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Einleitung. 
Die bisher angewandten Methoden der Leberforschung, wir nennen 

nu r  die physiologische und  pathologische makro-  und mikroskopische 
Anatomie,  die chemische Analyse des Organes und  seines Sekretes, die 



120 L. Loeffler und M. Nordmann: 

Exper imen te  an  makroskopisch s ichtbaren l~erven, Gef~f~en u n d  Aus- 
f i ihrungsg~ngen, die Versuche am , , i iberlebenden" kiinstl ich durch- 
s t rSmten  Organ, reichen n ich t  aus, u m  ein vollst~ndiges Bild yon  den 
Vorg~ngen zu geben, die sich in  der Leber w~hrend des Lebens un te r  
normalen  oder ve rander ten  Bedingungen abspielen. Die vorliegende 
Schrift soll zu den bisher b e n u t z t e n  Methoden eine neue, die der direkten 
mikroskopischen Beobachtung  der lebenden Leber, hinzufi igen;  sie ist 
an  Sdugetieren vorgenommen worden als Objekten,  die besser als der 
Frosch mit  dem Menschen, auf den es uns  ankommt ,  vergleichbar sind, 
u n d  zwar ha t  dabei  das Verhal ten  der S t ro mba hn  u n d  ihres Inha l tes  
im Vordergrund gestanden.  

Als ~ltere Untersucher der Leber des lebenden Tieres und ihrer Strombahn 
sind uns nur Franz v. P. v. Gruithuisen 7) (1812) und Johannes Mi~ller n) {1835) be- 
kannt, die beide an Amphibien die Strombahn der Leber mit dem Mikroskop 
beobachtet haben. Die einzigen Untersuchungen aus neuerer Zeit sind yon Ghiron e) 
im auffallenden Lichte an der Leber yon Nagetieren ausgefiihrt worden. Die Er- 
gebnisse "dieser Forseher sind in wenigen S~itzen mitgeteilt, deren Inhalt anzu- 
ffihren sich nicht lohnt. 

A. Technische Vorbemerkungen. 
Wir hatten 2 Methoden auf ihre Brauchbarkeit zu priifen, die Beobachtung 

im auf/allenden und die im durch]allenden Liehte. 
Das auf]allende Licht bew~hrt sich an der Leber nieht. Es gestattet lediglieh 

einen unbefriedigenden ~berblick fiber das oberflachlichste Gebiet der Leber; 
nur grobe Ver~nderungen sind zu sehen, Einzelheiten heben sich yon dem dunkel- 
roten Untergrund nicht ab. 

Wit haben im durch]allenden Lichte beobachtet und zwar mit dem ZeiBschen 
binokularen Mikroskop am Zeil~schen Stativ X B und haben das Objektiv A~ 
und die Okulare 3 und 5 benutzt; die Vergr613erungen sind 38- und 55fach. Als 
Liehtquelle diente uns eine yon Carl ZeiB gelieferte Lampe, wie sie yon Ricker 
in Abdert~aldens Handbueh der biologischen Arbeitsmethoden (Abtlg. VIII, Teil 1, 
tI~lfte 1) besehrieben und auf S. 520 abgebildet ist. Das im Brennpunkt ihrer vorderen 
Linse gesammelte Lieht wird durch einen Glasstab geleitet, der yon Basler 2) fiir 
die mikroskopische Untersuehung innerer Organe am lebenden Tier angegeben ist. 

Basler hat neben einer physikalischen Er6rterung tiber den Verlauf der 
Liehtstrahlen in seinem Stab nur die Tatsaehe aufgefiihrt, dal3 er mit Erfolg 
die Strombahn innerer Organe beobaehtet hat; wir verweisen auf seine Mitteilung 
ffir die Theorie der Lichtleitung in einem Glasstabe. 

Der Originalstab yon Basler - -  yon dem wir ein Exemplar seiner Freundlich- 
keit zu verdanken batten, das uns als Muster fiir sparer teils yon uns selbst, teils 
von Carl Zeil~ angefertigte gedient hat - -  ist zweimal im Winkel yon 45 ~ gebogen 
und sendet aus seinem vorderen, unten schr~g abgesehliffenen (unter dem Leber- 
rand ruhenden) Ende helles Lieht nach oben durch die Leber in das Mikroskop, 
ohne sieh in nennenswerter Weise zu erw~rmen. 

Das sorgf~ltig gegl~ttete Ende dieses Glasstabes, dessen Durehmesser im leiten- 
den Teil etwa 4 ram, in der Endfl~iche etwa 2 mm betriigt, wird bei dem in l~arkose 
laparotomierten Tiere unter den Leberrand gebraeht, der entsprechend den Be- 
wegungen des Zwerchfelles auf dem glatten Stabende bin- und hergleitet. Der 
Glasstab ist am Ende eines langen, gelenkigen Armes befestigt, der zur Seite des 
Operationstisehes auf festem Untersatz montiert ist und mit einer Zahn- und 
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Triebvorrichtung sowie Schraube in senkrechter Riehtung auf und nieder bewegt 
werden kann. Das u liegt auf einem seiner GrSBe entsprechenden 
Tiseh, der mit einem MittelfuB in einem feststellbaren Kugelgelenk ruht. Der 
Tiseh ist auf einem schweren Stativ aufgebaut und kann dutch eine kr~ftige Zahn- 
und Triebvorrichtung vermittelst einer Schraube in senkrechter Richtung ver- 
stellt werden. Das Tier ist also mit seinem Operationstisch gegen den im all- 
gemeinen feststehenden Glasstab nach jeder Richtung hin versehieblich, so dab 
der bei unregelm~Biger Atmung oder bei Bewegungen des Tieres entglittene Leber- 
rand schnell wieder eingestellt werden kann. 

Der Versuch wird. in einer Dunkelkammer angestellt. Die Austrocknung 
und Abkiihlung der in der kleinen, etwa 2 cm langen, sehlitzfSrmigen Laparotomie- 
wunde freiliegenden Organe wird durch eine Dauerberieselung mit kSrperwarmer 
KochsalzlSsung yon 0,9% verhindert; eine unumg~ngliche Mallnahme, da das 
Freiliegen der Leber auf wenige Minuten ohne Berieselung genfigt, allerschwerste 
KreislaufsstSrungen in ihr hervorzurufen. 

Die rhythmische Bewegung der Leber bei der Atmung ist dureh kein Mittel 
aufzuheben oder einzusehr~nken, ohne dal3 man fiir die Strombahn der Leber 
pathologische Yerhaltnisse schafft. Es mug auch vermieden werden, den Leber- 
rand hochzuheben und so die Leberbewegungen einzuschr~nken, da in diesem 
Falle Erweiterung der Strombahn, oft sogar Blutungen und Stase im Beobachtungs- 
felde auftreten. 

Bei Erf i i l lung aller dieser Bedingungen  ist unsere  Methode denkbar  
schonend:  die Leber liegt in  ihrer nat i i r l ichen Lage im Bauchraum,  sie 
bewegt sich auf dem gla t ten  Glasstabende n icht  wesentlich anders  als 
auf  einer Serosa, u n d  sie ist vor der E inwi rkung  der Aul~enwelt auf die 
kleine Beobachtungsfl~che durch die Berieselung geschfitzt. Das durch 
den Leber rand  h indurch t re tende  Licht, nach seinem D u r c h t r i t t  durch 
das Glas der Lampe u n d  des Stabes von  u l t rav io le t t en  St rahlen  fast frei, 
ist  in  der kurzen  Zeit  unserer  Beobachtung  wirkungslos. So erklar t  sich, 
dab die Beobach tung  sogar s tunden lang  fortgesetzt  werden kann ,  ohne 
dab e rkennbare  Xnderungen  der Weite  u n d  Geschwindigkeit  auf t re ten.  

Als Narkosemittel dienten uns Ather und Urethan. l~iir kurze Beobachtung 
benutzten wit den Xtherrausch, dessen wir uns aueh bei Magensondierungen und 
Probeexeisionen bedienten. Die Tiere waren sofort naeh Beendigung des Ein- 
grilles wieder lebhaft und fre$lustig. Langere Narkosen ffihrten wir dutch sub- 
cutane Urethaneinspritzungen herbei, die je nach Art und Gewicht des Tieres so 
dosiert wurden, dab die Tiere ohne Eingriff in wenigen Stunden wieder vollst~ndig 
hergestellt waren. WeiBe M~use bekamen 0,2 bis 0,3 cem, Ratten 0,4 bis 0,6 cem, 
Kaninchen (nicht fiber 1000 g schwer) 2--3 ecru einer 25 proz. wasserigen Urethan- 
15sung. Weder yon der ~ther- noeh yon der Urethannarkose haben wir einen 
erkennbaren Einflul~ auf die Leberstrombahn gesehen. Hohe Dosen yon Narkose- 
mitteln fiihren aueh in der Leber zu KreislaufsstSrungen, yon denen unten ffir das 
Chloroform die Rede sein wird. 

Es bedarf langer ~bung, am bei dieser Versuehsanordnnng den Leberrand 
- -  als den allein genfigend diinnen, durchleuchtbaren Teil des Organs - -  beobaehten 
zu kfnnen. Erst allmi~hlieh lernt man, den unaufhfrliehen Bewegungen der Leber 
mit dem Auge beobachtend zu folgen und kurze Pausen zwisehen den Bewegungen 
auszunutzen. Stiirmisehe Atembewegungen verhindern allerdings auch den Ge- 
fibten am Beobachten; sie treten nur selten auf und gehen rasch vorfiber. 
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W i t  sch i lde rn  zun~chs t  die  Strombahn der Leber, wie sie s ich im  R a n d e  

des  Organs  u n t e r  d e m  M i k r o s k o p  d a r b i e t e t ,  u n d  legen,  da  es sich u m  e in  

l ~ S h r e n s y s t e m  h a n d e l t ,  dessen  W e i t e  wechse l t  u n d  in  d e m  die  F a r b e  des  

I n h a l t e s  - -  je  n a c h  se iner  G e s c h w i n d i g k e i t  - -  v e r s c h i e d e n  ist, das j en ige  

A u s s e h e n  zug runde ,  das  a m  h~u f ig s t en  a n g e t r o f f e n  wird ,  w e n n  m a n  die  

T i e r e  zu  v e r s c h i e d e n e n  be l i eb igen  T a g e s z e i t e n  aus  d e m  S ta l l e  n i m m t .  

