine Vakuolisierung der Epithelien, insbesondere 
der Spermatogonien hinzutritt, die sich in Bl~hung des Zelleibes bei fast vSlligen 
Frotoplasnasehwund und in Pyknose des Zellkernes ~ul~ert. Dabei ist die Spermio- 
genese absehnittsweise noch erhalten, an einzelnen Stellen wohl aber geseh~digt. 

Solche Ver~nderungen konnten insgesamt bei 11 Kaninehen beobaehtet werden, 
wovon 5 auf die Zeit yon der 2. Woche an entfallen. In 4 F~llen dieser letzten Zeit- 
periode, und zwar yon der 3. Woche an, finden wir eine entweder nur einzelne 
oder aber alle Kan~lehen gleiehn~l]ig ergreifende geringgradige Atrophie, die durch 
st~rkere Desquamation und infolgedessen etwas verschm~lerten Epithelbelag 
sowie Querschnittsversehnalerung des Kanalchenlunens charakterisiert wird. In 
derartigen geschadigten Kanalchen fanden wir dann h~ufig keine Spermien mehr, 
hingegen noeh Spernatiden in oft vernehrter Zahl, Spernatozyten und Spernato- 
gonien. 

W~hrend diese die Funktion des Hodens in  allgeneinen nicht sear stSrenden, 
als geringfiigig zu bezeiehnenden Veranderungen etwa aueh zu der durch die A1- 
koholdarreichung bedingten Ernahrungss~Srung in Beziehung gebracht werden 
kSnnten, sahen wit in 16 Fallen eine bedeutend sehwerere Sehadigung der Testikel, 
die als zuneist gleichmal]ige Atrophie versehiedenen Grades bezeichnet werden nuI~. 

Hinsichtlich der Zeit, innerhalb welcher es nach Beginn der Alkoholdarreichung 
zu diesen bedeutenderen Hodenveranderungen gekonnen war, last sich die Fest- 
stellung naehen, da~ bis zur 6. Woche unter 20 ttoden b]oI~ 6 betrachtliehere 
Schadigungen mit fehlender Sperniogenese in 3 F~llen aufweisen, da~ abet yon der 
6. Woehe an unter 13 tIoden bezw. Hodenpaaren 9 in derartigen Grade atrophisch 
geworden waren, da6 in 7 Fallen nicht eine einzige und in 2 F~llen nnr ganz verein- 
zelte Spernien aufgefunden werden konnten. 

In allen diesen Hoden lie6 sieh entweder eine Atrophie nittleren Grades 
(6 F~lle) mit Reduktion des Kanalchenepithels, n i t  Verschn~lerung des Kan~lchen- 
lumens und dadurch bedingter seheinbarer Wandverdickung unterscheiden, wobei 
noch Spernatogonien und Spermatozyten, hie und da auch Spernatiden und 
Spernien erhalten sind, erstere allerdings zuneist in der oben besehriebenen Weise 
degeneriert, sodann abet in 9 Fallen eine Atrophie hSheren Grades, in denen das 
Epithel in den sehwerst geschadigten Kanalchen blol] yon einer Reihe S e r t o 1 i - 
seher oder nicht differenzierbarer Zellen gebildet wird, in 4 Fallen sogar vSllig ge- 
schwunden erscheint, so daft es daselbst zu einen Kollaps bezw. in einen Falle 
zur Obliteration des Kanalehenlumens k o n n t .  In s~ntlichen 9 Fallen ist die 
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Spermatogenese vermindert bis aufgehoben, von einer Spermiogenese natt~rlieh 
t~berhaupt niehts mehr vorhanden; dal~ letztere jedoeh vordem bestanden hat, 
l~l~t sich in 4 F~llen noch dadur@ nachweisen, da6 sich im Nebenhodensehwanze 
bezw. in den Schnitten dureh die Samenblase Spermien gefunden haben. 

In diesen Hoden ist es auch fast regelmh6ig zu einer hyalinen Verdickung der 
Kanalchenwand, besonders deren innerer Membran gekommen, ebenso wie das 
Zwischengewebe und die Zwisehenzellen in allerdings nicht sehr reichem ~al~e eine 
Vermehrung, das Rete testis eine Proliferation sowohl des Epithels als aueh des 
Bindegewebes erkennen 1N~t. 

