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Gegeniiber der zur Zeit weir verbreiteten Ansicht einer nahezu 
ubiquit~ren Entstehung des Gallenfarbstoffs (Hi]rearms van den Bergh) 
und einer damit  zusammenh~ngenden ,,Polyvalenz" des Ikterus (Ep- 
pinger) sollen im folgenden histologisehe Beobaehtungen mitgeteilt  
werden, welehe dazu angetan sind, wieder die Leber, und zwar die 
Leberzellen selbst, in den Mittelpunkt dieser Aktion zu stellen. Dabei 
sind alle mSgliehen Formen des Ikterus bei Menschen und Tieren in 
den Bereich der Untersuehung gezogen worden, um zu zeigen, dal~ diese 
Vorg~nge trotz verschiedener Krankheitsursachen ganz ~hnlieher Art 
and so geeignet sind, die Vorstellung einer einheitlichen Genese des 
Ilcterus zu begriinden. 

Ausgehend yon der histologisch wichtigsten ]~rscheinung des Ikterus, 
den Gallentbromben, war friiher gezeigt worden, dal~ diese in morpho- 
logischer, physikaliseher und histoehemiseher tt insieht gut eharak- 
terisiert sind, und dal~ sie hierin weitgehende _~hnliehkeit mit den roten 
]~lutkSrperehen aufweisen. Damit ist eine Ableitung auch histologisch 
begrfindet, die physiologisch l~ngst bekannt war, n~mlieh die des Gallen- 
farbstoffs vom Farbstoff der roten BlutkSrperchen. Dureh dieses Er- 
gebnis erhalten wit zugleieh Antwort auf die ]~rage: was wird aus der 
Substanz der roten BlutkSrperehen, wenn ihr Farbstoff verarbeitet  
wird? Und bei aller ~hnliohkeit der beiden Arten yon KSrperchen 
sind wir keineswegs zu der Annahme einer vollkommenen chemisehen 
Identiti~t gezwungen. Es w~re durehaus mSglieh, dal~ sich auch an 
der Tr~gersubstanz Ver~nderungen abspielen ebenso wie am ]~arbstoff. 
Es kommt nut  darauf an, zu zeigen, dai~ sieh die einen yon den 
anderen ableiten lassen, und zwar direkt ohne den Umweg fiber die 
Gallensekretion. Solange man in diesen K5rpern nichts anderes sieht 
als ,eingediekte Galle", also ]ediglich eine besondere Form des 
Nieclerschlags des fertig gebildeten Sekretes, sind diese KSrper natiir- 



Heinfichsdorff: Zur Histogenese des Ikterus. 49 

lich ffir die Frage der Entstehung des Gallenfarbstoffs ohne Be- 
deutung. Nachdem ich aber glaubhaft zu machen versucht habe, 
dab es sich hier um Vorstu/en der Gallenbildung handelt, haben 
wit einen Einblick in Vorgi~nge gewonnen, deren morpho]ogischer 
Ablauf uns ohne diese Erkenntnis unbekannt bleiben muB. Dabei 
aber miissen wir stets im Auge behalten, dab es sich bier um eine patho- 
logische Bildung handelt;  denn unter normalen Verh~iltnissen bekommt 
man diese K5rperehen nieht zu sehen. Die pathologisehe Gallenfarbstoff- 
bildung, die wohl als Ausdruek einer iiberstfirzten und unreifen Form 
der Gallenbildung anzusehen ist, ware also dadureh gekennzeichnet, 
dab sich der Farbstoffweehsel bereits intraglobuli~r vollzieht; das Hgmo- 
globinkSrperchen wandelt sich unter Abgabe des Eisens und gleich- 
zeitiger Oxydation in ein BilirubinkSrperehen urn. 

Die Einleitung dieses Prozesses kann man am schSnsten bei der 
Arsenwasserstoffvergiftung der Tauben beobachten. Hier finden 
sieh in intravascu]i~ren Zellen der Leber rote Blntk6rperchen, die 
verschiedene Abstufungen der Fi~rbung darbieten, vom leuehtenden 
Rot bis zur totalen Entfgrbung. Eine sichere Bildung yon Gallenfarb- 
stoff habe ieh jedoch in diesen Zellen nieht gesehen. Dagegen hat Lgwit 
in den Erythrophagen des Frosches zweifelsfrei die Ga]]enkSrperehen 
unter den Abbauprodukten der Blutk6rperchen wahrgenommen. Die 
farblosen K6rper habe ich wiederholt auch beim menschlichen Ikterus und 
auch dort, wo kiinisch kein Ikterus beobachtet worden war, angetroffen. 
Diese hyalinen intracellulgr gelegenen KSrper hat  kfirzlich Wegelin 
zum Gegenstand einer Besprechung gemacht und sich gegen deren 
Herkunft  yon roten Blutk6rperchen ausgesproehen, wie ich glaube, mit 
Unreeht;  denn derUmstand, dab kein Ha.moglobin in ihnen mehr naehweis- 
bar ist, beweist natiirlieh nichts dagegen, dab solehes frfiher vorhanden war, 
und der Naehweis der Zwischenstufen ermSglicht eben deren Ableitung 
von den Erythroeyten.  Die farblosen K5rper geben z. T. die Lorrain 
~mithsehe Reaktion, wie ich an einem Fall nachweisen konnte (Fall 4). 

Im allgemeinen kann man aber beim menschlichen Ikterus diese 
Uberggnge nicht sehen, ebensowenig beim Toluylendiaminikterus der 
Hunde. Es ist mir daher fraglich, ob diese Metamorphose der roten in 
die grfinen KSrper immer dureh diese farblosen Zwischenstufen hindurch- 
geht, und ob sie nicht vielmehr so raseh sich vollziehen kann, dab diese 
nicht naehweisbar sind. Auch das gleichzeitige Auftreten yon intrace]lulgr 
gelegenen roten und grtinen K5rpern ist entschieden selten: entweder 
sieht man nur rote oder nur griine. Man darf wohl annehmen, dal3 der Zu- 
stand der Leberzellen und insbesondere die Funktion des Farbstoffwechsels 
ffir diese verschiedenen Bilder maBgebend ist. Ruht  dieselbe, so bleiben 
die roten BlutkSrperchen unveri~ndert in den Leberzellen liegen, geht 
sie stfirmiseh vonstatten,  so wird alles raseh in Gallenk6rperehen 
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umgewandelt, geht sie in einem mehr mittleren Tempo vor sieh, so sieht 
man rote und grfine KSrperehen nebeneinander, evtl. aueh ihre Zwisehen- 
stufen, wird endlieh der ProzeB mitten in seinem Ablaufe unterbroehen, 
entweder dutch den Eintr i t t  des Todes oder dureh das Unverm6gen der 
Leberzelle zur Bilirubinbildung, so kann man aueh nut  farblose hyaline 
Kugeln in den Leberzellen antreffen. 

Wenn man so die Gallenk6rperehen als Abk6mmlinge der roten Blut- 
k6rperehen auffal~t, so ist die notwendige Voraussetzung hierffir, dal3 
in allen FS,11en von Ikterus, wo dieselben angetroffen werden, sich aueh 
ein Eindringen von roten Blutk6rperehen in die Leberzellen naehweisen 
l~Bt. Ieh habe sehon frfiher dartiber beriehtet, dal3 in mehreren daraufhin 
untersuehten Fi~llen sieh diese Annahme bestS, t igt hat. Die weitere 
Beobaehtung hut gelehrt, dal3 es sieh hier gar nieht um vereinzelte Fi~lle, 
sondern um einen weitverbreiteten Vorgang handelt, der in allen F~llen 
yon Ikterus und aueh solehen, wo kliniseh kein Ikterus bemerkt worden 
war, anzutreffen ist. Die klinisehe Diagnose des Ikterus, soweit sie sieh 
auf die Verf~rbung der Haut  und des Urins griindet, ist ja eine sehr 
grobe und umfagt nut  die ausgesproehenen FS,11e. Zum Ikterus muB 
man aber aueh alle F~lle von pathologiseh gesteigerter Bilirubin~mie 
reehnen, und hierauf ist meistens in der Klinik nieht untersueht worden. 
Wenn z. B. bei einem Falle yon septisehem Ikterus die Durehg~ngigkeit 
der Leberzellen ftir rote Blutk6rperehen gefunden wird und derselbe 
Befund bei einem anderen Fall yon Sepsis ohne Ikterus, so mul3 es durch- 
aus zweifelhaft bleiben, ob bier nieht doeh eine Bilirubin~imie bestanden 
babe. Andererseits ist es sehr wohl denkbar, dug die Leberzellen wohl 
ffir Gallen]li~ssigkeit durehggngig sind, nieht abet ffir die k6rperliehen 
Bestandteile des Blutes, so dM3 nieht aus dem Fehlen von Erythroeyten  
in Leberzellen gesehlossen werden darf, eine Durehl~ssigkeit der Leber- 
zellen ffir Galle komme nieht in Frage. Wenn es also intrahepatocellul~re 
Erythroeyten  ohne Ikterus und Ikterus ohne intrahepatoeellul~re 
Erythroeyten  gibt, so braucht durum niehts an der Auffassung gei~ndert 
zu werden, dug die Sehgdigung des Lebergewebes im Sinne einer ab- 
normen Durehgangigkeit als die I-Iauptursaehe des Ikterus angesehen 
werden muB, und dug eben die Durehg~ngigkeit der Leberzellen fiir 
rote Blutk6rperehen ein histologiseher Indicator dieser Veri~nderung 
ist. Den letzteren Standpunkt ver t r i t t  aueh Roefile in seiner bekannten 
Arbeit fiber die H~mochromatosis,  worin er mehr die Schieksale der 
eisenhMtigen Derivate der Blutk6rperchen im Auge hut: die Blur, 
k6rperchen werden hierbei dureh die Tiitigkeit der Leberzellen in eisen- 
haltiges Pigment_umgewandelt. In vollkommener Analogie hierzu steht 
die bier vorgetragene Anschauung, dab die Leberzellen die eingedrungenen 
Erythrooyten unter Abbau des eisenhMtigen Blutfarbstoffs zuni~chst 
zu GMlenk6rperehen und schlieBlieh zu GMlenpigment umwandeln. 
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Unter den yon mJr untersuchten r~llen linden sich Lebern yon 
Stauungsikterus naeh Pankreaskopfearcinom und naeh Carcinom der 
Gal]eng~inge, yon Ikterus bei Lebercirrhose und bei Lebercareinom, 
yon F~llen akuter Leberatrophie und solchen, die mit vollkommener 
Reparation ausgehei]t waren, yon kardiopathischem Ikterus, von 
septisehem Ikterus, yon loneumonisehem Ikterus, yon Ikterus bei Ence- 
phalitis haemorrhagica, bei Lymphogranulom, bei pernizi6ser Anamie, 
bei infekti6sen und toxisehen Lebererkrankungen, yon Icterus neo- 
natorum und Ieterus gravidarum (bei Hyperemesis). AuBerdem habe 
ieh Leberdegenerationen ohne kliniseh manifesten Ikterus untersucht, 
ferner Lebererkrankungen bei Sehlachttieren (Rindern und Schweinen), 
die Ikterus dargeboten haben. Experimentell  habe ich bei Katzen 
Ikterus erzeugt durch Choledochusunterbindung, bei Hunden dutch 
subeutano und intraven6se Tolyulendiamininjektionen nnd schlieBlich 
bei Tauben die Arsenwasserstoffvergiftung durchgeffihrt. Indem ieh 
fiber alle diese F~lle weiter unten im Zusammenhang berichte, m6chte 
ieh hier vorwegnehmen, dab der Befund der intrahepatocellul~Lren 
Erythroeyten  fast in allen Fallen erhoben werden konnte und daher 
yon genere]ler Bedeutung ffir den Ikterus fiberhaupt ist. Dieser Stand- 
punkt  ist bereits mit aller Seh~rfe yon Browicz vertreten worden, und ieh 
mug reich ihm in diesem Punkte  durchaus ansehlieBen. Browicz geht 
nun aber einen bedeutenden Schritt  weiter, indem er auch unter physio- 
logisehen Verh~tltnissen ein solehes Eindringen yon Erythroeyten  in die 
Leberzellen annimmt. Ieh selbst habe an Kontrollebern, d. h. an solehen, 
die ganz normale Verhaltnisse darboten und bei Krankheiten untersueht 
wurden, die erfahrungsgem~B 0hne Ikterus einhergehen, ahnliches nicht 
gefunden. Er  stfitzt seine Auffassung auf experimentelle Untersuehungen 
yon denen es aber fraglich ist, ob sic nieht zu einer Leberzellsehitdigung 
fiihren, und auf Injektionsversuehe, mittels deren man innerhalb der 
Leberzellen ein Netz yon Kan~lchen naehweisen kann, die einerseits 
mit  Blutcapillaren, andererseits mit den Gallencaloillaren zusammen- 
h~ngen. J~hnliehe Befunde sind auch yon Nauwerclc, Schti]er u. a. er- 
hoben worden. Mangels eigener Untersuchungen kann ich mieh zu 
dieser wiehtigen Frage nieht ~uBern. Nur darauf mSchte ieh hin- 
weisen, dab ich in meinen Pr~loaraten intracellul~re B]ut- und Gallen- 
k6rl0erehen gefunden babe, welche mit ten im Protoplasma, und solche, 
welehe i n  ausgesparten l ~ u m e n  desselben gelegen waren, tIier bin 
ieh geneigt, diese Vakuolen a]s sekund~re Bildungen aufzufassen, die 
so entstanden sind, dab sieh um den Fremdk6rper herum das Proto- 
plasma zurfiekgezogen hat und so ein periglobul~rer SpMtraum gebildet 
worden ist. 

Man hat  reich dahin miBverstanden, dab ich aus dem Nebeneinander 
yon roten Blutk6rperehen und Gallenk6rperehen gesehlossen haben 
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sollte, dab die letzteren aus den ersteren hervorgegangen seien. In  Wirk- 
liehkeit war der Vorgang der Untersuchung der, dab ieh zunichst  die 
gemeinsamen morphologischen (Zusammensetzung aus kugeligen KOr- 
10erchen), dann die physikMisehen (homogene, glinzende, einfach 
brechende K6rper) und die ehemisehen (Gram- Weigert und Lorrain Smith- 
Reaktion entsprechend der Zusammensetzung aus Eiweigk6rpern und 
Lipoiden analog der Zusammense~zung der roten Blutk6rperchen) 
Eigenschaften feststellte. Die morphologisehe Xhnliehkeit der K6rper  

kann so grog sein, daB, wenn man 
durch best immte Eingriffe die Farb- 
untersehiede aufhebt, man oft nieht 
sagen kann, ob das eine oder das 
andere vor]iegt (s. Abb. 1). Dadureh 
kam mir erst der Gedanke, dab die 
GallenkSrperchen aus den BlutkSr- 
perchen hervorgegangene Gebilde 
sein k6nnten, und, um die l~iehtigkeit 
oder Unrichtigkeit dieser Annahme 
zu priifen, mul3te man untersuchen, 
ob Blutk6rioerehen in die Leberzellen 
und Galleneapillaren eindringen 
k6nnen, ein Vorgang, der mir bis 
dahin ganz unbekannt  war und in 

Abb. 1. Malignes Adenom bei Pigmentcirrhose. dem Mage, wie ich diesen Vorgang 
(Der Fall  ist erwfihnt im Zentralbl.  f. allg. verbreitet  fand, aueh im allgemeinen 
Pathol .  u. pathol .  Anat .  1922, Nr. 12.) Die 
roten Einschlfisse sind GallenkSrperchen. unbekannt  ist. So kam ieh erst auf 
Formalinhf i r tung,  Jodalkohol ,  t t i imatoxyl in-  Eosinmrbu~g. Umwegen dazu, die Anwesenheit 

der Erythroeyten  in Leberzellen 
festzustellen, und sah nun hierin natiirlieh eine Best i t igung meiner 
Annahme. 

Es muB auffallen, dag ein so einfaeher Befund wie die Lagerung 
der Erythroeyten  in Leberzellen so selten erhoben worden ist. Zun~iehst 
liegt dies wohl daran, daB, abgesehen yon den Fil len kardiopathiseher 
Hepatitis,  wo ein massenhaftes Eindringen yon roten BlutkSrperehen 
in die nekrotisehen zentroaeini~ren Zonen beobaehtet  werden kann, 
diese Erseheinung so vereinzelt auftri t t ,  dab die Untersuehung direkt 
auf diesen Punkt  geriehtet sein mug, wenn man sie nieht fibersehen will. 
Man muB oft viele Gesiehtsfelder mit  starken Linsen absuehen und muB 
sehr feine Sehnitte haben, um sieh vor der Tiusehung zu siehern, dal3 
die roten BlutkSrperehen fiber oder unter den Zellen gelegen sind. 
Eine zweite Sehwierigkeit liegt darin, dab die roten Blutk6rperehen oft 
mangelhaft  gef~rbt sind. Die Alkoholfixation ist wegen der oft reeht 
sehleehten I-Ii~moglobinfirbung nieht zu verwenden. Aber aueh bei der 
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gebri~uchliehen FormalinlSsung habe ieh 5fter eine mangelhafte F~rbung 
beobachtet .  Man bedient sieh am zweckm~l~igsten d e r  eigens zur 
Fixat ion der Blutzellen angegebenen Methoden - -  und hier bevorzuge 
dch die yon Ellermann in die Technik eingefiihrte - - ,  da sie noeh einen 
anderen ~bels tand  beseitigen! selbst wenn n~mlich die Erythroeyten  
gut  gef~rbt sind, so erscheint bei der H~matoxylin-Eosinf~rbung sehr 
h~ufig das Leberzellprotoplasma in einem ~hnlichen Farbenton wie die 
ro ten  Blutk6rperchen, so dab die Erkennung yon protoplasmatisehen 
]ginschltissen erschwert ist. Man mul~ also eine Methode haben, wo beide 
Zellbestandteile in einer verschiedenen Farbe erseheinen. Ellermann 
~ixiert in Helly-MaximowscherLSsung (10 Teile Formalin auf 90 Teile 
Zen]cerscher LSsung ohne Essigsi~ure) und f~rbt dann, wie folgt: 

l. Forma]in-Eosin ]5 Minuten ( lproz.  alkoholische EosinlSsung: 
5 ccm, dazu 5 Tropfen neutrales Formol). 

2. Absptilen in destilliertem Wasser yon 45~  2 - - 4  Minuten. 
3. May-Gri~nwaldsche Farbe verdiinnt mit  Aqua desti l lata im Ver- 

h~ltnis  yon 1 ccm t~arbe zu 2 ccm Aqua 30 Minuten. 
4. Destilliertes Wasser 5 Minuten. 
5. Alcohol absolut. 2 ~ 4  Minuten (die Sehnitte miissen naeh der 

Alkoholbehandlung noch deutlich blau sein und diirfen nur einen rSt- 
lichen Schimmer haben. 

6. Xylo]. 
7. Canadabalsam. 
Hierbei f~rben sich die Leberzellbalken hellblau, die Leberzellkerne 

dunkelblau,  und die roten BlutkSrperchen setzen sieh durch ihre 
leuchtende rote Farbe  scharf yon dem Lebergewebe ab. Aueh bei An- 
wendung der Lorrain Smithsehen Methode, die ich unten genauer 
wiirdigen werde, ist der Farbenunterschied zwischen dem gelben Gewebe 
und den schwarzen BlutkSrperchen so in die Augen fallend, dab einem 
kein in die Zellen und zwischen die Zellen eingedrungener Ery throcyt  
entgehen kann. 