E s  is t  das  also das j en ige  Aussehen ,  das  a m  l~ngs ten  b e s t e h t  u n d  d a h e r  

g e e i g n e t  ist ,  als A u s g a n g  zu  d ienen .  

Eine solche - -  ftir das unbewaffnete Auge graurote - -  Leber ist durchzogen 
yon einem System grSflerer Gef~Be, die parallel verlanfen und sich nach dem 
Leberrand zu verjtingen. Man unterscheidet 2 Arten von Ge/~[3en; einmal dein 
Auge am n~chsten, nahe der Serosa der ventralen Seite des Organs verlaufende 
Gef~13e mit  sattroter homogener Farbe des Inhaltes, die bis an den Leberrand 
herantreten. Sic geben in ihrem Verlauf in ziemlich regelm~Bigen Absti~nden 
spitzwinklig zu ihnen verlaufende kurze dtinne ~s te  ab; nahe dem oder am Leber- 
rand selbst verzweigen sich diese Gef~Be zum letzten Mal, um mit 2 dadurch ent- 
stehenden gabelfSrmigen End~sten als flache Bogen am Leberrand entlang zu 
verlaufen. 

Die s~mtlichen ~s te  laufen spitz zu und splittern sich an ihrem Ende btisehel- 
fSrmig in Capillaren auf. Von tiberall her mtinden in diese Gef~[3e und in ihre 
~s te  Capillaren ein. 

Die anderen Gef~13e liegen tiefer, yon einer dickvren Sehicht Capillaren tiber- 
deckt. In  (gem~13 bestimmten Zust~nden des Leberparenehyms) besonders gut 
durchsiehtigen Pr~tpara~en scharf umrissen, besitzen diese Gef~13e ein etwas engeres 
Kaliber; das Rob ihres Blutes ist etwas heller. Auch aus diesen tiefen Gef~Ben 
entspringen in spitzem Winkel kleine ~ste  in ziemlich regelm~13ig.en Abst~nden, 
_~ste, die im weiteren Verlauf an die Zwischenr~ume zwischen den Asten der ober- 
fli~chlichen Gefi~13e herantreten und sich dort in Capillaren aufteilen. Die tiefen 
grol3en Gef~Be erreichen niemals den Leberrand; auch sie laufen spitz zu und 
10sen sich an ihren gabelfSrmigen Endausl~ufern biischel~hnlich in Capillaren auf. 

Beide Arten yon Gef~Ben reihen sich also, um es zu wiederholen, im Be- 
obachtungsfeld, so oft man es auch wechselt, so aneinander, dab zwischen 2 ober- 
fl~ehlichen Gef~13en in stets gleichem Abstand je ein tier liegendes verl~uft und 
umgekehrt; ihre _~ste entspringen nicht in gleicher HShe, sondern in regelm~Bigem 
Wechsel aus den tiefen oder oberfl~chlichen Gef~13en. 

Das so beschaffene Gef~13system durchzieht das Feld der Capillaren mit 
ihrem grtinlich-gelb erscheinenden Inhalte. Nur die Farbe desselben macht sie 
kenntlich, yon der Capillarwand ist niehts zu sehen. Die Maschen des Capillar- 
netzes sind yon dan Leberzellen ausgeftillt. 

Die Serosa der Leber unserer Versuchstiere ist vollst~ndig durchsichtig und 
im Leberrand ganz oder fast gefa{3- und capillarlos. 

StSrungen im Versuchsverlauf, wie sie bei Einiibung des Verfahrens zahlreich 
aufgetreten sind, oder kleine willktirliche Eingriffe haben uns in unseren Vorver- 
suchen tiber die Art der beiden unterschiedenen Ge/d[3e aufgekl~rt. So wird bei 
Anheben des Leberrandes durch den Glasstab, unter Erweiterung der Capillaren, 
deren Inhalt  nun ausgesprochen rot ist, die StrSmung in den oberfl~chlichen, nun 
erweiterten Gef~Ben - -  dutch Verlangsamung - -  sichtbar, kSrnig, und ftihr~ vom 
Leberrand fort: es handelt sich also um Zentral- oder Lebervenen, was den SchluB 
erlaubt, dab die tieferen Gef~I3e portale sind. Die Agone eines Tieres nimmt den 
letzten Zweifel tiber die StrSmungsrichtung in der Leber. t~berall sieht man die 
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BlutkSrperchen in stark erweiterter Strombahn tr~ge dahinflie]en. Das Blur 
quill t  aus den tier liegenden Gef~Ben, den Portal- und Interlobularvenen, empor, 
durchlauft  das Capillarnetz und strSmt durch die oberfli~chlichen Gef~le ab. 
Deutlich sind nun die Quellgebiete der Zentralvenen voneinander geschieden, das 
Blut  fliel3t in den Capillaren stets einer und derselben Zentralvene zu. 

Damit  wissen wir, dal3 die obeffli~chlichen roten Gef~e ,  die bis zum Leber- 
rand reichen, abfiihrende Venen und dal3 die tiefen, vor dem Leberrand endenden, 
hellroten, engeren Gef~Be zufiihrende Venen sind, und zwar wechseln, wie wir 
schon angegeben haben, etwa gleichkalibrige zufiihrende und abfiihrende Venen 
mit  ihren Verzweigungen in ~s te  regelm~Big ab. 

Nicht immer verlaufen im Beobaehtungsfelde die groi3en Gef~tBe senkrecht 
zum Leberrand. Man sieht GefaI3e anderen Verlaufs, selbst eine sich kreuzende 
Riehtung der beiden unterschiedenen ~ste;  im ganzen wird aber die beschrieben6 
Regelmal3igkeit im Bau der Strombahn eingehalten. 

Unserer bisherigen Beschreibung hat der Leberrand der Maus  zugrunde- 
gelegen; sie trifft aber in allen wichtigen Punkten auch fiir den der tibrigen yon 
uns benutzten Versuehstiere zu, so dal3 nut wenig anzumerken ist. 

Die Leber der Ratte hat grSflere Elemente als die der l~[aus. Zuweilen erkenni~ 
man einen blassen, fast weii3en Saum um die zufiihrenden Venen, das periportale 
Bindegewebe. 

Besonders deutlieh ist das periportale Bindegewebe bei im iibrigen iiberein- 
stimmendem Verhalten der Strombahn in der Leber des Kaninchens zu sehen; 
als schmaler grauweifler Saum begleitet es die Portalvenen und Interlobularvenen 
bis zu ihrer Aufsplitterung in Capillaren. Hin  und wieder sieht man neben Inter- 
lobularvenen in dem feinen weitmaschigen Capillarnetz des periportalen Binde- 
gewebes ein hellrotes ~uBerst feines Gef~B, eine Leberarterie, indes so selten, dal~ 
wir ihre Beobachtung bisher nicht systematisch haben betreiben kSnnen .  Die 
Capillaren des Kaninehens sind, als bei dem grSi3eren Tier weiter, sehr gut zu 
beobachten. 

Die beiden folgenden Abbildungen sollen dem Leser eine Vorstellung von 
unserem Beobachtungsfeld verschaffen; die 1. gibt die GefaBe (einer Kaninchen- 
leber) getreu wieder, w~hrend die Capillaren schematisch angegeben sind; die 
2. ist ein Schema der Anordnung der Gef~13e, die in dieser Regelm~Bigkeit nur 
sehr selten und nur bei der Maus verlaufen (s. Abb. 1 u. 2). 

Wir sehen also in den Beobaehtungsfeidern unserer Versuchstiere auf den 
seharfen Rand zustrebend abwechselnd und in gIeichen Abstanden Gef~lle, die 
von uns, wie bemerkt, an der Stromrichtung beim sterbenden Tier mit  stark Ver- 
langsamter StrSmung als zu- und abfiihrend unterschieden sind. Von diesen 
zweigen sich spitzwinklig in mehr oder minder regelm~fligen Abst~nden und mi t -  
einander abwechselnd kleinere GefaBe ab, die in das einheitliche Capillarnetz 
tibergehen; wir werden die grol]en zuftihrenden Gef~13e bis zu ihrer letzten Teilung 
vor dem Leberrand Portal-, die grSi~eren abfiihrenden Gef~13e yon ihrer ersten 
Gabelung am Leberrand an Lebervenen nennen; diese liegen, wie gesagt, n~her 
dem Mikroskop als jene. 

Die )[ste der Portalvenen bezeichnen wir als Interlobularvenen, die der Leber- 
venen als Zentralvenen. 

Ein Querschnitt durch die Leber, in der Randgegend (weiter im Inneren des 
Organs, als wir beobaehtet haben) ist durch umstehende Abb. 3 schematisch 
wiedergegeben. Man erkennt den regelm~l]igen Abstand und Weehsel yon zu- 
und abfiihrenden Gefi~13en. Es sind Gef~]strecken mit und solche ohne ~s te  im 
Querschnitt zu sehen; es ist die L~ppchengrenze angegeben. Das Sehematisehe 
des Bildes besteht besonders darin, da[3 auf die Art  der Ver~stelung der Pfortader 
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und Lebervene, vermSge deren unter spitzen bis rechten Winkeln Aste verschiedener 
Ordnung und Richtung abgehen, keine Rticksicht genommen ist; diese Veriistelung 
macht  die Form und Anordnung der Lkppchen wesentlieh unregelmai~iger a l s  
es im Schema erscheint. Da aber im Rande der Leber, unserem Beobachtungs- 
feld, die hervorgehobene Regelmi~l~igkeit des Verlaufs der letzten ~ste  und Zweige 
mehr oder minder stark ausgepr~gt ist, diirfte das Schema berechtigt uud yon 
Nutzen sein. 

Hj 

Abb. 1. P ~ Portalvene. I = Interlobularvene. J5 = Lebervene. C ~ Centralvene. Der Verlauf 
der Gef~Be nach der ~atur gezeichnet. Die Capillaren schematisch eingetragen (Kani~mhen). 

