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Die Beobachtung yon J acobsthal und Schmorl, daG nach Verfiitterung 
yon mit Scharlaehrot gef~rbtem Fet t  tier Farbstoff zum Tell in dem 
Fettgewebe des KSrpers abgelagert, zum Tell in die Gallenwege und 
bei manchen Tieren aueh durch d ie  Nieren ausgeschieden wird, gibt 
eine wertvolle Methode an die Hand, um den Weg des Fettes dureh 
den KSrper zu verfolgen, wenn man voraussetzen darf, dab er an das- 
selbe, soweit es nieht verbrannt wird, gebunden bleibt. Ich habe seit 
mehr als 3 Jahren umfangreiche Versuehe dieser Art vorgenommen, 
nachdem ich gefunden hatte,  dalf3 weifte Mguse, welche ich be i Ge- 
legenheit yon Vitaminuntersuehungen mit verschiedenen 01en gefiittert 
~hatte, zuweilen eine starke Fettsekretion dutch die Haut  nnd zum Tell 
eine eitronengelbe Fgrbung des Fells bekamen. Letztere zeigte sich 
auch an Ratten, welchen Prof: F .  tto/meister bei seinen Beriberi-Ver- 
suehen wochenlang Carotin, Lebertran und Schmalz verabfolgt hatte:  
Wiederholt l and  ich, alas an den auf Formol und auch auf 70proz. 
Alkohol sehwimmend gelegten I-Iautstiickchen soleher Tiere die vorher 
leicht gelbe Farbe der Haare im Laufe yon einigen Stunden in ein 
dunkles Kanariengelb iiberging; unter dem Mikroskop ersehienen die 
dickeren I-Iaare sehwaeh gelblich und zeigten nach Sudanf~rbung an 
ihrer Oberflaehe Fett tropfen und Klumpen. Offenbar  war der natiir- 
liche Farbstoff der 01e resp. derjenige des Carotin durch die I-Iaut- 
driise~ ausgeschieden worden. Bei den Mgusen war nach Oliven51 - 
fiitterung in ausgesprochenem Mat~e aueh die Sekretion der Talgdriisen 
gesteigert; die Haare lagen in pra11 mit Fe t t  gefiillten kugligen Hohl- 
rgumen der Haut,  die offenbar aus dem Haarbalg und den beiden ein- 
miinderrden Talgdrfisen hervorgegaiag6n waren, zuweilen bildeten sie 
Fet tcysten u n t e r  der HornSehicht,' zuweilen 5ffneten sich diese breit 
an der Oberfl~iche. Die I-Iornlamelle der Epidermis war streckenweise 
durch eine dicke Fettschieht emporgehoben, die sich in grofte, den 
Fettcysten entspreehende Kugeln  sonderte, und in letzteren f~nden 
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sich wiederholt ausgesto~ene oder abgebrochene ttaare. Igach LeinSl- 
tfitterung fehlten ~diese Ver~nderungen der Haut. 

Diese Beobachtungen sprechen dafiir, dal~ das verffitterte OlivenS1 
nieht nur die natfirliche Ta]gdrfisensekretion starker anregt, sondern 
selbst durch die Itaut den KSrper wieder verl~l~t und w~hrend der 
Darmresorption und auf dem Wege durch den KSrper so wenig auf- 
gespalten wird, dal~ es seine Eigenart bewahrt. Bemerkenswert ist die 
dabei entstehende Hautver~nderung, welche der menschlichen Sebor- 
rhSe i~hnlich ist, 

Daraufhin unternahm ich also die Fiitterung mit kiinstlich gef~rbten 
(}len, um festzustellen, in we]chem Umfange dieselben durch die Talg- 
drfisen wieder austreten und ob nicht nur die Resorption im Darm und 
die Ablagerung in den Fettdepots, wie die Erfahrungen yon Rosen/elcl 
u. a. zeigen, ohne tieferen Abbau vor sich geht, sondern dies aueh his 
zur Wiederausseheidung der Fall ist. 

Als Nahrung dienten OlivenS1, LeinSl, M0hnS1, l%fibS1 und Lebertran, 
die pflanzlichen 01e zum Teil unter Zusatz yon Cholesterin oder Lecithin 
oder Kephalin; sie wurden dutch Verreiben yon pulverisiertem Sudan 
oder Soharlachrot kr~ftig rot gef~rbt und m i t  gekoehten Gersten- 
graupen gemischt; daneben wurde etwas Milch gegeben. Die Versuohe 
wurden bis zn 92 resp. ]50 Tagen ausgedehnt, ein Kephalinversuch 
bis zu 13 Monaten. Fast alle Tiere nahmen und vertrugen die Nahrung 
gut und wurden zwecks Untersuchung durch ~ther getStet. Wenige 
wurden nach mehr oder weniger langer Versuehsdauer krank und 
fral3en nicht mehr; die Untersuehung ihrer Organe l~l~t sich nur mit 
gewissen Einschr~nkungen verwerten, denn die Sudanausseheidung 
in die Galleng~nge ist bei ihnen gew6hnlieh schon wieder versehwunden. 
Ob Sudan oder Scharlachrot verwendet wurde, hatte auf das ]grgebhis 
keinen Einflul~, nur war die Intensit~t der Farbung bei letzterem etwas 
grOBer. 

Dureh den mit (}len verffitterten~Farbstoff wurden folgende Tefle 
vital gefgrbt : 

1. Die Talgdrigsen der Ohren, an welchen die ROtung sehon nach 
1 Tag begann, weniger gleiehm~Big auch diejenigen der fibrigen Itgut; 
jede der beiden in einen I-taarbalg einmiindenden Drfisen enthielt einen 
roten kugligen Tropfen, dessen GrOl3e weehselte. 

2. Die Fettpolster Unter der Itaut, unter dem Peritoneum, im Me- 
senterium und zwisehen den Muskeln, wo sieh jedes kleinste Fett- 
trgubchen als roter Fleck abhob, sowie das Fettgewebe des Knochen- 
marks. :Die Fetttropfen in den Zellen waren diffus gerOteg, zuweilen 
yon gleiehem Kaliber, zum Tell verschieden, und zwar hgufig fiber- 
mgBig groin. Nieht se]ten dehnte sieh die Sudanfgrbung gar nicht fiber 
das ganze Fettpolster aus, sondern betraf nur einen Teil der Zellen, 
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und zwar diejenigen mit den grol~en Fe%tropfen. Ferner fiel auf, dab 
die versehiedenen Fettpolster des K6rpers nieht immer in gleicher 
Weise empf~nglich ffir die Aufnahme des Farbstoffs waren; besonders 
das am Riicken zwischen den beiden Schulterbl~ttern gelegene, welches 
sich wie ein gesondertes, wohl umschriebenes Organ ausnimmt, hatte 
seinen natfirlichen br~unlichen Farbenton zuweilen bewahrt, w~hrend 
die intraabdominalen und subcutanen Lappehen lebhaft rot waren, 
oder zeigte die Sudanf~rbung nut in seinen peripheren Abschnitten. 
Wiederholt liel] sich feststellen, dab die Talgdrfisen fiber Stellen mit 
fettreicher Subcutis weniger rot waren als an anderen, namentlich den 
Ohren. 

3. Die Nebennierenrinde, an welcher die Ablagerung des Farbsto~fs 
ebenfalls sehon makroskopiseh dureh Rosa- bis Rotf~rbung zum Aus. 
druck kam und mikroskopisch betrachtet yon den ~uBeren naeh den 
inneren Schichten fortschreitend0 die innersten oft versehonte; das 
Mark beteiligte sich niemals daran. Auch bier war mR der F~rbung 
zuweilen, aber nieht konstant, eine auffallende Gr6Be der betreffenden 
Fetttropfen verbunden. 

4. Der Inhalt der Icleinen Gallengiinge und der Gallenblase, Bezfig. 
lich der Galleng~nge ergaben sich dieselben Bilder, welehe sehon yon 
Jacobsthat, Schmorl und Oppenheimer gesehildert wurden. Ich land sie 
besonders h~ufig um die GIissonschen Kapseln in den Gallencapillaren 
und in kleinen Galleng~ngen mit eigenem Epithel, zuweilen auch in 
den grOBeren und groBen G~ngen, allerdings nie so ausgebreitet, wie es 
Jacobsthal nach Schweineschmalzffitterung abbildete. 

5. Der  Urin der Harnblase, in welchem der Farbstoff gelSs t war, 
nur einmal land ich einen Farbstoffklumpen darin; die Blasenwand 
Zeigte nichts yon F~rbung. 