Bei Ellermann-Pr~paraten, ebenso wie bei Zenlcer-Pr'aparaten kann 
m a n  nun die merkwtirdige geobachtung machen, daB, falls Gallen- 
thromben vorhanden sind, diese z. T. eine leuchtend rote Yarbe durch 
die Eosinbehandlung annehmen. Bekanntlich werden die in Sublimat 
fixierten Stiieke naeh dem Schneiden mit  Jodalkohol behandelt,  um sie 
yon den Sublimatniederschl~gen zu befreien. ?r Vermutung, dab 
vielleicht weniger die Fixierungsfliissigkeit 1) als die naehtr~gliche Jod- 
])ehandlung an dieser ~arbreakt ion schuld seien, best~tigte sich, als ich 
:Formalinschnitte in der gleiehen Weise wie die Sublimatsehnitte mit  

1) Die Fixation kann aber auch an dem Zustandekommen dieser Reaktion 
beteiligt sein, da die Fixierungsfltisslgkeiten Chrom enthalten und die Chro- 
mierung bei der histologischen Darstellung der Lipoide eine wiehtige Rolle spielt. 
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Jodalkohol behandelte. Auch hier t ra t  die leuchtende Rotfi~rbung 
des Gallenthromben ein. Um die Ursaehen dieser Erscheinung zu linden, 
untersuchte ich die Wirkung des Jodbehandlung an dam ungefi~rbten 
Prgpasat :  Durch die Behandlung mi t  Jod warden die gr6Beren Gallen- 
thromben in den interlobul~tren Gallengiingen aus des gelben Farbe in 
die grfine/ibergefiihrt und die intraeapillgsen Thr0mben aus des griinen 
Farbe in den fasblosen Zustand. Die nachtr~gliche Eosinbehandlung 
fi~sbt dann die intraeapill~tren Gallenthromben leuehtend rot. Die 
interlobuli~ren werden wohl auch rot gefi~rbt; diese Farbe ist aber nicht 
so leuchtend wie in dan kleineren Thromben. Des Untersehied gegenfiber 
des Wirkung des Wasserstoffsuperoxyds besteht darin, dab hies wohl auch 
die intsacapilli~sen Gallenthromben entfgrbt  warden, die gr6Beren inter- 
lobuli~ren abet  die gelbe Farbe festhalten. Jedenfalls kann man aueh 
bei H202-Pri~paraten die intracapill~tren Gallenthromben mit  Eosin rot  
fi~rben. Durch diese l~otfgrbung warden die Gallenk6rperchen auch 
ihrer Fi~rbung naeh dan roten Blutk6rperchen so nahe gebracht, dal]. 
sie ihnen auBerordentlich ~thnlich sind und man z. B. bei dam Inhal t  
yon Gallenkan~tlehen oft nicht mit  Sieherheit sagen kann, ob es sich 
um Blur- odes Gallenk6sperchen handelt. Auch in solchen Fi~11en, wo 
Blutk6rperchen in die Lebeszellen eindringen und sich in Gallen- 
k6rperchen umwandeln, kann man nach Jod- odes H2Os-Behandlung 
des Schnitte oft nicht sagen, ob das, was man in den Leberzellen an 
roten K6rperchen sieht, Blur- odes Gallenk6rperehen sind. Es kanr~ 
sieh natiirlich nicht da tum handeln, dab etwa ein Gallenk6rpercherr 
wiedes in ein Blutk6rperchen zur/ickverwandelt wtirde, vielmehr ist~ 
naeh dam oben Gesagten anzunehmen, dab dutch den Jodalkohol ghnlich 
wie dutch das Wasserstoffsuperoxyd des Gallenfarbstoff oxydiert  und 
dadurch zerst6st wird, wenn er nieht, wie an den groBen Gallenthromben, 
in Biliverdin fibergefiihrt wird. Abet auch diese letztere Umwandlung 
geht mit  einem starken Verlust der Eigenfi~rbung vor sich, so dab auch 
an den groBen Thromben die Wirkung des Eosinfgrbung deutlich zutage 
tr i t t .  Wenn also dureh diese Jodbehandlung Blur- und Gallenk6rperchen 
in gleicher Fasbe erscheinen, so beruht das nicht auf den gleiche~ 
Grtinden, da einmal das H~tmoglobin, das andere Mal die ihres Farb-  
stoffs beraubte organische Grundsubstanz des Gallenk6rperchens 
gefi~rbt wird. Ich glaube, daB, wenn man beide Arten yon K6rperchen 
immer so in der gleichen Farbe gesehen h~tte, die aus theoretischen 
Griinden so nahe liegende Ableitung des Gallen- yon dan Blutk6rpeschen 
kaum auf Widerstand gestoBen wi~re. 

l~icht alle Gallenthromben verhalten sich gleich bei des Jodierung: 
in manchen F~tllen t r i t t  gar keine l~otfi~rbung ein, in anderen Fi~llen 
wisd nut  ein Tei! des Thromben rot gefi~sbt, wi~hrend die anderen die 
grtine Farbe festhalten. 
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Die eigentiimliche Wirkung der Jodierung zeigt sich nun nicht allein 
an  den Gallenthromben, sondern aueh an einem Tell der Leberze]len. 
Aueh diese nehmen einen leuchtend roten oder karmoisinroten oder mehr 
violetten Farbenton an, so dab sic sieh deutlich yon den fibrigen Leber- 
zellen absetzen. Zuerst sah ich dieses Bfld bei einem Falle vSlligen 
Umbaus der Leber offenbar naeh degenerativer Leberatrophie (Fall 20). 
Bei einem Vergleieh init dem auf gewShnliche Weise gef~rbten Schnitte 
sah ieh auch diese Zellen, die aber hier viel weniger ins Auge fielen, 
weft sie sich nur dutch eine etwas dunklere F~rbung yon den iibrigen 
Leberzellen abhoben. Sie stimmen in ihrer Form und Aussehen offenbar 
fiberein mit  den sehon lange bekannten Zellbfldern, welehe haupt- 
sh,ehlieh bei Regeneration des Lebergewebes beschrieben worden sind, 
.uls helle und dunkle Leberzellen. Die bier dutch die Jodbehandlung 
hervortretenden sind offenbar ,,dunkle" Zellen. Sie nehmen oft infolge 
des Druekes der umgebenden hellen Zellen ein ganz polymorphes Aus- 
sehen an und gleichen, wenn sic abgeplattet  am Rande eines Leberzell- 
balkens liegen oder eingeteflt mit ten im Balken mit langen Ausl~ufern, 
die sich zwisehen die anliegenden Elemente einschieben, sternfSrmigen 
Zellen, die aber j a nieht mit Kup]/ersehen Sternzellen verweehselt werden 
dfirYen, wie mir das begegnet ist. Das eigentfimliche Verhalten dieser 
Zel]en bei der Jodierung, das mit dem Verhalten der Gallenthromben 
fibereinstimmt, legte den Gedanken nahe, daB vielleieht auch die anderen 
ffir diese eharakteristischen Reaktionen sich positiv verhalten kSnnen. 
I n  der Tat  babe ieh nun in diesen und in anderen F~llen mittelst  der 
Lorrain Smithsehen Methode und auch mit der Gram-Weigertschen 
l~ rbung  diese Zellen darstellen kSnnen. 

Die Lorrain Smith-Dietrichsche Methode, die zum Naehweise der 
Lipoide dient, wird im a]!_gemeinen wegen der LSsliehkeit der Lipoide in 
Alkohol am Gefriersehnitt verwendet, und die Pr~parate werden in Glyce- 
r in untersueht. Ich habe bei der Untersuchung der Gallenthromben ge- 
funden, dab diese sich auch am Paraffinpr~parat mit EinschluB in 
~Canadabalsam darstellen lassen, und bevorzuge diese Methode ffir unsere 
Zwecke, gerade um die gew5hnlichen alkohollSslichen Lipoide aus- 
zusehalten. Ieh gehe so vor, dab ich die Stiicke in Formalin h~rte, dann 
einbette und die aufgeklebten Sehnitte 2 Tage lang dm Brutsehrank 
in der ges~ttigten BichromatlSsung halte und dann, naeh kurzem 
Abspfilen, in der Kultschitzkysehen LSsung 5--24 Stunden im Brut- 
sehrank f~rbe. Die Dauer der F~rbung riehtet sieh naeh dem Alter der 
zur Verffigung stehenden alkoholischen StammlSsung. ])ann differenziere 
ich vorsiehtig in der Weigertsehen Borax-Ferricyankalimisehung, die 
ieh mit 3 - -5  Teilen Wasser verdfinne. Ieh gehe in der Differenzierung, 
,die mit  dem Mikroskop kontrolliert wird, so weir, dab die Leberzell- 
balken entf~rbt sind, einen gleichm~Bigen gelben Ton haben, die Leber- 
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zellkerne ihre schwarze Farbung verloren haben und nur noch an ihren 
braunliehen Konturen kenntlieh sind. Die roten Blutk6rperchen treter~ 
dann in ihrer Mehrzahl dureh ihre tief sehwarze Farbung hervor, ebenso 
die Gallenthromben, falls welehe vorhanden sind, wobei sie sieh viel 
deutlieher wie bei anderen Farbungen yon der gelben Unterlage abheben. 
Da die Lorrain Smithsehe Methode sowohl die BlutkSrperehen wie die 
Gallenk6rperehen darstellt  und nieht nut  die gefa~bten, sondern aueh 
die farblosen K6ri0er, ist diese Methode wie keine andere geeignet, den 
Ubergang der einen zu den anderen aueh dutch die ungefarbten Zwisehen- 
stufen hindureh darzustellen und damit  eine Morphologie der zwar 
nicht normalen, aber loathologiseh gesteigerten Gallenbildung zu erm6g- 
lichen. Etwaige sieh schwarz farbende Zellen der Leber h e b e n  sieh 
ebenfalls scharf ab. Man kann bei guter Differenzierung aueh die Kerne  
in den sehwarzen Zellen naehweisen, da sie als helle runde Liicken aus- 
gesloart werden. 

Man muB sieh aber bei der Feststellung dieser Zellen vor drei I rr-  
tfimern sehfitzen: 

1. vor Farbstoffniedersehlagen, die in grober Form, ja ohne weiteres 
erkennbar sind, unter  Umstanden aber doeh in ihrer Form und Gr6ge 
den Leberzellen ahnlich sehen k6nnen und dadureh sich yon ihnen 
unterseheiden, da Sie nicht im Niveau der iibrigen Leberzellen geleger~ 
sind; 

2. Yon Fett t ropfen,  die wohl im Niveau der Leberzellen gelegen sind, 
sieh abet  dutch ihre kreisrunde oder ovale Form und glatte Konturerl  
von diesen unterseheiden; 

3. yon Zellen, die fetthaltiges Pigment enthalten, das in Form yon 
staubf6rmigen Piinktehen die Leberzellen ausffillt. Nur  diejenigen 
Zellen, die gleiehmagig tier schwarz gefarb~ sind, kommen fiir uns in 
Betraeht.  

Sehr giinstig fiir unsere Zwecke ist auch ein weiterer Vorteil der  
Lorrain Smithschen Methode: die elektive Darstellung der Gallen= 
capillaren. Um diese zu sehen, muB man  allerdings sehr vorsiehtig 
differenzieren und die Differenzierung abbrechen zu einer Zeit, wo die 
Leberzellkerne noch deutlich mitgefarbt  sind. Ieh habe so an einzelner~ 
Fallen die Gallenealoillaren so Mar dargestellt gesehen, wie bei keiner 
anderen Methode. Auch der Inhal t  der Galleneapillaren, die Gallen- 
thromben, kSnnen mittelst  dieser Methode in solehen Fallen dargestell t  
werden, wo man sie bei anderer Farbung nicht sieht. Es war mir bei der  
Arsenwasserstoffvergiftung der Tauben aufgefallen, dab man hier so 
selten Gallenthromben zu sehen bekommt.  Als ieh in-einem solchen 
Falle einen Gefriersehnitt nach Lorrain Smith behandelte, kamen zahl- 
reiche, auBerst zierliche Ga]leneapillarausgiisse zum Vorsehein, also 
farblose K6rperehen, die zwischen den roten BlutkSrperchen und den  
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grfinen GallenkSrperchen stehen und nut  auf diese Weise gesichtet 
werden kSnnen. 

Die n~eh der Methode yon Lorrain Smith sich schwarz f~rbenden 
Zellen bin ich  geneigt, zu der Ver~rbeitung yon Ery~hrocyten in Be- 
z[ehung zu bringen, so zw~r, d a ]  sie Zellen darstel]en, welche das fertige 
Gallensekret enthalten. Daffir sprechen zwei Griinde: 1. die Tatsache, 
dal~ rote BlutkSrperchen sowie GallenkSrperchen sieh nuch dieser Me- 
rhode elektiv f~rben, was ~uf ihrem Gehalt an Lipoiden beruht. •ach 
s und Dietrich handelt es s~ch speziell um Cholestearingemische. 
Eine wichtige Stiitze ~fir unsere Auffassung geben die Pr~par~te einer 
Toluylendiaminvergiftung des Hundes (Mr. 2). Hier wurden bereits 
bei der gewShnlichen H~matoxylin-Eosinf~rbung eine grol~e Anz~hl yon 
Leberzellen leuehtend rot gef~rbt, und die Behandlung derselben Leber 
nueh Lorrain Smith ergab eine Schw~rzf~rbung der Zellen, die nach Z~hl 
und Lagerung im L~berl~ppchen vollkommen iibereinstimmten mit den 
eosinophilen Elementen: besonders eine Gruppe yon Zellen, die hart  am 
L~ppchenrande gelegen ist und das periport~le Bindegewebe ums~umt, 
konnte mit Leiehtigkeit identifiziert werden, ebenso t ra t  die Ahnlieh- 
keit darin hervor, dal~ ganze Ba.lken yon solehen Zellen gebildet wurden. 
Es ist dies eine vollkommene Widerlegung des mir gemachten Ein~vandes, 
dal~ die Lorrain Smithsehe Methode ~fir unsere Zelien keine elektive 
F~rbung d~rstelle. Ferner geht daraus hervor, d~l~ die durch diese Me- 
rhode hervorgebraehten Bilder nicht etwa des R~sultat einer willkfirliehen 
Differenzierung sind, sondern dutch Verh~ltnisse gegeben sind, die in 
der Natur  der Zellen selbst liegen. Daher geben auch primer in Alkohol 
fixierte Pr~par~te die Reaktion nieht. Ffir die innige Beziehung dieser 
Zellen zu der Verarbeitung der roten BlutkSrperchen spreehen Smith- 
Pr~p~rate desselben Hundes, aus denen man ersehen kann, dal~ rote 
BlutkSrperchen gerade in solehe Zellen eindringen, und zw~r nicht nur 
direkt, sondern aueh durch Vermittlung der Kup]]ersehen Sternzellen, 
die mit den schwarzen Zellen in unmittelb~rer Verbindung stehen. Eine 
Di~ferenzierung yon blutverarbeitenden und bereits G~lle enthaltenden 
Zellen ist zw~r durch diese D~rstel]ungsmethode nicht mSglich, d~ sie 
keine ~arbsto]]-, sondern eine Substratrea]ction ist. ~or~u~ es ~ber an- 
kommt, ist, dal~ beide KSrper in einer vollkommen gelSsten und daher 
sekretreifen Form in diesen Zellen vorhanden s~nd. 

2. spricht fiir die g~llebereitende T~tigkcit dieser Zellen die Beob- 
achtung, dal~ sie sich bei geeigneter Di~erenzierung ~ls Ursprungsorte 
der G~llencapill~ren erweisen. Der Einwand, d ~  die elektiv gef~rbten 
Zellen den Gallene~pill~ren nur ungelagert seien, wird dureh die direkte 
mikroskopische Beob~chtung widerlegt, d~l~ m~n Bilder sieht, wo die 
Leberzellen spitze Ausl~ufer bilden, die sich in den G~lleneapillaren 
~ortsetzen, ohne daft an der Zellwand irgendeine Fortsetzung der Capillaren 
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erkannt werden kann. Die gel~ufige Vorstellung, dab die Gallencapillaren 
nur an der Wand der Leberzellen hinlau~en und sie umspinnen, hat  
bereits einen Widersacher in P/linger gefunden, der beobachtet hat, 
dab die Gallencapillaren auch ihren Ursprung nehmen yon Ausl~ufern der 
Leberzellen, die direkt ihr Sekret in diese RShrchen ergieBen (s. auch 
L6wit). Diese Vorstellung wird durch Bilder, die ich bei Menschen, 
Hund, Katze und Taube mittels der Lorrain Smithschen Methode 
gefunden babe, als vSllig richtig erwiesen. Durch diese Beobachtung 
wird auch ohne weiteres widerlegt, dab es sich etwa um Kup//ersche 
Sternzellen handeln kSnnte, t t iernach halte ich reich berech~igt, diesen 
Zellen die Funktion der Gallenbildung zuzuschreiben und sie als cholo- 
poetische Zellen zu bezeichnen. 

Jedoch besteht eine groBe Schwierigkeit darin, dab ich nicht ver- 
mochte, eine gesetzm~Bige Beziehung zwischen der Anwesenheit solcher 
Zellen und der GrSBe der Gallenabsonderung festzustellen. Es gibt 
Falle yon sehr starker Gallensekretion (Taube 7), wo ich nur vereinzelte 
solcher schwarzen Zellen nachweisen konnte, und umgekehrt  F~He, wo 
sie sehr zahlreich vorhanden waren und sich die vermehrte Gallenbildung 
erst in ihren Anf~ngen befand (Taube 2). Allerdings kann der 1. Fall 
so erkl~rt werden, dull zur Zeit des Todes, wo die Leber entnommen 
wurde, gerade die Ta~tigkeit der Leberzellen eine geringe war, und 
tier 2. Fall so, dab die Entleerung der Galle in den ]:)arm wegen 
des frfihen Eintrit ts des Todes noch nicht zur vollen Ausbildung 
gelangt war. Aber auch eine andere Erkl~rung w~re mSglich, dab 
n~mlich die Methode nicht genfigend zuverl~ssig ist; wenigstens habe 
ich die Zellen in einem Falle (Taube 5) mit der Ellermannschen 
Methode sehr deutlich dargestellt bekommen, w~hrend die Lorrain 
Smithsche Methode bier vollkommen versagte. Diesen Mangel, dab 
sie nicht in allen F~llen und in einem bestimmten Falle nicht alle 
cholopoetischen Zellen zur Darstellung bringt, wfirde diese Fiethode 
mit  vielen anderen spezifischen Methoden teilen (Fett-, Glykogen-, 
Fibrin-, Gliafi~rbung). 

Wenn v.6r hier yon den Zellen sprechen, welche bei vermehr~em 
Erythrocytenstoffwechsel in der Leber gesichtet werden, so miissen wir 
auch der sogenannten ,grfinen Zellen" gedenken, die bei der Arsen- 
wasserstoffvergiftung der Tauben auftreten. Diese Zellen sind yon 
Lepehne mit t~echt als Leberzellen angesprochen worden, was ja auch 
der einfache Augenschein lehrt. Sie linden sich meist gruppenweise 
zusammenstehend im Verbande der iibrigen Leberzellen sowie am 
Rande des Balkens, andere in AblSsung aus dem Leberzellenverbande 
begrfffen oder im Innern der Gef~Be liegend. Sie sind meist auffallend 
groin, es gibfi aber auch kleinere und zwischen den Leberzellen eingekeilte 
Gebilde yon eckigen Formen; s ie  zeigen nur zum kleinen Teile farb- 
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stoff/reie Kerne. Bei der Mehrzahl sind die Kerne auch deutlich griin 
und dunkler wie das Protoplasma, ein Teil yon ihnen ist kernlos. 
Lepehne weil~ mit  diesen Zellen nichts Rechtes anzufangen. Einen 
Hinweis auf die Na tur  dieser Elemente gibt mir  die Arbeit yon Kiyono 
fiber Carminspeicherung. Dieser land, dal~ die granulare Form der 
Speicherung bei einer Degeneration der Leberzellen in die diffuse F~rbung 
yon Protoplasma und Kern  fibergeht, woran sich dann der Zeffall der 
Zelle anschliel~t. So mSehte ieh auch hier annehmen, dab die diffuse 
Durchtrankung vom Protoplasma und Kern  mit  Gallenfarbstoff eine Ab- 
sterbeerseheinung der Zellen darstellt.  Das setzt voraus, dab vorher das 
Sekret ebenso wie das Carmin in granul~rer Form in den Zellen gespeichert 
war. In  dem Fa]le X X  und bei t tund  I I  habe ieh in d e r T a t  einen grol~en 
Teil der Zellen ausgefiillt gesehen mi t  zahllosen, gleichm~l~igen kleinen 
K6rnern, die im H~tmalaunpr~parat grfinlieh, im H~matoxylin-Eosin- 
pr~parat  br~unlieh ersehienen und naeh Lorrain Smith sich sehwarz 

�9 fErbten. Es sind helle Ze]len, die aber bereits ein Vorprodukt der Galle 
in Form kleiner, nach Lorrain Smith f~rbbarer Granula enthalten. 
Diese Zellen stehen im Gegensatz zu den sehwarzen Zellen, bei denen 
offenbar eine Aufl6sung der KSrnehen und daher eine diffuse Sehw~r- 
zung des Protoplasmas erfolgt ist. Die grfinen Zellen der Taube 
konnten ebenso wie die dunklen Zellen in seh~rfster Weise mi t  
der Lorrain Smith-Methode dargestellt werden. Es bestehen also 
Beziehungen zwisehen den ,dunklen" ,  den ,,roten", den ,,schwar- 
zen"  und den ,,grfinen" Zellen dergestalt, dab sie alle nur ver- 
sehiedene Ausdrueksformen der gleichen Funkt ion ,  n~mlieh der 
Cholopoese, darstellen. - -  

Neben den griinen Zellen fallen bei den AsH~-Tauben noeh andere 
Zellen oder zellige Gebilde ins Auge, die vorzugsweise in den Blur- 
eapillaren ]iegen. Bei gewShnlieher F~rbung sieht man sie fast  ganz 
efffillt v, on intraeellul~ren KSrperehen, die sieh bei der Ellermannsehen 
Methode als Zeffallsprodukte yon roten Blutk6rperehen erweisen und 
sich naeh Lorrain Smith fief sehwarz f~rben. Diese Zellen entspreehen 
etwa in ihrer Gr6Be Leberzellen oder gar dem Teil eines aus mehreren 
Leberzellen zusammengesetzten Balkens. Es ist oft sehr sehwer, einen 
Kern  in diesen ZellkSrpern zu entdecken. Manehe sind sicher kernlos, 
bei manehen ist er vielleieht nur dureh den ffemden Inhal t  verdeekt,  
da, wo ~ man ihn deutlieh erkennen kann, ist er oft rund, meist aber 
unregelm~Big gestaltet ,  sein Inneres sehr hell, so dab die Nucleolar- 
substanz, meist 2 Kernk6rperehen oder mehrere kleine Chromatink6rner, 
sehr deutlieh auf dem hellen Grunde hervortr i t t .  Diese Zellen sind nun 
augenscheinlich dieselben, welehe Lepehne als Kup]]ersche Sternzellen 
bezeiehnet. Diese Bezeichnung muB zun~ehst Verwunderung erregen; 
denn es gibt kaum gr6Bere Gegens~tze als die spindelf6rmigen Kup]/er- 
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Zellen mit den schlanken dichten Kernen und diese grol~en plumpen 
�9 Gebilde mit den wie ausgeblasenen Kernen. Verst~ndlich wird diese 
Ableitung allerdings, wenn man die progressiven Ver~nderungen der 
Kup/fer-Zellen und namentlich der Milzendothelien zum Vergleiche 
heranzieht. Bei letzteren sieht man in der Tat  im Stadium der infekti6sen 
und toxisehen Milzschwellung so grolte helle Zellen, die nur yon den 
Reticuloendothelien abstammen k6nnen. Die blutkOrperehenhaltigen 
Zellen der Milz sind offenbar solehe Endothelien. Bei der Leber liegt 
abe r  die Sache anders. !-Iier kommen eben nicht nur die Endothelien, 
sondern aueh die Leberzellen selbst als blutkSrperchenhaltige Zellen 
in Betracht.  Lepehne erw~tgt diese M6glichkeit fiberhaupt nicht und 
umgeht  so die meines Eraehtens fiberaus sehwierige Differentialdiagnose 
dieser Zellen. Wie in den ausffihrlichen Versuehsprotokollen des n~heren 
belegt  wird, bin ich gar nieht im Zweifel dariiber, dab ein groBer Teil 
dieser Zellen in der T a t  Leberzellen sind. Sie gleichen diesen vielfach 
in der Form und Gr6$e, in der Lagerung im Zellbalken, in der Beschaffen- 
.heir des Kernes. Es gibt allerdings eine groSe Zahl von ihnen, die viel 
gr6$er sind, runder, deren Kerne ebenso gr6Ber, blasser und unregel- 
mgl3ig geformt sind, Zellen, die auch vollkommen vom Balken losgel6st 
sind und in den Liehtungen der Capillaren liegen. Das sind abet alles 
Bilder, die man durch vielfache Ubergangsstufen zu den typischen Leber- 
zellen zuriickverfolgen kann. Die Absto$ung der Leberzellen ins Capillar- 
lumen ist ja ein Vorgang, den man bei Degeneration des Leberparen- 
chyms, die bei AsH3-Vergiftung zweifellos vorhanden ist, h~ufig genug 
beobachten kann, und bereits ffir die oben besprochenen grfinen Zellen 
nachgewiesen wurde. Man sieht auch viel freie Leberzellkerne in den 
Capillaren und daneben die Zeichen yon Regeneration in Form von 
Kernteilungsfiguren. 