Abb, 3 ,  P = P o r t a l v e n e .  I = Interlobularvene. 
~5 = I,ebervene. C = Centralvene. 

Abb. 2. P = Portalvene. I = Interlobularvene. 
L = Lebervene. C ~ Centralvene. 

Wir haben uns im Vorhergehenden, wie schon die Bezeichnung Zentralvene 
zeigt, der verbreiteten Lehre vom Kiernansehen Leberlappchen (aus dem Jahre 
1833) angesehlossen, die, wie bekannt,  wiederholtem Widerspruch begegnet ist. 
Wit vermeiden es, uns auf die Frage, welche L a p p c h e n k v n s t r u l c t i o n  - -  nur um eine 
solehe kann es sich handeln - -  die zweckmal~igste ist, zu i~uBern und werden im 
Folgenden, vom Standpunkte des ,,klassischen" Leberlappehens aus, diejenigen 
Capillaren, die, aus den Interlobularvenen entspringend, (ungefahr) die Halfte 
des Weges Z u den Zentralvenen (und den sich herzwarts anschlieBenden Ab. 
schnit ten der Lcbervenen (den sog. Sehaltstiieken der neuesten Literatur) zuriick- 
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legen, peripherische Capillaren, die Capillarstrecken der 2. HMfte des Weges 
zentrale Capillaretz nennen. Wir werden demgemi~l] auch von der peripherisehen 
und der zentralen (Capillar-) Zone des Lappcbens sprechen. 

Der Leberrand zeigt, wle eben erwahnt, in besonders klarer ~r die regel- 
maBige Abwechslung zwischen den GefaBen der Leber. Als eine Eigenttimlich- 
keit des Randes, aber aueh der iibrigen Oberflaehe der Leber, sind die bereits 
beschriebenen Bogenbildungen der Zentralvenen zu betraehten. Im iibrigen 
brauchen wir auf das besondere Verhalten des Randes nieht einzugehen, da sie 
fiir unsere Untersuchungen ohne Belang sind und iiberdies einen wesentlichen 
Unterschied zwischen Rand (Oberfl~tche) und Innerem des Organes nicht be- 
grtinden. 

H a b e n  wir bisher unser  Verfahren geschildert und  fiber unser  Beob- 
achtungsfeld unterr ichteL so mfissen wir un te r  Ergi~nzung unserer  
Beobach tungen  an  S t rombahn  u n d  Leberparenehym gleichzeitig der 
Grenzen der Leistungs/dhigkeit unserer Methode gedenken;  Grenzen, die 
bestehen bleiben, auch wenn die oben berfihrten Schwierigkeiten der 
Beobachtung  u n d  ZwischenfMle, die sich stSrend bemerkbar  machen,  
ganz oder nahezu wegfallen. 

Wit sind nieht in der Lage gewesen, Messungen der GefaBweite oder der Weite 
der Capillaren auszufiihren; das verbietet sehon die unaufh6rliche Bewegung der 
Leber. Es sind daher nur grobe Anderungen der Weite, die wir im Folgenden 
besehreiben k6nnen. 

Zur Beurteilung der Gesehwindigkeit des Blutes und ihrer )i_nderungen ist 
folgendes zu bemerken. 

In einem geringen oder mittleren Grade der ~Veite der Strombahn ist die 
Bewegung der Blutk6rperchen in den GefaBen und Capillaren auch in der Leber 
so sehnell, dab das str6mende Blur - -  wie in anderen besser beobachtbaren Or- 
ganen des K6rpers - -  unter dem Mikroskope homogen erscheint (wahrend die 
Bewegung der Blutk6rperchen bekanntlich in Wirklichkeit wesentlich langsamer 
vor sich geht, iangsamer ats die des groBen Zeigers einer Taschenuhr); das Capillar- 
blu~ hat dann bei der angewandten Beleuchtung eine griinliehgelbe, bei etwas 
weiterer, sich einem mittleren Grade der Weite annahernder Strombahn eine 
blaflrote Farbe; wird das Capillarblut mehr oder minder stark rot, ein Farben- 
umsch]ag, den wir nur bei gleichzeitiger Erweiterung der Capillaren haben ein- 
treten sehen, so flieBt es langsam bis verlangsamt, wie die Erfahrungen in giin- 
stigeren Objekten unzweideutig lehren und wie daraus hervorgeht, dab Stase- 
blur stets dunkelrot ist. Da wir eine unanfechtbare Ursache der Verlangsamung 
in einer Verengerung der zufiihrenden GefaBe (oder Capillaren) feststellen konnten, 
ist dieser SchluB auf Verlangsamung zwingend; sein h6ehster Grad, die Stase in 
erweiterter Capillarbahn, ist dementsprechend aus dem Versehlufl des zuftihrenden 
Tei]es der Strombahn gefolgert und tiberdies dureh den sehr auffallenden h6ehsten 
Grad der dunklen R6te und Homogenitat des Inhaltes gerechtfertigt worden; in 
manchen Fallen bewiesen (plasmageftillte) Liicken zwisehen homogenen Kltimp- 
chert yon roten Blutk6rperchen, die in Ruhe verharrten, das Bestehen der Stase. 
Vor dem - -  nieht rasch erfolgenden - -  Obergang der starksten Verlangsamung in 
rote Stase haben wir zudem die k6rnig eoder klumpige Besehaffenheit des Blutes, 
d.h. das Sichabheben der einzelnen roten Blutk6rperchen oder Ballen solcher 
vom Plasma, wie es bei erweiterter Strombahn allein starke oder starkste Ver- 
langsamung mit sieh bringt, direk~ beobachtet; ein Merkmal, das als ,,k6rnige 
StrSmung" schon bei geringen Graden der Verlangsamung des Capillarstromes 
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im Blur der abffihrenden Venen erscheint, die im fibrigen einen schw~cher oder 
starker rot gef~rbten Inhalt ,  je nach seiner Geschwindigkeit, besitzen. 

~Iaben wir so mitgeteilt, wie wir dazu gelangt sind, die Gesehwindigkeit des 
Blutes in enger und mittelweiter, welter und erweiterter Strombahn zu beurteilen, 
so bleibt nun noch der Bewegung des Blutes in ausgesprochen verengter Strombahn 
zu gedenken. 

In  enger Strombahn ist sie, wie bemerkt, so schnell, dal~ der Blutstrom ho- 
mogen und blaBgelb bis blaBrot aussieht. Der verengte Zustand, der im Ver- 
schlui~ fibergehen kann, der die Strombahn entleert, muB bei dem Grade, der 
einer I~eihe yon BlutkSrperehen das Durchkommen knapp erlaubt, zu einer Ver- 
langsamung ihrer Bewegung - -  infolge der meehanischen Hemmung - -  ftihren; 
begreiflicherweise ist derart verlangsamt bewegtes Blur nicht rot, da wir es nur 
mit einzelnen hintereinander gereihten, fast farblos erscheinenden Blutk0rperchen, 
zwisehen denen dazu bei Steigerung der Enge Plasmalfieken auftreten, zu tun 
haben. Stellt sich der VersehiuB ein, so ist jegliche Blutfarbe vSllig ausgewiseht; 
man sieht nur das Leberparenchym in seinem jeweiligen Zustande. Die Pfort- 
ader~ste liegen, wie erw~hnt, tier, tiberdeckt von einer diinnen Schieht Capi l laren 
und Leberparenchyms; dieser Schleier, den sie somit tragen, hat es  verhindert, 
zwischen st~rkster Verengerung und v611igem Verschlul~ direkt zu unterscheiden. 
Wit  werden yon VerschluB dieser Gef~l~e nur dann spreehen, wenn sie unsichtbar 
geworden waren oder, bei einem hohen Grade yon Durchsiehtigkeit des Leber- 
parenchyms, yon ihnen nur ein feinster weiBer Strich, die kontrahierte Gefi~i~wand 
zu sehen war. 

Es hat  sieh aus diesen Ausffihrungen ergeben, dal3 die Geschwindigkeit des 
Blutstromes nur zum kleinen Teil unmittelbar zu beurteilen und da~ man im 
iibrigen auf Sehlfisse angewiesen ist. Kleine ti.nderungen der Geschwindigkeit 
sind mit  unserer Methode fiberhaupt nieht festzustellen. 

Wie eingangs bemerkt, werden Mitteilungen fiber Weite der Strombahn und 
Gesehwiudigkeit des Blutes im Folgenden im Vordergrunde stehen. Inwieweit 
es unser Verfahren zul~Bt, ein Urteil fiber die Leberzellen, insbesondere ihren 
Glykogen-, Fett-  und EiweiBgehalt zu gewinnen, werden wit im Folgenden an 
der jeweiligen Stelle angeben. Hier sei nut  bemerkt, dab die mikroskopische Be- 
traehtung der Leber des lebenden Tieres nur die Anwesenheit oder Abwesenheit 
gr6Berer Mengen dieser Stoffe festzustellen gestattet. Die Kontrolle an Schnitt- 
pr~paraten der Leber des get6teten Tieres und yon zu Lebzeiten exzidierten Probea 
ist daher unerl~Blich und yon uns sehr ausgiebig getibt worden. 

Der Ausbau der Methode und das Erlernen des Beobachtens haben eine grol~ 
Zahl von Versuehen gefordert. :Die Zahl der zu diesem Zwecke verwendeten Tiers 
beli~uft sieh auf fund 50 meist graue M~use, die langdauernden Versuchen unter- 
worfen worden sind. 

Hiervon abgesehen, liegen unseren im Folgenden mitzuteilenden Beobach- 
tungen und Ergebnissen Experimente an 300 Tieren zugrunde. Je nach der Eig- 
nung ftir die einzelnen Versuchsreihen haben wit weil~e M~use, weil~e Rat ten und 
]unge, nieht tiber 1000 g schwere Kaninchen verwandt. ~ber  die I-I~lfte der Ver- 
suchstiere sind weiBe l~atten gewesen; in dem kleineren Tell sind etwa gleichviel. 
wei~e M~use und Kaninehen enthalten. 