Es  k o n n t e  s o m i t  f e s t g e s t e l l t  w e r d e n ,  dal~ e i n z e l n e  
H o d e n k a n a l e h e n  e i n e s  d u r e h  13 W o c h e n  m i t  i n s g e s a m t  
850 ec ru  5 0 p r o z .  A l k o h o l s  e n t s p r e e h e n d  1,76 e c m  abs .  A1-  
k o h o ] s  p r o  T a g  u n d  K i l o g r a m m s t o m a e h a l  b e h a n d e l t e n  
K a n i n e h e n s  v o l l s t a n d i g  f u n k t i o n s u n f ~ h i g  g e w o r d e n  w a r e n  
( T e x t f i g .  1 0 ) , u n d  dal~ d i e  S u m m e  d e r  i n  d e n  K a n i n c h e n -  
h o d e n  n a e h g e w i e s e n e n  V e r i i n d e r u n g e n  i n  a u f f a l l e n d e r  
W e i s e  i m  E i n k l a n g e  s t e h t  m i t  d e n  B e f u n d e n ,  d i e  i m  
H o d e n  d e s  M e n s e h e n  b e i  e h r o n i s e h e m A l k o h o l i s m u s  y o n  
S i m m o n  ds  ~8, K y r l e  2~, C o r d  es 9, F o r e l  ~, B e r t  h o l e t  a, W e i e h -  
s e l b a u m  u n d  K y r l e  a5 e r h o b e n  w e r d e n  k o n n t e n .  

Weiterhin soil noeh eine Beobaehtung registriert werden, die allerdings nur einen vereinzelten 
Fall betrifft, mithin gewissermagen nur als Zufallsbefund aufgefal~t werden darf, aus dem vor- 
l~ufig kein bindender Sehlul~ gezogen werden kann. 

Es handelt sieh um eines der jugendliehen noeh unentwiekelten Kaninehen, das naeh sieben- 
wSehentlieher subkutaner Behandlung mit insgesamt 106 eem 50 proz. Alkohols (0,85 ecru abs. 
Alkohols pro Tag und Kilogramm) getStet wurde und neben beginnender Zirrhose der Leber eine 
Degeneration der wenig difierenzierten Epithelien des unentwiekelten Hodens (Textfig. 9) darbot, 
wiihrend ein unbehandeltes Kaninehen desselben Wurfes zur selben Zeit bereits deutliehe Spermio- 
genese erkennen lieg, mithin die MSgliehkeit eines Zuriiekbleibens in der Entwieklung bei dem 
einen Tiere vorliegen kSnnte. 

In 8 Fallen, unter denen sieh 3 real Spermien fanden, wurden Ausstriehprh- 
parate aus dem Inhalt der Hodenkanhlehen, der Nebenhoden und 2 mal aueh der 
Samenblase angefertigt und naeh G i e m s a gef~rbt. Es konnten zwar die yon 
B r o m a n n unter anderem besehriebenen Migbildungsformen, nhmlieh mehr- 
schiehtige oder mehrsehwhnzige Spermien nieht naehgewiesen werden, hingegen 
land sieh aber eine grol~e Zahl der Spermien in dem Sinne gegeniiber der Norm 
verhndert, als sie intensiv und vollsthndig homogen gef~rbte oder aber yon Vakuolen 
durehsetzte KSpfe und vor allem eine bedeutende und m~regelmhgige Verdiekung 
des ttalses und Verbindungsstilekes erkennen liegen. 

Wenn wit nun die wiehtigste Frage erSrtern, ob denn die erzielten Ver~nderun- 
gen tatsaehlieh dureh den Alkohol hervorgerufen worden seien oder aber dureh 
an@re Momente wie Allgemeinerkrankungen oder aber dutch die direkte L~sion 
des Magens usw. bedingt sein kSnnen, so ist zu erw~hnen, dal~ die haupts~ehlieh 
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in Frage kommende Kokzidiose nur in einem FaUe konstatiert wurde, in dem sich 
iiberdies abseits der KokzidienknStchen nur Stauung und Verfettung der Leber 
fand; wir kSnnen demnach dieser Erkrankung in unserem Material keine gtio- 
logisehe Bedeutung fttr das Auftreten der besagten Organver~nderungen beimessen. 
Auch postmortale Erseheinungen kommen hier nicht in Betracht; hierfiir sprieht 
der Umstand, dal~ kein in die Augen springender Unterschied zwischen 
den Organvcranderungen der getSteten und der eingegangenen Versuehstiere fest- 
gestellt werden konnte; ebensowenig kSnnen aber auch die bei stomaehaler Einver- 
le~bung in einigen F~llen erzeugten Magensehleimhautnekrosen und Ulzera als 
ausliisendes Moment hetrachtet werden, da auch intravcn~is und subkutan injizierte 
Kaninehen diesetben, letztere vielleieht sogar sehwerereVer~nderungen in Leber und 
Hoden aufwiesen. Wenn S i e g e n b e c k v a n H e u k e 1 o m a~ auch das Vor- 
kommen spontaner Zirrhosen bei den Kaninehen betont, so glauben wir es doeh 
nach unseren Erfahrungen an Kaninchen, die mit Chloroform und karbaminsam'em 
Ammonium behandelt wurden, ftir unwahrseheinlieh halten zu miissen, da$ sich 
gerade unter den mit Alkohol behandelten Tieren so viele Spontanveri~nderungen 
der Leber finden sollten. 