Die Beteiligung der Leberzellen an diesem Prozesse ist ja auch in 
keiner Weise verwunderlieh, wissen wir doch, dal3 diese ebenso wie die 
Kup//erschen Sternzellen Blutk6rperehen, Eisen, Fett ,  Carmin usw. 
speiehern kOnnen. In einzelnen F~llen (Taube 9 u. 10), wo vorher Carmin 
injiziert war, habe ieh neben den unver~nderten, mit Carmin beladenen 
Kup//ersehen Sternzellen in deutlichem Gegensatze hierzu die plumpen 
.Erythrophagen gesehen, die allerdings auch Carmin gespeichert hatten. 
,Dies kommt aber, wie gesagt, auch Leberzellen zu und kann entweder 
schon vor der AsH3-Vergiftung gesehehen sein oder erst sparer Zugleich 
mit  der Aufnahme der Erythrocyten.  In diesen beiden F~llen, wo die 
Kup//erschen Sternzellen z. T., ebenso wie die Milzendothelien progres- 
s ire Ver~nderungen der Zellformen zeigten, wurden erythrocytgre Ein- 
sehliisse auch in diesen Zellen beobachtet, ein Befund, der mir yon Fgllen 
~der mensehliehen Pathologie bekannt war. Ich bezweifle also gar nicht, 
dal3 die Kup//ersehen Sternzellen aueh Erythrocyten aufnehmen, und 
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dab ein Tell der intravascul~ren Zellen auch Sternzellen sind, glaube aber, 
daG die Leberzellen mindestens in demselben MaBe dazu befi~higt sind, 
sowohl die fixen Leberzellen, wie im Anfang dieser Arbeit er6rtert ist, 
als aueh die dutch die AsHa-Vergiftung mobilisierten. Meinen Stand- 
punkt  beztiglich dieser Zellen mSehte ieh dahin prS~zisieren: es gibt 
zweifellose Leberzellen und zweifellose Kup//ersehe Sternzellen, welehe 
rote BlutkSrperchen und deren Abbauprodukte enthMten. Diese 
siehere Erkennung ist bedingt dureh die eharakteristisehen Zell- und Kern- 
formen. Bei fortschreitender Aufnahme yon Blutk6rperehentriimmern 
werden abet die Charaktere dieser Zellen v611ig verwischt, und sie 
nehmen infolge der gleichen Funktion einander so gleiehe Formen an, 
daG es bei sehr vielen yon ihnen nieht mehr m6glich ist, zu sagen, yon 
welchen Zellen sie abstammen. Man kann dann nur noeh ganz allgemein 
yon , ,Erythrophagen" spreehen. Diese Bezeichnung habe ich iiber- 
nommen, well sie kurz und verst~ndlieh ist. Was abet das Hinein- 
gelangen der Erythroeyten  in diese Zellen anlangt, bin ieh wenigstens 
bei den Leberzellen der Ansieht, daG es sieh hier keineswegs um Phag0- 
eytose handelt, sondern um ein rein passives Verhalten der Zellen bei 
vermehrter  DurehlS~ssigkeit des Protoplasmas. 

Die vorliegende Arbeit war keineswegs als eine Nachprfifung der 
Lehre yore ,,retieuloendothelialen" Ikterus gedaeht, sondern ging yon 
den Gallenthrqmben aus und gelangte fiber den allgemeinen Naehweis 
der Aufnahme yon Blutk6rperehen in die Leberzellen zu der Vors~ellung, 
dab die Leberzellen die Bildner des Gallenfarbstoffs und des Gallen- 
sekretes sind. t t ierdureh kam ieh natfirlieh in Konflikt mit der Lehre 
yon der Entstehung des GalIenfarbstoffs in den Retieuloendothelien. 
Diese Ansehauung mug ieh fiir verfehlt halten. Zungehst halte ich den 
Naehweis fiir nieht erbraeht, dab die yon Lepehne durchweg als t~etieulo- 
endothelien angesproehenen Zellen in der Leber wirklieh solche sind. 
Einen Tell yon ihnen halte ieh ffir Leberzellen. Sodann ist der Nachweis 
nieht erbraeht daf/ir, dal3 in diesen Zellen Gallenfarbstoff gebildet wird. 
Die gelben und grtinlichen K6rnehen, die er besehreibt, sind Abbau- 
produkte  der roten BlutkSrperehen, ohne darum sehon Galler~arbstoff 
zu sein. Ein Teil yon ihnen gibt Eisenreaktion. Die Gallenk6rperehen 
haben ein dunkleres, sattes, unzweifelhaftes Grtin und geben die Gmelin- 
sehe Reaktion, sie sind in diesen Zellen nieht vorhanden. In den Milz- 
endothelien hat Lepehne selbst nur ein einziges Mal unter seinen zahl- 
reiehen Versuehen Bilirubin gefunden. Es handelte sich da um einen Fall, 
wo auch die Leber in deutlichster Weise Gallenbildung aufwies, so dab 
ein sekundi~res Hineingelangen yon der Leber in die Milz aus wahrsehein- 
lieh ist. Aueh ich habe niemals in den Milzendothelien, trotzdem diese 
gesehwollen und stark vermehrt  waren, und trotzdem sie Blutk6rperehen 
und ihre Zerfallsprodukte gespeiehert hatten, ebenso wie die intra- 



62 Heinrichsdorff : 

vascularen Zellen der Leber, Bilirubinbildung beobachtet. Die Auf- 
ste]lung einer retieuloendothelialen Theorie der Bilirubinbildung ist 
deshalb v611ig unverstandlich, um so mehr, als aus den Blockadeversuchen 
Lepehnes hervorgeht, dab trotzdem Gallenfarbstoff in den Leberzellen 
gebildet wird. Ja, dasjenige Versuchstier, das die starkste Gallenbildung 
und den starksten Ikterus nach Arsenwasserstoffvergiftung aufweist 
(seine Ente  2), ist gerade ein solches gewesen, bei dem die Milz exstirpiert 
und die Kup//erschen Sternzellen bloekiert waren, offenbar deshalb, 
weil dieses Tier bei vorsichtiger Dosierung nur sehr langsam auf die Ver- 
giftung reagierte und so Zeit gewann, im Laufe yon 3 Tagen bei 4 manger 
Vergiftung die eharakteristisehen Zeiehen derselben zu einer HShe zu ent- 
wiekeln, die den fibrigen Tieren infolge zu rasehen Todes versagt war. 

Die aul~erordentliche Wiehtigkeit der Leberzellen ffir die Gal]en- 
bildung und Ikterus wird gerade durch diesen Versueh demonstriert, 
ebenso durch die Tatsache, daf3 man in den Erythrophagen der Milz 
und der Leber keine Gallenfarbstoffbildung sieht, wahrend sie in den 
Leberzellen deutlich hervortrit t ,  entweder in Form yon Gallenthromben 
(Taube 5) oder in Gestalt yon grfinen Zellen (Taube 6, 7, 8, 12 u. 13). 
Die Gallenthromben sind ein keineswegs regelmaf~iger Befund beim 
Ikterus, beim Menschen ebensowenig wie beim Tiere. Bei der Toluyl- 
endiaminvergiftung der Hunde babe ich nach intravenSsen Injektionen 
eine ganz erstaunhehe Gallenfarbstoffbildung beobachtet, und zwar nur 
in den Leberzellen, wahrend die Mi!z keine Spur davon aufwies. Auch 
in dem Pall 20 meiner Beobaehtung war eine maehtige Gallenfarbstoff- 
bildung in der Leber vorhanden, wahrend die Milz ganzlieh frei davon 
war. Und schliel~lieh hat Lepehne selbst in seiner Arbeit fiber die Weil- 
sehe Krankheit  niemals GallenkSrperchen in den Erythrophagen der 
Milz besehrieben, wohl aber Gallenthromben in den Galleneapillaren. 

Was die entgegenstehenden Befunde yon L6wit anlangt, so ist 
natfirlieh die Annahme nieht yon der Hand zu weisen, dal~ bei FrSschen, 
an denen er experimentiert hat, die Verhaltnisse anders liegen als bei 
hSheren Tieren. Er  will sie auch darum keineswegs verallgemeinern. 
Die sehr kritisehe Untersuehung dieses Forschers zeigt fibrigens, wie 
vorsichtig man sein mul~ mit der Bezeichnung ,,Gallenfarbstoff", da er 
auch grfine KSrper gefunden hat, die keine Gmelinsche Reaktion gaben. 
Findet  man also grfinliehe KSrper in Milz- und Leberendothelien, so 
mul~ man 1. diese Fehlerquelle berfieksichtigen, 2. die manchmal sehr 
schwierige Entscheidung treffen, ob wirklich Kup]/ersche Sternzellen 
und nieht vielmehr Leberzellen vorliegen und 3. die MSgliehkeit in 
Betraeht  ziehen, dab es sich auch um sekundare Ablagerung des Gallen- 
pigments handeln kann. 

Selbst wenn nun, wie manche Beobaehter wollen, GallenkSrperehen 
in diesen Erythrophagen gebildet wfirden, so ware dieser Vorgang naeh 
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den hier vertretenen Anschauungen noch keineswegs gleichbedeutend 
mit der Bfldung des Gallensekretes. Was man in diesen Zellen sieht, 
das sind lediglieh pri~paratorische Leistungen, Vorstufen der Gallen- 
bereitung, Zertrfimmerung der roten BlutkSrperehen und deren Um- 
wandlung in farblose und grfine K6rperchen, relativ einfache Prozesse, 
die reeht wohl aueh in anderen als Leberzellen vor sich gehen kSnnen. 
Das normale Gallensekret ist frei von diesen corpuseuli~ren Elementen; 
auch bei der pathologisch gesteigerten Gal]enbildung, wo diese KSr- 
perchen Jn den Gallencapillaren anzutreffen sind, kSnnen sie nieht die 
ehemisehen Leistungen des Ga]lensekretes ausiiben, well sie ungelSst 
sind. Sit sind lediglieh wertlose Schlaeken, welche unter pathologisehen 
Umst~nden beim Prozesse der Cholopoese als Nebenprodukt gebildet 
werden. Das fertige Endprodukt, das fliissige Sekret, erscheint in den 
histologisehen Sehnitten zun~chst als vollkommen farblos und nimmt 
erst in den grSfteren Gallenwegen griinliehe :Fi~rbung an, weft durch 
Abstoftungsprodukte des Epithels ein Substrat geschaffen wird, das yon 
Gallenfarbstoff imbibiert wird. Dieses fertige Endprodukt wird in Zellen 
gebildet, die aueh keineswegs grfin erscheinen, ausgenommen, wenn sie 
degenerieren, aber durch diffuse Sehwgrzung naeh Lorrain Smith die 
Ansammlung yon Gallensekret in ihnen verrsten. Die.se Zellen sind al~so 
die eigentIichen gallesszernierenden Elemente und ]indsn sich nut  in der 
Leber. Damit erledigt sieh aueh die Streitfrage, ob die Galle in der 
Leber gebildet oder bloft ~usgesehieden wird : Nicht nut  die Absonderung, 
sondern auch die Bildung des Sekretes ist nut  in den Leberzellen nach- 
weisbar. 

Ob es eine Galienfarbstoifbildung in den Retieuloendothelien der 
hSheren Tiere gibt, halte ieh ffir histologisch nicht erwiesen. Ebenso- 
wenig ist sieher, ob der in Form yon GallenkSrperehen resorbierte Gal- 
lenfarbstoff, da er gar nicht gelSst ist, kliniseh Ikterus hervorrufen kann. 
Wean es aber selbst einen solehen Ikterus g~be, muft man sich dartiber 
im klaren skin, daft er vollkommen getrennt werden muI~ yon demjenigen 
Zustande, wo fertig gebildetes Gallensekret in das Blur fibergeht. Dieses 
Vorkommnis beruht auf einer Sch~digung der Leber und ist ebenso ein 
Zeiehen fiir die Erkrankung dieses Organs wie die Albuminurie fiir dig 
Erkrankung der 1Nieren (Minl~owsl~i). Diesen Verhgltnissen trggt die 
Bezeichnung Reehnung, die Lubarsch fiir diese verschiedenen Zustgnde 
vorgeschlagen hat: Choli~mie und Bilirubini~mie. 

Jedenfalls muft man meines Erachtens das Gebiet der Bilirubingmie 
stark einengen. Ich habe wenigstens in allen mir zur Verfiigung stehenden 
Fgllen immer Lebersehgdigungen beobaehtet, die den Ikterus erklgren. 
Fglle yon Weilscher Krankheit habe ieh nicht gesehen, jedoeh sind yon 
anderen zweifellose Leberdegenerationen besehrieben worden, insbe- 
sondere yon Beitzke auch das Eindringen yon roten BlutkSrperehen in 
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die Leberzellen, so dal~ mir auch bier die Lebersch/s ~]s Ursaehe 
des Ikterus viel wahrseheinlicher dtinkt als die hypothetische Gallen- 
farbstoffbildung in den Retieuloendothelien. 

Zusammenfassung. 

1. Das Gallensekret wird in den Leberzellen gebildet. Die vorher 
notwendige Zertrfimmerung und Auslaugung der roten BlutkSrperchen, 
die tterstetlung eines gallef~higen Materials, wird in Erythrophagen der 
Leber und M/lz vorgenommen. 

2. Die gallesezernierenden Zellen der Leber sind dunkel, eosinophit, 
geben nach Jodbehandlung eine karmosinrote bis violette Fi~rbung, 
werden nach Lorrain Smith tier schwarz und bilden den Ursprung der 
Gallencapillaren. 

3. Prinzipiell zu trennen yore Gallensekret sind die Gallenk6rperehen, 
welehe einen primitiven Versuch der Oallenbildung darstellen. Es sind 
lediglieh zu BilirubinkOrperehen umgewandelte H~moglobink6rperehen. 

4. Dieser Vorgang finder bei h6heren Tieren (V6geln, S~mgern) aueh 
nur "in den Leberzellen start. 

5. Bei allen Formen des Ikterus kann man eine Schhdigung der Leber 
naehweisen derart, daf3 rote Blutk6rperehen in die Leberzellen ein- 
dringen. Die Permeabilit~tt kann nicht nur in eellulipetMem Sinne, 
sondern aueh in eellulifugalem Sinne demonstriert werden, indem 
Gallenk6rperchen i n  die Bluteapillaren eindringen. Diese abnorme 
Durchl~ssigkeit ist bei hgmatogener Erkrankung der Leber auf die 
ikterogene Sch~dlichkeit, bei chologener Erkrankung (Stauungsikterus) 
auf die Galle se]bst zuriiekzufiihren; die :Noxe schSdigt dabei nieht nur 
die Leberzellen, sondern auch die Blutgef~f~e und Endothelien. Es liegt 
nahe, in der Leberschgdigung eine generelle Grundbedingung des Ikterus 
zu erblicken. 

6. Bei schweren ~'ormen des Ikterus, die dutch eine starke Vermehrung 
der Gallenfarbstoffbildung charakterisiert sind, kann man abet such eine 
Abstof3ung yon gallenthrombenhMtigen und gallebildenden Zellen in die 
Blutbahn beobachten. Bei der AuflSsung dieser Zellen gelangt der Gallen- 
farbstoff ins Blur und kann in den Endothelien gespeichert werden. 

7. Der ,,reticuloendotheliale" Ikterus ist abzulehnen, weil die fttr 
diese Theorie in Anspruch genommenen Erythrophagen in der Leber 
und Milz der Tauben weder die Tr/~ger der gallenfarbstoffbildenden noeh 
der gallensekretorisehen Funktion sind und die in der Leber gelegenen 
iiberdies zum grol3en Teil abgestol3ene Leberze]len sin& Diese Zellen 
enthalten lediglich die Abbauprodukte der roten BlutkSrperchen, welche 
z.T. die Eisenreaktion, aber nicht die Gmdinsche Reaktion geben. 

8. Die von .Naunyn und Minkowski begrtindete Anschauung hat sich 
als vollko~lamen richtig erwiesen, da es nunmehr aueh histologiseh 
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gelungen ist, zu zeigen, dal3 1. die Leberzellen es sind, die d ie  GaUe 

produzieren,  2. die Leberzellsch~digung zur  , ,Parapedese" fiihl~. 

Protokolle. 
Hall 1. Kotzerke: Gallengangs~rebs, ~tauungsikterus. 
ttistologisch: Starke Erweiterung der interlobulgren Gallenwege. Starke 

Gallepigmentiernng der Leberzellen und Kup]/ersehen Sternzellen. I-Ierdf6rmige 
Degeneration: Tells wabig degenerierte, tells stark pigmentierte kernlose Leber- 
zellinseln. Im Ellermann.Pr~parat treten erst die roten Blutk6rperehen deutlieh 
hervor, und nun sieht man an zahllosen Stellen das Eindringen yon Erythroeyten 
in die Leberzellen und in die Spalten zwisehen den Leberzellen. Die meisten Leber- 
zellen haben dabei einen gut fgrbbaren Kern und normMe Protoplasmastrnktur, 
wfirden also im gew6hnliehen Sinne nieht als degeneriert gelten. 

Hall 2. t~eichelt: Akute gelbe Leberatrophie. 
Zentral: VSlliger Zerfall der Leberl/~ppehen. Perlpher: Leberzellball~en mit 

stark verfettetem Protoplasma, aber gut ertmltenem Kern. Man sieht 1. Ein- 
dringen yon roten Blutk6rperehen in die Leberzellen, 2. Erythroeyten, die ihr 
tt/~moglobin eingebiil~t haben, ebenfalls intracellul~r, 3. Gallenk6rperehen. Die 
sub 2 genannten KSrperchen sind zum Tell aueh gallig gef~rbt und unterseheiden 
sich nur dureh ihre eekigen Konturen, die sic mit Erythroeyten gemein haben, 
yon den abgerundeten GallenkSrperehen mit ihren glatten Rgndern. 

Hall 3. Jiingling: Zentrale Degeneration mit Atrophie (beginnende akute gelbe 
Leberatrophie ?). 

Die zentral gelegenen Zellen zeigen Verfettung, Dissoziation und Kernschwund. 
Der gr61~te Teil der L/~ppehen ist aber, sowohl was den Aufbau zu Balken wie die 
Zellstrukturen anlangt, gut erhalten. Im Lorrain Smlth-Pr~parat sieht man das 
Eindringen der roten Blutk6rperehen zwischen und in die Leberzellen sowie die 
~ildung yon Gallenthromben. Auch sieht man letztere, die zum Teil in den Gallen- 
capillaren, zum Tell in den Blutcapillaren stecken, und solehe, die ganz intra- 
vascular liegen. Im Ellermann-Pr~parat sieht man gleichfalls das Eindringen yon 
Erythrocyten in die Leberzellba]ken. Die Blur- und Gallenk6rperehen sind naeh 
Form und Farbe oft gar nicht zu differenzieren. 

Fall 4. Protok.-Nr. 129: Zentrale septische Lebernekrosen. 
Der zentrale Tefl der Leberli~ppchen ist nekrotisch. Nur wenige Zellen haben 

hier noch einen Kern. Iu  zahlreiehen dieser kernfreien Protoplasmen sieht man 
rundliche, seharf begrenzte KSrper liegen, die bei gew6hnlicher F/irbung sich nieht 
yon dem Aussehen des Protopl~smas unterseheiden. Bei EIlermann-F~rbung sieht 
man, dal~ eiu Tell dieser hyalinen K0rper sieh deutlich rot gef/~rbt hat und sieh so 
yon dem bl~ulichen 1)rotoplasma seharf abhebt. Daneben sieht man, manehmal 
in derselben Zelle, kugelige K6rper yon der Farbe des Protoplasmas. Man kann 
nun unsehwer sieh davon iiberzeugen, dal] diese letzteren nichts anderes sind 
als eingedrungene Erythroeyten, die auch in den Capi]laren vollkommen abgeblal~t 
sind und teilweise noch in ihrer eekigen Form, teilweise als runde K6rper in die 
degenerierten Elemente zu liegen kommen. ~erkwtirdigerweise haben gerade die 
intracellul~r gelegenen ihr tI~moglobin bewahrt, w~hrend es den iatravaseuliir 
gelegenen K6rpern total verlorengegangen ist. Bei der Lorrain Smith-F~rbung 
zeigt sieh, dab ein grol3er Tell dieser hyalinen K6rper, namentlieh die gr6iteren 
yon ihnen, keine positive Reaktion gibt. Die kleineren geben sie zum Tefl, zum 
Tefl nicht. Ein vollkommen analoges Verhalten zeigen aber auch die intracapilliiren 
Blutk6rperchen, so dal~ hier wohl mit besonderen chemisehen Ver~nderungen, 
vielleicht durch die Sepsis, gerechnet werden mug, die das Zustandekommen der 
Reaktion verhinderten. 