Es sei schlieBlich noch bemerkt, dab den Ergebnissen jeder Versuchsreihe 
eine grSBere Anzahl tibereinstimmend ausgefallener, st6rungslo8 verlaufener Ver- 
suche zugrunde liegt, als im folgenden angeftihrt werden soil. Die Beobachtungen 
sind stets mindestens yon 2 Beobachtern durchgeffihrt worden; ihre Dauer haben 
wir nach der in den unberficksichtigt gebliebenen Vorversuchen erlangten ~ b u n g  
au~ wenige Minuten beschr~nken kSnnen und dadurch Narkosesch~den und andere~ 
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StSrungen, wie sie bei langer Dauer der Versuehe entstehen kSnnen, vermieden. 
In der gleichen Absicht haben wir, woes galt, langwierige Vorg~nge kennen ztr 
lernen, nach kurzer Beobachtung die Bauchh6hle zugen/~bt und den Versuch e~n- 
oder mehrere Male am selben Tier wiederholt. 

B.  Einle i tender T e i l :  
Versuche mit ~rtlieher Beeinflussung der Leberstrombahn. Die Adrenalin- 

wirkung. 
Wir  ha l t en  es ffir zweckm~Big, mi t  der Minderzahl  unserer  Versuche 

zu beginnen,  in  der wir den kleinen zu beobachtenden  Teil der Leber  
(des Leberrandes) E inwi rkungen  ausgesetzt haben ;  ihre W i r kunge n  
werden wir beschreiben und  daraus  d a n n  die n~chsten Folgerungen 
ziehen. Auf diese Weise gedenken wir den G r und  zu legen, auf dem wi_r 
im Haup t t e i l  unserer  A b h a n d l u n g  an  der H a n d  yon Versuchen, in  denen  
die ganze Leber beeinflul~t war, zu e inem Versti~ndnis der Ergebnisse  
ge]angen wollen. 

Da  sich un te r  den 5rtlich angewand ten  Mit te ln  das Adrena l in  be= 
f indet  u n d  wir uns  seiner un te r  in t ravenSser  Verabfolgung im weiteren 
Verlauf h~ufig zu e inem bes t immten  Zwecke bedienen werden, wird, u m  
die Kenntn i s se  yon  seiner E inwi rkung  auf die Lebers t rombahn  zu ver- 
vollst~ndigen, der Wi rkung  des Mittels auch vom Blute  aus gedacht  werden. 

1. Die Wi rkung  iirtlicher mechanischer  Beeinflussung. 

Wir  unterscheiden zwischen mechanischer Beeinflussung der Leber-  
s t rombahn  an  Stellen, wo sich nur  Capil laren bef inden u n d  nu r  diese be= 
troffen werden, u n d  an  solchen, in  denen  aul~erdem auf die Gef~t~e, zu-  
ftihrende oder abfiihrende, eingewirkt  wird. 

a) Capillargebiet. 
M_it dem stumpfen Ende einer SchweinSborste (einer Kleiderbtirste) oder der 

Spitze eines angefeuehteten, feinhaarigen Pinsels haben wit auf Rruchteile einer 
Sekunde unter dem Mikroskop mit Anwendung eines leichten Druckes einen Punkt 
der Leberoberfl/~che bertihrt oder einen Strich fiber sie gezogen. 

Im auffatlenden Licht sieht man im 1. Falle eine flaehe DeIle, im anderea 
Falle eine seichte Furche auftreten, wobei die Mal]e sowohl der Delle als der Furche 
die des driiekenden Gegenstandes iibertreffen. Solange die Borste die Leberserosa 
eindrfiekt, erblal~t ein Bezirk, der fiber den Rand der Delle oder Furche hinaus- 
geht. Wird die Borste aufgehoben, verschwinden sofort Delle und Furche. Marl 
erkennt im auffallenden Liehte, de, B aus dem blassen Bezirk ein tiefroter Kreis 
oder Strich hervorgegangen ist, der zwar schm/~ler ist als der blasse Strieh, aber 
breiter als die Borstenspitze, und nach wenigen, h6ehstens 30 Sek. verschwindet. 

Im durehfallenden Lichte erweist sich der blasse Bezirk als ein Gebiet voll- 
st~ndig verschlossener Capillaren. Der rote Kreis oder Strich entspricht stark 
erweiteIten dunkelroten, somit langsam durchstr6mten Capillaren; nach etwa 
30--60 Sek. kehrt die ursprfingliche Weite und Geschwindigkeit des Inhaltes 
zuriick. 

Bei Verstiirkung des Borstendruckes erzielt man im Grunde und in dem Rande 
der gesetzten Delle einen vollst~ndigen Verschlul~ der Capillaren. Im mittleren 
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Teil der Delle entsteht kurz nach Entfernung der Borste ein umschriebener Be- 
zirk mit stark erweiterten Capillaren, in denen das Blut in Stase tritt. Unmittel- 
bar vorher kSnnen rote BlutkSrperchen austreten und eine Ekchymose bilden. 
In der Umgebung stellen die verschlossen gebliebenen Capillaren einen anamischen 
Hof dar. Die Dauer dieser Reaktion ist auf Stunden zu veransehlagen. 

Genau in der gleiehen Weise wickelt sich die Reaktion der Strombahn ab, 
wenn man mit st~rkerem Druck der Borste einen Strich fiber die Leberoberflaehe 
ftihrt. Solange die Borste die Serosa und das Lebergewebe niederdriickt und wenige 
Sekunden dariiber hinaus, versehtieBen sieh die Capillaren in einem Bezirk, der 
um ein Vielfaches die Breite der Borste, um ein Deuttiches die der Furche nach 
beiden Seiten tibertrifft. Noch ehe die Borste am Leberrand angelangt ist, wird 
bereits an der zuerst betroffenen Stelle die An/~mie durch eine starke Capillar- 
erweiterung verdri~ngt. Sie gewinnt schnell im Velqauf des Striehes Raum, wobei 
jedoch einzelne Capillarstreeken verschlossen bleiben. In den erweiterten ver- 
langsamt durchstrSmten Capillaren entwiekelt sieh in wenigen Augenblicken Stase, 
so dab diese Stasecapillaren, vielfach dureh die anamischen Bezirke unterbrochen, 
die Spur des Striches kennzeichnen. Mikroskopiseh, im auffallenden Lichte be- 
trachtet: ein dunkelroter Strieh, der mindestens 1/2 Stunde bestehen bleibt. M_it 
nnbewaffnetem Auge betrachtet, unterseheidet sich dieser Reaktionsverlauf nieht 
vonder  Reaktion nach einem sehwachen Druck; die Einzelheiten, insbesondere 
die Stasecapillaren sind nur mit dem Mikroskop zu erkennen. 

Bringt man in diesem Stadium Suprarenin 1 : 10 000 auf die Leber, so bleibt 
die Stase in den erweiterten Capillaren unverandert bestehen, indes in der gleich- 
falls berieselten naehsten Umgebung, auBerhalb des blassen ttofes, sich Capillaren, 
Interlobularvenen und Zentralvenen verschlieBen, Portal- und Lebervenen ver- 

' engen, in einer Weise, wie wires an spaterer Stelle bei Besprechung der Adrenalin- 
versuche kennen lernen werden. 

Entblutet man eine solche Leber durch ErOffnung des Herzens, so erblal3t 
die gesamte Leber mit Ausnahme der Bezirke mit Staseeapillaren. Wir betrachten 
die beiden letzten Versuche als Bestatigung dafiir, da$ in den erweiterten Capil.. 
laren in der Tat Stase bestanden hat. 

Bei Anbringung des Druekes war die Bertihrung der GefaBe geflissentlich 
vermieden und eine Ver/~nderung ihres Lumens niemals beobaehtet worden. Wir 
haben es also mit einer selbstdndig au/tretenden Reaktion der Capillaren zu tun, 
und zwar kSnnen wir als Erstwirkun 9 eine Anamie unterscheiden, die r/~umlich 
und, sofern der Druck starker ausfallt, zeitlieh Ausdehnung und Zeit der mecha- 

nischen Einwirkung um ein geringes iibertrifft. Als Zweitwirkun9 haben wir eine 
starke, schnell vortibergehende Capillarerweiterung dureh leichten Druck, Blutung 
aus oder Stase yon langer Dauer in erweiterten Capillaren im Zentrum der Wir- 
kung durch starken Druck erhalten. 

Wir  wenden uns zu den Ergebnissen von  Versuchen, in denen die 

unmi t t e lba re  mechanische Beeinflussung an 

b) 
den Ge/di[3en angebracht  wurde. Wir  schieken voraus,  dab bei di rekter  

mechanischer  Beeinflussung der  Gefi~ite beiderlei Ar t  stets die darfiber 

l iegende Schicht  der Capil laren mit  betroffen wird. Sie reagier ten stets 

in der oben angegebenen Weise. Die tiefe Lage der Por ta lvenen  maeht  es 

h~ufig unmSglich, schwache und  starke Einwirkungen  mi t  geniigender 

Sch~rfe auseinander  zu hal ten.  
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Die direkte mechanische Beeinflussung der Gef/~Be vollzogen wir mit  dem 
spitzen oder etwas abgestumpften Ende yon Steeknadeln unter mikroskopischer 
Beobaehtung (Abb. 4). 

Wirkt die Nadel in Bruchteilen einer Sekunde mit  mittel~tarkem Druc/c*), 
im Schema bei a, auf eine Interlobularvene ein, so verer/gt oder verschlieBt sie sich 
sofort in ganzer L/~nge. Eine mit ihr eine Gabel bildende benachbarte Interlobular- 
v e n e n n d  eine Strecke der Portalvene verengen oder verschlieBen sich mit. Zu 
gleicher Zeit verengen oder verschliel]en sich, je nach der Reizst/h'ke, die Capillaren, 
die zwischen ihr und der benachbarten Zcntralvene liegen (im Schema schr~ffiert). 
Selten beschr/inkt sich die Wirkung auf die an einer Seite der Interlobularvene 
gelegenen Capi]laren. Die zugeordneten Zentra|vcnen k6nnen sich maBig verengen. 
:Nach wenigen Minuten kehrt der Ausgangszustand zuriick; und zwar so, dab die 
Interlobuiarvene zunachst allein, und erst nach einem Zeitraum yon mehreren 
Sekunden die CapiHargebiete und Zentralvenen ihre Ausgangsweite zurfiekgewinr/en. 