Dagegen gelang es mir nicht, auch nicht durch Zusas von Lecithin 
und Kephalin, an Gehirn, Rfickenmark und peripheren Nerven irgend- 
eine Vitalf~rbung hervorzurufen. Ferner blieben alle anderen Organe, 
welche regelm~Big mikroskopisch untersucht wurden; frei davon; 
speziell zeigten die Nieren auch in den Fallen, we der Urin rot war, 
keine F~rbung; die Tr~nendrfisen warden einige Male mit negativem 
Resultat uDtersucht, ebenso die Augapfel. Die Ohrknorpelzellen, 
welche gewShnlieh prall mit Fett gefiillt sind, hatten in vielen F~llen 
und zwar bei Verwendung verschiedener 01e eine deutlich rote Farbe 
angenommen, ebenso die des Traehealknorpels. Keineswegs abet trat 
in allen F~llen die F~rbung an allen genannten Orten gleiehzeitig ein, 
.sonclen~ die l%esultate sind verschieden und werden yon der Art des 
geffitterten Fettes bestimmt : 

Das Fettgewebe zeigte relativ wenig Schwankungen, es wurde bei 
jeder Ffitterungsweise rot gefarbt, mit Ausnahme eines Versuchs, in 
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welchem trotz 5monatiger Seharl~ehro~-MohnS1-Aufnahme nile De- 
pots farblos geblieben waren. OlivenS1 macht die FettkSrper pra]ler, 
die Tropfen in den einzelnen Zellen zum Teil viel gr61~er Ms die fibrigen 
01e, und je gr6Ber der Fetttropfen, desto in~ensiver ist seine F~rbung. 
Dies spricht daffir, dag nieht der Farbstoff allein in die vorhandenen 
Fettzellen, sondern n i t  ihm neues Material in dieselben eindringt; 
dagegen verringert LeinS1 zuweiIen ganz ausgesprochen den vorhandenen 
Fettbestand, die Fettpolster werden g~nz platt, sinken zu dunkelroten 
Flecken zusammen, und auch mikroskopiseh ist die F~rbung der sehr 
kleinen Fetttropfen eine intensivere. Auch die schon erw~hnte Tat- 
sache, dab bezfiglich der Farbstoffaufnahme zwischen den verschie- 
denen Fettpolstern des KSrpers Unterschiede bestehen, das abdomin~]e 
Fettgewebe, besonders d~s um die Nieren gelegene und das zu beiden 
Seiten der Harnblase emporsteigende, starker rot und praller geffillt 
wird, ~ls das subcutane, und der interseapulare Fettk6rper sich noch 
tr~ger in der Sudanaufnahme verh~lt, zeigt, dab der Farbstoff n i t  dem 
verffitterten Fett abgelagert wird. Angaben yon Brahm fiber die che- 
mische Zusammensetzung des Fettes der verschiedenen KOrperste]len 
lassen erkennen, daS gesetzm~gige reeht erhebliche Differenzen be- 
stehen, we]che sich besonders anf den Geh~lt an Ol@ins~ure und Stearin- 
s~ure beziehen, d ~  Mso die verschiedenen Fettlager des KSrpers eine 
gewisse Selbst~ndigkeit gegeneinander besitzen: Das Fett der Ein- 
geweide enth~lt beim Oehsen mehr Stearins~ure (bis 51,7%) und we- 
niger 0is~ure (bis 43,3%), als das der Tasehen (33,4 resp. 66,8%), ist 
deshMb fester und weniger mobil als letzteres; ~hnlieh liegen die Ver- 
hMtnisse bei anderen Tieren und beim Menschen. Die Fettgewebs- 
gruppen assimilieren Mso die aus der N~hrung stammenden Glycerin- 
ester der Fetts~nren in versehiedenem Verh~ltnis. Die Abstnfung in 
der Farbstoffaufnahme bei meinen Versuehen beruht offenbar auf der- 
selben funktionellen Versehiedenheit der Fettgewebsgruppen in ihrem 
Verh~lten gegenfiber den dargebotenen Fetts~ureverbindungen und 
zeigen dadurch an, dal~ das verffitterte 01 n i t  den Farbstoff zus~mmen- 
geblieben ist. Wird Cholesterin oder Lecithin zu dem Sud~nS1 gesetzt, 
so wird die Fgrbung des Fettgewebes intensiver; handelt es sieh um 
Cholesterin, so tritt gewShnlieh aueh reiehliehe Doppelbrechung in 
den Fettzellen auf. Demnaeh ist der Farbstoff bei der Ablagerung des 
verffitterten Sudan61s ins Fettgewebe an die Fetts~urekomponente 
gebunden, wenn Cholesterin oder Phosphatid dazu gegeben wird, dient 
aueh dieses ihm als Vehikel. 

F/ir die Ausseheidung des Farbstoffes durch die Talgdriise:n der Haut 
liegen die Verh~ltnisse ~hnlieh wie ftir die Ablagerung im Fettgewebe: 
Ihr Inhalt wird stets rot; bei OlivenSlfiitterung ist ihre Fiillung ge- 
w6hnlieh lorall, bei LeinSlftitterung geringer, bei Lebertrardfitterung 
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Abb. 1. Mdus V, Sudan-Cholesterin-LeinSl seit 13 Tagen (4. bis 16. III .  1921). Ohrmusehel yon der 
Fli~ehe gesehen, im polarisierten Licht aufgenommen. DopDelbrechender Inhal t  an allen Talgdriisen 

{an den t t aa ren  die natfirliehe Doppelbreehung dutch Cholesterinauilagerungen verstitrkt). 

m~l~ig stark. Besonders wichtig 
ist die T~tsache, dM3 ChoIesterin, 
wenn es zum OlivenOl oder zum 
LeinS1 hinzugesetzt wird, dutch 
die Talgdri~sen ausgeschieden wird 
(Abb. 1 und 2). Zuweilen war die 

Sekret ion so reiehlich, dai~ das 
Fell der betreffenden Tiere in der 
Sonne glitzerte. GewShnlieh war 
damit DOploelbreehung im Fettge- 
webe der  Haut  verbunden. Bei 
M~usen, welche nicht Cholesterin 
in der Nahrung erhMten hutten, 
Iand ich nur ~usnahmsweise und 
in geringem Grade Doppelbreehung 
am InhMt der Talgdriisen. Beim 

Abb. 2. Dasselbe im Darchschni t t :  Groi3e dop- 
pelbreehende Tropfenin  den Talgdrilsen, Doppel- Mens.cher~ dagegen ist die Chole- 
breehung an ~ a a r e n  und ara Fettbelag 4er sterinausscheidung dureh letztere 

Epidermis. 
keine Seltenheit, nament]ich bei 

Kindern babe ich 'sie oft gefunden und dllrch Abrahamsen systema- 
tiseh ihr Vorkommen untersuchen lassen. Dabei stellte sich heraus, 
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dab unter 20 Kindern aus dem 1. Lebensjahrzehnt 17 m~ftig und zu- 
weilen aul?erordentlieh viel anisotrope Substanz in Talgdriisen und 
Hautfettgewebe auiwiesen, die hSehsten Grade sich gewShnlieh bei 
ganz jungen Kindern fanden. Bei Erwachsenen ist im allgemeinen 
der Gehalt an anisotropen Bestandteilen in der I tau t  geringer und ein 
EinfluB der Krankheiten sprieht sich darin aus, daft sie bei Patienten, 
die an Magendarm- resp. Kieferearcinom gestorben waren, stets vSllig 
fehlten, ebenso bei solehen mit Lnngenphthise; bei zwei ktirzlich 
entbundenen Frauen war die Doppelbrechung im Fettgewebe und im 
Sekret der t Iau t  stark. 

Die Nebennierenrinde wurde regetm~gig und schon nach Verlauf 
weniger Tage deutlich rot, wenn Lebertran oder LeinS1 verabreicht 
wurden. Ganz auffallend schwgeher wirkte OlivenS1; gewShnlich blieb 
dabei die lginde ganz farblos, andere Male war sie nnr leieht rStlich. 
Wurde dagegen Cholesterin oder Lecithin zum OlivenS1 gesetzt, so 
verst~rkte sich die Nebennierenf~rbung ganz erheblich und iibertraf 
sogar diejenige nach Lebertran oder LeinS1; auch die Wirkung der 
letzteren schien mir dutch Zufuhr yon Cholesterin, Kephalin oder Leci- 
thin gesteigert zu werden, indessen ist dies nicht leicht zu beurteilen. 
Die Cholesterinbeigabe bewirkte gewShnlich, aber nicht ausnahmslos, 
Doppelbreehung in der Nebennierenrindei Auch ans dieser ungleieh- 
m/iBigen Neigung der Nebenniere zur Vitalf~rbung l~gt sieh der Schlug 
ziehen, dag das Sudan nicht yon der Fettsubstanz, mit der es verfiittert 
wurde, abgespalten ist und das pr/iformierte Fet t  gef/~rbt hat, sondern 
durch dieselbe in die Zellen der Nebenniere hineingefiihrt worden 
ist. DaB der ausgesprochene Einfluf3 der Choleste~inbeimischung auf 
die Fgrbung derselben dem Eintr i t t  des Cholesterins in ihre Zellen 
und demnaeh der Einfuhr des Sudan durch dieses zuzuschreiben ist, 
ergib~ sich aus der gew6hnliehen Verst~rkung der Doppelbrechung 
in der Nebennierenrinde; da Lecithin nnd Kephalin ebenso wirken wie 
Cholesterin, wird man den SchluB ziehen diirfen, dag sie, obwohl wit 
keine der Doppelbrechung gleichwertige Methode ihres Naehweises 
im Gewebe haben, nach der Ftitterung ebenfalls als ganzer KSrper 
oder in Spaltprodukten in die Nebennierenrinde abgelagert werden. 
Einmal land ieh nach LeinSlfiitterung die letztere ebenso wie das Fett-  
polster fast ganz fettirei. 