Virchows Arehiv. Bd. 248. 
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Fal l  5. Protok.-Nr. 361: Septischer I k t e rus  (Abb. 2). 
Leberzellstruktur vielfach aufgelockert, Balken dadureh abnorm breit, Leber- 

zellkerne zum Tell nur schwach gei~rbt, beginnende Dissoziation, Endothel- und 
Capillarwand vielfach defekt. Viele Endothelien gesehwollen, enthalten Erythro- 
cyten. Auch in den Leberzellen siehf man bei genauem ]=Iinsehen 5fter rote Blut- 
kSrperchen, entweder in unver~ndertem Protoplasma oder in einer deutlieh auf- 
gehe]lten Stelle desselben; aueh Bruehstiicke yon Erythroeyten werden intra- 
cellular gesichtet. Manchmal sieht man aueh zwisehen 2 Leberzellen einen lang 
ausgezogenen Erythrocyten in einem Spalte liegen, der dem einer Gallencapillare 
entsprieht.  Keine Gallenthromben. Start  der h~moglobinhaltigen sieht man manch- 
mM aber uuch abgeblM3te Blutk6rperehen in der Farbe des Zellprotoplasmas. 

Abb. 2. Se~tischer Ikterus. (Fall 5.) Lorrain 
Smith-F~rbung. a = im Zellbalken gelegenes 

Blutk6rp erchen. 

Abb. 3. Pneumonischer Ikte~'us. (Fall6). Eller- 
mann-~rbung, a = im Balken zwischen den 

Zellen gelegene Erythrocyten. 

Abb. 4 u. 5. Zwei verschiedene F~ille yon kardiopathischem Ikterus. (Fall 7 u. 8.) a = rote Blut- 
kSrperchen ; b = GaUenkSrperchen. 

Fal l  6. H6nsch: Pneumonischer  Ik terus  (Abb. 3). 
ZentrM griine Pigmentierung der Leberzellen. Degeneration yon Leberzellen 

nicht ersiehtlich. Ers t  bei l~ngem Suchen finder man folgende Bflder im Ellermann-  
Praparat :  1. Eindringen yon roten BlutkSrperchen zwischen die einzelnen Zellen 
des BMkens. Die roten Blutk6rperchen sind in die L~nge gezogen und kommen so 
in die intercellul~ren Spalten zu liegen, die der Lage der Gallencapfllaren ent- 
sprechen. (Diese miissen also erSffnet sein, was man aber nicht sehen kann, da 
die Wandungen derselben nicht besonders hervortreten. Es mul~ demnach eine, 
werm auch ganz minimale Lockerung im Geftige des Zellbalkens bestehen, die man 
aber kaum bemerkt.  Alles das mul~ man aber aus der abnormen Lage der Blut- 
kSrperchen schlieBen.) 2. Sieh6 man sp~rlich auch ein Eindringen yon roten B]ut- 
k5rperchen in Leberzelien, auch in V~kuolen eingeschlossene Triimmer yon solchen. 

Fal l  7. Seliger: Kardiopathischer Ilcterus (Abb. 4). 
1. Zentra]e h~morrhagische Nel, rose. 2. Eindringen yon Erythrocyten auch in 



Zur Histogenese des Ikterus. 67 

Zellen, die den trabeeul~tren Zusammenhang bewahrt haben und gute Kern- 
f~rbung aufweisen. Aueh inKupf/er-Zellen sieht nlan rote BlutkSrperehen. 3. Man 
sieht 5fter, dal3 das Protoplasma der Leberzelle, dort, wo ein Erythrocy~ ein- 
gedrungen ist, deutlieh aufgehellt ist. 4. Ferner 
bildet sieh eine Vakuole, in die das rote Blutk6rper- 
ehen zu liegen kommt. 5. Auch vollkommen ent- 
f~rbte KSrper sind in den Vakuolen zu sehen. 6. Im 
allgemeinen liegen die roten BlutkSrperehen im 
Protoplasma, die grfinen in Vakuolen. 

2'all 8. Spinati: Kardiopathischer Ikterus 
(Abb. 5 u. 6). 

1. Auch bier rote, blasse und griine K6rper- 
chen in Zellen eingeschlossen. 2. Aueh die griinen 
K6rper sind, wenn sic nicht in Vakuo!en liegen, 
ebenso eekig und unregelm/~Big geformt wie die 
Erythroeyten. 3. Einerseits besteht sehr starke 
, ,Erythrophagie", andererseits ausgedehnte Gallen- Abb. 6. Kardiopathisehe Hel~ati- 
thrombenbildung, tis. (Fall 8.) a = BlutkSrper- 

Fall 9. Septischer Puerperalikterus. chen in Btuteapillaren; b = rote 
Im Ellermann-Pr~parat sieht man starke Auf- Blutk6rperchea in Leberzellen; 

e = toils griin, tells rot gefarbte 
nahme yon roten ]3lutkSrperchen in die Leberzellen, Gallenthromben in Galleneapilla- 
sowohl in so]che, die noch ihre Kerne besitzen, wie ten. Formalinh~rtung, Jodalko- 
auch in~kernI6se degenerierte Elemente. hol, H/im~toxylin-Eosinf~rbung. 

2all 10. Grosser: Kardiopathischer Ikterus elue. 
ZerstSrung der Zentren mit  h~morrhagiseher Infareierung (h/~morrhagisehe 

Nekrose ). A b e r  auch in nichtnekrotischen, mehr parazentral gelegenen Zellen 
sieht man rote Blutksrperehen liegen. 
Auch in Gallencapillaren finder man 
solehe. Bei gewOhnlicher F~rbung 
sieht man nur sphrlich Gallenthrom- 
ben, w/~hrend sie im Lorrain Smith- 
Pr~parat sehr deutlich zutage treten. 

Fall 11. Sopor gravidarum naeh 
ttyperemesis (Abb. 7). 

Man sieht 1. einze]ne gut rot 
gefKrbte KSrperchen in Zellvakuolen, 
2. gequollene (vergrSl~erte), blab ge- 
~ r b t e  BlutkSrperchen, ebenfalls in 
Zellvakuolen, 3. wie 2. aussehende, 
Jntracellul/~r gelegene KSrperchen, die 
schwach griin gefi~rbt sind, 4. solehe, 
die stark griin gef~rbt sind. 

_Fall 12. Spillmann: Stauungsleber. 
~r sieht an einer Stelle, wo die 

Capfllarwand undicht ist, 3 BlutkSr- 
perchen in einem Zellbalken liegen. 
Ikterus bestand nicht. 

Hall 13. Peisker: Intoxikatlon Abb, 7. Sopor gravidarum mit Ikterus bei Hyper- 
unbekannter Art, leichter Ikterus. emesis. (Fall 11.) a = Bluteapillaren ; b = Ein- 

sehliisse yon roten BlutkSrperehen in Zellvakuolen. 
BlutkOrperehen in Leberzellen. 
2'all 14. Protok.-~r.  204: Prim~rer Leberkrebs. 
In  den an das Carcinom angrenzenden Leberpar~ien sind die Leberzellen zum 

Tell yon grogen Fett tropfen infiltriert. I n  dem vakuolisierten Zellprotoplasma, 
5* 
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das vielfach sehr gut erhaltene, zum Tell aber schon in Degeneration befindliehe 
Kerne auhveist, sieht man Erythrocyten in Vakuolen liegen. 

Fall 15. Protok.-Iqr. 272: Embolische Hepatitis. 
Intra- und intercellul~re Blutk6rperchen. 
Fall 16. Protok.-Nr. 295: Beginnende Lebercirrhose. 
Eindringen yon reten BlutkSrperchen in und zwischen die Leberzellen. 
Fall 17. Protok.-Nr. 322: Leber bei Typhus. 
Sowohl ia  den nekrotisehen t terden wie in den gut erhaltenen Leberzellbalken 

finder man Erythrocytea in den Leberzellen. 
Fall 18. Leber bei Sublimatvergi/tung. 
Intracellulgre Erybhroeyten. 
Fall 19. Leber bel Epilepsie. 
Intra- ur~d intercellul~re Erythrocyten. Aueh vie] Bruchstiicke yon solchen, 

die zum Tell enti~rbt sind, linden sieh in den Leberzellen. 
Fall20. Schnabe]: Subak~tte Lebereirrhose (zentroaeingre Degeneration mit 

Ausgang in A~rophie, starke regenerative Hyperplasie, 
z~hlreiche Gallenthromben, starker Ikterus). Abb. 8, 
9 u. 10. 

1. Eindringen yon roten Blutzellen in die Leber- 
epithelien ist hier nur sehr schwer festzustellen. Alle 
KSrper, die hier in reichlichem Mal~e innerhalb der 
Leberzellen und G~llencapfllaren in allen Formen 
und GrS~en liegen, sind "gr~in und braun gef~rbt. 2. 
Behandelt m~n die Formalinschnitte mit  Jodalkohol, 
oder benfitzt man Zenkerpr~parate, so t r i t t  mittels 
Eosin eine rote F~rbung der Gal]enkSrper und Gallen- 

Abb. 8. Regenerative s thromben auf, die diese K6rper den roten Blutk6rper- 
atro~hie. (Fall 20.) Mit rot- chen und ihren ZerfaUs- und Verschmelzungsprodukten 
gef~rbten Gallenk5rpern aus- t~uschend ghnlich macht. 3. Wenn es bier nun schwer 
geffillte Gallencap]llaren, de- 
ren Inhalt in eine Btutca- gelingt, den INaehweis des Eindringens der roten Bint- 
pillare sich entleert. (Indi- kSrperchen in die Leberzellen zu fiihren, offenbar 

rekte Pampedese.) weil sie sehr rasch in Gallenk6rperchen und Gallen- 
~hromben umgewandelt werden, sieht man sehr deutlich 

den umgekehrten Vorgang, die Exkretlon des K6rpers zuriick in die Blutcapfllaren. 
l~an sieht tells kleine Gallenk6rperehen, tefls grol~e Versehmelzungsprodukte, en~- 
weder direkt aus den Zellen oder aus intercellular gelegenen Spalten in das Lumen der 
Blutcapillaren iibertreten. 4. AnBerdem sielit man einen sehr merkwfirdigen Vor- 
gang, der auch zu der Exkretion des G~llenfarbstoffs in Beziehung steh~. Im Leber- 
zellenverbande fallen zun~chst dutch ihre dunklere F~rbung (I-Igmotoxin-Eosin- 
f~rbung) seharf yon den iibrigen abgegrenzte polygonale Zellen mi~ eingebuchteten 
Rgndern auf, die vie]lath mit  spitzen Ausl~ufern zwischen den umgebenden 
Leberzellen fixiert shad. Sp~rlich sieht man diese Elemente im Innern der Zell- 
balken, h~tufiger am Rande derselben, in unmittelbarer Beriihrung mit  den Endo- 
thelien der Blutcapillaren. Die Farbe dieser Zellen ist entweder nur dunkler rot, 
dann abet auch braunrot und braun~ wobei dunkle K6rnchen im Innern sichtbar 
werden. Diese braunen Zellen buchten sich dann in das Innere der C~pfllarlumen 
hervor, zeffallen dann entweder in griinbraune Sehollen oder stol3en sich als cellu- 
lare Gebilde, die noch einen, allerdings stark degenerierten Kern enthalten, ins 
Lumen ab. Es ist manchmal sehr schwer, diese ffeien Zellen yon pigmentbeladenen 
Kup/[er.Zellen zu unterscheiden. Dal3 sie mit  letzteren nicht identisch sind, ergibt 
sieh a) daraus, da~ diese Zellen, solange sie noch im Leberzellverbande verbleiben, 
h~ufig yon einer Endothelzelle bedeckt sind oder d~l~ sie sieh, wenn sie sich ab- 
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zustoBen begilinen, pilzf6rmig fiber eine benachbar te  Endothelzelle hiniiber- 
schieben; b) aus der Tatsache des Hervorgehelis dieser Zellen unmi t te lbar  aus der  
Koli t inui t~t  des Leberzellbalkens. 5. Bei der Jodbehal id lung IIehmen diese Zelleli 
ebenso wie die GMlenthromben eine leuchtend bis violet trote F~rbtmg an, und  solche 
1)r~parate zeigen am deutl ichsten die Verbrei tung und  Yerteilung dieser Zellen. 
6. Noeh sch~rfer t r i t t  die :Bedeutung dieser Zellen zutage, wenn man  den Schlii t t  
IIach JLorrain Smith behandel t .  Hier  sieht man  n~mlich die Beziehung zu den 
GMlencapfilaren. Bei dem richt igen Grade der Differenzierung t re ten  die fraglichen 
Elemente  durch ihre tiefe Schw~,rzung hervor, ebenso das lqetz der GMlencapillareli. 
Diese sind deutl ich erweitert, a n d  merkwtirdigerweise laufen sie n icht  allein am 
l~ande der Leberzellen entlang, sondern m a n  kalm deutl ich sehen, dab viele voli 
ihnen direkt  aus den schwarzen Zellen hervorgehen, und  zwar aus den spitzen Aus- 

Abb. 9. Regenerative JSeberatrophie. (Fall 20.) Abb. 10. Regenerative Zeberatrophie. (Fall 20.) 
Rot gef~rbte, periportal gelegene Leberzel[eu. Lorrain Smith-F~rbung. Schwarz gefitrbte (cho- 
Formalinhiirtung, Jodalkohol, Hi~matoxylin- lo!0oetische) Zellen mit Ausl~ufern, die sich in 

Eosinfi~rbung. Gallencapillaren fortsetzen. 

l~ufern derselben. Wit  haben also nicht nut, wie in den bisherigen F~llen, die Bildung 
yon Gallen/arbsto]] beobachtet, die sich dutch die Ft~rbung yon intracellulgr gelegenen 
KSrperchen kundgibt, sondern wir sehen hier eine gteichmi~flig das ganze Protoplasma 
aus/i~llend e Masse, die gleiche t~ea~tionen gibt wie ebeu ]ene corpuseul4ren Ein- 
evhli~sse. Der Schlufi liegt nahe, daft wir hier das gleiche Substrat, nur in einer aufier- 
ordentlieh /r Verteilung, vor uns haben, eine Art LSsung, die als das histologische 
Substrat des GallenseIcretes angesehen werden dar/. Wir haben also in diesem Falle 
drei wichtige Yorg~nge histologisch beobachtet: 

a) die Ausstofiung yon GallenkSrpern in die Blutbahn ( Parapedese), 
b) die Bildung yon Galle in besonderen Zellen (Cholopoese), 
e) Ausstoflung yon gaUebildenden Zellen in die Blutbahn. 
Fall 21. Scholz: Familiiirer hi~molytiseher Ikterus, Tod an akuter Ani~mie. 
I m  Ge/rierschnitt: Diffuse kleintropfige Verfe t tung der Leberzellen. Die Fet t -  

t rSpfchen liegen innerhMb der Zellen, n icht  alle in der gleichen Ebene  und  oft 
auch n ich t  in  der  gleichen HShe wie der Kern.  Diese eigentlich selbstversti~ndliche 
Tatsache mu~ man  sich deswegen vergegenw~rtigen, weil man  die Entscheidung,  
ob rote ]31utk6rperchen innerhalb der Zelie liegen, n ieh t  abhs machen darf 
voli deren isonucle~ren LokMis~tioli in den Leberzellen. Gal lenthromben habe  
ich nur  in einem interlobul~ren Gallengang gesehen. 

I m  Alkoholprgparat sieht mal l  im ganzen sehr gut  erhaltene Trabekelzeiehnung. 
Diese sind manchmM arg verschm~lert.  An einzelnen Stellen sieht man  aber  auch 
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bereits beginnende Dissoziation, Trennung der Trabekel in ihre einzelnen Elemente. 
Die Leberzellkerne wechse]n stark in bezug auf Gr~J3e und Chromatinreichtum: 
kleine chromatinarme Kerne liegen neben grol~en ehromatinreichen, man be- 
gegnet auch kernlosen Elementen und Zellen, die im Capillarlumen liegen. Viele 
Leberzellen enthalten ein kSrniges br/~unliches Pigment in der Aehse der Zellbalken. 
Die TurnbuUsche Reaktion zeigt, dal3 es sich um eine ausgedehnte Eisenablagerung 
handelt, die man haUpts/~ehlieh in der Peripherie der Leberl/~ppehen finder. 

Im Ellermann-Pr~parat sieht man an zahlreiehen Stellen die Einl~gerung 
yon Erythrocyten in den LeberzeUbalken tells am Ba]kenrande, teils im Innern. 
Die Bluteapillaren sind stark angeffillt, abgesehen yon Erythrocyten, mi t  grol~en 
Leukocse0en, die einen blassen runden Kern und deutliche •ueleolen aufweisen. 
Das Protoplasma dieser Zelten ist zum grol3en Tell nieht granuliert, ~ndere zeigen 
zarte neutrophile Grannlationen. Diese grol3en mononuele~ren Zellen geben im 
Gefriersehnitt deutliche Oxydasereaktion, zum Zeiehen, dal3 sie der Myeloey~en- 
reihe angehSren. Daneben sieht man vereinzelte typische Normoblasten oder solehe 
mit polychromatophflem oder basophilem Protoplasma. Zahlreiche Erythro- 
blasten zeigen Mitosen. Hiernaeh handelt es sieh also in der Leber Um eine starke 
It~mopoese, /~hnlieh wie in dem auch untersuchten Knochenmark, wo aber die 
Myelopoese iiberwiegt. Es ist sehwer zu sagen~ ob die auch in diesem Falle nach- 
gewiesene erhShte Durehg~ngigkeit der Leber auf Reehnung dieser Endverwiek- 
lung oder auf Rechnung des famili~ren Ikterus zu setzen ist. 

Die Milz wog 900 g und zeigte folgende Besonderheiten- 
1. Atrophisehe Follikel, 2. starke Durchblutung der Pulpa (Billrothsehe 

Strange), Sinus undeut]ich, 3. Oxydasereaktion." starke aber unregelm~l~ige Infil- 
tration der Pulpa yon myeloisehen Elementen, 4. keine Erythrophagen, 5. wenig 
Eisen, 6. kein Gallenpigment~ 7. im Ellermann-Pr~parat: neben granulierten und 
ungranulierten Myeloeyten zahlreiehe ~ormoblasten. 

Fall 22. Kahrig: PerniziSse An~mie. 
Leber histologisch: Zentrale Degeneration, 2qekrose uud Veffettung. Letztere 

reieht his vielfaeh in die intermedi/~re Zone hinein. Die Degeneration schreitet 
vom Zentrum nach der Peripherie ~ort. In  der Umgebung der Zentralvene ist viel- 
~ach aueh die Balkeastruktur aufgehoben, der Endothelbelag der Capillaren ge- 
sehwunden. Die Leberzellen haben aber auch in dieser Zone zum grSl3eren Teil 
ihre Kerne bewahrt; sie zeigen ebenso wie die Kup/]erschen Sternzellen st/~rkste 
Eisenablagerung. 

Im Eller~nann-Pr~parat sieht man in einzelnen Leberzellen neben Fettvakuolen 
solehe, die rote BlutkSrperehen enthalten, und zwar such in solchen, die nach der 
geltenden Ausich~ keineswegs als ,,degeneriert" angesehen werden. Das einzige, 
was in diesem Sinne gedeutet werden k6nnte, wgre die Fettinffltration. Die 
Erythroeyten haben zum Tefl ihr Hgmoglobin bewahrt, zum Tefl ist es abgeblal3t, 
d a ~  vSllig geschwunden, schlie~lich gibt es Kugeln, die ebenso wie das Proto- 
plasma einen blguliehen Farbt0n angenommen haben. Eine h'eigung zur Gallen- 
kSrperbildung ist nirgends vorhanden, dagegen bemerkt man die Umwandlung 
yon roten Blu~k6rperehen in I-IgmosiderinkSrperchen. 

Fall 23. Hellmann: Fernizid'se Angmie. 
Leber histologiseh: Ellermann-Prgparat: Stgrkste Zentralveffettung. Kerne 

dieser Zellen zum Teil erhalten, zum Tell gesehwunden. Die Capillaren sind in diesem 
Gebiete vSUig komprimiert, nur bin und wieder sieht man sehr enge, mit Blur ge- 
fallte 8p~lten. Die roten Blutk6rper sind zum Teil gut hgmoglobinhaltig, zum 
Teil vollsti~ndig entfgrbt oder graublau gefgrbt. Diese kommen ebenso wie die ro~en 
Blutk6rperehen in allen GrSBen vor, sind aber vorzugsweise kugelig, wghrend die 
Erythrocyten -r aueh ganz polymorph sind. Beide, rote BlutkSrperchen 
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und farblose oder graublaue Kugeln, finder man nun aber such in den Zellvakuolen, 
die den Fettvakuolen vollkommen gleichen, nut dal~ diese leer sind, wghrend die 
anderen die KSrperchen enthalten. 

Gri ingefarbte Ksrper  babe ich nicht wahrgenommen. In den peripheren, 
gut erhaltenen Zellbalken, die  sehr.reichlich mit Eisen 5eladen waren, fanden sich 
Erythrocyten sehr sparlich. 