Starker Druck mit der Nadclspitze auf eine Portalvene am Abgang einer Inter- 
lobularvene im Schema bei b bewirkt augenblicklichen VerschluB der Inter- 
lobular~ene und des yon ihr versorgten Capillar- 
gebietes; auch die Portalvene verschliel~t sich an 
tier Bertihrungsstelle und verengt sich in ihrem 
weiteren Verlauf bis zum Leberrande; desgleichen 
verengen oder verschlieBen sich stromabw/~rts 
entspringcnde Interlobularvenen und die zuge- 
h6rigen Capillaren. Darauf geht der VerschluB 
tier genannten Gefai]strecken in eine Verengerung 
tiber. Schon  nach wenigen Sekunden tri t t  an 
8telle der Verengerung eine deutliche Erweiterung 
und zwar erst der Capillaren, dana der Inter- 
lobularvenen, sehliel~lieh der Portalvene. In  diesem 
erweiterten Strombahngebiet ist die Str6mung 
verlangsamt, was in der Portalvene ohne weiteres 
sichtbax und aus der dunkelroten Blutfarbe ftir 
die Interlobularvenen und Capillaren mit  Sicher- 
hei~ zu erschlie~ien ist. Adrenalin ist zu dieser 
Zeit nicht imstande, im Bereich der erweiterten 

L R 
Abb. 4. P = Portalvene. ~r ~ Inter* 
lobularvene. L ~ Lebervene. C = 
Centralvene. a, b ~ Druekstellen. 

8trombahn eine Verengerung zu bewirken, wie es d~s in der weiteren Umgebung rut. 
Die Versuche lehren, dab die Interlobularvenen und Portalvenen nach mecha- 

nischer Beeinflussung yon mittlerer St~rke sich voUstandig oder streekenweise 
verengen oder verschliel]en. 

An der Bertihrungsstelle, also im Zentrum der Wirkung kann bei starker 
Reizung eine kurze Gefai~strecke, ein Segment, fiir sich allein starker als die iibrigen 
Abschnitte des Gef~tBes reagieren, n/~mlich sich auf kurze Zeit versehlieBen. 

Die Verengerung der GefaBe - -  Erstwirkung - -  nach mechaniseher Reizung 
f/flit zeitlich zusammen mit derVerengerung oder dem VerschluB der ihnen zu- 
geordneten Capillargebiete. Die St~rke des angcwandten Druckes entscheidet 
fiber die Zweitwirkung. l~ach mittelstarkem Druck kehrt der Ausgangspunkt 
zuriick; naeh starkerem Druck folgt tier Anamie ein Zustand der betroffenen 
8trombahn, in dem sie erweitert und verlangsamt durchstrSmt ist. 

Wir wenden uns zu tier Wirkung, die wit nach mechanischer Beeinflussung 
an Zentral- und Lebervenen gesehen haben (Abb. 5), , 

Mittelstarker Druck mit  der Nadelspitze, im Schema bei a, auf eine Zentral- 
vene erzeugt eine Verengerung oder VerschluI] des leberrandwarts gelegenen Teiles 

*) , ,Mittelstark": im Vergleich zu der schwachen Form der Capillarreizung. 

Virchows Archly. Bd. 257. 9 
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der Zentralvene, Verschlu~ der in diese Strecke miindenden Capillaren und Ver- 
engerung eines kurzen Abschnittes der zugeh6rigen Interlobularvene. H~ufig 
reagiert nut eine Seite des Capillargebietes. Hilusw~rts erreieht die m~13ige 
Verengerung der Zentralvene selten den ersten Gabelpunkt. Nach wenigen Mi- 
nuten kehrt dieser Zustand und zwar sehneller als nach Reizung der Interlobular- 
venen zum Ausgangszustand zurtick. 

Es gelingt im iibrigen - -  infolge der besseren Zug~ngigkeit der Zentralvenen 
- -  den punkt- und strichf6rmigen I)ruck auf und entlang diesen Gef~I3en so abzu- 
schw~chen, dal3 nur kurze und leichte Verengerung der Vene erfolgt, sogar ohne 
Mitreagieren einmfindender Capillaren. 

Starker Nadeldruek ruft Verengerung der ganzen Zentralvene hervor, die sieh 
an der Druckstelle zur taiBenf6rmigen Einschnfirung steigert. Dabei entsteht naeh 
dem Leberrand zu st~rkste Erweiterung der Zentralvene und einmiindenden Capil- 
laren, beiderseits gleichzeitig oder in kurzem Abstand hintereinander. Die ver- 

J C ~Z 

A b b .  5. P ~ P o r t a l v e n e .  I ~ I n t e r l o b u l a r v e n e .  
L = L e b e r v e n e .  C = C e n t r a l v e n e .  a ,  b ~ D r u c k -  

s t e l l en .  

langsamte BlutstrSmung geht in Stase 
fiber; die Portalvenen sind durch Ver- 
schlui3 der Sicht entzogen. 

Handelt es sich um eine Leber- 
vene, so fiihrt starker Druck mit der 
Nadelspitze (ira Schema bei b) zu 
kurzem VersehluB des beeinfluBten 
kurzen Segmentes der Lebervene. Die 
hier einmfindende Zentralvene und 
ihr Capillargebiet erweitern sich stark 
und zeigen verlangsamte StrSmung, 
ohne dab eine Verengerung voranzu. 
gehen braucht. Im weiteren Verlauf 
geht der Versehlul~ des (kurzen) Seg- 
mentes der Lebervene in eine starke 
Verengerung fiber; vor dieser Ein- 
sehnfirung erweitert sich die Leber- 
vene, ihre Str0mung wird hier stark 
verlangsamt. Wiederum 10 Min. sp/~ter 
ist his auf die Einschnfirung in der 

Lebervene der Ausgangszustand in Weite und Geschwindigkeit wiederhergestellt. 
Der Einschnfirungsring ist erst nach 1 Stunde restlos verschwunden. 

W i r  sehen also im groi~en und  ganzen bei  Zent ra l -  und  Lebervenen  
einen gleichen Ablauf  der  Versuche wie an den  por t~ len  Gef~Ben. Der  
Unte r sch ied  bes teh t  in  der  ger ingeren mechanischen  Beeinf luBbarkei t  
der  Zen t r a lvenen  u n d  Lebervenen ;  sie is t  an  ihnen geringer,  obwohl sie 
n~her  der  gedr i ick ten  Oberfl~che l iegen als die por t a l en  Venen. U n d  
zwar ~uBert sie sich e inmal  darin,  dal~ bei  Anbr ingen  auch s t a rken  Druckes  
auf  die Po r t a lvene  die Zen t ra lvenen  gering und  nur  auf kurze St recken 
mi t reagieren ,  w~hrend s t a rke r  D r u c k  in dem Bereich der Zen t ra lvene  
gesetzt  an  den  zugeh6rigen P o r t a l v e n e n  lebhaf te  Re a k t i one n  ausl6st.  
Die Ausbre i tung  der  W i r k u n g  bei  wachsender  Ka l ibe r s t~ rke  f~llt an  den  
Lebervenen  viel  schw~cher aus als an  den  po r t a l en  Gef~Ben. 

Aus den  mi tge te i l t en  Versuehen geht  hervor ,  dab  die umschr iebene  
d i rek te  mechanische  Beeinf lussung der  Capi l laren  oder  Gef~l~e der  Leber  
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nicht nur da, wo sie angebracht wird, wirkt, sondern dariiber hinaus; 
insbesondere iiberschreitet die Wirkung an den Gef~13en, sowohl herz- 
warts als leberpfortenw~rts die mechanisch beeinfluBte Strecke sehr 
bedeutend. Wir mtissen daher dem Drucke ein indirekte Wirkung zu- 
schreiben, die auch da zustande kommen mul~, wo er direkt, ni~mlich 
blutverdr~ngend wirkt, wie das w~hrend seiner kurzen Einwirkung am 
unmittelbaren Orte desselben tier Fall ist. Es liegt also eine Fortpflan- 
zung der mechanischen Beeinflussung im Gewebe zugrunde~ die im nicht 
gedriickten Teile desselben zur Geltung kommt. Im capill~ren Tell der 
Strombahn vol]zieht sie sich unsystematisch, d. h. in Abhi~ngigkeit yon  
der Richtung und Breite des willkiirlich gefiihrten driickenden Instru- 
mentes; an den Gefi~13en systematisch, n~mlich an Segmenten derselben 
oder an ganzen Asten und unberfihrt gewesenen Nachbar~sten mit den 
zugehSrigen Capillaren; hierauf kommen wir erst spiiter in grSl~erem 
Zusammenhange zu sprechen. 

Unsere Versuche haben welter gezeigt, dal3 die Wirkung des Druckes 
die Zeit seiner Anwendung tiberdauern kann und zwar in Bezug sowohl 
aul das, was wir als Erstwirkung bezeichnet haben, als besonders auf die 
'Zweitwirkung. Auch diese Eigentfimlichkeit ist nicht direkt-mechanisch 
zu verstehen; denn die Delle oder Furche verschwindet sofort und die 
gedriickten Gef~13e und Capillaren miil3ten damit ihre ursprfingliche 
Weite wieder annehmen, ware nicht etwas anderes, indirekt wirkendes 
im Spiele. 

Dasselbe ergibt sich, wenn wir die Wirkungsweise des Druckes er. 
w~igen. Die Erstwirkung desselben besteht in den C~pillaren in Ver- 
schlul3, die Zweitwirkung in Erweiterung derselben, die aus dem Ver- 
schlui3 rasch hervorgeht; in diesem 2. Akte fliel~t das Blur in den er- 
weiterten Capillaren ver]angsamt, kann in Stase geraten, kann vor ihrem 
Eintr i t t  rote BlutkSrperche n austreten lassen. Diesen und anderen sich 
abspielenden Vorg~ngen, wie sie die genauere Untersuchung feststcllt 
und sp~ter erSrtert werden soll, kann nicht nur die direkte mechanische 
Wirkung des Druckes auf die Strombahn zugrundeliegen; es mul~ ein 
indirekt zur Geltung kommender Einflu~ des kurzen Druckes heran- 
gezogen werden . . . .  