Es ist naeh dem Gesagten mithin anzunehmen, dal~ der 50 proz. Alkohol als 
solcher die Ursaehe der Sehi~digung yon Leber und ttoden ist, und da$ hierbei 
auch die zumeist beobachtete Gewichtsabnahme keinen entscheidenden Einfiul~ 
ausiibt, da auch bei Kaninchen, die an Gewicht zugenommen batten, in je einem 
Falle Zh'rhose und Hodenatrophie gefunden wurde; ehensowenig kSnnen wir der 
Ansicbt v. H a n s e m a n n s 1 4 ;  K l o p s t o c k s  is und F a h r s  1~ hedin- 
gungslos beipfiichten, wonach der Alkohol bei der Entstehung der Zirrhose in jedem 
Falle nur als disponierendes Moment zu betrachten wi~re, da uns dagegen der Befund 
von 5~ekrosen im Leberparenchym zu sprechen scheint, wie ein solcher bei den mit 
Alkohol behandelten Tieren insbesondere yon A f a n n a s i j e w ~), L a f f i t e 1), 
K u l b i n  1) und R i b b e r t l ) ,  sodannvon ] [ n g h i l l e r i  ~5 und v. K a h l -  
cl e n 17 gefunden wurde, yon A f a n n a s s i j e w 1) abet auch aul~erdem in 
gleicher Weise bei direkter Injektion des Alkohols in die Pfortader erzielt werden 
konnte. 

D a  u n s e r e  V e r s u c h s t i e r e  m i t  H e u ,  B r o t  u n d  H a l e r  
e r n a h r t  w u r d e n  u n d w e d e r  M i l c h n o c h  E i w e i l ~  b e z w .  c h o l -  
e s t e r i n h a l t i g e  N a h r u n g  e r h i e l t e n ,  so m i i s s e n  w i t  zu  d e m  
S c h l u s s e  g e l a n g e n ,  w i e  d i e s  t i b r i g e n s  a u c h  k i i r z l i c h  
S a l t y k o w  ~~ v o r l  n e u e m  b e t o n t ,  dal~ e s  a u c h  g e l i n g t ,  b e i  
r e i n p f l a n z l i c h e r  5 T a h r u n g  u n t e r  G e g e n w a r t  y o n  A l k o h o l  
Z i r r h o s e  zu  e r z e u g e n ,  u n d  dal~ m i t h i n  w e n i g s t e n s  f t i r  
u n s e r e  U n t e r s u c h u n g e n  a l l e r  W a h r s c h e i n l i c h k e i t  n a c h  
v o r  a l l e m  d i e  t o x i s c h e  W i r k u n g  d e s  A l k o h o l s  a l s  U r s a c h e  
d e r  S c h ~ d i g u n g  y o n  L e b e r  u n d  H o d e n ,  a l s  U r s a e h e  d e r  

~) a. a. O. 
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P a r e n c h y m n e k r o s e n ,  d e r  Z i r r h o s e  d e r  b e b e r  u n d  d e r  
H o d e n a t r o p h i e  zu  b e t r a c h t e n  i s t .  