Dem starksten Weehsel unterliegt in meinen Versuehen die Ab- 
~cheidung des ver/i~tterten f arbstoNes in  die Gallengiinge. Konstant  und 
stark war sie, voransgesetzt, dag die Tiere bis zum Tode gesund gewesen 
waren und gut gefressen hatten, naeh Verfiitterung yon Lebertran, 
ebenso yon Lein61, obschon hier quanti tat iv wohl etwas geringer. 
Dagegen land ieh sie niemals nach Verwendung yon OlivenS1 (7 Ver- 
suehe), wohl abet in einem 92 Tage dauernden Vcrsnch einen Farbstoff- 
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klumpen ifl der Ggllenblase, nie bei MohnS1, bei l~iibS1 nur einmal 
gefgrbte Galle in der Gallenblase. Zusatz yon Lecithin zum OlivenOl 
fiihrte regelm~Big die Farbstoffinjektion der kleinen Galleng~inge herbei, 
dagegen Zusatz yon Cholesterin zum Oliven61 niemals. Diese Sudan- 
fiillungen der kleinen, zuweilen guch der gr6geren Gallengiinge be- 
standen sicher nieht aus reinem Farbstoff, sondern waren ein gef~rbtes 
organisehes Material; denn sie bildeten homogene Zylinder, keine kSr- 
nigen oder krystallinischen Massen, und in Quetschpr~paraten gingen 
sie zuweilen in Tropfen auseinander; ferner konnte ich feststellen, dag 
bei vorsiehtiger Alkoholbehandlung des Schnittes die F~rbe allm~hlich 
versehwand und ein farb!oser Zylinder zurtickblieb, der sich schliel~lieh 
auch aufl6ste. Nur in einem der Y~lle, in denen Cholesterin mit Lein61 
verftittert war, land ieh an einem der roten Gallengangsausgtisse deut- 
liche Doppelbreehung. Auch bei OlivenS1-Kephalin-Fiitternng trat die 
Ausscheidungdes Farbstoffes in die Gallenwege ein. In den Leberzellen 
selbst land sich der Farbstoff in F~llen, wo Cholesterin-OlivenS1 ge- 
fiittert worden war, und zwar an die doppelbreehenden Cho]esterin- 
ablagerungen gebunden. ]~egelm~igig konstatierte ich eine Erseheinung, 
welehe auch yon Oppenheimer erw~hn~ worden ist, dal~ die Leber yon 
Tieren, bei deren FarbstoffS1 Cho]esterin hinzugefiigt worden war, 
eine diffuse Rosaf~rbung zeigte, welche sich aneh naeh der IKartung 
in Formol erhielt, sogar noeh deutlicher hervortrat. Wenn naeh Ver- 
abreichung yon LeinS1 oder Lebertran oder yon Lecithin-OlivenS1 
resp. Lecithin-Lein61 der Farbstoft in die Galieng~inge tibergegangen 
war, enthielten dig Leberzellen ungef~rbte Fetttropfen; dieselben waren 
meist reiehlieh ufid grog naeh OlivenS1, sehr sp~rlich nach Lein61. 
Die Sternzellen beteiligten sieh nur selten an der Speieherung, naeh 
Chblesterin-LeinSlfiitterung enthielten auch sie doppelbreehende 
krystMlinisehe Einschltisse. Na~h LeinSlftitterung fanden sieh wieder- 
h01t herdfSrmige Nekrosen des Lebergewebes mit diffus roter Vital- 
farbung; eine r~umliche Abhgngigkeit der Gallengangsfiillung yon 
denselben bestand jedoch nieht, lJber die Ausseheidung yon Seharlach- 
rot in die Gallengiinge nach Verfiitterung yon OlivenS1 nnd Cholesterin 
liegen Beobachtungen v0n Oppenheimer vor, welche mit meinen eigenen 
negativen in Widerspruch stehen. Beziiglich des Ausbleibens der 
Gallengangsfiillung nach reiner Seharlach-Oliven6lgabe stimmen wir 
iibereis. Oppenheimer konnte s den Ubergaag des Farbstoffs in die 
Gallenwege dureh Zusatz v0n Cholesterin zum OlivenS1, allerdings 
offenbar nicht ausnahmslos, erzwingen. Ohne Zweifel war die Menge 
des verffitterten Cholesterins bei Oppenheimer gr6Ber, da er mit der 
Sehlundsonde dosierte Mengen fast ges~ttigter Cholesterin-OlivenN- 
15sung verabreiehte, wahrend ich eine weniger konzentrierte L6sung 
naeh Belieben fressen lieB. Ieh muB also annehmen, dal~ eine gewisse 
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I-IShe des Cholesterinspiegels im Blute die ausschlaggebende Rolle 
spielt und die bei der selbsttatigen Nahrungsaufnahme im CholesterinS1- 
gemiseh zugefiihrte Menge noch nicht dafiir ausreieht, sonst weiB ich 
mir den auffallenden Gegensatz zwisehen unseren Resultaten nieht zu 
erkli~ren, Oppenheimer hat auch selbst im Einklang mit Versds Er- 
fahrungen fiber Lipaemie gefunden, dab der Modus der I)arreiehung 
yon EinfluB auf das Resultat ist nnd die pri~paratorisehe ScharlachS1- 
fiitterung und naehfolgende Cholesteringabe bezfig]ieh des IJbergangs 
in die Gallengi~nge einen viel grOBeren Erfolg hat, als die gleiehzeitige 
Darreichung. Es ist mSglich, dab bei meiner Fiitterungsmethode die 
Lipaemie sich nicht entwickelt, wie bei Oppenheimer, Allerdings land 
ich regelmi~l]ig i n  den Leberzellen selbst rotgef~rbte doppelbrechende 
Fetttropfen abgelagert, nur der 13bergang in die Galleng~nge blieb aus. 
Dementsprechend fehlten bei dieser Ffitterungsart aueh ausnahmslos 
die nachher zu besprechenden Gewebsver~nderungen in der Leber~ 
welehe regelrai~13ig zu linden waren in denjenigen F~]]en, in welehen 
rotes.Material durch die Leberzellen sezerniert worden war .  