Was die Gef~13e angeht, so macht ihr Verhalten denselben Schlul3 
unabweislich. Aus einer lediglich direkt wirkenden mechanischen Ein- 
wirkung ist nicht abzuleiten, dalt nach der in Verschlul~ bestehenden 
Erstwirkung auf die Portalvenen die nach geniigend starkem Grade des 
Druckes sich anschliel3ende Erweiterung in der Reihenfolge Capillaren, 
Interlobularvenen, grSl3ere portale Venen zustandekommt, da~ sich 
also die, die wir gesehen haben, direkt-mechanisch unversti~ndliche 
sekundare Erweiterung nicht gleichzeitig im ganzen Stromgebiet ein- 
stellt, sondern an den Capillaren zuerst. Nicht minder unverst~ndlich 

9* 
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is t  in mechanistischer Betrachtungsweise, dalt auf Druck die n~her der 
Oberfl~che gelegenen Lebervenen in der angegebenen Weise schw~cher 
reagieren als die tiefer liegenden Portalvenen; vollends, dab mit starker 
Erweiterung der Zentralvenen und Capillaren, wie sie st~rkerer Druek 
auf jene zur Folge hat, die Portalvene sich verschlie6t, s tart  dureh 
Stauung des Blutes erweitert zu werden. 

Druck wirkt somit zwar w~hrend seiner Einwirkung direkt-mecha- 
nisch, aber was sich wdhrend und nach seiner Aufhebung vollzieht, ist 
eine verwickelte Kombinat ion yon Vorghngen, die indirekt zustande- 
kommen. Is t  dies das erste Ergebnis unserer Erw~gungen, so ist die 
n~chste Aufgabe, den indirekten Charakter der Wirkung n~her zu 
kennzeiehnen. 

Gehen wir dazu vom B a u d e r  Lebervenchen und L~ppehencapillaren 
aus, so bestehen jene aus Endothelzellen und Bindegewebsfasern, diese 
aus Capillarzellen, der Fortsetzung des Endothels;  andere zellige Ele- 
mente fehlen im Leberl~ppchen. Es gelingt nicht, die hervorgehobenen 
Erst- und Zweitwirkungen auf dem Boden der' Annahme zu erkl~ren, 
dait der Druck an den genannten Zellen angreift. Wir brauchen das 
nicht im einzelnen anzuffihren und dtirfen uns darauf beschr~nken, fest- 
zustellen, dab keine Kenntnisse fiber die Wirkung direkter und meehani- 
scher Beeinfiussung bindegewebiger Zellen, um die es sich handelt, vorliegen, 
die eine Fortpflanzung, Ausbreitung der Beeinflussung in die Nachbar- 
sehaft, das Auftreten yon Verengerung und Erweiterung der von ihnen 
begrenzten RShren, den ~bergang des einen Zustandes in den anderen, 
alas verschiedene Reagieren an verschiedenen Orten des L~ppchens 
erkl~ren wfirden. Die interlobul~ren Pfortader~stchen enthalten in ihrer 
Wand auch glatte Muskelfasern; denken wir sie uns ohne Nervensystem, 
nehmen wir also an, dal~ sie der Druek unmittelbar  beeinflul~t, so wfirde 
die Ausbreitung der Verengerung oder des Versehlusses weir fiber die 
Grenzen der mechanischen Einwirkung hinaus mit  der an den Gef~i~en 
experimentell gut begrfindeten Erfahrung im Widerspruch stehen, dal~ 
ihres Nervensystems - -  sower  wie mSglieh - -  beraubte GefM~e nur lokal 
reagieren; Ifir die Ausbreitung der Wirkung ist das Nervensystem not- 
wendig. 

Werden w i r  so zur Berficksiehtigung des Strombahnnervensystem8 
geleitet, so ist es nicht nur berechtigt, sondern auch geboten, zu prfifen, 
ob das Angreifen des Druckes an ihm, seine mechanische Reizung zu einer 
Erkl~rung des Beobachteten verhilft. Wir dfirfen auf Grund der zahl- 
reichen Mitteflungen experimentellen und histologischen Inhaltes das 
Strombahnnervensystem der Leber als naehgewiesen bezeichnen*) und 

*) Eine ausfiihrliche Darstellung des Standes der Kenntnisse yon der Inner- 
vation der Leber muBte zurtickgezogen werden, um dem Wunsch des Herrn Heraus- 
gebers, die Abhandlung gektirzt zu sehen, nachzukommen. Sie steht jedem, der 
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sprechen demgem~13 yon mechanischer Reizung desselben, da es nicht 
zweifelhaft ist, daI3 mechanische Einflfisse als Reize wie das }{erven- 
system fiberhaupt, so im speziellen das der Strombahn zu beeinflussen 
vermSgen. 

Auf diesem Boden erkliirt sich zun~chst die F0rtpflanzung der Wir- 
kung aus der Grundeigentfimlichkeit des Nervensystems, auch des- 
jenigen der Gefal3e, zu leiten und zu dieser Leitung direkt oder indirekt 
(reflektorisch) veranlal]t zu werden. Es erkl~rt sich daraus auch die 
Verengerung und Erweiterung, die wir beobachtet haben, da es zweierlei 
Strombahnnerven gibt, deren l~eizung bei den einen unmittelbare Ver- 
engerung, bei den anderen unmittelbare Erweiterung zur Folge h~t. 
Sie erkl~rt auch bis zu einem gewissen Grade~ dal~ in unseren Versuchen 
schwache Reizung Verengerung, 8tar]ce Erweiterung erzeugt hat;  verffigt 
doch die Physiopathologie fiber Kenntnisse, daI3 schw~chere Reizung 
die Constrictoren erregt und dal3, nachdem sie unerregbar geworden, 
die Dilatatoren erregbar bleiben. 

Weiter mSchten wir ~n dieser Stelle nicht gehen, da in der folgenden 
Darstellung, die sich mit der Wirkung amechaniseher Reize beseh~ftigt, 
die bisher kurz angeffihrten J~nderungen der Weite und Geschwindigkeit 
in mannigfachen Formea immer wiederkehren werden, so dal3, nach- 
dem der Nachweis der ~bereinstimmung der Wirkung aUer Reize ge- 
ffihrt sein wird, sich sparer Gelegenheit linden wird, im Zusammenhange 
auf Ablauf und Entstehungsweise der durch die s(imtlichen yon uns 
angew~ndten Reize hervorgerufenen KreislaufsstSrungen in der Leber 
erkl~rend zur/ickzukommen. 

2. Die Wirkung des Adrenalins und anderer Reize auf die Leberstrombahn. 
Wir beginnen mit der Wirkung des Adrenalins, zun~iehst der des 

lokal angewandten. 

Wir haben kurze Zeit, etwa 1 Min., die Berieseiungsfliissigkeit ausgeschaltet 
und an ihrer Stelle in schneller Tropfenfolge Adrenalin 1 : 10 000 fiber das Beobach- 
tungsfeld einer Maus laufen lassen; die Verdiinnung des Adrenalins haben wit 
aus dem H6chster Fabrikat durch entsprechenden Zusatz k6rperwarmer physiolo- 
gischer Kochsalzl6sung kurz vor dem Gebrauch hergestellt. Bei der Berieselung 
haben wir die Umgebung durch Abdecken mit Zellstoff und Guttaperchapapier 
so gut wie irgend mSglich vor dem Eindringen des Adrenalins in die freie Bauch- 
h6hle geschtitzt und auch, wie gelegentliche Kontrolle ergeben hat, verhindert, 
dab Adrenalin die Nachbarschaft des berieselten Leberteils beeinfluBte. Auch 
eine nachweisbaxe Allgemeinwirkung des Adrenalins ist auf diese Weise verhiitet 

darum ersucht, in Abschrift zur Verfiigung. Wir verweisen auch auf das Literatur- 
verzeichnis am Schlusse, in dem die wichtigsten Mitteilungen aufgeziihlt sind; es 
geh~ aus ihnen hervor, 1. dab die Innervation der Leberzellen noch nich~ sicher- 
gestellt ist, 2. dab die Existenz der Constrictoren bewiesen, die der Dilatoren 
weiter zu sttitzen ist, 3. dab intralobul~re Nerven - -  Capillarnerven - -  nach- 
gewiesen sind. 
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worden, und dadurch, dal~ die lokale Wirkung die Resorption beeintrachtigt oder 
aufhebt. 

Am Ende dieser Minute erkennt man eine starke Bl~sse des berieselten Ge- 
biers. Die Capillaren sind versehlossen, ebenso die Interlobularvenen und Zentral- 

venen.  Auch die Portalvenen sind verschlossen; fadenf6rmige Schatten kenn- 
zeichnen ihren Verlauf. Die Lebervenen sind ~ugerst stark verengt. Die Kontrak, 
tion der Strombahn h~lt 1 - -3- -5  Min. an. Sie kann dann zum Ausgangszustand 
zuriickkehren, hinterl~l~t jedoch meist - -  als sehwache Zweitwirkung - -  auf etwa 
5 Min. eine sehr leiehte mit verlangsamter Str6mung einhergehende Erweiterung 
der Strombahn. 

Wenn wit diesen Ablauf der Reaktion als den h~ufigsten fiir den typischen 
erkl~ren, so haben wir folgende Formen des Abweiehens vom Typus beobaehtet, 
die sich im zweiten Teil der Wirkung bemerkbar machen. 