A u ~ e r d e m  a b e t  g l ~ u b e n  w i t  a u s  u n s e r e n  V e r s u c h e n  
d e n  S c h l u l ~  z i e h e n  zu m i i s s e n ,  dal~ n i c h t  e r s t  d e r  A l k o h o l  
e i n e  d i s p o n i e r e n d e  R o l l e  f i i r  d i e  E n t s t e h u n g  d e r  Z i r -  
t h o s e  a b g i b t ,  s o n d e r n  daI~ v i e l m e h r  e i n e  b e r e i t s  b e s t e -  
h e n d e  D i s p o s i t i o n  f t i r  d a s  Z u s t a n d e k o m m e n  y o n  Z i r -  
r h o s e u n t e r  d e m E i n f l u ~  v o n A l k o h o l o d e r  a n d e r n  Schi id-  
l i c h k e i t e n  a n g e n o m m e n w e r d e n  mul~ ;  w i r d i n  e i n e m  s o l -  
c h e n  F a l l e  A l k o h o l  in  e n t s p r e c h e n d e n  D o s e n  e i n v e r -  
l e i b t ,  d a n n k o m m t  e s z u r E n t w i c k l u n g d e r g e s c h i l d e r t e n  
V e r i ~ n d e r u n g e n ,  f e h l t  j e d o c h  e i n e  s o l c h e  D i s p o s i t i o n ,  
d a n n  s c h e i n t  d i e  A p p l i k a t i o n  d e s  A l k o h o l s  k e i n e  d e r -  
a r t i g e n  s c h w e r s t e n  S c h ~ d i g u n g e n  e r z c u g e n  zu k S n n e n  
Fiir diese Ansicht spricht vielleicht die Tatsache, dal~ wir unter unseren Ver- 
suchstieren gleich andern Untersuchern in einer immerhin nennenswerten Anzahl 
yon Fgllen trotz der gleichen Versuchskautele keine zirrhotischen Prozesse erzeugen 
konnten. Es ist schwer, ftir dieses Verhalten eine andere Deutung als die einer 
mangelnden oder fehlenden Disposition fiir das Entstehen der Organerkrankungen 
finden zu kSnnen. 

Da~ in der vorliegenden Untersuchungsreihe so viele und so schwere Ver- 
iinderungen in den beiden Organen erzielt werden konnten, ist vielleicht der Wahl 
so hochprozentigen (50%) Alkohols zuzuschreiben; der Grund far die Verwendung 
desselben liegt darin, dal~ wit bei relativ geringen Fliissigkeitsmengen viel schgdi- 
gende Substanz einftihren konnten, da wir aus Vorversuchen erfahren hatten, dal~ 
bei niedrigprozentuiertem Alkohol die zur Erzeugung eines Rauschzustandes 
nStigen Fliissigkeitsmengen so grol~e wurden, dal~ die Versuchstiere daran in viel 
ktirzerer Zeit zugrunde gingen. 

Vielleicht konnte deshalb auch L i s s a u e r 2~ 1912 und 1913 fiber erfolgreiehe Versuche 
an Kaninehen beriehten, denen 50 proz. Xthylalkohol and gewShlflicher Branntwein in Mengen 
yon 0,5 bis 5,0 ecru intravenSs appliziert wurde, wobei sieh in der Leber hiiufig typische Bilder 
der Zin'hose fanden. In seiner Arbeit erwghnt L i s s a u e r die auffallende Tendenz des neu- 
gebildeten Bindegewebes, sich intralobuli~r auszubreiten, ]ehnt iedoch, wenigstens fiir seine Fi~lle, 
die K r e t z sehe Auffassung yon der primitren Parenehymschi~digang ab, da er eine solehe nieht 
finden konnte. u hat abet L i s s a u e r seine Fi~lle zu einem Zeitpunkt untersucht, da 
die Parenchymnekr0sen bereits vollsti~ndig durch Bindegewebe ersetzt waren. 

Was endlieh die seit 1911 1) mitgeteilten Versuche anderer Autoren, dnreh Alkoholdar- 
reichung experimentelle Lebersehiidigung zu erzielen, betriift, so erhielt B i s c h o f f 4 weleher 
Kaninehen dutch li~ngere Zeit 10 bis 40 cram Kornsehnaps verfiitterte, neben fettiger Degeneration 
der Herzmuskelfase~ in den Lebern seiner Tiere eine zuerst zentral auftretende Ve~'fettung and 
Degeneration der Leberzellen, spi~terhin kleinzellige Infiltration im G 1 i s  s o n sehen Gewebe. 