Nehme ich also zu meinen eigenen Erfahrungen diejenigen yon 
Oppenheimer hinzu, so ergibt sich, dab Cholesterin in einer gewissen 
grSBeren Menge, oder Lecithin nnd Kephalin in geringer Menge den 
Ubergang des Sudan in die Galleng~nge veranlassen, wenn sic zu dem 
OlivenSlfarbstoffgemisch zugesetzt werden, welches allein keine Ffillung 
derselben veranlaBt. Die Anwesenheit der betreffenden Lipoide in der 
Nahrung gibt also die Bedingung ffir den 13bergang des Sudan ab. 
Wie die Sekretion dutch die Leberzellen vor sieh geht, ist zun~chst 
nicht klar: Cholesterin and Lecithin kommen normalerweise in der 
Galle vor, yon Kephalin ist es nieht bekannt; ~on ersterem ~ r d  an- 
genommen, dab es a]s Ester in die Leberzellen aufgencmmen, abet als 
reines Cholesterin yon ihnen sezerniert wird; Lecithin wird bekannt]ieh 
bei der Resorption in .Glycerinphosphorsgm'e und Cholin und vielleicht 
andere N-Verbindungen und ~'etts~ure gespalten; wie es im inter- 
medii~ren Stoffwechsel sich verhi~lt, ist meines Wissens nicht sicher 
festgestellt. Ftir Kephalin werden die gleiehen Abbauprodukte an- 
gegeben. Man wird also annehmen diirfen, dab eines der genannten 
3 Lipoide oder ihre Spaltprodukte den Farbstoff in die Gallenwege 
transportieren. Oppenheimer h a t  angenorame9, dab das Cholesterin 
als Ester sezerniert wird und aks soleher das Seharlaehrot mit sieh durch 
die Leberzellen nimms und, auf Grund anderer Versuche, als eine 
zweite mSgliche Bedingung die Anwesenheit yon Desoxyeholsgure in 
der Nahrung gelten Lussen. Das erstere widersprieht der bekannten 
Tatsache, dab normalerweise das Cholesterin in der Galle rein, nicht 
in veresteter Form auftritt. Die roten Zylinder in den Galleng~ngen, 
aueh werm sie naeh Ffitterung yon Cholesterin-Lein61 entstanden 
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waren, gaben mir nur einmal an einem einzigen Exemplar Doppel- 
breehung, und Oppenheimer selbst erw~hnt nichts davon; ihre Ester- 
natur is t  demnach nicht erwiesen, und die M6gHehkeit, dab auch in 
diesen Fiillen nieht das Cholesterin selbst, sondern ein Abk6mmling 
desselben, vor a]lem Desoxycho]s~ure, deren F~higkeit, mit dem 
Farbstoff die Leberze]len zu passieren, wie erw~hnt, feststeht, liegt 
otine Zweifel vor. Ich halte ffir das wahrscheinliche, dab bei Ver- 
~fitterung der 3 genannten Lipoide, Cholesterin, Lecithin, Kephalin, 
der! beigemischte Farbstoff an Spaltprodukte derselben gebunden in 
die Gallenwege abgeschieden wird; ob eia den 3 KSrpern gemeinsames 
Spaltprodukt, welchem diese Rolle zukommt, besteht, oder ob es ver- 
schiedene sind, l ~ t  sich bei der mangelhaften Kenntnis der chemischen 
Verh~ltnisse nicht sagen. Auf den Lebertran mit seinem relativ hohen 
Lipoidgehalt kann diese Vorstellung leicht Anwendung finden. Sehwie- 
riger ist die Erkli~rung daffir, dal~ das Lein51 ebenfalls die Fi~higkeit 
hat ,  den mitgeffitterten Farbstoff zur Ausseheidung in die Gallenwege 
zu bringen.. Zwei Tatsaehen kSnnen dafiir Bedeutung haben: 1. Bei 
Lein01ffitterung verringert sich der ganze Fettbestand des KSrpers, 
zuweilen so hoehgradig, dal~ die Fettpblster v611ig geleert werden und 
die Rinde der Nebenniere ihr Lipoid verliert. Dadureh kSnnte das 
Material in das Blur gebracht werden, welches die Sekretion durch die 
Leberzellen ermSglieht. 2. Bei verschiedenen Ffitterungen, Oliven(~l 
atlein oder mit Cholesterin nnd Lecithin, LeinS1, RfibS1 und Lebertran 
mit Sudan oder Schariaehrot land ich in der Milz und den Kupfferschen 
Sternzellen d ~  Leber eine H~mosiderinanh~ufung, welche weir fiber 
das physiologische MnI~ hinausging; es hatte als0 unter dem Einflu] 
der: Ffitterung ein verst~rkter Blutzerfall s~attgefunden. Von t~Sh- 
mann Veranlal3te Versuehe Kusumotos haben gezeigt, dal~ :die Chole- 
sterinausseheidung durch die Galle steigt, wenn bei Teluylendiamin- 
~ergiftung viel rote BlutkSrperchen untdrgehen. Demnach liegt der 
Gedanke nahe, da{~: ein Tell des mit der Gatle abgeschiedenen Chole- 
sterins auch physiologiseh aus dem Abbau tier Erythrocyten hervor- 
geht. So k6nnte auf diesem Wege ein (~1, welches an sich nieht zur 
Abscheidnng des mitgeffihrten Farbstoffs durch die Leberzellen ffihrt, 
Cholesterin aufnehmen und dadurch diesen ~bergang bewirken; ob 
die H~melyse allerdings so stark ist, da{~ das Cholesterin den n6tigen 
Schwellenwert erreieht, Scheint mir fraglieh, und ich wiirde dem erst- 
genannten Punkt das grSi~ere Ge~4cht beilegen. 

�9 Bei einem kleinen Tefl der Tiere enthielt die Harnblase roten Urin, 
wiihrend die Niere "ganz frei yen Farbstoff war. Diese Ausscheidung 
in den: ttarn stand nieht mit besonderen Fettarten in Zusammenhang, 
sie land sieh zweimal nach Ffitterung ven Lebertran, zweimal yon 
Cholesterin-OlivenSl, einmal yon Lecithin-Oli~enS1, dagegen bei anderen 
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Tieren mit gIeieher Ern~hrung nieht; es bestand also keine Gesetz- 
m~iftigkeit. Die Bedingungen, unter welchen beim Menschen gelegent- 
lieh doppelbrechende Substanzen im Urin auftreten, sind hier nieht 
erfiillt, so daft nicht daran gedacht werden kann, daft der Farbstoff 
mit Lipoid das Nierenfilter passiert hi~tte ; ia den Nieren der betreffenden 
Tiere konnte ieh nie etwas yon Fett-  oder Cholesterin-Speieherung 
oder -Ausseheidung nachweisen, aueh in dem gef~rbten Urin mikro- 
skopisch niehts yon FetttrSpfehen. Ich mu~ also annehmen, daft bier 
der Farbstoff vom Fet t  abgespalten und gesondert durch die Niere 
ausgesehieden worden ist. Wo die Abspaltung vor sieh gegangen ist,: 
Niftt sich nur vermuten: entweder in der Leber, wo, wie noeh zu er- 
w~hnen ist~ diese Trennung durch die Leberzellen tats~ehlich start- 
finder, oder an anderer Stelle des KSrpers, wo ein Tell des gef~trbten 
Fettes w~hrend oder naeh der Resorption verbrannt wird. 

Beziiglieh der Ausscheidung des Sudan dutch die Milchdri~sen babe 
ieh nur wenige Erfahrungen sammeln kSnnen: zweimal erhielten Tiere 
das gef~rbte Futter ,  welche wenige Tage vorher Junge geworfen batten. 
In  beiden F~tllen warden die letzteren, obwohl sie noeh nieht taufen 
und fressen konnten, sondern ganz auf die Milch der Mutter ange- 
wiesen waren, an den 0hren deutlich rot und zeigten bei der Sektion 
rote Fet t t ropfen in den Talgdriisen und Rotf~rbung der dfinnen in- 
guinalen Fettlager. Im ersteren Fall wurde das Muttertier krank und 
starb, naehdem es einen Tag lang nieht mehr gefressen hat te ;  die 
Milchdriise enthielt etwas Fet t  ohne deut]iche Vitalfiirbung. 

Daft das Fet t  in gef~rbtem Zustand resorbiert wird, ist an den 
Lymphgef~t~en des Mesenterium and den mesenterialen Lymphdriisen 
zu verfolgen: die ersteren waren wiederholt mit roten Massen erffillt, 
welehe im frisehen Priiparat unter dem Mikroskop .sieh in Tropfen 
auflSsten und bei naehtr~glicher Sudanf~rbung noch mehr Farbstoff 
aufnahmen und sich dadurch als Fe t t  dokumentierten. Einmal waren 
die s~mtliehen mesenterialen Lymphgef~fte ganz prall geffillt. An den 
zugehSrigen Lymphdriisen fand sieh dasselbe, ngmlich deutliehe Vital- 
fiirbung an zum Tell konfluierenden Tropfen in den l~andsinus nnd 
Verst~rkung der Fiirbung dutch nachtriigliche Sudanbehandlung. .Aus 
der vorstehenden Darste]lung ergibt sich, dal~ die Bindung des Sudan 
oder Seha.rlaehrot an die mitverfiitterte Fettsubst~nz aueh weiterhin 
bestehen bleibt, bis zur Ablagerung in den Fettdepots und zur Aus- 
scheidung dnrch die Talgdrtisen und dab die Besehaffenheit des Vehi- 
ke]s, namentlieh das Vorhandensein oder Fehlen yon Cholesterin oder 
Phosphatiden ffir seine Verbreitung bestimmend ist. Iqur in der Leber 
wird der Komp!ex aafgelbst in der Art, daft farbloses I~eutralfett zu- 
r/ickbleibt und in den Leberzellen abgelagert wird und der Farbstoff, 
wenn ein Phosphatid im Komplex vorhanden ist, in die Galle fibergeht. 
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An bloBes Neutralfe{t gebunden babe ich das Sudan nie in den Leber- 
zellen gesehen; reine Sudan-OlivenSlffitterung ffihrt zur Infiltration 
der Leber mit ungefgrbtem Neutralfett. ~Tber das Sehicksal des ab- 
gespaltenen Farbstoffs ist nichts Sicheres festzustelle~, vielleieht geht 
er, wie erwghnt, in den Urin fiber. Bezfiglieh des Verhaltens der Leber- 
zellen gegeniiber Farbstoff-Cho]esterin-OlivenS1 sind die Beobach- 
tnngen noch nicht eindeutig, ebenso bleibt unentschieden, welehe 
Spaltung am gefgrbten LeinS1 dureh die Leber vorgenommen wird. 