Fall 24. Poloke: Ikterus bei Encephalitis haemorrhcigic~. 
EUermann-Pr~parat. Zentra]e Degeneration~ Dissoziation und Sehwund der 

Leberzellen, zwisehen deren Resten zahlreiche Rund- und Spindelzellen ~uftreten. 
Im grSl]ten Teil der L~tppchen ist aber die Balkenstruktur gut erhalten, es f~llt 
nur eine erhebliche Differenz der Kerne auf, die zwischen grol~en und bli~schen- 
fSrmigen und kleinen pyknotischen alle ~bergange darbieten: Sehr deutlich ist 
bier das reichliehe Auftreten yon Erythrocyten in den Leberzellbalken, besonders 
solchen, die sieh durch ihre Breite vor anderen s So deutlich babe 
ich die Erscheinung an keinem anderen Fall gesehen. 

Fall 25. Gebauer: Ikterus bei Lymphogranulom (lymphogranulomat6se Herde 
in der Leber). 

Ellermann-Praparat: Das gut erhaltene Leberparenchym zeigt intratrabeeul~r 
an manchen Stellen deutlich Durchwanderung yon EisTthrocytem 

Schlachttiere. 

1. Rind (angeblich lokale Gallengangserkrankung). 
Histologisch: Kleinere und grS•ere konfluierende ~%krosen, deren intra- 

iobul~re Lokalisation nicht sicher erkannt werden kann, da sie so grol~ sind, daI~ 
sie oft auf der einen Seite an die Zentralvenen und an anderen Stielen an dus peri- 
porta]e Bindegewebe angrenzen. Es handelt sich um typische Koagulations- 
nekrosem Daneben f~llt eine andere Ze]lver~nderung auf, welche darin besteht, 
dal~ abnorm grol~e, offenbar stark geb]~hte Zellen mit zentral gelegenem Kern 
und sehr he]lem, anscheinend verfettetem, stark vakuolisiertem Protoplasms 
auftreten, wie ich sie ~hnHch bei experimenteller Chloroformvergfftung an M~usen 
gesehen habe. Diese Zellen bilden meist Gruppen und sind intralobul~r unregel- 
m ~ i g  orientiert. Da, wo sie gemeinsam mit den Koagulationsnekrosen auftreten, 
bilden sie h~ufig einen peripheren Saum um diese herum. Im Ellermann-Pr~parat 
sieht man im Gegensatz zu den anders fixierten Stricken sehr deutlich das Ein- 
dringen yon Erythrocy~en in die nekrotischen Balken. Auch in dem wenig ge- 
sch~digten Parenchym, das nur fettige Infiltration aufweist, sieht man E~Tthro- 
cyten innerhalb und zwischen den Leberzeilen. 

2. Rind (Kniegelenksvereiterung, Sepsis, Ikterus). 
Histologisch: Leberzellen stark verfettet. Die Zellbalken sind im aUgemeinen 

schaff gegen die Capfllaren abgesetzt, jedoch sieht man vereinzelt, namentHch in 
der zentroacin~ren Zone Lockerung der Balkenstruktur, Verlust des Capillaren- 
endothels und in Zerfall begriffene Leberzellen, deren veffettetes Protoplasma 
zum Tell bereits innerhulb der Capillaren gelegen ist. Im Ellermann-Pr~parat 
sind im allgemeinen die Erythrocyten in den dutch Verfettung und Schwellung der 
Zellen stark verengten Capillaren gelegen, abet hin und wieder sieht man auch 
hier vereinzelt Erythrocy~en zwischen den Leberzellen des ]~alkens und innerhalb 
derselben. 

3. Rind (fieberhafte Erkrankung mit Ikterus). 
Histologisch: Leberzellverfettung an der Peripherie der L~ppchen. Diese 

Leberzellen sind vielfach zerf~llen Und das Fett  liegt zum Tell frei in den Capillaren. 
Bei Mallory-F~rbung sieht man, dab der Capillarsaum vielfaeh defekt ist und das 
Leberzellmaterial innerhalb der Capillarr~ume liegt. Im Ellermann-Pr~parat sieht 
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man starke Hyper/~mie und vielfaeh Blutkbrperehen innerhMb der Ze]lbMken. 
Ein Tell der Blutk6rperehen hat sich in H~mosiderink6rperehen umgewandelt. 

1. Schweirt (Rotlauf). 
Histologisch: Starke leukocyt~re Infiltration des ]3indegewebes und Ver- 

mehrung der Leukocyten in den ]31utcapillaren. In  der periloheren Zone der Lapp- 
chen sind die Zellbalken scharf begrenzt. In  der intermedi~ren nnd zentrMen 
Gegend dagegen sind die Grenzen unscharf und die Leberzellen gequollen nnd 
vakuol~r degeneriert. Im Ellermann-Pr~parat tritt die schwere Zellsch~digung 
viel deutlicher hervor. Wenn die peripheren Balken sch6n blau gefi~rbt sind, 
sind die zentral gelegenen Partien yon blau-r6tlichem Aussehen und zeigen trotz 
noch erhMtener, aber sehwacher Kernf/~rbung rote ]31utk6rt0erchen innerhaIb der 
Leberzellen. Ein Tell derselben ist deutlich abgeblagt, ein anderer hat sogar eine 
bl/htliche, dem Zellprotoplasma ~hnliche F~rbung angenommen, zuweilen sieht 
man auch in den Capillarlumen diese farblosen K6rperchen, ein Tell -con ihnen 
hat eine grtinliche Farbe angenommen, besitzt einen starken Glanz und gibt eine 
positive Eisenreaktion. Auch in den anscheinencl wenig gesch~digten Zellen der 
Peripherie sieht man ein Eindringen yon roten B1utk6rperchen zwisehen und in 
die Leberzellen. 

2. Sohwein (akute fieberhafte Erkrankung mit Ikterus). 
Histologisd~: Deutliche Vermehrung des interstitielleu Bindegewebes. Zen- 

trale Hypergmie. Peril)here Verfettung. In den Capfllaren sieht man zwischen 
den Blutk6rperchen sehr h~ufig runde, griinliche stark liehtbreehende K6rper, 
die auch zu gr6geren Kugeln vereinigt sind. Sie geben positive Eisenreaktion. 
Im Ellermann-Pr~parat sieht man in manehen IetthMtigen Elementen ein Ein- 
drkngen yon Erythroeyten als Zeiehen, dab trotz gut erhaltenem Bau doeh die 
Leberzellen eine abnorme Durehg~ngigkeit aufweisen. 

8. Sehwein (angeblieh dureh ,,Fntterversetzung" Peritonitis and Ikterus). 
Histologiseh: In  vielen L/~ppehen f~llt eine zentrale Pigmentierung der Zell- 

bMken auf, die sehon bei makroskoi0iseher Betraehtung die zentralen Teile ~hnlieh 
wie bei einer Stauungsleber dunkel verf/irbte. Im Sudanpr~parat gibt dieses Pig- 
ment eine positivel%eaktion. ImEllermann-Pr~paratm~gigeBlutstauung, periphere 
Verfettung. InnerhMb der fettig infiltrierten Zellen und zwisehen den Zellen rote 
Blutk6rperehen. 

Ver~uchstiere. 

Katze : Unterbindung des Choledochus. Naeh 14 Tagen wird das Tier bei dent- 
lich bestehendem Ikterus get6tet. Bei der Sektion finder sich eine blasenf6rmige 
Erweiterung der GMleng~nge (Abb. 11). 

Histologiseh: Die grogen Galleng~nge zeigen deutliehe Ei~veiterung ihres 
Lumens und starke F~ltelung des gewueherten ]~pithels. Die kleinen, an denen man 
keine Erweiterung wahrnehmen kann, liegen in einem stark kleinzelligen infiltrierten 
und scheinbar auch gewueherten periportalen Bindegewebe. W/~hrend die groge 
Mehrzahl der Leberzellen hell ist und ein wabiges Protoplasma besitzt, finder man 
Leberzellgruppen, die das ]~osin stark angenommen haben und vorzugsweise um 
die portMen Bindegewebsztige herren zu ]3alken angeordnet sind. Aber aueh un- 
regelm~gig im Lapi0ehen zerstreut finder man ebensolche Zellen and Zellgruppen. 
Die Kerne der Zellen tiberhaupt sind zum Teil grog, fund and zeigen eine sehr 
deutliehe Chromatinzeiehnung auf hellem Grunde. Andere sind dichter, unregel- 
m~gig geformt, and die Chromatinzeiehnung verwiseht. Man sieht nun innerhalb 
der Leberzellen und zwischen ihnen in den Galleneapillarr/iumen tells sch6n rote, 
tells abgeblaBte Erythrocyten oder Triimmer yon solchen tells direkt im l)roto - 
plasma gelegen, teils in Vakuolen. - -  Im I~orrai~ Smith-Pr~parat treten die be- 
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sprochenen Verh~ltnisse viel seharfer hervor. Zun~chst sieht man sehr deutlich 
das Eindrhagen der roten BlutkSrperchen ha die interce]lul~ren Spalten und in 
die Leberzellen. Ferner ist ein groSer Tell der dunkleren Zellen tier schwarz ge- 
f~rbt, w~hrend andere lediglich dunkler braun sind als die hellen Zellen. Is t  
die Differenzierung welter fortgeschritten, so sieht man ha den schwarzen Zellen 
die ausgesparten Kerne. Die schwarzen ZeUen bflden Gruppen netzfbrlnig 
miteinander verbundener Balken. Diese finden sich mit  Vorliebe ha der Um- 
gebung des periportalen Bindegewebes, stimmen also in bezug auf ihre Lage und 
ihr Aussehen n'Lit den eosinophilen Zellen iiberein. Aueh mittels der Gram/~rbunff 
kann man die Zellen als tier dunkelblau gef~rbte yon der Masse der tibrigen heller 
gef~rbten Zellen unterseheiden, jedoch ge- 
lingt dieseDarstellung nur an denRandern 
des Praparates, wo offenbar die Differen- 
zierung sehr langsam vor sich ging. Auch 
Bilder, aus denen die nahe Beziehung der 
roten Blutkbrperchen zu diesen Zellen 
hervorging, kann man finden: direkte 
Verbindung der letzteren mit  intravascu- 
l~tren Erythroeyten.  Die sehwarzenZellen 
haben auch vielfach zackige Ausl~ufer, 
die sich in Gallencapil]aren fortsetzen. 

Eine Erweiterung der Gallencapillaren 
ist nieht mit Sicherheit /estzustellen. Das 
ist wichtig, da der Ilcterus des Tieres schon 
sehr deutlieh war. Das scheint mir da/i~r 
zu sprechen, daft die Parenchymschddigung 
der Leber im Sinne einer abnormen Dutch- Abb. 11. Katze, welcher der Ductus choledochus 
ldssigkeit /riCher eintritt als die Erweiterung unterbunden war. Starke Gal[enstauung, @ram- 

Weigert-F~rbung; dunkelblaue Leberzellen, die 
und Berstung der Gallencapillaren. Danaeh z.T. mit Forts•tzen versehen sind. 
ware eine einheitliche AuHassung yon der 
Entstehung des Ikterws mSglich, gleichviel, ob es sich um mechanische oder hSmatogene 
Sch5dliehlceiten handelt. Das Aussehlaggebende 8cheint die Gewebsverdnderung zu sein. 

To luy lend iaminverg i / tung .  

1. Hund : 0,01 g subcutan pro Kilo. ~qach 10 Stunden get0tet, kein Ikterus. 
Histologisch : Die Zellen der Leber sind stark vakuolisiert und die Zellbalken 

so breit, dal~ die Blutcapillaren zu Spaltr~umen verkleinert shad, welche sp~rliche 
]~lutkSrperchen enthalten. 

2. Hund : 0,01 g subcutan pro Kilo. Einmalige Injektion, tags darauf Ikterus 
und Ga]lenfarbstoff im Urin, das Tier wird naeh 2 Tagen getStet (Abb. 12, 13, 
14 u. 15). 

Histologisch: Sehon bei sehwaeher VergrSi3erung treten die Zentren der Lapp- 
chen besonders hervor, dadurch, dab sich in den Leberzellbalken ein zierliches 
Netz gefiillter Gallencapillaren findet. Die Injektion der letzteren ist so zart, 
dal~ man hier kaum yon GallenkSrperchen ha gewShnliehem Sinne sprechen kann, 
so feha sind die einzelnen KSrperehen, die sich perlschnurartig aneinanderreihen. 
An feinen Sehnitten sieht man eine deutliche Differenzierung der Leberzellen in 
solche, die hell erscheinen und weniger Eosin angenommen haben, und solche, 
die stark eosinophil sind. Letztere sind oft zu Balken und Gruppen yon solehen ver- 
einigt und linden sich mit  Vorliebe in der Umgebung des periportalen Bindegewebes, 
abet  aueh unregelm~Big ha L~ppchen zerstreut. AuffMlig ist die grol~e Zahl solcher 
Elemente. Benutzt  man allerst~rkste VergrSl~erung, so sieht man, daI~ der an- 
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scheinend normale Aufbau der Leberzellen vielfach St6rungen aufweist. Zunachst 
linden sich groBe Differenzen der Beschaffenhei~ der Leberzellkerne: die typischen 
Formen, grol~e runde Kerne mit  efllem KernkSrperchen, bilden die Mehrzahl. 
Daneben erscheinen aber auch solche, die gro$ und unregelmi~l~ig geformt sind, 
tells noch ein KernkOrperehen aufweisen, meist aber nieht mehr, sondern nur ein 
loekeres Chromatinnetz, weiterhin andere, die viel dunkler, gesehrumpft sind~ 
deren Chroma$innetz pyknotisch ist und so keine deutlichen Nucleolen mehr auf- 

weist; die Kerne nehmen hier ganz unregel- 
mi~13ig eckige :Formen an. Zellen mit  der- 
artig besehaffenen Kei~en oder aueh freie 
solche Kerne sieht man nun sehr h~tufig auch 
in Abl5sung yore Zellbalken begriffen und frei 
im Lumen der Capillaren. Diese Zellen ist 
man sehr oft versueht wegen ihrer engen Be- 
ziehung zu den Capillaren fiir Kup//ersehe 
Sternzellen zu halten, wovor nur die auf- 
merksame Beobachtung der im Zellbalken 
vor sieh gehenden Degenerationsvorg~nge 

Abb. 12. Hund 2Yr. 2, Toluylendiamin- schiitzt. Den letzteren entsprechen Kern- 
vergi/tung. GewShnliche F/~rbung : rote 

Zellen mit Gallencapillaren. teilungsbilder an Leberzellen, die man nicht 
selten antrifft. Die Capillarendothelien sind 

im allgemeinen dureh ihre regelm/~t~igen schlanken Kerne yon diesen degenerierten 
Leberzellkernen deutlieh unterschieden. Schwierigkeiten abet entstehen dor$, wo 
Capillarendothelien rote BlutkSrperchen aufgenommen haben und progressive 
Erscheinungen an ihren Kernen aufweisen, t i ler  kann manehmal die Unter- 
seheidung sehr sehwer, ja unmSglich werden, jedenfalls aber ware es ganz irrig, ]e- 
diglieh aus dem Eindringen yon Erythroeyten zu schliel~en, dal~ es sich um 
Kup//er sehe Sternzellen handeln mfil~te. Denn ein Eindringen yon roten Blut- 
kSrperchen in die Leberzellen kann man aueh innerhalb der unversehrten Zell- 
balken beobachten, namentlich aber sind gerade die an der Wand der Capillaren oder 
innerhalb derselben gelegenen Leberzellelemente einer solchen Invasion ausgesetzt. 

DaB tibrigens ttamoglobin in die Zellen iibertrit$, erkennt man sehr scharf 
auch aus einem anderen Befund, den bereits Browicz erhoben hat:  dem Auf- 
treSen yon H~moglobintafeln innerhalb der Leberzellkerne. Entweder sieh~ 
man diese quadratisehen odor rechteckigen Formen noch neben den erhaltenen 
KernkSrperchen, oder die ganze KernsSruktur ist verlorengegangen und nur 
noch die Kernmembran erhalten, welehe manehmal dureh sehr langgestreckte 
Krystal le  stark in die LKnge gezogen ist. 

Browicz hat auch bereits die verschiedene Fiirbung der Leberzellen beobachtet. 
Diese t r i t t  hier schon am nieht mit  Jod  behandelten Schnitt auf. Er deutet diese 
Erscheinung sol daft er die dunklen (roten) Zellen /i~r die ruhenden ansieht, die hellen 
dagegen /i~r die ]unktionierenden. Er vergleicht die Bilder mit denen der Gianueci- 
schen Halbmonde, weil die dunklen Zellen o/t verschmdilert und eingebuchtet erscheinen. 
Diese Beobachtung tri//t /i~r manche dieser Zellen zu. I m grofien und ganzen abet 
haben die eosinophilen Elemente in meinem Falle dieselbe Grd[3e und Form 
wle die hellen Zellen, ~o daft ich sie /i~r sehr /unktionsti~chtige Elemente a~sehe, die 
man eher mit den ]a auch stark eosinophilen Belegzellen der Magendri~sen ver- 
gleichen k6nnte. 

F~rb~ man die Sehnitte nach der Methode yon Lorrain-Smith, so geben die- 
selben Zellen, die im gewShnlieh gef/irbten Pr~parat als eosinophil erseheinen, 
eine tiefschwarze F~rbung. Sie bilden ebenso wie diese ganze Zellbalken. Die 
einzelnen Elemenbe sind gegen die benachbarten hellen Zellen seharf abgesetzt. 
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An besonders gelungenen Pr/~paraten ist  der Kern  dieser Zellen deu~lieh ausgespart.  
Vielfaeh kann  man  sehen, dab Auslaufer dieser Zellen sich in die intercellularen 
Spalten iortsetzen, die den GalleneapiUaren entsprechen. DaB es sich um solche 
handel t ,  sieht m a n  a u c h  daran,  dal~ das zierliche, aus schWarzen KSrnchen  be- 
stehende Netz  ganz dem Bilde 
entspricht ,  d a s  w i r  oben als k5rn- 
chenfiihrendes Gallencapillarennetz 
in  d e n  Zentren d e r  L/~ppehen be- 
schrieben haben.  An manchen  Pra-  
para ten  sieht man  bei einem gewis- 
sen Differenzierungsgrade auch in 
den hellen Zellen zahlreiche schwarze, 
eekige nnd  runde KSrnchen. Die 
H~moglobintafeln in den Kernen  
erscheinen auch tiefschwarz. 

Ferner  ~st wichtig die Bezie- 
hung  der  schwarzen Zellen zu don 
Blu~capfllaren und  deren Inha l t .  
Zun~chst  sieht man,  dal3 diese Zellen 
n ieht  immer  scharf  am Balkenrande 
abschneiden,  sondern deutl ich in 
das Capillarvohlmen vorspringen. 
A n d e r e  Ze l l en ,  d i e  d e n  : K u p ] ] e r  - Abb. 13. t tund 2~r. 2, Totuylendiaminvergi#ung. 
schen Sternzel len  in Form und  zorrain Smith-F~rbung. Schwarz gefitrbte Leber- 
Lage /~hnlieh sein kSnnen, liegen zellen mit Forts~tzen. 

am hellen Balkenrande oder im 
Capillarlumen ebenfalls t iefschwarz gefarbt.  Das gleiche gilt  aber  auch yon  
den zweffelsfreien Leberzellen (s. oben). Des weitere~ kann man beobachten, daft 
diese Zelle~ auch Verbindungen haben mit den intravascul~ren Blutk6rperehen, wohl 
in dem Sinne, daft diese d i r e k t  
in sie eindrinqen oder, was auch 
vorkommt, dutch Vermittlunff 
yon Kup/]erschen Sternzellen, 
die Erythrocyten phagoeytiert 
haben und mlt den Leberzellen 
verankert sind. 

Es genfigt nicht ,  die ein- 
zelnen Schni t te  in einer sche- 
mat i schenWeise  zu behande]n. 
Wenn  m a n  z .B .  so verf~hrt ,  
dab man,  wie es ftir die Lipoid- 
f~rbungen angegeben ist, die 
Schni t te  in unverd i inntem Bo- 
raxferr icyankalium fiber Nach t  Abb. 14: u. 15. Hund N~'. 2, Toluylendiaminvergi#ung. 
s tehen 1~[~, so sind alle Zellen Lo~'ain 8mith-F~rbung. Verbindung der mit Ery~hrocyten 
aufgehell~ und  keJne Gallen- beladenen Endothelien mit cholopoetisohen Leberzellen. 
capillaren mehr  zu sehen. Ver- a = Kup/F~.sche Sternzellen ; b = LeberzeUen. 
f~hr t  man  dagegen so, dal~ man  
verschiedene Verdtirmungeu der Differenzierungsfliissigkeit verschieden lunge 
Zeiten einwirken 1~13~, so gewinnt  man  die i iberrasehenden Resultate ,  die 
uns  einen Einblick in die Vorg~nge gestat ten,  die sich bei der Gallen- 
berei tung in den Leberzellen abspielen. Die unverd i innte  LOsung daf t  man  
hSchstens 2 S tunden  wirken lassen, dann  gibt  es eine klare Sonderung der  
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hellen yon den dunklen Zellen. Um aber feinere Einzelheiten zu erkennen, 
daft  man fiberhaupt nieht die unverdfirmte LSsung benutzen, sondern mul~ dieselbe 
mindestens zur H~gte  verdiinnen. Auch in dieser LSsung daft man die Sehnitte 
nieht langer wie 4 - -6  Stunden liegen lassen. Naeh 4 Stunden ist der Schnitt noeh 
dunkelbraun, und es treten die schwarzen KSrnehen der hellen Ze]len zutage, 
naeh 6 Stunden ist der Schnitt hellbraun, und die Leberstruktur t r i t t  viel deut- 
lieher hervor, aber auf Kosten der sehwarzen K6rnelungen, die zum grSBten 
Teri entf~rbt sind. Je tz t  sieht man aueh, dab die sehwarz gefhrbten Teile ein viel- 
faeh zusammenh~ngendes I~etzwerk darstellen, das yon Inhaltsbestandteflen 
der Bluteapillaren, Leber- und Endothelzellen u,ud Gallencapillaren gebildet wird 
Der naheliegende Gedanke, dab es sieh hier um ein kfinstliches Produkt einer un- 
genfigenden Differenzierung handelt, wird immer wieder zurfickgedr~ngt durch 
die Pr~tzision der dargestellten Teile: die scharfe Abgrenzung des Zellprotoplasmas 
yon den eingesehlossenen Kernen einerseits und den vollkommen aufgehellten 
Naehbarzellen andererseits, und dureh die scharfe Abgrenzung der inter- und 
intr~eellul~tren Einschliisse. Bei Verwendung noch sehw~icherer Dffferenzierungs- 
16sungen (3--5fache Verdfinnung) braucht man in bezug auf die Zeit nicht so 
~tngstlich zn sein, muB aber m~nehmal 1--2 Tage und darfiber bis zur Kl~l~ng 
des histologisehen Brides warren. 