1) Hinsichtlich der grol]en Zahl der bis ]910 erschienenen Arbeiten sei, um eine Wiederholung 
zu vermeiden, auf das ausfiihrliche Referat S a ] t y k o w s ~9 (1911) verwiesen. 
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S a 1 t y k o w ~) konstatiert in neuerliehen Versuchen an Kaninchen, deren erste Gruppe 
bei Pflanzennahrung mit Alkohol - -  leider wird die Konzentration nicht angegeben - -  im Gesamt- 
ausmafie yon 2, 3 his 5 ccm intravenSs injiziert wurde, ]aut Tabelle unter 6 Tiere'n 4 real leiehte 
Zirrhose, bei Milchnahrung und Alkoholiniektion unter 9 Tieren 3 real leichte, 2 mal ausgesprochene 
Zirrhose, endlieh aber bei blol]er Ffitterung mit Milch trod Brot ohne Alkoholin~ektion tinter 
6 Kaninchen 3 maI leiehte und 1 ntal ausgesprochene Zirrhose. 

Aueh S c h a f i r ~) teilte seine Kaninehen in 3 Gruppen ein: die erste (22 Xaninehen) 
erhielt Schnaps im Quantum yon 3 his 4 g abe. Alkohols pro Xilogramm in den Magen eingeftihrt. 
Hier finden sich degenerative Veriinderungen in den Leberzellen, die zuweilen bis zum Grade 
einer Nekrose gingen. Die nekrotischen Herde waren gewShnlieh mit ieinen und grol~en Fett- 
trSpfchen infiltriert und fanden sich im weiteren Verlaufe rings um solche Herde entziindliche Ver- 
hnderungen sowohl wie Entwicklung eines kompakten, faserigen Bindegewebes. Im Interstitium 
entwiekelte sich kleinzellige Infiltration, selten Proliferation des faserigen Bindegewebes, jedoch 
konnte beinahe in jedem Falle mittels der B i e 1 s c h o f s k y schen Methode die Bildung yon 
Gitterfasern als Hinweis auf beginnende Zirrhose naehgewiesen werden. 

In einer zweiten Gruppe wurde ein auf 0,1 bis 10,0 verdfinnter abs. Alkohol intravenSs in- 
jiziert. Hier liel~ sieh in einigen Fgllen die Bildnng eines dichten Bindegewebes und regelm~il]ig 
erfolgende Entwicklung yon C-itterfasern fiber den ganzen Lobulus konstatieren. Analoge Verande- 
rtmgen, "jedoch mi~ starker Verfettung (neutrale nnd anisotrope Fette), traten in den Lebern einer 
dritten Gruppe yon Kanir~chen auf, die mit Eigelb und Schnaps gefiittert wurden. 

Die Zahl  der exper imentel len Untersuchungen fiber den Sinflu~ des Alkohols 

auf die Hoden  ist  eine verhaltnismgl~ig geringe. 
M a i r e t und C o ra b e m a 1 e 2s konstatieren bei ihren mit 10 pros. Alkohol geffitterten 

Hunden, da~ die geschlechtliche Funktion der Hoden durch l~ngere Zeit eine normale sei, 
sp~tterhin jedoch abnehme, und dal~ gelegentlich der Autopsie eine Atrophie der Hoden 
gefunden werde. 

C e n i  erhielt bei Absinthverftitterung Verlangsamung der Funktion des Hodens bezw. 
einen RRhestand des spermatogenetischen Prozesses. 

An Htihnern experimentierte T o d d e s~ durch Verfiitterung yon 10- bis 40 proz. 
AtkohoI "mit dem l%esul~ate, da~ akl~er Alkoholismus keinen Einflu~ auf den Hoden ausiibt, 
daf~ chronischer Alkoholismus kein Au~hSren, sondern nur eine u der Spermio- 
histogenese zur Folge hat und dafi bei jungen Individuen kein Stehenbleiben, sonde~'n eine 
Verlangsamung in der Entwicklung des Hodens erMgt. 

I w a n o w ~s untersuchte den Einflu$ des Alkohols auf die Spermatozoen yon Sguge- 
tieren in vitro und land, da~ dieselben sich der direkten Einwirkung des Alkohols gegen- 
fiber in hohem Grade refraktiir verhalten. Setzt man dem Sperma Alkohol his zu 7 ~ 
hinzu, so vermSgen die 8permatozoen immer noch normal zu beiruchten. Hingegen land 
derselbe Autor eine stgrker schgdigende Wirkung auI die Geschlechtszellen bei Einffihrnng 
v6n Alkohol. 