Wenn man es also in der Hand hat, das Sudan vermittels bestimmter 
Fettsubstanzen durch die Leberzellen sezernieren zu lassen, ist es viel- 
leicht mSglieh, auch andere lipoidlOsliche Substanzen auf diesem Wege 

in die Gallenggnge zu befSrdern, yon welehen man 
eine gfinstige, z. B. desinfizierende Wirkung auf die- 
selben erwartet. 

Es is~ yon Interesse, dab bei l~ingerdauernder 
Ausscheidung des Sudan reap. Scharlachrot durch 
Leber und Talgdriisen Wucherungen der sezernierenden 

Abb. ~. ~aus XXWII, Epithelien zustande kommen, welehe mit den ZU- 
Scharlachrot- Cephalin- 
OlivenSlseitla~onaten erst yon B..Fischer beschriebenen Epithelwuehe- 
r Iv. 1922 bis 25. V. rungen naeh Einspritzung yon SeharlachS1 unter 
1923). Leber yon der 
]~fickseite. Zalllreiche die I taut  genetiseh nahe verwandt sind, anatomisch 
knotige Tumoren in ihr, abet ganz ~,nders aussehen. Auch bier land ich keinen 
besonders reichlich an 
d ~  Tell, der dV~ Lo- Untersehied in der WirkungsWeise zwisehen Sudan 
bus Spigeli des Men- 

schen entspricht, und Scharlachro~. 
1. Leber. An die Spitze ste!le ich den hOehsten 

Grad dieser Gewebsneubildung, ein richtiges knotiges Leberadenom, 
welches sich bei einer Maus (Nr. XXVIII )  entwickelte, die 13 Monate 
hindureh (30. IV. 1922 bis 25. V. 1923) tgglieh mit Kephalin-OlivenSl: 
Scharlachrot geffittert wurde. 

Das Tier hatte sich dauernd gut befunden, die l~otfgrbung der Ohren war 
anfangs wie gewShnlich aufgetreten, dann wieder zuriiekgegangen und auf die 
R~nder beschrgnkt geblieben. ~ach  eintggigem Kranksein, wi~hrend dessert es 
l~eine Nahrung mehr aufnahm, wurde es dureh J~ther ge~Stet. ]~ei der Sektion waren 
die Fettpolster der Haut  platt, wenig rot gefgrbt, die Nebennierenrinde nicht ge- 
fgrbt. Die  Gallenblase sehimmerte ganz rot durch. 

Die Leber ist etwa aufs Doppelte vergrSl~ert (Gewieht nach Formol- 
hgrtung 2 g) und ganz durchsetz{ yon weiBen Herden, die an der Ober- 
flgche als Kuoten prominieren, wghrend das iibrige Gewebe br~unlich 
erseheint~ nnd deren grSl~te erbsengrol~ sind; am stgrksten befallen 
ist der linke Lappen und die Gegend, welehe dem Lobus Spigeli beim 
Mensehen entsprieht; bier erhebt sich ein fiber hase]nut~grol~es ganz 
knolliges Gebilde weir aus dem Organ heraus (Abb. 3). 

.Mi]crosl~opisch ist in den letz~genann~en Knoten die normale Struktur vSllig 
verlorengeg~ngen, den t taupttei l  des Sehnittes nimmt ein g~nz neues Gewebe ein, 
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welches teils aus driisenartigen Lumina  sich zusammensetzt,  durchaus adenomart ig 
aussieht, tells ~uBerst zellreieh, einern Sarkom/ihnl ich  erscheint. Beide St rukturen  
gehen nachweislich aus einer s tarken Wucherung der Leberzellen hervor. Inseln 
yon deutlich erkennbarem, obschon ebenfalls ver~ndertem Lebergewebe sind ohne 
seharfe Grenze in die genannten  Gewebsarten eingeschlossen. Diese Lebergewebs- 
inseln unterscheiden sich vom normalen ]~au dadurch, da8 sie keine deu~liehe 
]~Mkchenanordnung besitzen, sondern mehr ein Massiv yon LeberzeIlen dar- 
stellen, welches yon einem ziemlich spgrliehen und  engen Capillarnetz durehfureht  
wird; es is~ reichliches Protoplasrna, gMch dem des normalen Lebergewebes vor- 
handen, aber die Kerne stehen nicht  in  gernessenen Abst/~nden, sondern sind be- 
deutend vermehr~ und  unregelmgi?ig verteilt ,  steltenweise in  Reihen oder IClaufen 

Abb. 4. Derselbe Fall wie 8. SctmAtt dureh die Tumorknoten der Hinterseite. Leberzellenadenom. 
Yergr. 350/1. ~ = ziemlieh ~vohlerhaltene Leberzellen: im tibrigen durehweg hochgradige Prolifera- 
tion der Leberzellen, vielfaeh unter SyncytJumbildung (b). ee = Erweiterung der Galleneapillaren 
versehiedenen Grades. d = drtisenartige l~/iume, aus erweiterten Galleneapillaren und :gtiekNldung 

der Leberzellen hervorgegangen. 

dieht  aufeinanderger~ck~. Wenn  man das, was zwisehen zwei Blutcapil laren 
liegt, fiir ein Leberb~tlkehen ansieht,  so sind die B/~lkehen s ta rk  verbrei ter t  und  
plump. Zellgrenzen bestehen selten, der t t aup t te i l  stellt ein Syneytiurn dar. I n  
diesem Zellmassiv liegen vers t reut  runde Lumina  ohne eigene Wand,  urn welehe 
die gewucherten Kerne gew6hnlich keine besondere Orientierung zeigen. Es han- 
delt  sich ganz zweifellos nm erweiterte Galleneapillaren; oft kann  ein beiderseits 
x, on Blutcapil laren flankiertes ]~ lkehen  mit  seiner erweiterten axialen Gallen- 
eapillare auf eine ganze Strecke hin  verfolgt werden. Naeh dem Rand  der bisher 
besehriebenen Bezirke zu steigert sieh die Zahl  der Kerne, und  dieselben ordnen 
sieh dadurch, dab das Protoplasma zurticktritt ,  mehr  urn die Lurnina herum an. 
Zmn Teil ha t  die Wand  der letzteren noch den Charakter  yon kernreiehen Leber- 
zellen rnit einem Rest  charakterist ischen Protoplasmas,  andere Male wird sie yon 
einem Ring dicht  aufeinandergepregter Kerne gebildet, um welehe kaurn etwas 
yon Protoplasma mehr  zu erkennen ist. :Die Lnmina  ~reten bier v M m e h r  in den 
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V0rdergrund, das ganze Gewebe besitzt porSsen Ban, aber zwischen den driisen- 
artigen R~umen liegen immer wieder unverkennbare Leberb~lkchen in kontinuier- 
lichem Zusammenhang mit ihnen resp. ihrer Wand (Abb. 4). Endlich linden sich 
h/~ufig ebenso entstandene Lamina, am welche die Leberzellen der Form und An- 
ordnung nach niedrigen Gallengangsepithelien /~hneln, welche also wie richtige 
Driisen aussehen~ in ihnen liegen nicht selten einzelne freie Zellen. Wo die driisen. 
artigen Lamina dicht stehen, sind ihre Zellwandungen je dutch eine B]utcapillare 
voneinander getrennt odor nur dutch einen Protoplasmastreifen; auch sie sind 
ohne Zweifel aus Leberb/~lkchen hervorgegangen. An manchen Stellen besteht ein 
lockeres, spongiSses Balkennetz, dessen Maschenr/iume aus stark erweiterten 
Blutcapillaren, dessen Balken dagegen aus verschieden breiten syncytialen Leber- 
zellenreihen mit ~ul~erst reichlichen und dicht stehenden Kernen besteht; die in ihrer 
Achse laufenden Gallencapillaren sind auch hier oft erweitert. Stellenweise sind in 
den genannten Formationen die Leberzellen schmal und lang, spindelzellen/~hnlich 
und auf den ersten Blick nicht immer leicht yon gewucherten Sternzellen zu unter- 
scheiden. Ferner gibt es Stellen resp. Knoten, in denen das Gewebe kompakt und 
sehr zellreich ist und vorwiegend aus zwei Zellarten, gewucherten Leberzellen und 
Spindelzellen, zusammengesetzt ist, deren letztere wohl tats~ehlich yon den Stern- 
zellen herstammen. Das Bindegewebe nimmt an der ganzen Geschwulstbildung 
gar keinen Anteil, nur ganz selten finden sich kleine Bezirke, in denen driisenartige 
Lamina durch etwas Bindegewebe voneinander getrennt sind; zellreiches Binde- 
gewebe fehlt vollkommen. Es herrscht also eine gro/~e Mannigfaltigkeit des histo- 
logischen Brides. Das Gemeinsame ist abet iiberall die hochgradige Wucherung der 
Leberzellen und die driisenartige Erweiterung der Gallencapillaren. Nicht selten 
trifft man in ersteren Mitosen. Neben der Proliferation finder sich nichts yon 
Zelluntergang, auch nichts yon rundzelliger Infiltration. 