Die Vorstellung, die man aus diesen Bildern gewinnt, ist die, dal3 die roten 
BlutkSrperchen in den Leberzellen zu Galle verarbeitet werden. Das Verh(dtnls 
tier hellen z~t den duns Zellen in bezug au] dlese Funktion scheint derart zu sein, 
daft die hellen ein Vorprodu~t der Galle enthalten, das noch in Form corpuscul~rer 
Elemente (schwarzer KSrnchen) au]tritt, w~hrend die schwarzen Zellen das bereits 
]ertige Selcret enthalten und in die Gallencapillaren entleeren. Dffferenziert man n~m- 
lich fiber den Zeitpunkt hinaus, wo die schwarzen Zellen dargestellt erscheinen, 
so f~rben sieh diese, s ta t t  diffus schwarz, diffus braun, ohne da~ die sehwarze 
KSrne]ung der hellen Zellen auftritt.  Das Sekret ist bier also in einer anderen und 
zwar ge168te~ Form enthalten. 

3. Hund: 0,02 Toluylendiamin pro Kilo subeutan. Kein Ikterus. 
Daher nach 3 Tagen wieder 0,02 pro Kilo subeutan. Da aueh naeh dieser In- 

jektion kein Ikterus und ke in  Ga]lenfarbstoff im Urin erseheint, wird zu intra- 
venSsen Injektionen gesehritten. Trotz starker Steigerung der Dosis und mehr- 
fach wiederholten Injektionen, die schliel~lich bis zu einer Gesamtmenge yon 6 g ( ! ) 
Toluylendiamin verabreicht werden, t r i t t  kein Seleralikterus und kein Gallen- 
farbstoff im Urin auf, so dal3 nach einer Versuchsdauer yon 12 Tagen das Tier 
getStet wird. Die Sektion ergibt deutlichen Gewebsikterus, ferner ist im Blute 
die naeh Hi]roans van den Berg angestellte direkte Gallenfarbsto~freaktion stark 
positiv (Abb. 16). 

Histologisch: Aul]erordentlich zahlreiehe grol~e Gallenthromben in den Acinus- 
zentren. Diese  ]iegen zum Tell innerhalb der Leberzellbalken, in Zellvakuolen 
und in den Gallencapillaren, zum Teil aber aueh in den Bluteapillaren. An ge- 
eigneten Stellen sieht man nun folgendes: eine ganze, mit  Gallenthromben und 
kleinen GallenkSrperehen ausgeffillte Leberzelle oder ein Teil einer solchen hat  
sich yore Ball~en abgelSst, wird abet noch deutlich begrenzt yon der Blutcapillar- 
wand, die auch einen Endothelbelag aufweist. Vielfach sieht man aueh gallige 
Massen, die noch in einer Leberzelle gelegen sind, aber bereits im Stadium der Ab- 
trennung yon dem den Kern beherbergenden Zellteil sind. Da, wo die Capillar- 
wand zerst6rt ist, karm man nun deutlich die AbstoBung dieser Gallenthromben in 
die Blutbahn erkennen. Die intravaseul~r gelegenen Gallenthromben sind often- 
bar zum Teil in eine protoplasmatische Masse eingebettet, die stark im Schwinden 
begriffen ist und meist gar keine Keme  mehr aufweist. Kerne, die offenbar den 
Endothelien angehSren, sieht man 5fter in ihrer unmittelbaren Umgebung, rand- 
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s tandig zu mehreren. Selten sieht  man  ein Eindr ingen dieser Kerne  in die die 
Gal lenthromben beherbergende Zelle. Andere Gallenk6rper sind einzeln oder in 
Konglomeraten  innerhalb der Capillaren gelegen, ohne dal~ man  aber  yon einer 
protoplasmat ischen Einbet tungsmasse  irgend etwas wahrn immt ;  die Leberzellen 
sind offenbar zeriallen, und  nun  ist  es nati ir l ieh sehr leicht denkbar,  dab diese frei 
im Lumen befindlichen FremdkSrper  sekund~r yon Endothel ien  aufgenommen 
werden. Diese Abl6sung yon Leberzellen - -  aueh zu mehreren zusammen - -  be- 
obachte t  man  n ieht  nur  an  
gaUehaltigen Zellen, sondern 
auoh an  gallefreien~ Die Leber- 
zellkerne nehmen an  solehen 
ganz unregelmiBige, ja bizarre 
Formen  an ;  sie verlieren zu- 
nachs t  ihr  deutliches Kern- 
k6rperchen, werden eckig, 
sehrumpfen, versehmMern sieh, 
werden sehr blab und  k6nnen 
ganz sehwinden. I n  anderen 
Fal len werden sie auffallend 
dunkel, pyknotisch,  bei star- 
ker  Verkleinerung des ganzen 
Gebfldes. I m  ersteren Fall  k6n- 
non sie Formen  annehmen,  die 
denen vergrSl~erter Endothel ien  
gleichen, im le tz terenFal le  kSn- 
nen  sie sieh so weir verkleinern, 
dal~ sie Leukocyten ~hnlich 
werden. So gestal tet  sieh oft  
d ieE rkennung der Zellen aul3er- Abb. 16. Hund I~r. 3, Toluylendiaminvergiftung. Massen~ 

hafte Gallenthromben. a = Galleak6rper in Leberzellen; 
ordentl ieh schwierig. Gleich- b = Gallenk6rper ip Leberzellen, die sich aus dem Balken- 
wohl glaube ieh in einzelnen verbande herausl6sen; c = frei in den ]~lutcapillaren 
Fal len auch typische Endo-  liegende GatlenkSrper. 
thel ien mi t  vereinzelten Gallen- 
kSrperehen beladen gesehen zu haben.  Abe t  die grol3e Masse der sehr grol~en 
brei ten und  plumpen, mi t  Gal lenthromben erfiillten Zellgebflde kann  man  mi t  
Sieherheit  auf  Leberzellen zuriickfiihren. 

Am Lorrain Smi th-Priparat  t r i t t  dieses ganz besonders deutl ieh hervor. 
Man kann  hier unschwer alle Stadien der  Ausl6sung dieser Zellen aus dem Balken- 
verband  und  ihre Abschiebung ins Gef i~lumen beobaehten.  I m  Gegensatz zu diesen 
Zellen stehen die to ta l  sehwarz gefarbten Elemente,  die zum grol~en Tefl im Leber- 
zellverbande liegen, zum kleineren aber  aueh in den GefaBen. Sie sind eekig, poly- 
morph, haben  ldeine zaekige Auslaufer, die man  mehrfaeh in Gallencapillaren iiber- 
gehen sieht. Sie finden sieh bier mi t  Vorliebe in den Zentren  der  Lippchen~ da, we 
aueh die Gal lenthromben am zahlreiehsten sind. Da die roten Blutk6rperchen 
und die Gallenk6rperehen sich in derselben Farbe  darstellen, sieht man,  wie schwer 
es oft ist, beide auseinander  zu halten.  Man gewinnt  so den Eindruck,  als ob ein 
reger Austausch  der K6rperchen zwisehen den Blutgefa~en und  den Leberzellen 
s t a t tha t .  Die Na~ur dieser K6rperehen erkennt  man  darm im Ellermann-Praparat. 
Die Gal len thromben zeigen aueh hier schwarzgriine Fi~rbung und  heben sieh deut- 
lieh yon den roten Blutk6rperehen ab. Da kann  man  sieh tiberzeugen, dali an  zahl- 
reichen S~ellen rote BlutkSrperehen in die Zellbalken eindringen zwisehen die 
einzelnen Zellen und  in das Inhere  derselben. Allerdings mul~ m a n  sich yon der  
vorgefal~ten ~[einung freimaehen, die in allen Zelliieken, we man  rote Blutk6rper-  
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chen finder, Blutcapillaren zu sehen glaubt. DaB die Hohlr/~ume zwischen und 
innerhalb der Zellen zum groBen Tefl keinesfalls Blutcapillaren sind, sieht man 
gerade an den Gallenk6rpern, die sich oft in derse]ben Lage befinden, in genau 
solchen Hohlr~umen, und deren zumeist intracellul~re Lokalisation unbestritten ist. 

Taube." 1 g Toluylendiamin. 
Histologisch: Auch hier sieht man schon bei gew6hnlicher F/~rbung eine deut- 

liche Differenzierung der Leberzellen in solehe, die das Eosin starker angenommen 
haben, ganze Balken bilden oder zu mehreren vereinigt innerhalb eines solchen 
gelegen sind. Die einzelnen eosinophflen Zellen sind oft mit sehaffem, oft ein- 
gebuchtetem Rande yon den benachbarten hellen Zellen, die fast kein Eosin 
angenommen haben, abgesetzt. Oft ist die Verteilung dieser Zellen auch so, dab 
sie in der Lgngsriehtung aneinandergereiht, eine Balkenhalfte bflden, w/~hrend die 
andere yon hellen Zellen gebfldet wird. W~thrend nun die dunklen Zellreihen meist 
scharf gegen die Capillaren abgegrenzt sind, ist das bei den hellen Zellreihen oft 
nieht der Fall. Die Rander dieser Zellen buehten sich h/~ufig in das Capillar- 
lumen vor, so dab dieses stark verengt wird oder ganz verschwindet. Manchmal 
sieht man aueh am Rand der Ausbuehtung eine Endothelzelle mit emporgedr/mgt. 
Ein Tell dieser Zellen zeigt grtinliehe kSrnige Einlagerungen. Wahrend man nun 
bei einem kleineren Teil dieser gespeicherten Zellen ganz deutlich den Ursprung yon 
Leberzellen nachweisen kann, sind die meisten veto Balken losgelSst, innerhalb 
der Capillaren gelegen. Sie gleiehen ihnen aber auch jetzt noch so oft in bezug 
au~ GrSBe, Form und Kernfigur, dab man sie als abgestol]ene Leberzellen ansehen 
mug. Andere, namentlich solehe, we ein Kern nicht mehr erkennbar ist, die auch 
ldeiner und runder sind, m6gen yon anderen Zellen abstammen, ohne dab man aber 
abet" deren tterkunft Bestimm~es sagen kann. 

Arsenwassersto//vergi/tung. 

Bei den ers ten ffinf T a u b e n  wird das Gas entwicke]~ durch Auf- 
gieBen yon  roher Salzs~ure auf  metall isches Zink,  dem bes t immte  
Mengen yon  20 proz. Ka l iummeta rsen i t lSsung  zugesetzt werden. Bei allen 
wei teren Versuchen wird zur En twick lung  des Gases verdf innte  Schwefel- 
si~ure benu tz t ,  deren Zuflul~ durch e inen vers te l tbaren H a h n  regulier t  
wird. Der Arsenwasserstoff wird durch Zusatz yon  1 ccm der Arsen- 
]Ssung entwiekel t  u n d  d a n n  zun~chst  durch ein Gef~13 mi t  Wasser ge- 
leitet ,  so dal~ das gereinigte Gas in  den K a s t e n  gelangt.  Dieser wird 
mi t  einer schweren Glasplat te ,  die gu t  abgediehte t  wird, bedeckt,  so 
dal3 m a n  w~hrend des Versuchs das Tier beobach ten  kann .  Diese ver- 
besserte F o r m  der Versuchsanordnung verdanke  ich meinem Labora-  

tor iumsgehi l fen Otto. 

1. Taube: Wiederholter Zusatz yon je 2 ccm Kaliummetarsenit. Der Ver- 
such wird mit Unterbrechungen 1 Stunde lang fortgesetzt. 

Histologisch: .Formalinschnitt: :Die Grenzen der Zellen, Ze]lbalken and der 
Capillaren sind schwer zu erkennen. Grfine Einschlfisse und griine Zellen sind 
nicht zu sehen. 

Der mit Jodalkohol behandelte .FormaIinschnitt zeichnet sich durch eine viel 
deutlichere Struktur yon dem einfachen Formalinschnitt aus. Zun~chst treten die 
einzelnen Zellen und ihre Kerne viel deutlicher hervor. Ferner sieht man einen 
sehr dentlichen Unterschied zwischen den Leberzellen, yon denen die einen dutch 
ihre dunk]ere, rot-violette F~rbung, ihre schmalere Form und ihren kleinen Kern 
sich yon den helleren grSl]eren Zellen mit bliischenfSrmigen Kernen unterscheiden. 
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Die roten Blutzellen sind sehr gut gef~rbt und heben sieh yore Leberparenehym 
viel deutlicher ab a]s ira einfachen Formolpr~parat. 

Alkoholschnitt." Die Zellbalken zeigen unter  anderem Zellen, die kernhaltige 
Blutk6rperchen enthalten. Die Kerne dieser Leberzellen werden durch den fremden 
Inhalt  eingedellt, an anderen Stellen sieht man solche Zellen, die deutlich in das 
Capillar]umen hineinragen und allseitig vom Blur umspiilt werden. Die Kerne dieser 
Zellen zeigen schon durch ihre bizarren Formen, unregelm~l~igen vielfachen Ein- 
buchtungen mit  starker Aufhellung der Kernmasse und sehr deutlichem ~Tucleolus 
die beginnende Degeneration an. G~nzlich intracapfll~r gelegene Gebilde lassen 
fiberhaupt einen eigenen Kern vermissen und enthatten nur zellfremde erythro- 
eyt~re Einschliisse. So ver~ndert diese Zellen gegeniiber den norma]en Leber- 
zellen sind, so weist doeh ihre Herkunft,  die Besehaffenheit der Zellkerne, welehe 
tSberg~nge zu den in den Trabekeln gelegenen Zellen erkennen lassen, auf den 
Zusammenhang hin. Uberdies kennen wir ja in der Leber solche sehr gro~e, stark 
geb]~bte Zellformen, die zahlreiche Vakuolen enthalten, die hier mit  Erythroeyten 
und deren Abk6mmlingen, sonst aber yon Fe t t  oder auch Glykogen ausgefifllt sind. 
Kurz, alle Bflder, die ich gesehen babe, sprechen viel mehr fiir eine hepatocellul~re 
als fiir eine reticuloendotheliale Genese dieser Einschlu[~zellen. 

Ellermann-Prs Starke Ityper~mie der gro~en G e f ~ e  und Capillaren. 
Um die gro]~en Pfortader~ste herum starke Ansammlung yon Leukoeyten, die zum 
grol~en Tell eosinophil gek6rnt sind. Balkenstruktur fiberall deutlieh. Die meisten 
roten Blutk6rperchen haben gut erhaltenen Kern und zeigen im Ellermann- 
Pr~parat eine ausgezeiehnete rote tt~moglobinf~rbung. Wenn man mit  starken 
Vergr61~erungen untersueht, finder man jedoeh yon dieser Regel zahlreiche 2~us- 
nahmen. Zun~chst finder man grope h~moglobinhaltige Gebflde, die mehrere Kerne 
enthalten, die abet  alle dem Erythrocytenkern entsl0rechen. Ich halto sie fiir 
Konglomerate "con mehreren Blutk6rperchen. Irgendein Anhaltspunkt dafiir, 
dab es sich um phagoeytierte Elemente innerhalb anderer Zellen handelte, habe 
ich nicht gefunden. V ie l e  BlutkSrperchen haben aber auch ihr H~tmoglobin ver- 
!oren, so da]~ man den Kern und die Umrisse der K6rperehen wohl erkennen kann, 
aber keinen Zellinhalt. ]~ei anderen wiederum sieht man nur noch den Kern 
und keine Zellkonturen mehr. Aueh grol]e H~moglobinkugeln, etwa in der Gr61~e 
der oben erw~hnten Konglomerate, beobachtet man, ohne dal~ diese aber Kerne 
aufweisen. Was nun die F~rbung dieser tefls einzelnen, teils verschmolzenen, 
tells kernhaltigen, tells kernlosen K6rper anlangt, so k6nnen wit alle Grade der 
F~rbung unterscheiden yon Rot  fiber Gelbgrtin bis zu vollkommen farblosen Ele- 
menten und solchen, die sich ebenso wie das Protoplasma gefarbt haben. Die 
gelben K6rper sind zum Teil noch kernhaltig, ebenso wie die roten, und stehen 
diesen offenbar am n~chsten, dann sieht man kernlose gelbe, gr61~ere Sehollen, die 
aber u auch in kleine Triimmer yon der Gr6~e der Pigmentk6rnchen zer- 
Callen sind. Alle diese K6rper sieht man nun zum tiberwiegenden Teit in dem 
Lumen der Capillaren, und es macht  durchaus den Eindruck, als ob diese 
Umbfldung sieh intravascul~r unabh~ngig yon den Gewebszellen abspie]t. 

Nun kann man abet weiterhin sehen, dal~ vielfaeh aueh rote Blu~k6rperehen 
in d ie  Ze]len eindringen und innerlmlb derselben zu liegen kommen. Oft ]iegen 
sie am Rande des Balkens, aber doeh mit  ihrem ganzen Zelleib in der K o n t i n u i ~ t  
der fibrigen Leberzellen, so dal3 sie nicht ins Capillarlumen hineinragen. Ferner 
sieht man gr6~ere tt~moglobinkugeln im Innern der Leberzellbalken, deren Proto- 
plasma vollkommen yon ihnen verdr~ngt wird. Die Kerne dieser Leberzellen 
~allen dutch ihr helleres Aussehen und ihre wie ausgeblasenen Formen auL Bei 
n~herem Zusehen sieht man aueh viel Leberzellen mit  solchen degenerierten Kernen, 
ohne dal~ sie Erythrocyten oder deren Abk6mmlinge enthalten. Die mit  Erythro- 
cyten und Pigment vollgestopften Leberzellen sieht man entweder in der Kon- 
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~inuit~t des Balkens gelegen oder bereits im Begirm der Abl6sung yon ihm be- 
griffen. Aueh ganze Balkenstttcke 15sen sieh ab. En tweder  finde~ eine L/~ngs- 
spaltung des Balkens stat~, oder man beobaehte t  aueh eine Quersi0altung und  sehlieB- 
lieh aueh eine AushShlung des Balkens, da, wo sieh einzelne oder aueh mehrere 
Zellen aus seinerKontinuit /~t  herausl6sen. Die Kerne  dieser abgestogenen Zellen 
sind wegen ihrer  s tarken Abblassung of~ nur  sehwer zu erkennen und  z. T. woht 
auch g~nzlieh zugrunde gegangen. Wo m an  also intravaseul~re Gebilde trifft,  
die ganz yon solehen Abbauprodukten  der E ry th roey ten  erftillt sind, hag man  
ein Reeh~, diese yon den Leberzellen abzuleiten, w~hrend ieh fiir die Ab- 
lei tung yon den Kup[/erschen Sternzellen keinen Anhal tspunk~ gefunden habe. 

2. Taube: 10 Minuten lang vergiftet  dureh einmaligen Zusatz yon 2 cem 
Kaliummetarseni~. Tot  am n~ehsten Morgen. 

Histologisch : ~ormalinschnitt nach Jodalkoholbehandlung. AuBer den normal 
gef/~rbten Leberzellen sieht man augerordentl ieh helle und  groBe Zellformen, 
die zum Teil ganz innerhalb der  Capillaren liegen oder in  tIohlr/ iumen, die man 
n ieht  sicher mi t  solchen gleichsetzen kann,  oder sie ha f ten  mig einer Wand  an  
einem Leberzellbalken, so dab man  sie nieh~ deutl ieh yon diesen differenzieren 
kann.  Sie besir entweder einen Kern,  der sehr grog, ganz unregelm~l~ig be- 
grenzt und gleichfalls sehr hell erschein~, mig einem sehr deutl ichen Nueleolus, 
oder es sind mehrere Kerne yon roten und  weiBen BlutkSri0erehen, zum Teil in 
Vakuolen gelegen, in ihnen eingesehlossen. I)iesen sitzen manchmal  deutl ieh yon 
Endothel ien  herri ihrende Zellkerne auf. Solehe Bilder sind eigentlieh nieh~ anders  
zu verstehen, als wenn man  annimm~, dab blasig degenerierte Leberzellen in die 
Capillaren sieh vorwSlben und  den Endothelbelag - -  oft sind es mehrere solehe 
Endothel ien  - -  vor  sieh hertreiben. Die innerhalb dieser Zellen gelegenen Kerne  
- -  die tibrigens oft n icht  mehr  nachweisbar sind - -  hal te  ich ftir degenerierte 
Leberzellkerne. Wenn  auch die Mehrzahl der gut  erhal tenen Leberzellkerne sieh 
yon diesen deutlich unterseheidet,  so sieht  man  doeh in sicheren Leberzellen 
Degenerationsformen, die denen der blasigen Zellen durehaus ~hnlich sind. Mi~ 
dem Untergang und  der  AbstoBung yon Leberzellen geht  nun  der  Befund yon Kern- 
teilungsfiguren einher. Allerdings deeken sich beide Vorg~nge n ieht  der Menge 
nach. Die Kerntei lungen sind -r sp~rlieher, abet  bekannt l ich effolgV der Leber- 
zellersatz aueh hi~ufig auf amitot ischem Wege. 