Z u s a m m e n f a s s u n g .  

Die an 31 Kaninchen  un te rnommenen  Versuehe, durch Alkoholdarre ichung 

einen schadigenden Einfluf~ auf Leber  und  Hoden festzustel len,  ergaben, daf~ es 

bei  Verwendung yon 50 proz. Xthyla lkohol  sowohl durch intravenSse als dureh sub- 

ku tane  In j ek t ion  bezw. durch Einf t ihrung des Alkohols in den Mager /ge l ing t ,  in 

der grof~en ~ e h r z a h l  der F~lle Soh~idigungen versehiedenen Grades in den ge- 

~) a. a. O. 
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nannten Organen zu erzeugen. Die Versuche erstreckten sieh auf einen Zeitraura 
yon I Stunde bis zu 13 Wochen; der Alkohol wurde den Tieren jeden 2. bis 4. Tag 
je nach der Applikationsart in der Gesaratraenge yon durehsehnittlieh 1,80 eera 
Gehalt an abs. Alkohol pro Tag der Versuchsdauer und pro Kilogramm des Kanin- 
cherts verabreicht. 

Die Veranderungen der Leber bestehen vor allem in einer raehr oder rainder 
hochgradigen Stauung, in parenchymatSser Degeneration und in Verfettung der 
Leberze]len, welche Prozesse vorwiegend die zentralen Anteile der Leberlappehen 
betreffen. In 7 Fallen kam es au6erdera zur Entwieklung herdfSrraiger ~ekro- 
biosen des Parenehyras ira Lappeheninnern, welche Herde sp~terhin durch eine 
aus dem Lgppehen selbst hervorgehende Bindegewebsneubildung ersetzt werden. 
In 14 Fallen land sieh kleinzellige Infiltration hE interlobul~ren Gewebe, darunter 
7 mal Vermehrung des Bindegewebes und Gallensprossung in deraselben. 

Die Lebern dreier Kaninchen boten das unverkennbare Bild der L a e n n e c - 
schen Zirrhose dar mit Abschniirung yon Leberzellinseln und -lappchen. In einera 
dieser Falle lie~ sich die interessante Tatsache konstatieren, dal3 durch den Binde- 
gewebsersatz der herdfSrraigen Parenchymnekrosen die fiir das Bild der atrophi- 
sehen Zirrhose charakteristisehe Abschniirung yon Leberzellverbhnden dadureh 
zustande koraraen kann, dal3 an Stellen, we nur raehr wenige peripherische Par- 
enehymanteile des L~ppehens dein nekrosierenden Prozesse entgangen sind, dureh 
teilweise Vereinigung des wuchernden G 1 i s s o n schen Gewebes mit dem Bin@- 
gewebsherde des Lappeheninnern eine Abtrennung dieser Parenchymreste erfolgt. 

Da anfgnglieh blo$ degenerative Vorgange im Parenehyra und, erst veto Ende 
der 2. Woehe angefangen, reaktive Veranderungen ira interlobulgren Gewebe 
naehgewiesen werden konnten, erscheint die hauptsaehlieh yon A e k e r in a n n 
und K r e t z vertreteneAuffassung, daf~ jede Leberzirrhose eine sekundgre Ver- 
anderung darstelle und sieh iramer an priraare Vorgange ira Parenehyra ansehliel~e, 
in den Untersuehungsergebnissen eine Bestatigung zu finden. 

Die Hodenveranderungen hul3erten sieh - -  in einem 1 Stun@ und einera 
24 Stunden Each intravenSser Injektion exstirpierten Hoden konnte ein norraaler 
Befund erhoben werden - -  bei 11 Fallen in geringer Schadigung, bestehend in 
Desquamation und Vakuolisierung des Epithels, in 3 Fallen land sieh geringe und 
nut einzelne Kanalehen betreffende Atrophie, in 6 Fhllen eine Atrophie mittleren 
Grades, in 9 Fallen endlieh war eszu atrophisehen Veranderungen hSheren Grades 
gekoraraen mit betraehtlieher Reduktion des Epithels, Versehmglerung des Ka- 
nalchenquersehnittes bis zur vSlligen Obliteration des Lumens, Wandverdiekung 
und vSlligera ErlOschen der Spermiogenese. 

Die in Fallen lgnger dauernder Alkoholbehandlung noeh vorhandenen Sper- 
mien lieflen ira Ausstriehprgparate vielfaeh Sehadigungen des Kopf- und Hals- 
teiles erkennen. 