Soweit sich in dem stark ver~nderten Gewebe noch die Lage der alten GaUen- 
gangs- and Pfortader/~ste feststellen 1/~Bt, kann man erkennen, dal~ die Wucherung 
und weitere Umwandlung des Leberparenchyms in der n~chsten Umgebung der 
Glissonschen Kapse]n ihron h6chsten Grad erreicht in Form driisensch]auchartiger 
Bildungen, nnd nach dem Zentrum der Acini abnimmt; die Inseln relativ erhaltenen 
Lebergewebes entsprechen den zentralen Teilen der L~ppchen, die allerdings eben- 
fails vielfach umgebaut sind nnd keine Zentralvenen erkennen lassen. Die bisher 
beschriebenen Str ukturen finden sich auch in den fibrigen Teilen des Organs, 
]edoch werden sie bier durch :Bezirk~ yon Lebergewebe getrennt, in welchem die 
Umwandlung der Struktur geringfttgiger ist. 

Die j i ingeren Stadien,  aus welchen sieh dieser Zus tand  entwickel t  
hat ,  s ind in  allen F/illen, in  denen eine Farbstoffausscheidung in  die 

Gallenwege s ta t tgefunden  hat ,  nachzuweisen,  wenn  der Versueh einige 
Tage angedauer t  ha t ;  ich l and  sie noeh n icht  5 Tage, dagegen deut l ich 
ausgebildet 11 Tage nach  Beginn der F i i t t e rung  u n d  yon  da ab stets. 

Bei der 3/iaus ist die Glissonsche Kapsel etwas anders gebaut als beim Men- 
schen, wenlgstens a n  den kleinen Verzweigungen: Die Aste der Pfortader, des 
Gallengangs and der Leberarterie sind nicht je yon einer gemeinsamen Binde- 
gowebshtille zusammengdal?t, sondern die letztere umgibt nur den Gallengang, evtl. 
mit der Arterie, liegt der Pfortader dagegen moist seitlich an nnd umgreift sie nut 
unvollkommen, die letztere tritt also mit dem grbBten Tell ihres Umfangs gew6hn- 
lich aus dem Bindegewebe heraus, und ihre ganze diinne, nnr aus Endothel beste- 
hende Wand steht in unmittelbarer Beriihrung mit den Leberzellen. 

Man finder nun nach Ausscheidung des Sudan eine zellreiche Schicht um Gallon- 
gang und Pfortader nnd in derselben eine ganze Zahl neuer Gallengange; der Quer- 
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schnitt eines kleinen Astes der Glissonschen Xapsel kann ringsum 8--10 soleher 
Lumina aufweisen (Abb. 5). Dieselben entstehen nicht durch Sprossung veto pr~- 
formierten Gallengang aus, sondern aus den Leberbi~lkchen se]bst, und zwar dadurch: 
dab ihre Kerne wuchern und die Galleneapillaren sich erweitern. Im prgformierten 
Gallengang selbst finder man nieht ganz selten ebenfa]ls eine mitotisehe Zellen- resp. 
Kernwneherung gegen das Lumen zu; das letztere wird dadurch ungleichmg~ig 
verengt, zuweilen in mehrere hintereinander gereihte Abschnitte zerlegt, die kaum 
noch in gegenseitiger Verbindung stehen. An den Asten kleinen Xalibers kSnnen 
die um die Pfortader neugebildeten Lumina den pr~/ormierten Galleng~ngen im 
Aussehen sehr ~hnlich sein, aber ihr Hervorgehen aus'_Leberbglkehen l~13t sich mit  

lkbb. 5. Maus XXI, Scharlachrot-LeinS123 Tage. Leberzellenwncherang und Erweiterung der Gallen- 
capillaren an den mita bezeichneten and anderen Stellen rings um die Glissonsche Kapsel; entziind- 
liche Infiltration, wahrscheinlich auch Sternzellenproliferation um die gewucherten Leberzellem 

Vergr. 350/1. 

Mler Sicherheit feststellen. ]Die entziindliche Komponente des Vorgangs besteht in 
Leukoeyteninfiltra~ion, welehe die alten GaIteng~inge umgibt, such zuweilen zwisehen 
ihre Epithelien und ins Lumen vordringt, ebenso die neugebildeten GMleng~nge 
nmgibt und dnrchsetzt, ferner im Auftreten anderer Zellen mit  dunklen, zum 
Tell sehr unrege lm~ig  gestalteten Xernen und sp~rlichem Protoplasms, welehe 
zum Tell yon den Sternzellen, zum Teil wohl yon den Bindegewebszellen stammen. 
Die Intensit/it  der Entziindung wechselt, zuweilen~ namentHch in F~Hen yon mehr- 
wechiger Dauer~ fehlt  sie fast ganz, w~hrend die Leberzellenwncherung fortdauert. 
Ieh bemerke dies ausdracklieh, weil daraus hervorgeht, da~ die letz~ere nicht Folge 
der En~zfindung ist. Die Art des verftitterten 01s scheint mir nicht yon EinfluB 
auf den Grad der Entziindung zu sein. 

D e r  zue r s t  b e s c h r i e b e n e  g r e b e  T u m o r  de r  L e b e r  i s t  also a us e iner  

ganz  h o c h g r a d i g e n  W u c h e r u n g  de r  L e b e r z e l l e n  u n d  der  U m b i l d u n g  
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der Leberbalkchen zu Driisenkanalen hervorgegangen. Mit der Pro- 
liferation der Kerne hi~lt die Neubildung des Protoplasmas nicht gleichen 
Schritt, so dal~ das neu entstandene Lebergewebe aul~erordentlieh 
kernreich is~ nnd auf groBe Strecken hin ein Syncytium darstellL 
Wenn man diese Geschwulst mit Tumoren der menschlichen Leber 
vergleichen will, so mul] man sie den Leberzellenadenomen gleichstellen, 
nieht denjenigen, welche als Iokale kompensatorische ttypertrophien bei 
Stauungsatrophie und Cirrhose vorkommen, denn bei diesen handelt es 
sieh nnr um VergrSBerung schon vorhandener Zellen, sondern denjenigen, 
welehe ale selbstandige Nenbildung das Organ in Knotenform odGr auf 
grSBere Streeken diffus iiberziehen. Von den Gallengangen beteiligten 
sieh nur die kleinen Xste an der Wncherung der Epithelien gegen das 
Lumen, wahrend ieh an den groBen G~ngen und der Gallenblasenschleim. 
haut hie eine Ver~tnderung der Wand nachweisen konnte. 13her die 
Greazen der Leber gingen aueh diese ausgeprggtesten Tumoren nieht 
hinaus, sie verhielten sigh gutartig, 

DaB dieses Leberadenom mit der Sudan~nsscheidung in die Gallen- 
gange zusammenhgngt, steht auBer allem Zweifel; denn es ist, wie er- 
w/~hnt, nur die Weiterentwicklung der Vorgange, welche sieh in allen 
Fallen, in welchen der Farbstoff in die Gallenggnge fibergeht, sehon 
naeh wenigen Woehen in der Umgebung der Glissonsehen Kapsel ein- 
stellen, w~hrend ieh sie bei den nicht mit Sekretiou durch die Leber- 
zellen verbundenen Ffitterungsarten hie fund, dementsprechend aueh 
night bei solehen Tieren, denen ieh Sudan-Cholesterin-OlivenS1 ge- 
geben butte, In diesen Fallen yon kiirzerer Dauer stimmt nicht nur 
die Lokalisation der Farbstoffallsgiisse mit derjenigen der Zellwueherung 
/iberein, d. h. beides bevorzugt die peripheren Teile der Acini, sondern 
in Gefrierschnitten, in welchen die roten Massen erha]ten sind, linden 
sie sich h~nfig in den yon gewucherten Leberzellen eingefaBten Lumina. 
Der grol~e Tumor nntersehied sieh im mikroskopisehen Bild yon den 
jiingeren Stadien dadurch, dab die Ver/~nderung sigh welter gegen 
das Zentrum der Lappchen ausgedehnt und viele derselben in ihrer 
ganzen Breite ergriffen hatte. Die entzfindlichen Vorg~tnge, Leukocyten- 
infiltration und Wucherung fixer Zellen, fallen, wie sehon erwghnt, 
nieht notwendig mit der Leberzellenvermehrung zusammen, sie sind 
eine Begleiterseheinung, aber nich~ Vorl~ufer und Voraussetzung der- 
selben. Selten traf ieh in Galleng~ngen mittleren Kalibers starke 
Leukoeytenansammlung um dieke Farbstoffzylinder, gew6hnlieh finder 
man nur vereinzelte Exemplare derselben zwischGn den gewueherten 
Kernen. Bez/iglich der angefiihrten VGrmehrung der Sternzellen, 
welehe im Bereieh der Leberzellenwueherung, speziell in den uamittelbar 
an die Ideinen Pfortadergste anstoSenden Teile der Bluteapi|Iaren 
vorkommen, wird man annehmen diirfen, dab das Sudan bei der Passage 



Lrber vitale Fettfarbung in Geweben and Sekreten durch Sudan. 447 

dnrch die Capillarwand in die Leberzellen aueh sie zur Vermehrung 
reizt. Die Sternzellen der Maus sind ja fiberhaupt sehr reaktionsf~hig. 
Ferner ist daran zu erinnern, dab Jores bei Scharlachrotinjektion unter 
die Haut auch eine Wucherung der Endothelzellen um die Oltropfen 
herum beobachtete und Fricke beim Hund einmal eine solche im Innern 
der LymphgefgBe. In dem liingstdauernden meiner Fi*lle besehr~nkte 
sich die Wucherung der Sternzellen auf einzelne Bezirke, w~hrend auf 
groBe Streeken bin eine reine Leberzellenproliferation vorlag. 