Ellermann-Pr~para~: Eindr ingen yon roten kernhal t igen BlutkSrperchen in 
die Zellbalken, aueh yon protoplasmafreien rechteckigen Kernen.  I)ie Grenzen man-  
cher Leberzellbalken verschwimmen, die Capil larwandungen versehwinden, an  Stelle 
der  Capillaren sieht man  oft nu t  eine Aufhellung, keine freien R~ume, sondern 
mit  einer staubfSrmigen Masse aufgeftillte Lficken, deren I n h a l t  ununterbroehen 
in die s ta rk  gefgrbten Leberzellbalken iibergeht. In  diese eingebettet  finder man  
den Inha l t  der Blutgef~Be. Selten sieht man  noch an  ihrem Rande  Endothel ien.  
tti~ufig sind diese hellen Capillarfiillsel in Form yon einzelnen Zellen oder Zell- 
balken abgegrenzt,  ohne dab man ihnen aber  den morphologisehen Wer t  e iner  
Zelle oder Zellreihe beilegen kann,  da sie keine Zellkerne besitzen. Die Kerne,  
die man  h~ufig sogar in  der Mehrzahl in ihnen findet,  sind Kerne der Bintzellen, 
die sich in sie hineingelagert  haben. (~ber die Herkunf t  dieser kernlosen SchoUen 
glaube ieh an  anderer  Stelle des Pr~para tes  Auskunf t  zu erhalten,  wo n/~mlich in  
Degenerat ion befindliche Lebergewebsinseln mi t t en  im intak~en Parenehym 
liegen, t t i e r  sieh~ man  /)issoziation der  ZeIlbalken, die einzelnen Zeilen haben  
entweder noch unversehrte Kerne, oder sie sind pyknotiseh,  oder sie fehlen g~nz- 
lich, nnd  die Zellen selbst sind zu unregelm~Big begrenzten Protoplasmaklt impehen 
geworden. Auch innerhalb yon sonst unver/~nderten Zellbalken finder man auf  kurze  
Strecken Aufhellung des Protopl~smas, Chromatolyse, Einlagerung fremder Kerne. 
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Ich  muB daher annehmen, dal~ diese intracapillAren Massen tefls an O1~ und Stelle 
aus den benachbarten Leberzellbalken dureh Degeneration der wandst~ndigen 
Zellteile entstanden sind, tells mit  dem Blutstrom dorthin gelangt sind, wo wir sie 
~ntreffen. An einer anderen Stelle karm man direkt diesen Ursprung nachweisen" 
Eine Leberzelle noeh in Verbindung mit  dem Balken, aber selbst ohne Kern ent- 
halt  einen kernhaltigen Erythroc'yten. Die Zelle ragt in einen freien Raum hinein, 
der zum Teil als Capillarlumen anzuspreehen ist, zum Tefl aber wohl durch be- 
ginnende LoslSsung aus dem Zellverbande zustande kam. Viele Zellen in der Um- 
gebung, die noeh im Zellbalken gelegen sind, zeigen keine Kerne mehr, dagegen sieht 
man nicht weir entfernt davon eine lebhafte Wueherung yon Leberzellkernen. 
Endothelien sieht man 5fter den intravaseul~ren Degenerationsformen der Leber- 
zellen aufsitzen. Die Verlcennung dieser Zellformen scheint ihren Grund darin zu 
haben, daft man die weitgehende Desorganisation des Lebergewebes bei diesen Zu- 
stgnden i~bersehen hat. 

An den Randpartien eines Ellermann-Schnittes habe ich eine deutliche Sonde- 
rung der Leberzellen gesehen in dem Sinne, wie ich das auch in FAllen yon 
vermehrter Gallenbfldung bei Mensehen und anderen Tieren wahrgenommen habe: 
w~hrend die Mehrzahl der Zellen im Balken hellblau tingiert war, waren einzelne 
oder eine Reihe yon mehreren Zellen rotviolett  gefArbt. Hier hat  offenbar das 
Differenzierungsmittel (der Alkohol) sehw~eher eingewirkt und so Untersehiede 
der Leberzellen hervortreten lassen, die am fibrigen PrAparat infolge zu starker 
Einwirkung verloren gegangen sind. 

FArbung naeh Lorrain Smith: Deutlich schwarze Zellen im Leberzellverbande, 
die sieh scharf yon den iibrigen Zellen des Balkens abheben. Diese tells kubischen, 
tefls langgestreckten, teils drei-, teils vieleckigen Zellen sitzen entweder am 
Rande des Zellbalkens oder (seltener) in der Mitre. Hin und wieder sieht man 
sie aueh innerhalb der Capillaren. Die friiher besehriebenen hellen, meis~ intra- 
vascular gelegenen Zellen sieht man auch hier deutlich als stark aufgehellte Ge- 
bilde, die zahlreiche sehwarze KSrperchen enthalten, welche nur rote Blut- 
kSrperchen sein kSnnen, da die Kerne der Zellen dutch die Differenzierung 
unsichtbar geworden sind. 

3. und 4. Taube: 5 Minuten lang vergiftet bei einmaligem Zusatz yon 1 ecm 
Kaliummetarsenit.  Tot nach ca. 12 Stunden. 

Histologisch: Alkoholprg73arat. In  den CapiUaren sieh~ man zahlreiehe ab- 
gerundete, meist ovale, wie Riesenzellen aussehende Gebilde, die zahlreiehe Erythro- 
cytenl~erne enthalten. Manchmal sieht man in ihnen auch einen der Zelle an- 
gehSrigen Kern, dessen Bau demjenigen einer degenerierten Leberzelle gleieht. 
Oft ist er allerdings durch fo1r Degeneration fast unkenntlieh ge- 
worden. So sieht man meist keine eigentliehen Zellkerne mehr, sondern nur fremde 
Kerne in diesen Gebilden. HAufiger sitzt dem KSrper eine Endothelzelle auf. 
Im Innern finder man HAmoglobintrtimmer. Die Zellen entspreehen ihrer Form; 
GrSl~e, ihrer Fgrbung und ihrem ganzen Aussehen nach durchaus den Leberzellen, 
w~hrend die Endothelzellen sich durchaus den normalen Leberendothelien ahn- 
lich verhalten und sich daher deutlieh yon diesen Gebilden unterseheiden. Die 
Leberzellen zeigen im ganzen Zeichen der Degeneration: vakuolisiertes Proto- 
plasma nnd ausgeblasene Kerne. EUermann-PrAparat: An der Mehrzahl der Balken 
keine scharfe Abgrenzung gegen die Capillaren. Capillarendothelien zum gr51~ten 
Tefl gesehwunden. Die Capillarlumina sind ausgefiillt yon massenhaften Erythro- 
cytenkernen; erhaltene rote ]31utk6rperehen sind nur spArlich in d e n  Capillaren 
anzu~reffen, nur in den grol3en GefABen sieht~ man neben hgmolytisehem Zerfalls- 
mater ia l  noch grSl~ere Mengen wohlerhaltener Erythrocyten.  Innerhalb der 
Capillaren linden sich dagegen fast nur BlutkSrperehentrtimmer. Das Gift hat 
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o//enbar die JBlutzellen, die Capillarwiinde und die angrenzenden Teile der Leber- 
zellbalken in gleicher Weise getro//en und geschddigt. Der Inha l t  der Blut r~ume 
ist  dabei vielfach in die Substanz der Leberzellen iibergetreten, und  umgekehr~ 
sieht man  freie Leberzellkerne in den Capillaren. Den ~ b e r t r i t t  der Blutk6rper-  
chen in die Leberzellen kann  man  n icht  wie sonst an  der H~moglobinf~rbung er- 
kennen, die bei der s tarken Himolyse  verloren gegangen ist, sondera lediglich, 
aber  vielleicht noch sch~rfer an  dem vielfachen Auft re ten der typischen Ery thro-  
cytenkerne innerhalb der  Leberzellbalken. Au~erdem sieh~ man  in den Blut- 
capillaren grol~e kugelige und  zylindrische t iefblau gefi~rbte Massen, auf  deren 
Na tu r  ich bei der Besprechung der Leber  yon Taube 11 n~her  eingehe. 

5. Taube: 5 Minuten vergif tet  mi t  1 ccm Kaliummetarsenit l6sung.  Tot  nach 
20 Stunden (Abb. 17). 

Histologisch: Formolge/rierschnitte. Deutliche Zeichen des Ik terus  im Leber- 
gewebe erkennbar  an  dem EinschluB won Gallenk6rperchen und  Gallenk6rnchen 

in den Gallencapillaren. Die bei 
schwacher Vergr6~erung scheinbar 
scharfe Abgrenzung der Leberzellbal- 
ken yon dem I n h a l t  der Blutcapfllaren 
erweist sich bei starkerVergr61~erung 
als triigerisch. Nament l ich gegen die 
Norm s tark  aufgehellte Zellen des 
Balkenrande s sind es, die ohne scharfe 
Grenze ins CapiUar]umen hineinragen, 
und  umgekehr t  sieht man  Kerne  und  
I(ernreste  der E ry th rocy ten  in den 
s ta rk  aufgelockerten Leberzellen lie- 
gem In den Capillaren liegen viel- 
fach grol~e kugelige oder stabf6rmige 
Massen, die sich tiefblau gefgrbt ha- 
ben. IIierfiber siehe bei Taube ll. 

~ormol-Jod-ParaHin-Schnitte. Es 
Abb. 17. Taube iVr. 5: Arsenwassersto/]vergif~ung. heben sich deutl ich t iefrote und  im 
Ellermann-F~rbung (Jodbehandlung!). Balken- ganzen schm~lere Balkenteile won 
f6rmige u yon Leberzellen, die durch ihre 
violette Fiirbung besonders hervortreten und z.T. hellen Leberzellen ab, die ein lok- 

Ausl~ufer aufweisen, keres, zart-rosa gefiirbtes Proto- 
plasma haben. Vielfach liegen die 

hellen Zellen in Mulden, die yon den dunklen Zellen gebildet werden. Vide  Kerne, 
nament l ich  die der hellen Zellen, sind s tark  au~gebl~ht, ganz unregelm~i~ig geformt 
und  zum Teil zugrunde gegangen. Solche Exemplare  liegen entweder mi t t en  im 
Balken oder am Rande  desselben oder auch schon intravascul~r  und  en tha l ten  
Erythrocytenkerne .  Endothel ien  sind sp~trlich vorhanden  und  unterscheiden 
sich n icht  won den normalen. 

Ellermann-Firbung: Die Capillaren stellen nur  zum geringsten Tell won unver-  
sehr ten W~nden umgebene, deutl ich gegen die Balken abgegrenzte Hohlr~ume 
dar. I n  ihnen sieht man  neben gut  erhal tenen Ery th rocy ten  H~moglobinkugeln 
ohne Kern  oder himoglobinlose Ery th rocy ten  oder freie Ery throcytenkerne  in 
allen Formen  und  ausgelaugte t t~moglobintr i immer.  Durch Aufi6sen des Proto- 
plasmas vieler Leberzellen, deren Stadien man  an  einzelnen Exemplaren  verfolgen 
kann,  werden viele noch ziemlich gut  erhaltene Leberzellkerne ffei und  kommen, 
da eine deutliche Scheidewand meist  fehl~, in das Innere  der Blutcapil laren zu 
liegen. Daneben sieht man  h iu f ig  in der Kont inu i t~ t  der  Leberzellen gelegene 
groi~e, fas t  ganz yon Blutzellen und  deren Abk6mmlingen ausgefiillte Zellen, 
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die bells noch einen stark degenerierten, teils gar keinen Kern mehr enthaltem 
In  den wenigen Fallen, wo diese Infil tration der Zellen noch im Beginn ist, kann 
man sich yon deren Leberzellennatur leicht fiberzeugen. Die Endothelzellen liegen 
zwar 5fret - -  was sich aus ihrer wandstandigen Lage erklart - -  in ihrer N&he, 
sind aber meist yon ihnen deutlich abzugrenzen. In  einem anderen Ellermann- 
8chnitt sieht man au/s schar]ste die beiden versehiedenen Artender Leberzellen, die 
dunklen und hellen Elemente. In  den dunklen /indet man eine deutliche Aussparung 
]~r den Kern, der durum hier viel seh~r/er hervortritt als in den hellen Zellen. Naeh 
Lorrain Smith babe ich diese Zellen nicht darstellen k6nnen. 

6. Taube: 1. Vergi#ung 1 cem, 5 Minuten lang. Blutiger Urin, Taube erholt 
sich, so daB nach 4 Tagen eine 2. Vergiflung vorgenommen wird, nut  2 Minuten 
lang. Wird gut vertragen. Am folgenden Tage 3. Vergi]tung, wieder 2 Minuten, 
am naehsten Tage 4. Vergi]tung, 3 Minuten lang, am folgenden Tage 5. Vergi/tung, 
4 Minuten lang. Tot 31/~ Stunden naeh der letzten Vergiftung. Versuchsdauer 
8 Tage. 

Histologisch: Formolge/rierschnitte zeigen, da$ eine geringe Anzahl grfin ge- 
farbter, im ganzen vergrSl~erter Leberzellen vorhanden sind; die Grfinfarbung er- 
streckt sich auch auf den Kern, der dunkler (olivgrfin) erscheint als das Proto- 
plasma (grasgrfin). Es gibt aber auch grtine Leberzellen, die kleiner und ab- 
geplattet  an den Rand des Zellbalkens gedrangb erseheinen, ahnlich den dunklen 
Zellen. Die Leberze]len sind zum Tell seharf begrenzt und der Capillarinhalt 
durch einen feinen Spalt von Balkenrande gebrennt, zum Tell aber t r i t t  eine so 
innige Beriihrung und Versehmelzung yon Zellprotoplasma und Blutk6rpern ein, 
daS es unm5glich ist, eine scharfe Grenzlinie zwischen ihnen zu finden. 

Formol-Jod-Para//in.Schnitt. Bei dieser Behandlung sieht man sehr seharfe 
Kerndifferenzen der Leberzellen. Aus der ~[ehrzahl der gleJehm&Big runden Kerne 
mit  zartem Kerngerfist und zentralem Nueleolus heben sich einzelne Exemplare 
heraus, die viel heller und gr61~er, zum Tefl aueh unregelm&Big begrenzt sind. 
Zellen mit  solehen Kernen sieht man nur selten noch innerhalb der Leberzellbalken 
liegen, meist randst&ndig zum Balken gelagert oder in dem Capillarlumen ge- 
legen. ])as Protoplasma dieser Zellen ist aueh sehr hell, unseharf begrenzt, so dab 
es oft nieht klar ist, ob diese Zellen noch dem Zellbalken angehSren oder schon 
innerhalb des Lumens gelegen sind. 

I m  A~oholpraparat treten die Endothelien an der Wand und im Inneren 
der Bluteapillaren streekenweise sehr deut]ieh hervor, w&hrend sie in anderen 
Teilen vollkommen fehlen. Da, wo sie vorhanden sind, sind sie entweder sehr sehlank, 
wie fiblleh, oder etwas breiter, stets aber l&ngllch geformt und mit  einem dunklen 
Kerne versehen, der einen Nueleolus nieht erkennen l~Bt. Damit  kontrastieren in 
auff~lligster Weise die oben besproehenen hellen und blasigen Kerne. Diese sieht 
man aueh hier in Zellen gelegen, die Blutzellen in sich aufgenommen haben. Sie 
liegen am Rande der Zellbalken. 

Ellermann-Pr&parat: Innerhalb der Leberzellbalken, den Raum einer Leber- 
:zelle einnehmend, sieht man intraeellul&r gelegene Triimmer desselben Materials, 
das auch die Blutcapillaren ausfiillt. Letzteres besteht aus Blutk6rperehenschatten: 
tt~moglobinkugeln, zeffallenen Erythroeytenkernen und kleinen grfinlichen 
Kugeln und KSrnchen. Diese ~assen findet man aueh in den oben charakteri- 
sierten degenerierten Leberzellen mit  dem vergrO~erten hellen Kern. Letztere 
liegen aueh frei in den Capillaren. Ein Tefl der Leberzellbalken ist sehaff ab- 
gegrenzt in einem anderen ist eine vollkommene Aufl5sung der Balkenstruktur 
erfolgt und die Leberzellreste dicht yon Blutzellen und ihren Derivaten durehsetzt. 

Im Lorrain Smith-Pr&parat sieht man zahlreiche sehwarze Zellen entweder 
~r oder gruppenweise angeordnet. Die Zellen stehen zum Teil miteinander 
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in Verbindung. Sie sind entweder dreieckig oder hnggestreckt oder unregelm~Big 
gdormt, zuweilen mit Aus|~ufern versehen. Manche haben eine runde Aussparung, 
in der der Kern liegt. Da die Leberzellkerne sich deutlieh entf~rbt haben, sind 
die schwarzen K6rperchen, die mitten im Balken gelegen sind, als rote Blutk6rper~ 
chen anzusprechen. GallenkSrperehen kommen nicht in Frage, da diese ja auch 
im gewShnlich gef~rbten Sehnitt siehtbar sein miiBten, was nicht der Fail ist. 
Es k6nnte sich aber noch um ~]bergiinge zwlschen Blut- und Gallenk6rperchen handeln, 
also KSrpsrchen, die schon ihr Hgmoglobin verloren, abet noch nicht in Bilirubin 
umgewandelt haben, KSrper, die bei gewShnlicher Fgrbung farblos erscheinsn und 
dutch die Lorrain Smithsche Methode nachgewiesen werden IcSnnen. 

7. g'aube: 2 Minuten lang mit 1 ccm vergiftet, stark blutiger Urin, am folgenden 
Tage griiner Stuhl. Am 3. Tage 2. Vergiflung, 3 Minuten lang. 3 Tage darauf 
3. Vergi/tung, 2 Minuten lang. Am folgenden Tage 4. Vergi[tung, 2 Minuten lang, 
am n~chsten Tage 5. Vergi/tung, 2 Minuten lang, am nachsten Tage 6. Vergiflung, 
3 Minuten lang, am folgenden Tage 7. Vergiflung, 4 Minuten lang, Exitus in der 
darauffolgenden l~aeht. Versuchsdauer 12 Tage (Abb. 18). 

Histologisch: .FormaI~nge/rierschnitte mit Hi~matoxylin ge]grbt. In dem Gros 
der Leberzellen fallen 2 besondere Arten auf: 1. Griin gef~rbte Zellen, die h~ufig 
zu kleinen Gruppen vereinigt sind aber auch vereinzelt auftreten. 2. Viel zahlreicher 
vorhandene, schmutzig-braun verfarbte Elemente. Bei starker VergrSl]erung 
erscheinen die grfinen Zellen grSl~er als die fibrigen Leberzellen, die griine l~arbung 
erstreekt sieh auch auf den Kern, die Zellen liegen zum Teil am Rande des Balkens 
und springen in das Capillarlumen vor, zum Tell liegen sie aueh in den Capillaren 
selbst. Die schmutzig-br~unliehe Verf~rbung der anderen Zellart rfihrt yon der 
massenhaften Einlagerung yon Blutk6rperchen und deren Trfimmern her. Diese 
Zellen liegen gleichfalls zum Tell in Balken, zum grSl3eren Teil aber haben sie sich 
yon diesen losgel6st und liegen im Gef~tl31umen. Die griinliche Verf~rbung zeigt 
sieh auch an der Wand gr5Berer Hohlr~ume, die zum Teil mit griinlichen Schollen 
ausgefiillt sind. Ein deutliches Wandepithel ist in ihnen nicht naehweisbar. Den- 
noeh halte ieh diese fiir Quersehnitte yon Galleng~ngen, die dutch die tIypercholie 
erweitert sind und deren Wandepithel zugrunde gegangen ist. Dies abgestorbene 
Epithel hat sich mit dem griinen Farbstoff imbibiert, ebenso wie die bindegewebige 
Umgebung des Gallengangs. 

Alkoholschnitt: Bei keiner Taube tritt so deutlieh wie hier die Zugeh6rigkeit 
der losen Zellen zum Leberzellbalken hervor. Vielfaeh sieht man die grol3en wabigen, 
ganz mit roten Blntk6rperehen und ihren AbkSmmlingen ausgefiillten Zellen noeh im 
Verbande der Leberzellen. Ein Teil der Einschlfisse hat im H~matoxylin-Eosin- 
pr~parate eine braunrote F~rbung. Stellt man an diesen KSrpern die Gmellnsehe 
Reaktion an so fiillt sie negativ aus. Dagegen ist die Berlinerblaureaktion positiv. 
In zahlreiehen Elementen sieht man noeh einen deutliehen Kern, der sieh veto Kern 
der unver~nderten Leberzelle dutch seine Gr5~e, seine Aufhellung und die Deut- 
lichkeit seiner 1XTucleolen unterseheidet. Man sieht alle Stadien der AblSsung 
vom BMken und der Abstol3ung ins Capillarlumen. Auch in letzterem Falle haben 
noch vide Zellen ihren Kern bewahrt. Dieser aber biete~ in anderen Zellen alle 
Phasen der AuflSsung dar und ist oft nieht~ mehr nachweisbar. 