Da sich die Vergnderungen in Leber und Hoden in gleieher Weise bei intra- 
venOs, subkutan und storaachal behandelten Kaninchen einstellten, aulterdem 
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herdfSrmige Nekrosen in der Leber gefunden wurden, wie solche A f a n n a s i j e w 
auch bei direkter Injektion des Alkohols in die Pfortader erzeugen konnte, mu13 
wohl eine direkte toxische Wirkung des 50 proz. Alkohols angenon~men werden, 
welche bei bereits vorhandener Disposition zu den schweren Veranderungen ins- 
besondere der Leber fiihrt. ~) 
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XVIH. 
Haemangioma cavernosum iln lierzen eines Neugeborenen. 

Von 

Dr. H e l e n e  S c h u s t e r ,  
Assistentin am Anatomisch-pathologisehen Institut Lemberg. 

Whhrend  einer geriehts~rzt l ichen Sektion wurde im rechten t terzen eines 

Neugeborenen auf dem Papi l larmuskel ,  an der Ubergangsstel le  der Muskelfasern 

in den Sehnenfaden, ein Knhtehen gefunden. Auf den ersten Bliek schien dieses 

Knhtchen  den bei  F6ten,  Neugeborenen und einige Monate al ten Kindern  so  oft 

an den Herzk lappen  gefundenen t t a e m a t o m a t a  zu gleichen. Da  jedoeh die } taema-  

t o m a t a  ausschliel~lieh an den Herzk lappen  vorkommen,  und man  sic his je tz t  

an anderen Stellen nieht  beschrieben hat ,  beschlol] ich, den erw~hnten Knoten  

genauer  zu untersuchen. 
Das, wie schon erwhhnt wurde, in der rechten Herzkammer auf dem Papillarmuskel, dicht 

an der Ubergangsstelle des Muskels in den Sehnenfaden gelegene Knhtchen war rand und breit 
angesetzt. Sein Querseh~it~ bef~rdg 2,5 ram, sein L~ngsschnitt 1,5 ram. Die Grenze zwisehen 
ibm und dem Musket war sehr deutlieh, der Muskel selbst stellte sieh in der nachsten Umgebung 
des Knotens unver~ndert dar. Die Oberflgche des dunkeh-oten Knotens war leicht hiigelig, wobei 
diese feinen Prominenzen durch sehr schwaehe, h ellere Furchen voneinander getrennt waren. 
Die Konsistenz des Knotens liel~ sich als eine ziemlich kompakte feststellen. 

Das ganze Pr~parat, samt dem Huskel und dem Sehnenfaden, bettete ieh, nach Fixierung 
in 10% Formalin und nach Entwgsserung in Alkohol, in Paraffin ein. Die 5 ~ dieken Serienschnitte 
wurden lgngs des ganzen Knotens und des unter ihm liegenden Huskels hergestellt. Finen Tell 
der Schnitte fgrbte ich mit Eosin und H~matoxylin, den anderen dagegen nach der modifizierisen 
W e i g e r t - Gi e s o n schen Methode. 

Unter der Lupe konnte man einen kaverngsen Bau des Knotens fests~ellen, d. h. dal3 er 
sich aus mehreren, feinen, mit Blur ausgeftillten Zysten, yon denen die im Zentrum gelegenen 
sehr klein waren, w/~hrend die gegen die Peripherie bin immer grh~er warden, zusammensetzte. 
Der unter ihm gelegene Huskel war auf der ganzenStreeke, durch einen seitlich unmittelbar in d a s  

Endokardium iibergehenden, also seine Fortsetzung darstenenden Bindegewebsstreifen, yon 
ihm abgegrenzt. Von dem normalen Endokard unterschied er sich nut dadurch, dab er bedeutend 
dicker war. Bei genauerer Untersuehtmg des Knotens iiberzeugten wir uns~ daI] er seiner Struktur 
nach nieht iiberall gleicha~ig sich darstellte. 

Vor allem finden wir an seinem unteren Teile ein kleines, aus faserigem Bindegewebe ge- 
bilde~es KnStehen. Dieses Gewebe enthglt viel interzellul~re Substanz, wenig Zellen mit schmalen 
spindelfhrmigen Kernen sowie wenig Leukozyten. Die interzellulgre Substanz ist im allgemeinen 