Natiirlieh dr~ngt sieh die Frage auf, ob das Sudan resp. Seharlaehro~ 
und nicht das Lipoid die Ver~nderungen hervorgerufen hat. Chalatow 
hat bei Kaninchen durch l~ngerdauernde Cholesterinffitterung eine 
reichliehe Vermehrung des Bindegewebes entstehen sehen und aus der 
entztindungserregenden Wirkung des Cholesterins abgeleitet. Diese 
von ibm geschilderte und abgebildete ,,Cirrhose", welehe derjenigen des 
Menschen sehr i~hnlieh ist, ist etwas vollkommen anderes, als die in 
meinen Versuchen entstandene Vergnderung. Ich betone anch noch 
einmal, dal~ ich die charakteristische Wucherung der Leberzel]en nie 
gefunden habe, wenn dieselben Fettsubstanzen ohne Farbstoffbei- 
mischung verfiittert worden waren. 

Noch einen Punkt muft ich ausdriieldich hervorheben mit Riick- 
sicht darauf, daft B. Fischer ftir die Entstehung der  Geschwiilste anf 
aul]ere Reize der fortgesetzten Regeneration nach hi~ufig sieh wieder- 
holenden Sch~digungen eine grol]e Bedeutung zusehreibt; allerdings 
kniipft or mit seinen Deduktionen an die bSsartigen Tumoren an. 
Ich finde nieht einen nennenswerten Untergang yon Zellen, welcher als 
Anlaft fiir eine Regeneration des Lebergewebes angesehen werden 
kSnnte. Bei Lein/51fiitterungen kommen, wie erwi~hnt, herdfSrmige 
Nekrosen vor, selten bei Lebertranfiitterung, bei den fibrigen 01en 
habe ich sie nicht gefunden; wo sie vorhanden waren, standen sie in 
keinerlei ris Beziehung zu der Proliferation des Lebergewebes, 
sicher anch in keiner causalen; wenn LeinS1 ohne Sudan gegeben wird, 
treten dieselben Nekrosen ein, nich~ aber die Zellwuoherungen. 

Die ganze Proliferation von Leberzellen and die geringere der Gallen- 
gangsepithelien entwickelt sich nieht um festsitzende Ausgfisse der Gallen- 
kapillaren oder grSfteren Ganglumina, denn bei Mgusen, welehe einen Tag 
lang nicht mehr gefressen haben, stud die Abseheidungen in den G~ngen 
versehwunden, nnr der Gallenblaseninhalt ist rot gef~rbt. Das abge- 
sehiedene Sudan wird also rasch weiterbefOrdert. Es ist demnach der 
ti~glich sich erneuernde Reiz, welcher zu der Wueherung fiihrt. Nach 
allem muft ich die geschwulstartige Wueherung daraus erkliiren, daft 
der Farbstoff, w~hrend er abgesehieden wird, einen unmittelbaren 
Reiz auf die sezernierenden Zellen austibt. Es handelt sich nieht um 
eine einer gesteigerten Fnnktion angepaBte Gewebsnenbildung, sondern 
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um ein gesteigert6s unzweckm~Biges Wachstum des Lebergewebes. 
Soweit die Epithelsehieht der kMnen Galleng~nge an der Wueherung 
teilnimmt, muB der A~rreiz dazu wohl in der Berfihrung des abge- 
schiedenen Farbstoffs mit ihrer Oberfliche gesucht werden. 

An der dufleren ttaut entsteht bei fortgesetzter Ffitterung des Farb- 
stoffOls eine Epithelproliferation in den Talgdriisen, den Haarbilgen 

und der Oberfl~chenepidermis, zum Tell unter 
Zunahme der Hornbildung. Am deutliehsten 
tritt  die Verinderung an den l=~andpar~ien der 
Ohrmuscheln in die Erscheinung, welehe die 
R6tung infolge der Farbstoffsekretion durch 
die Talgddisen frfiher und starker zeigen, Ms 
a]le fibrigen Teile der HauL. Es geht aber aus 
dieser Wucherung nicht, wie in der Leber, eine 
Tumorbildung hervor, sondern die genannten 
Abschnitte des Ohrs werden nur dicker, zu- 
weilen aufs Doppelte und mehr des Normalen 
verdickt, ~n der Oberfliche nicht selten rauh; 
zuweilen 15sen sieh ttornbr6ckel vom Ra.nde 
los. Einen deutliehen Eindruck yon der Ver- 
breiterung der einzelnen Talgdriisen-ttaarbalg- 
komplexe erhilt  man bei Fliehenbetrachtung 
der frischen Ohrmuschel unter dem Mikroskop: 
Jeder derselben erscheint dabei als groBer heller 
Fleck, aus dessen Mitre ein Haar hervortritt;  
nach dem freien Rand zu flieBen diese Flecken 
mit dem ebenfalls verbreiterten Randsaum der 
Epidermis zusammen; in lingerdauernden F~llen 
k6nnen die TMgdrfisen so kompakt werden, dab 

Abb. 6. Maus XI ,  Sudan- 
Cholesterin-Oliven~l 58 Tage. SiC kaum mehr Fett  enthalten. 
Ohrmuschel: An der Aul]en- A u f  d e m  D u r e h s e h n i t t  e r s c h e i n ~  d i e  E p i d e r m i s  
seite und  am freien Rand  
Verdickung der Epidermis, zuweilen auf das Mehrfaehe verbreibert und ihre ttorn- 
ttaarbalge und Talgdriisen schieht zu einer dicken Lage umgewandelt. Die I-Iaar- 
durch W ucherung ihres Epi- bilge mit den zugeh6rigen Talgdriisen stellen ganz unge- 
thels, das fe~khaltige Zentrum 
der Tatgdriisen verschwunden wShrdich breite und p]umloe Einsenkungen der Epidermis 

(Akanthom). hh = t taare ,  ill die Cutis dar (Abb. 6). Etwas wechselnd ist das Verhalt- 
nis der ttaarbalge zu den Haaren: In manchen Fallen ist 

ihr epithelialer Anteil, die Wurzelscheide, nur stark verdiek% umsehntirt aber die 
darin s~dekende Haarwurzel ganz eng; in anderen Fallen ist ihr Lumen becherfSrmig 
erweitert und das Haar :con einer ganz dieken Sehieh~ konzentrisch gesehiehteter 
Hornlamellen umgeben; abet auch in diesen Fallen geht die Dicke der epithelialen 
Wurzelseheide trotz der Erweiterung betriehtlieh fiber die Norm hinaus, und 
zwar haben sowohl die Keim- als die keratohyalinhaltige Sehieht zugenommen; 
in ersterer linden sieh viel Mitosen. Die Itaarzwiebel , welche bei den yon der 
Oberfliche entspringenden Haaren gewShnlieh unter einem Winke! gegen die 
fibrige IIaarwnrzel abgebogen ist, ist h~ufig ebenfalls etwas dicker, als an normalen 
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Ohren, der Hauptteil der genannten Ver/~nderungen aber betrifft denjenigen Ab- 
sehnitt des tIaares, weleher zwisehen der Einmiindung der Talgdriisen und der 
Oberfl/tche liegt. Seitlich treibt die Epithelproliferation keine Ausl~iufer in das 
Bindegewebe hinein. Die Struktur der Talgdriisen ist in der Weise vergndert, dab 
das verfettete helle Zentrum, welches normalerweise ganz im Vordergrund steht, 
klein geworden nnd zuweilen ganz verloren gegangen ist, w~hrend der sonst diinne 
~uBere Saum des Keimepithels zu einer dicken kompakten Epithellage geworden ist; 
dabei hat gewShnlieh aueh der guSere Umfang der Driise zugenommen, abet auch 
hier ist kein Ubergang der Epithelproliferation auf die Umgebung erfolgt. Die so 
ver~nderten Talgdriisen verlieren ihre seharfe Abgrenzung gegen den Haarbalg, 
die letztgenannte verdiekte Augensehieht geht in die verdiekte Wurzelseheide 
fiber, und oft erseheint der ganze Haar-Driisenkomplex wie ein breiter, kurzer, yon 
der Oberflgche herabtretender Strang, welcher in der Tiefe naeh beiden Sei~en 
auslgdt und yon dessen Ende der weniger verdiekte Endteil der Haarwurzel abgeht. 
Entztindliehe Infiltrationen des Bindegewebes bei dieser Epithelwueherung sind 
zuweilen vorhanden, aber keine notwendige Begleiterseheinung; auffallend reiehlich 
trifft man um die gewneherten Haarb~lge verzweigte Nastzellen, indessen sind 
dieselben sehon in der Haut normaler M~tuse hgufig zu linden, so daft ich eine Ver- 
mehrung im Zusammenhang mi~ der verst~.rkten Fettansscheidung nich~ sieher 
annehmen m6ehte. 