Bei der erslen Art des atypischen Verlaufs entsteht in der 2. Phase der Wir- 
kung unmittelbar unter der Leberoberfl/~che eine starke Erweiterung der Capillaren, 
Interlobular- und Zentralvenen; das Blut in diesen Teilen der Strombahn ist dunkel- 
rot und seine offenbar verlangsamte Bewegung geht naeh wenigen Sekunden in 
Stase fiber. In  diesem Zustand sind die Portalvenen noeh stark verengt oder ver- 
schlossen, indes die Lebervenen ihre urspriingliche Weite wiedererlangt haben. 
Das Blur in ihnen ist  dunkelrot, sieht k6rnig aus und str6mt also verlangsamt. 
Dabei erliseht in den Lebervenen die Str6mung niemals, auch nicht, wenn sie im 
Zentrum der Wirkung liegen; wir schliel3en daraus, dag yon der Stase nur ober- 
flgchliche Capillaren ergriffen werden und daI~ aus tieferen Leberabsehnitten das 
Blur dutch die Lebervenen abstr6mt. Erneut  Adrenalin in diesem Augenblick 
auf die Leber gebracht, ruft im tieferen Teil des Versuehsfeldes yon neuem die 
Verengerung und den Verschlug hervor, ver~ndert jedoch nichts an den Capillaren, 
deren Blur sieh in Stase befindet. Sie heben sich jetzt  auf blassem Grund durch 
ihren dunkelroten und homogenen Inhalt  deutlich ab. Innerhalb einer knappen 
1/2 Stunde 16st sich die Stase. 

Die zweite Form der atypischen Reaktion ist in einer Reihe yon Versuehen 
folgendermagen verlaufen. Es erweitern sich naeh der wenige Minuten anhaltenden 
allgemeinen Bl~sse zun/~chst nur die Interlobularvenen und die ihnen zun/~chst 
gelegenen Capillaren auf etwa die H/~lfte bis 2/a der Gesamtstreeke, w~hrend die 
Capillaren und die Zentralvenen noeh wenige Minuten im Zustand des Verschlusses 
verharren. Die Lebervenen sind zu dieser Zeit meist erweitert. In  den erweiterten 
Teilen der Strombahn ist das Blur dunkelrot gef~rbt und steht still. Dies eindrucks- 
volle Bild einer im Capillargebiet der L~ppchen sich zonenweise voUziehenden Reak- 
tion verschwindet naeh wenigen Minuten, um allgemeiner Erweiterung der Capri- 
laren und Stase in ihnen Platz zu machen. Oder aber es stellt sieh aus diesem 
Zustand fiber allgemeine Erweiterung und Verlangsamung der Ausgangszustand 
wieder her. 

Der Typus der Reaktion der Strombahn einer Rattenleber nach lokal auf- 
getropftem Adrenalin 1 : 10 000 besteht in einem am Schlu6 oder w~hrend der 
Berieselung (1 Min . )mi t  einem Sehlage auftretenden Verschlul~ der Interlobular- 
venen und der Capillaren. Zu gleicher Zeit verengen sich die Portalvenen sehr 
stark, weniger stark die Zentralvenen, am schw~ehsten die Lebervenen. In  den 
Lebervenen besteht verlangsamte Str6mung, die meist unmittelbar als solche 
erkennbar ist und sonst aus dem tieferen Rot der Bluts~ule ersehlossen werden 
mug; dieser Zustand h~lt bei der Rat te  etwa 3 Min. an. Nach Ablauf dieser Zeit 
erweitert sich die Strombahn zun/~chst zu normaler Weite und alsbald darfiber 
hinaus zu einer leichten Erweiterung auf wenige Minuten. Die Farbe des Blutes 
ist jetzt dunkler als vor dem Versuch, die Str6mung verlangsamt. Schlieglich 
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kehren die Weite der Strombahn und die Geschwindigkeit der StrSmung zum Aus- 
gangszustand zurtick. Auch bei der Ratte erzeugt die Adrenalinberieselung zu- 
weilen Stase im Gebiet der Capillaren, genau in derselben Weise wie bei der Maus. 
Diese Stase is$ leieht durch erneute Adrenalinberieselung zu verdeutlichen, indem 
die erweiterten Capillaren sich nicht zum 2. Male verengen. Die bei der 2. Adrena- 
linberieselung erzeugte Bli~sse li~I3t durch den Gegensatz erkennen, dab die Stase 
dureh~us nieht alle Capillaren betriff~, die einer dabei verengten Portalvene an- 
geh6ren, sondern sehr hgufig nur eine H~lfte oder in unregelm~13iger Form einig e 
Gebiete daraus. Die S~ase 16st sieh in etwa 20 Min., worauf die Capillaxen ihre 
ursprtingliehe Weite wiedergewinnen und die: Str6mung normale Gesehwindig- 
keit wiedererhalt. 

Die Leber des Kaninchens erblaBt in dem mit Adrenalin 1 : 10 000 1 Min. 
laug berieselten Bezirk, vom Ende der Berieselungszeit, ab auf 3--4 Min. Dabei 
sind die Capillaren verschlossen, die Interlobularvenen ziemlieh stark verengt; 
aueh die Portalvenen engen ihre Lumen ein; weniger krgftig reagieren die Zentral- 
venen und die Lebervenen. Die Bl~sse wird verdri~ngt dureh die Riickkehr zum 
Ausgangszustand, indem sich zunachst die Zentralvenen, sp~ter die Interlobular. 
venen auf das AusgangsmaB erweitern und zuletzt die Capillaren sich er6ffnen. 
Sehr hi~ufig bleibt ftir einige Minuten aueh beim Kaninehen eine leiehte Erweiterung 
und Verlangsamung der Str6mung in der 2. Phase der Adrenalinwirkung zurtiek. 
Stase haben wir beim Kaninehen nieht beobaehtet. 

Sehen ~ i r  zun~chst  yon der Stase ab, die wir als Ausnahme  kennen-  

gelernt  haben,  so bes teht  die Reaktion in der Leber unserer Versuchs- 

t iere au/Suprareninberieselung 1 : 10 000 in einer s tgrks ten  Verengerung 

oder  e inem Versch]uft der S t rombahn  yon mehreren  Minuten  Dauer  ~ls 

Erstwirkung und  in leichter  Erwei te rung  der betroffenen,  ver langsamt  

durchs t rSmten  St romgebie te  mi t  schneller Ri ickkehr  zum Ausgangs- 

zustand,  der Zweitwirkung. 

Wir besch~ftigen uns nun noch kurz mit der Wirkung anderer Konzentrationen 
des Adrenalins auf die Leberstrombahn. 

Die st~rkste yon uns verwandte Konzentration, 3,6% (Suprareninborat der 
H6chster Farbwerke, isotoniseh und yon amphoterer Reaktion) haben wir am Ka- 
ninehen auf ihre Leberwirkung geprtift. Besonders strenger Abschlul3 der fibrig'en 
Bauchh6hle bei der Berieselung sicherte uns hier vor dem Eintritt yon Allgemein- 
wirkung des Adrenalins nach Resorption. Die Wirkung trat noch w~hrend der 
wie tiblieh 1 Min. fortgesetzten Betr~ufelung ein und bestand in einer aul3erordent- 
lich starken Verengerung der Strombahn. Indem sich die Capillaren verschlossen, 
engten sich die Interlobular- und Portalvenen zu dtinnen Faden ein, die Zentral- 
venen wurden starkst verengt. Dieser Zustand hielt 8--12 Min. unver~ndert an. 
Er wich dem Ausgangszustand nicht ohne eine wenige Minuten anhaltende leichte 
Erweiterung der eben noeh stark verengt oder verschlossen gewesenen Strom- 
bahnteile. Die Str6mung ist w~hrend der Erweiterung verlangsamt. Es kam sogar 
in einem Versuch in einer Reihe so erweiterter Capillaren alsbald zur St~se, die 
sich jedoch in wenigen Minuten 15ste; die betreffenden Capillaren erreiehten 
schnell den Ausgangszustand der Weite uud Geschwindigkeit wieder. 

Wir haben mit dieser starken Konzentration eine sti~rkere Wirkung erhalten, 
indem die Verengerung l~nger und sti~rker ausfAllt als auf LSsungen i : 10 000. 
In der Zweitwirkung kann es auBerdem in umschriebenem Gebiete zur Stase 
kommen, in erweiterten Capillaren bei noch stark verengteu oder verschlossenen, 
vorgeschalteten Portalvenen. �9 - 



136 L. Loeffler und M, Nordmann: 

AuBer der 3,6proz. L6sung und der Konzentration 1 : 10 000 haben wir da- 
zwischen liegende Verdiinnungen 1 : 1000 und 1 : 3000 a n  der Leber yon l~atten 
und Mausen geprfift. Entsprechend dem geringen Abstand in der Wirkung zwi- 
schen den beiden vorher angewandten LSsungen (3,6% und 0,1%) bieten die Wir- 
kungen der 1 promill, und z/8 promill. LSsungen aul~er einer verl/~ngerten und ver- 
st~rkten Verengerung mit und ohne nachfolgende Stase keine Besonderheiten. 

Sehwaehere Konzentrationen his herab zu L6sungen im Verh~ltnis 1 : 1 000 000 
ergaben stets noch als erste Wirkung eine Verengerung der Strombahn, die weder 
naeh Zeit noch St~rke sehr wesentlich sehwacher ausfiel, als die yon uns im folgen- 
den, n~mlich als Prtifungsmittel ffir die Erregbarkeit der Constrictoren einer be- 
liebigen Strombahn bevorzugte L6sung 1 : 10 000; diese Konzentration ist ge- 
meint, wo in dem folgenden Kapitel yon Adrenalinl6sung die Rede ist. 

W i r  h a b e n  n o e h  e in iger  V e r s u e h e  zu gedenken ,  in  d e n e n  wi r  Adrenalin 
in  die  Blutbahn unse r e r  Ve r suchs t i e r e  e i n g e s p r i t z t  haben .  

Bei Ratten, denen wit 1/2 ecru Adrenalin 1 : 5000 in die Schwanzvene ein- 
spritzten, t rat  naeh 1/2 Min. VersehluB der Capillaren, Interlobularvenen und 
starkste Verengerung der Pfortadern auf. Die Lebervenen zeigten verlangsamte 
Str6mung und eine schwaehe Verengerung ihres Lumens. Schon 11/2 Min. danach 
erweiterten sieh die Capillaren, bald darauf auch die Zentralvenen, zuletzt die 
portalen GefaBe. Noeh war die Strombahn eng, die Str6mung in Capillaren und 
Zentralvenen stark verlangsamt. Erst 5--20 Min. naeh der Adrenalingabe is~ 
der Ausgangszustand wieder hergestellt. 