Ellermann-Praparat: Der Capillarinhalt ist bier ausgezeichnet dureh die An- 
wesenheit zahlreicher grol~er mononuele~rer Leukocyten. Sie haben einen grol3en 
Kern mit deutliehen KernkSrperchen nnd kleinen ChromatinkSrnchen. Das Aus- 
sehen dieser Kerne das Massenverh~ltnis zwisehen diesem und dem Protoplasma 
l~Bt sie als Lymphoeyten erscheinen. Man sieht daneben auch typische Lympho- 
eyten, andere haben einen voluminSsen Protop]asmaleib, so dal~ der Kern exzen- 
trisch zu liegen kommt und eine ~_hnlichkeit mit Plasmazellen erfolgt. Diese 
Zellen sind offenbar in starker Vermehrung begriffen, wie aueh zahlreiche Mitosen 
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beweisen. Da ich diese Zellen in anderen Fallen n icht  gefunden habe, sehe ich 
sie als Reakt ion  auf die in diesem Falle sehr ]ange einwirkende Vergiftung an. 
Die grogen Einschlugzellen sieht man  iiberall in den Gefigen,  meist  in naher  Be- 
ziehung zu den  ZeUbalken, an  die sie sich direkt  an- 
legen und  oft  die ganze Breite des Gefaglumens aus- 
ftillen, oder in deren Kon t inu i t a t  sie gelegen sind. 
Viele zeigen blasige Kerne. Die Einschliisse bes tehen 
aus Hamoglobinkugeln,  und  zwar grogen bis winzig 
kleinen, aus Kernf ragmenten  und  aus homogenen, 
runden,  hyal inen Soholten, die ieh fl i t  ausgelaugte 
H~moglobinkugeka halte. 

Nach dViallorys Si~ure/uchsin-Anilinblau-Orange- 
Methode t ingierte  Schnit te  geben vielleicht den klarsten 
Einblick in  die Zusammengeh6rigkeit der Leberzellbalken 
mit  den intravaseularen Einschlufizellen. M a n  ]indet 
Balken, die /ast nu t  aus Einschluflzellen zusammen- 
gestellt 8ind. Unte r  diesen ]~insehliissen l inden sich 
aueh deutl ich grtine KSrper. Aus der t~arbenskala 
dieser nebeneinander  in einer ZeUe liegenden K6rper  
is$ man  wohl bereeh t ig t ,  die einen yon den 
anderen  abzuleiten. 

Lorrain Smith .Praparat:  Schwarze Zel- 
len vorhanden,  aber  sehr spir l ieh,  dagegen 
t r e t e n  sehr deutl ich die in t ravaseular  ge- 
legenen Zellen mi t  ihren sehwarzen (Blut- 
k6rperehentr t immer)  Einsehli issen hervor. 
Auch die zum Tefl noch in t ra t rabekulare  
Lagerung dieser Einsehlugzellen is t  deut- 
l ich erkennbar.  

8. Taube: 2 Minuten mi t  ] ecru Kalium- 
metarseni t  vergiftet.  Am folgenden Tage 
2. Vergi[tung, ebenfalls 2 Minuten  lang. 
2 Tage darauf  3. Vergi]tung immer mi t  den 
gleichen Mengen, 3 Minuten  lang. Am fol- 
genden Tage Exitus.  Versuchsdauer 5 Tage 
(Abb. 19, 20 n. 21). 

Histologisch : Formolge/riersehnitte. Zahl- 
reiche griine Zellen, einzeln und  gruppen- 
weise innerhalb des Zellverbandes oder aus 
ihm gel0st, yon einem Spal t raum umgebea,  
am Rande  der Capfllaren, in diese vor- 
springend, schlieglich frei im Lumen der Ge- 
faBe. Bei manchen  is t  noch eine deut l iehe  
Kernzeiehnung vorhanden,  bei anderen is t  
der Kern  t iefdunkelgri in ohne Zeichnung. 
Auch doppelkernige Zellen sind griin. Manche 
Zellen sind im Zerfall begriffen, kernlos. I n  
den Gef igen l inden sich zahlreiche kleine 
und  grebe Lymphoeyten.  Manche Leber- 
zellen, mi t  s ta rk  vergr613erten Kernen  und  
sehr deutl iehem Kerngert is t  und  Nucleolus, 
am ]~alkenrande~ tefls in t raeapi l l i r  gelegen. 
ist  meist  s ta rker  aufgehellt. Zwischen den 

Abb. 18. Taube Igr. 7: A~'senwasser- 
s~o//vergiltung, l'FIallory-F~rbung : 
a = Leberzellbalken, der fast nut 

aus Erythrophagen besteht. 

Abb, 19. Taube 1Vr. 8: Arsenwassersto]/- 
ve~gi#ung, a = griine Zellen. 

Abb. 20. Taube ~Tr. 8: ArsenwasserstoH- 
vergi#ung, a = Leberzellen rait zwei in- 
tracelluliren Hiimoglobinkugeln; b = Ab- 
gebla~te H~tmoglobinkugeln, z. T, in Zell- 
vakuolen gelegen; c = am Balkenrande ge- 
legene, in d. Capillarlumen hineinragende, 

in AbstoBung begriffene Leberzellen. 

s ind tefls im Leberzellbalken, teils 
Auch das Protoplasma dieser Zellen 

mels~en Leberzellen, die ein dunk- 
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leres Protoplasma haben, und diesen offenbar degenerierten Elementen stehen 
Zellen, die auch hell sind, aber mit  noch nicht so stark ver~nderten Kernen. 
Diese hellen Zellen liegen in ausgehShlten Vertiefungen der dunklen Elemente. 
Die Zellen mit  den stark vergr613erten und degenerierten Kernen sind 
welt ins Innere der Capillaren vorgesehoben und oft mi~ B1utkOrpern 
beladen, die zum Teil in Hohlr~umen liegen und ihren tts 
eingebfiBt haben. Diese Zellen, wie andere, /i~r Reticuloendothelien zu halten, /inde 
ich gar keine Veranlassung, da eln Vergleich mit den Capillarendothelien die voll- 
kommene Un~hnlichkeit mit diesen Eleme~ten zeigt, andererseits die Zell/orm, die 
intratrabekul~re Lage vieler dieser Zellen, die ~berggnge der Kern/otto und Kern- 
struktur zu denen zwei/elloser Leberzellen, immer wieder an] diese Abstammung hin- 
weist. Die randstgndige Lagerung und die Abstofiung in das Capillarlumen hat viel 
Ahnlichkeit mit dem Verhalten der gri~nen Zellen, deren Zugeh6rigkeit zu den Leber- 
zellen nicht bestritten wird. 

D.ie Alkohol/ixation zeigt die Kern- und Protoplasm~strukturen in der sch~rf- 
sten Weise und best~tigt die hepatoce]lul~re Natur  der intravascularen Zell- 
gebilde. Besonders ist die Gram-Weigertsche F~rbung geeignet, die besprochenen 
Verhi~ltnisse klar hervortreten zu lassen. 

Ellermann-Pr~parat: Hierbei treten die Ver~nderungen des Blutes und der 
Blutzellen deutlieh hervor. Die meisten BlutkSrperchen sind kernlos geworden 
und zu verschieden groBen Hs umgew~ndelt. Diese sind 
vielfaeh yon grol~en wabigen hepatoeellul~ren Elementen aufgenbmmen, in denen 
man aueh gelbliehe und farblose, zuweilen auch griinliche KSrper und Sehollen 
antrifft. Die weil~en ~ BlutkSrper sind stark vermehrt,  ein groBer Teil yon ihnen 
zeigt grol]e mononucle~re Form yore TypUs der groBen Lymphoeyten und Kern- 
teilungsfiguren. 

Lorrain Smith-Pr~parat: Einwandfreie, schwarze Zellen mit  polygonaler 
Form, sch~rf abgegrenzt yon den umgebenden hellen Zellen, oft mehrere mit- 
einander dureh Briicken verbunden, so dal~ diese sehwarzen Teile unregelm~ige  
netzfSrmige Figuren bilden. Die Zellen liegen oft am Balkenrande und heben sieh 

deutlich yon den intracapfll~r ge- 
legenen Einschlu~zellen ab. Abet 
auch innerhalb der  Ge~s k6nnen 

Abb. 2L Taube 25r. 8: Arsenwasserstoflvergi#ung. Cbolopoetische Leberzellen mit zugehSrigen 
Gall encapillaren. 

sie liegen. Es ist schwer zu sagen, mit  welchen Elementen anders gef~rbter 
Prs diese Zellen identiseh sind. Ihrer Gr6f~e und wandsti~ndigen Lagerung 
naeh mu$ man einen Teil yon ihnen fiir identisch mit  den griinen Zellen 
halten. An anderen Stellen wieder haben sie Xhnliehkeit mit  der Form der 
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dunklen Zellen, die dutch die hellen eingedriickt werden. Aber die Zahl der 
dunkleren Ze]]en erscheint grSl~er als die Zahl der schwarzen Zellen. Ich glaube 
daher, daft sie sich weder mit der einen oder anderen Zellkategorie numerisch decken, 
sondern nut  einen diesen Zellen eigenti~mlichen Zustand schar] zum Ausdruc~ bringen, 
n~mlleh den Gehalt an galligen und gallen]~hige~ ( Hdmoglobin) Substanzen. Bei sehr 
sehwach differenzierten Sehnitten sieht man auch deutlich doppelt konturierte 
Gallencapillaren und kann den Ursprung yon solchen aus den sehwarzen Zellen 
nachweisen. 

.Milz: Ellermann-Schnitt. In  den ~aschen der Pulpa neben vielen eosinophilen 
Leukoeyten groBe unregelm~ig begrenz~e Zellgebilde, die neben wenig guterhal- 
tenen Erythroeyten rundliche KSrper enthalten, die zum Tell rot ge~rbt, meist 
aber ganz abgeb]al]t sind. Auch Leukoeyten mit und ohne eosinophile Granu- 
lationen sieht man darin. In  den meisten dieser groBen kugeligen Gebilde ist ein 
Kern nicht sichtbar zu maehen, da, wo man ihn erkennen kann, ist er sehr hell, 
rund und enthalt ein zartes KernkSrperchen. 

9. Taube: 4real Carminin]ektion in die Fliigelvenen, darauf Probeexcision 
aus der Leber. Dann Arsenwasserstoffvergif~ung 1 ccm 2 Minuten lang, am folgen- 
den Tage tiefgrfiner Stuhl, Exitus 2 Tage naeh der Vergfftung infolge Lebernekrose 
und beginnender Peritonitis. 

Histologisch: Sehr deutliehe Carminspeicherung in typischen Capillarendo- 
thelien. Daneben finder man aber Carmingranul~ in Zellen, die sieh in nichts yon 
Leberzellen unterseheiden, aueh in solehen, die mit stark vergr51]ertem und au~- 
gehelltem Kern im Capfllarlumen liegen. Auch frei im Lumen gelegene Carmin- 
granula erkenn~ man. In  manchen dieser Zellen sieht man neben den Carmin- 
granulis aueh zertrfimmerte rote BlutkSrperchen ]iegen. Ein Schnitt aus der 
Probeexcision zeigt die Carmingrannla tells in den Endothelien, tells in Vakuolen 
der Leberzellen, teils frei im Capillarlumen. Die im Arsenwasserstoffpr~parat 
intrahepatocellulgr aufgefundenen Granula lagen daher entweder primer in d e n  
Leberzellen oder sie sind erst sekundgr nach der Vergfftung dahin gelangt, zusammen 
mi~ den roten BlutkSrperchen und ihren Zerfallsprodukten. 

Alkoholpriiparat: Sehr klares Bild. Carmingranula in Leberzellen im Ver- 
bande der Balken liegend, auBerdem frei in den Capillaren. Ferner in Zellen, 
die sich bereits aus dem Leberzellverbande losgel6st haben, aber noch augerhalb 
des Capillarlumens liegen, sehlieBlieh in Zellen, die in  den Capillaren selbst gelegen 
sind. Man k6nnte fiber die NTatur dieser Zellen im unkl~ren sein, wenn man nut 
deren para- und intravascul~re Lage im Auge hat. Vergleicht man sie abet e;ner- 
~eits mit den unzweifelha]ten Endothelien, die Carmin gespeichert haben, insbesondere 
deren Form- und Kernstruktur (schlanke Form und dichtes Chromatinnetz), anderer- 
seits mit den Leberepithelien und deren Kernen (plumpe, polymorphe u~l  breite 
~orm, blasige I~erne mit 1 oder 2 Kernk6rperchen), und sieht man die Uberg~nge 
dieser Elemente zu trabekulgr gelegenen Leberzellen, w~hrend Ubergdnge zu dezt 
Endothelien durchaus ]ehlen, so wird man diese Zellen eher von den Leberepithelien 
ableiten als yon den Endothelien. Aueh die stark angesehwollenen kernfreien Ge- 
bflde entsprechen den vielfaeh siehtbaren, in Degeneration befindlichen Leberzellen. 

F-,llermann-Pr~parat (Carminspeieherung ist hier nieht deutlieh zu erkennen): 
Es zeigt sieh eine sehr deutliche Differenz dunkler, kleiner, rotviolett gef~rbter 
Zellen, die aueh zu balkenfSrmigen Verb~nden vereinigt sind, und heller grol~er, 
bl~ulich tingierter Elemente, die zum Tell im selben Balken liegen oder in Balken, 
die nur aus ihnen gebildet sind. Die Kerne dieser letzteren Zellen nehmen h~ufig 
einen blasigen Charakter an, haben ein grol~es KernkSrperehen mit sehr deutlieher 
Membran und ein sehr helles Kerninnere. Diese Zellen, die yon sehr loekerem Ge- 
:ffige und unseharf begrenzt sind, gehen vielfach in das Capillarlumen fiber und 
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kommen aueh in das Innere des Lumens zu liegen. Sie lassen vie]faeh Einsehliisse 
yon roten Blutk6rperchen, H~moglobinkugeln und blassen und griinen, teils runden, 
tefls vielgestalteten Khrperehen erkennen. Manehmal sind die Zellkerne in diesen 
Gebilden nicht mehr zu sehen. 

Lorrain Smith-Pr~parat zeigt deutlicher als alle anderen F~rbemethoden 
das Eindringen yon Erythroeyten und deren Derivaten in die Leberzellbalken. 
Wghrend die Blutcapillaren strotzend mit  ihnen geftillt sind, Iinden sieh in den 
Leberzellen h/~ufig iso]ierte, schwarze Kugeln, die entweder der Gr6ge eines Blut- 
khrperchens entsprechen oder ein gr6Beres oder kleineres Format  haben. Gerade 
die verschiedenen Gr6Ben, die man ebensogut in den Capillaren antrifft und mittels 
der Ellermannschen Fgrbung als ttgmoglobinkugeln identifizieren kann, sehfitzt 
vor Verwechslung dieser K6rper mit  etwa gef~rbt gebliebenen Leberzellkernen. 
Diese sind fast alle dutch die Differenzierung entfgrbt worden. Da ich in so 
starkem Mal3e ein Eindringen yon roten Blutk6rperchen in die Leberzellbalken 
am Ellermann-Pr~parat nieht naehweisen konnte, nehme ieh an, dal~ farblose rote 
Blutk6rperehen und deren Derivate die Grundlage ffir die schwarz gefgrbten K6rper 
abgegeben haben. An vielen Stellen sieht man auch perlsehnurartig aneinander 
gereihte X6rperchen und kann direkt den Zusammenhang dieser intratrabekul~r ge- 
legenen mit  intravaseul~ren Gebilden beobachten. Hierdurch werden gallen- 
thrombenartige Bilder hervorgerufen, die abet, wie anders gefgrbte Prgparate 
zeigen, keinen Farbstoff enthalten. Auch schwarze Zellen sind zweifellos vorhanden, 
aber nicht in der Ausdehnung, wie man die dunklen Zellen im Ellermann-Prgparat 
sieht. Die grol3e Masse der dunklen Zellen ist hier im Lorrain Smith ]ediglich braun 
gefgrbt, wghrend die tibrigen Zellen gelb erscheinen. Milz: Sehr starke Wueherung 
groBer heller Zellen, die sieh in Form yon Str~ngen iiberall in die Pulpa einsehieben. 
Der Endothelcharakter der Zellen ist daran ersichtlieh, dal~ diese Zellart aueh die 
Innenfl~che der Blutgef~Be ~uskleiden. Sonst finder sieh starker Zerfall der Blut- 
k6rperchen, abet  nur sehr sp~rliche Erythrophagen. 

10. Taube: 5 Carminin]ektionen intraperitoneal, darauf l ecru K~linm- 
metarsenit, 3 Minuten lang, am n~chsten 3lorgen tot. 

Histologisch: Deutliche Carminspeicherung in Capillarendothelien und in 
intravascul~ren Zellen und Zellkomplexen. Diese enthalten in der Hauptsaehe 
rote Blutkhrperchen, I-I/~moglobin und Erythroeytenkerne, daneben vereinzelte 
Carmingranula. Die zellige Natur dieser Gebilde, deren Grhl3e zwisehen der einer 
kleinen Leberzelle und einem Balkentorso sehwankt, ist oft nicht klar, da man keine 
Kerne, in diesen Zellen sieht. In  anderen sieht man aber welehe, und zwar sind es 
blasige l~:erlle mit  zartem Kerngertist und 1 oder 2 Nucleolen, Bilder, die wir auch 
an degenerierten Leberzellen zu sehen bekommen. Ieh babe aueh 2 soleher Kerne 
nebeneinander in einer Zelle gesehen, und h~ufig sind sie dutch den fremden In- 
halt  verunstaltet,  so dab sic in extremen Graden halbmondf6rmig dem Kontur  
der Zelle aufsitzen, so dab es unm6glieh ist, zu sagen, ob es sich um eine Leber- 
oder eine Endothe]zelle handelt. Das lehrt eben nur die Beobachtung der Zwischen- 
stufen. Solehe vermag ieh aber nut  zwischen den Leberzellen und diesen intra- 
vasculhren Zellgebilden, nicht aber zwisehen Kup/]erschen Sternzellen und den 
letzteren festzustellen. Ich will keineswegs in Abrede stellen, dab aueh Kupf/er- 
,sche Sternzellen unter ihllen sind und solehe, die in bezug auf ihre Kernstruktur mit  
ihnen fibereinstimmen, bin ieh selbst geneigt, daftir zu halten. Abgesehen abet 
davon, dab diese Gebilde sich durchaus in der Minderzah] befinden, ist ihr Auf- 
treten aueh noeh auf eine andere Weise zu erkl~ren als dureh prim~re Phagocytose 
der Blutabbauprodukte. Man kann an einzelnen Exemplaren intr~sculgrer 
Leberzellen eine deutliehe Chromatolyse sehen, in anderen zahlreichen Elementen 
auch Bin g/inzliehes Fehlen des Kerns, und so kann nach dem Zerfall dieser 
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Zellen eine sekundire Aufnahme der freigewordenen Zelleinschltisse in Kup/]er- 
sehe Sternzellen erfolgen. 

11. Taube: Mit 1 ecru Kaliummetarsenit  3 Minuten vergifSet, $ot am n~chsten 
Morgen. 

Leber zeigt in den Capillaren und grSl3eren Blutgef~$en kugelige a n d  wurst- 
f6rmige homogene, mit  H~matoxylin tiefblau gefirbte  KOrper. Im  ~tngef~rbten 
Prdiparat stellen sie sich als stark lichtbrechende, fettartig gl/~nzende Gebflde 
dar. Im Sudan~rgtparat f~rben sie sieh nieht. Im Nilblausul]atpriparat erseheinen 
sie blauviolett. 

Ich halte die Ansicht Lepehnes, daft es sich bier um zusammengeballte Kern- 
massen zerfallener Erythrocyten handele, liar irrti~mlich, ebenso wie seine Annahme, 
daft dieser Befund so zu erkl~ren sei, daft die Speieherung der Kup]ferschen Zellen 
daran schuId w~re, daft diese Kerne nicht in .die letzteven aufgenommen wi~rden, so 
in der Blutbahn bleiben und zur Verstopfung der Capillare~ Vcranlassung geben. 
Ich babe sie mehr/aeh beobachtet, 8o bei Taube 3, i ,  5, ohne daft eine Speicherun!t 
vorau/gegangen wiire, sie dagegen bei gespeicherten Fiillen vermifit. Meines Er- 
achtens handelt es sich auch gar nicht um Kernderivate, sondern um Lipoidmassen. 
Da/iir spricht 1. der Fettglanz, 2. die positive Nilblausul]at]Srbung, 3. die positive 
Lorrain-Smith]~rbung. Lipoide werden naeh meinen Erfahrungen aueh oft durch 
einfache H&matoxylinf/~rbungen tiefblau gef/~rbt. 

Milz: Geringe Zahl yon Erythrophagen, kein Gallenpigment, Gmelin an den 
Erythrophagen negativ. 

12. Taube: Vergiftung mit  1 cem, 2 Minuten lang, am folgenden Tage wieder 
1 cem 2 Minuten lang, am folgenden 3. Vergi]tung, 1 ccm 3 Minuten lang. Tot 
am 4. Tage des Versuchs. 

Leber: Spirlich griine Zellen mit  Kern oder bereibs kernlos, die sieh yore Leber- 
zellbalken abgestol~en haben. Zahlreiche Erythrophagen, die aber kein griines 
Pigment enthalten. Gmelin negativ. In  der Milz besteht eine starke Wuehenmg 
der endothelialen Elemente. 

13. Taube: 1 ecru, 2 Minuten lang, am folgenden Tage 1 ccm, 3 Minuten lang, 
am folgenden 3. Vergi]tung, 1 cem 4 Minuten lang. Tot am 4. Tage des Versuchs. 

Leber: Reiehlich grtine Zellen, zahllose Erythrophagen. Die H~moglobin- 
tr t immer zeigen keine Grfinfarbung, Gmelin an den griinen Zellen positiv, an den 
Erythrophagen negativ. 

Milz: Zahlreiche Zellen, die Derivate der roten BlutkSrperehen, aber keine 
grtin pigmentierten KSrperchen einschliel3en. Gmelin negativ. 
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