Der zuletzt gesehilderte Zustand der Talgdrtisen gleieht vollkommen 
demjenigen, welcher beim Mensehen als Akanthom bezeichnet wird. 
Wie ftir die Wucherung der Leberzellen ist ffir die Proliferation der 
Epidermis, Talgdrfisen und Haarb~tlge nieht das h~ufig im Ubermaft 
ausgesehiedene Fett, sondern das in demselben gelSste Sudan resp. 
Seharlachrot als Ursaehe anzusehen; an den Ta]gdrfisen fibt der Farb- 
stoff offenbar w/~hrend der Sekretion den Reiz zur Wucherung aus, 
an den Hasrb/~lgen ebenso wie an der Epidermis dutch die Beriihrung 
der Innen- resp. Oberflgehe. Es liegen also analoge Verh~Itnisse wie 
an der Leber und den kleinen Gallengangen vor, nur dab die letzteren 
viel weniger an der Epithelwueherung beteiligt sind, als die Wurzel- 
seheiden der Haare. Soweit die Itaarbglge in Betraeht kommen, sind 
ihre Ver~nderungen sehr ~hnlieh denjenigen, welehe Jores bei Wieder- 
holung der yon B. Fischer vorgenommenen Seharlaeh61injektion in die 
Haut  des Kaninehenohrs land, d. h. Wueherung des Epithels innerhalb 
der Grenze der tIaarb~lge, die zur Verdiekung, zur Verhornung der 
inneren Sehiehten und zur Erweiterung des Lumens fiihrt. Ieh sehliel3e 
daraus, dal3 aueh unter den yon B. Fischer und Jores gesetzten Ver- 
h~ltnissen eine Ausseheidung des aus dem injizierten Gemiseh abge- 
spaltenen Farbstoffs dutch die Talgdr/isen stattfindet und die von 
Jores seinerzeit ausgesproehene derartige Vermutung zutrifft. Das 
Aussprossen des Epithels ins Bindegewebe kam in meinen Versuehen 
nieht zustande, denn es war bei Jores dutch die neben dem Haarbalg 
liegenden Seharlaeb61tropfen veranlal3t. 

Die Beobaehtungen an der Leber maehen aueh eine Vorstellung 
fiber die Art der Farbstoffwirkung am Plattenepithel mSglich. Jores 
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zieht aus den Beobachtungen am Kaninchenohr den Sehlnl~, dab der 
Fettfarbstoff nicht als direkter Wachstumsreiz wirkt, sondern zuni~chst 
eine Sehi~digung des Epithels hervorruft,  welche sieh in der gesteigerten 
Hornbildung ausspricht und erst die verst~rkte Proliferation ver- 
anla6t. An der Haut  allein und ihren Anhi~ngen mag in der Tat  der 
Hergang zweifelhaft und der Gedanke yon Jores begriiadet sein; ob- 
wohl die Neubildung des Epithe]s den Verbrauch welter iibertriff~, 
die t~egeneration also nieht nur eine beschleunigte, sondern quantitativ 
wesentlieh vermehrte ist. Aber die geschilderten Vorg~nge am Leber- 
gewebe weisen so deutlich auf einen nmnittelbaren Proliferationsreiz 
des Farbstoffs hin, dab ich diesen anch fiir die I-Iaut annehmen mSehte. 

Ob die Zellenwucherung in Leber und Haut  nach Wegfall des Reizes 
aufhSrt oder gar sieh zur/iekbildet, habe ich noch nieht gentigend ver- 
folgt. Beim Betraehten der Tatsaehe, dal~ durch die Sekretion einer 
dem KSrper zugeftihrten chemisehen Substanz in den Ausscheidungs- 
organen Zellenwucherungen erzeugt werden, welche nicht yon erhShter 
Arbeitsleistung abhgngen und welehe in der Leber gesehwulstartigen 
Charakter annehmen, drgngt sieh der Vergleich mit den Gesehwiilsten 
der Anilinfarbenarbeiter auf. Aber es bestehen doch erhebliche Ver- 
sehiedenheiten: Die Anilintumoren betreffen nur die Schleimhaut der 
Harnblase und der tibrigen Harnwege, an dem Sekretionsorgan, der 
Nitre selbst, greift der Reiz nieht an; ferner zeigen die umfassenden 
Zusammenstellungen yon Leuenberger und yon Nassauer, dal~ die Neu- 
bildungen zum ~berwiegenden Tell Carcinome, zum weir kleineren 
gutartige Papillome waren, und endlich kommt der Tumor regelm~l~ig 
erst nach langer, oft naeh 12j~thriger Latenzzeit zur Entwickhmg, 
zuweilen erst dann, wenn der Patient die Arbeit in der Anilinfabrik 
schon seit Jahren wieder verlassen hat. Deshalb ]i~ftt sieh das Wesen 
dieser Art yon Geschwiilsten nicht aus einem unmittelbaren Waehs- 
tumsreiz der hydroxylierten aromatischen Amidoverbindungen, in 
welehem Le~,~enberger das schi~dliche Agens ffir die Anilinarbeiter sieht, 
auf die Qewebe erkl~ren; naeh B. Fi,schsrs Meinung geht diese Ge- 
schwulstentwieklung aus einer stetig, aber unter andauernden StSrungen 
sieh erneuernden Regeneration der dureh die ehemisehen Substanzen 
gesehgdigten Schleimhaut hervor; in den dureh Sudan hervorgerufenen 
Gewebsneubildungen ist der Zusammenhang mit der ehemisehen Noxe 
ein viel unmittelbarerer. 

An der Nebennierenrinde babe ich nie Wucherungserseheinungen 
unter dem Einflul~ der Sudan- resp. Scharlaehrotablagerung eintreten 
sehen. Die rotgef~rbten Fettgewebepolster zeigten auch in langdauern- 
den Versuchen keine Veri~nderung ihrer Struktur;  nur in einem Fall, 
in welehem 58 Tage lang Sudan-Cholesterin-OlivenS1 gefiittert war, land 
sieh hinter der Ohrmuschel am Itals eine halberbsengrol~e, an der Ober- 
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fl~tche geschwiir ig zerfal iene und  mi t  einer ro ten  K r u s t e  bedeck te  Neu-  
b i ldung,  welche ganz aus  Zellen mi t  sehr  re iehl ichen Mitosen zusammen-  
gesetz~ i s t ;  in  de r  Tiefe s ind in ihr  Gewebe v i t a l ro t  gef~rbte  Fe t t zc l l en  
und  n ieh t  gef~rbte  querges t re i f tc  Muskel fasern  eingeschlossea,  es be- 
s teh t  vo l lkommcn  das  Bild eines in/iltrierend wachsentfen gro/3zelligen 
Sarkoms, welches aus dem subcu tanen  Fe t t ge w e be  hervorgeht .  I eh  
hube nat i i r l ich  die F rage ,  ob es sich wirkl ich u m  eine Geschwulst  u n d  
n i ch t  nur  u m  ein entzi indl iches  Granula t ionsgewebe  hande l t ,  e ingehend 
geprfif t  und  muf3 doch bei  der  Diagnose  Sa rkom s tehenble iben;  zwischen 
den  gen~nnten  ziemlich gro~en Zellen l inden  sich nur  un te r  der  Ge- 
schwiirsfl~ehe Leukocy t en  und  an  verschiedenen Stel len Mastzel len.  
Le tz te re  kommen ,  wie erw~hnt  , in der  H a u t  der  weif3en M~use immer  
vor,  und  ich sehe deshalb  die jenigen Exempl~re ,  welehe sieh in  der  
Neub i tdung  l inden,  nur  als Bes tand te i l e  der  durchwachsenen  H a u t ,  
n ich t  des Tumors  ~n. Da  unfier den  vielen ~nderen F~]len, in welchen 
die F i i t t e rung  mi t  dem FarbstoffS1 lange durehgeff ihr t  wurde,  diese 
Beob~chtung  sich n ich t  wiederhol te ,  wage ich n ich t  zu en~scheiden, 
ob es sioh u m  mehr  als ein zuf~tlliges Zusamment re f fen  ha ndel t .  
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