_~hnlieh verlief die Reaktion in der Leber yon Kaninchen, denen wir 1 ccm 
Adrenalin 1 : 10 000 in die Ohrvene spritzten. Die allgemeine Blasse, beruhend 
auf Versehlu$ der Capillaren und kleiner Gefal3e beiderlei Azt und Verengerung 
der Portalvenen, bestand 4 Min. lang. Alsdann folgte eine gegen den Ausgangs- 
zustand leichte Erweiterung der Strombahn und zwar zuerst der Capillaren und 
dann der portalen Gefal3e, bis naeh abermals wenigen Minuten der Ausgangs- 
stand eintrat. Die Lebervenen waren bemerkenswerterweise wahrend dieser 
Versuche nieht verengt, sondern erweitert, die Str6mung in ihnen war stark ver- 
langsamt. 

L o k a l  a n g e w a n d t e s  u n d  v o m  B l u t e  aus  w i r k e n d e s  A d r e n a l i n  i i ben  

also im  w e s e n t l i c h e n  dense lben  Einflul~ auf  die L e b e r s t r o m b a h n  aus. 

Wir ffigen in Kfirze einige Mitteilungen fiber die 6rtliche Wirkung eines andereu 
chemischen Mittel8 an. Wir haben uns einer Jodjodnatriuml6sun9 ( 1 : 1 : 1 0 0 )  
bedient. In  Konzentration 1 : 100 000 erhielten wir auf Betr~ufelung yon 1 Min. 
Dauer genau dieselbe Reaktion wie bei Adrenalin 1 : 10 000 und zwar mit nach- 
folgender Erweiterung und Verlangsamung. Auch in h6heren Konzentrationen 
angewandt ergab Jodjodnatrium als Erstwirkung Verschlul~ der Strombahn, 
aus der z. B. nach Anwendung yon 2 proz. L6sung sehon nach einigen Sekunden 
starkste Erweiterung der Capillaren, in denen Stase eintrat, hervorging, wi~hrend 
die Interlobularvenen versehlossen blieben. Ein Tropfen 1 proz. Jodjodnatrium- 
16sung kann im Zentrum der Einwirkung augenblicklieh einen Stasebezirk ohne 
vorhergehenden Versehlug hervorrufen. Die Umgebung reagiert, wie oben aus- 
geftihrt, erst mit  VerschluB und dann mit Erweiterung und Stase, so dal3 naeh 
wenigen Sekunden der erste Stasebezirk mit  dem ringsum hinzutretenden ver- 
sehmolzen ist. 

In  durchaus gleieher Weise verliefen die l~eaktionen der Leberstrombahn, 
wenn wir die Temperatur der Berieselungsfltissigkeit fiir 1--5 Min. erh6hten. Auf 
42 ~ C erhielten wir als einzige Wirkung eine leichte Verengerung der Strombahn 
wie auf Adrenalin; sie wich mit  der Rfickkehr zur K6rpertemperatur der Beriese- 
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lungsfltissigkeit dem Ausgangszustand. H6here Warmegrade (45, 50, 54 ~ riefen 
Verengerung oder Vcrschlu]3 der Strombahn hervor, die die Einwirkung betr~cht- 
lich fiberdauerten; sie wurden von einer Erweiterung der Strombahn mit Ver- 
langsamung des Blutstromes wie bei typischer Adrenalinreaktion gefolgt. 

In einer anderen Versuchsreihe haben wir stufenweise die Kochsalzkonzentration 
unserer Berieselungsfliissigkeit herabgesetzt. Mit 0,6proz. L6sung und halbsttin- 
diger Berieselung erhielten wir nach wenigen Minuten der Einwirkung der hypo- 
tonischen L6sung eine Verengerung der Interlobularvenen und peripherisehen 
Capillaren. Kurze Zeit darauf wurden auch die zentral gelegenen Capillaren und 
die Zentralvenen verengt. 3 Min. nach Wiederelnschaltung der isotonischen Flfissig- 
keit war der Ausgangszustand erreicht. 

0,45 proz. NaC1 erzeugte bei Dauereinwirkung von einer halben Stunde einige 
Minuten naeh Beginn derselben Verengerung oder Versehlul~ der Stromb~hn yon 
10 M_in. Dauer. Darauf bei bestehender Verengerung oder VerschluB der portalen 
Gef~Be ausgedehnte Capillarstase, die lange (fiber 1 Stunde) bestehen blieb. 

Schon 3 Min. lange Einwirkung einer 0,09proz. Berieselungsflfissigkeit hatte 
VerschluB der Capillaren, VerschluB der portalen Gef~fle und Verengerung der 
abftihrenden Gef~Be zur Folge. Einige Minuten sp~ter wurde der Versehlul3 der 
Capillaren durch Stase in erweiterten Capillaren ersetzt; der Verschlul3 der Portal- 
venen hielt an, indes die Zentral- und Lebervenen sehr bald ihr altes Lumen zuriick- 
gewannen. 

Aqua destillata verschlol~ die Strombahn im Augenblick der Einwirkung. 
Sehon in den n~chsten Minuten hatte starke Erweiterung der Interlobularvenen 
und der sie umgebenden Capillarstrecken und alsbald der ganzen betroffenen 
Gebiete Platz gegriffen. Grol~e (Diapedesis-) Blutungen im Zentrum der Ein- 
wirkung und Stase der fibrigen Bezirke folgten der Erweiterung und der mit ihr 
verbundenen zunehmenden Verlangsamung auf dem FuBe. 

Erh6hten wir die Temperatur des destillierten Wassers auf 55 ~ und berieselten 
nur 10 Sek., so trat ohne weiteres eine Erweiterung der Strombahn ein mit nach- 
folgender Stase in den Capillaren und Zentralvenen. Die zuffihrenden Gefa~e 
waren st~rkst verengt oder versehlossen. Die Umgebung, zunachst erblaBt, zeigte 
10Min. sp~ter ebenfalls maBige Erweiterung der Gef~e und Capillaren; in 
diesen ging die Verlangsamung alsbald in Stase tiber. Eine Triibung des Leber- 
gewebes wurde dabei nicht beobaehtet. 

Von den in diesem Abschn i t t  angewand ten  Mi t t e ln  ist  es ffir das  
Adrena l in  yon vielen Forschern  ane rkann t ,  dab  es an  den Nervenend-  
o r g a n e n - -  i m  wei tes ten S i n n e  - -  des sympa th i s chen  Sys tems  angrei f t  und  
in dieser E igenschaf t  die S t r o m b a h n  vereng t  oder  verschliel~t. Von dem- 
selben Mi t te l  ist  aber  aueh eine erwei ternde  W i r k u n g  bekann t ;  wir  be- 
ziehen sie auf  Reizung d e r  Di la ta to ren .  W i r  k o m m e n  hierauf  zur i ick;  
an  dieser Stelle gentigt  es, festzustel len,  dal~ die e rha l tenen  Anderungen  
der  Wei te  und  der  Geschwindigkei t  der  S t r o m b a h n  des Leber randes  
yon  einer Reizung ihres Nervensys tems ,  und  zwar  seiner Endorgane ,  
hergele i te t  werden k6nnen.  Es s ind dies im wesent l iehen dieselben 
J~nderungen gewesen, die w i r  n~eh mechanischer  Beeinflussung fest- 
ges te l l t  und  auf ind i rek tem Wege als nerv~len Ursprungs  nachgewiesen 
haben ;  diese ind i rek ten  Beweisgri inde,  wenn es ihrer  ftir das  Adrena l i n  
bedi i r fen  wiirde, w~ren auch bier  anzufi ihren.  



138 L. Loeffler und M, Nordmann : 

Dieselben J~nderungen s ind von uns beobach te t  worden als W i r k u n g  
eines anderen  chemischen Stoffes, der  J o d v e r b i n d u n g ,  als eines l~epr~- 
sen tan ten  ffir unz~hlige a n d e r e ;  als W i r k u n g  e rh6hte r  Tempera tu r ,  an  
deren  Ste]le auch erniedr igte  h~ t t en  t r e t en  k6nnen ;  als W i r k u n g  hypo-  
tonischer  Kochsalzl6sungen,  die auch durch hyper ton i sche  L 6 s u n g e n - -  be- 
l iebiger  S a l z e -  zu erzielen gewesen w~re. Auch  diese Gruppe  von Ver- 
suchen e r laubt  also, da  das  Ne rvensys t em auch der  S t rombahn ,  in seinem 
cons t r ic tor i schen u n d  in se inem d i la ta to r i schen  Teil,  gemi~l~ der  all-  
gemeinen Physiologie  des Nervensys tems  durch  chemische und  physi-  
kal ische Beeinflussung in Reizung  verse tz t  wird,  an  unserer  im folgenden 
wei ter  zu begr i indenden  A n s c h a u u n g  fes tzuhal ten ,  dab  die e rmi t t e l t en  
~ n d e r u n g e n  der  S t rombahnwei t e  und  Blu t s t romgeschwind igke i t  in der  
Leber  von Reizung  des • e rvensys tems  des Organs  abhangen .  

DaB wir  eine A l t e r a t i on  des fibrigen, n ich t  ne rva len  Gewebes der  
S t r o m b a h n  durch einen Teil  der  Mi t te l  n icht  in Abrede  stellen, s e i  aus- 
dr i ickl ich  a n e r k a n n t ;  es dar f  aber,  ohne be rech t ig ten  Wide r sp ruch  be- 
f t i rchten zu mtissen, b e h a u p t e t  werden,  dal3 es b isher  n icht  gelungen ist, 
die beschr iebenen Fo lgen  der  Eingriffe  an  einer  nervenlosen  S t r o m b a h n  
he rvorzurh fen  und  sie aus  de r  ihrer  N a t u r  nach  unbekann ten ,  n icht  a m  
Nervensys t em angre i fenden W i r k u n g  ohne Berf icksicht igung desselben 
zu erkl~ren. 

Diese vorli~ufigen Ergebnisse  unserer  E in le i tung  mSgen zun~chst  
genfigen; es wird  sparer  auf  sie zuri ickgegriffen u n d  weiteres z u  ihrer  
Begr t indung angeff ihr t  werden.  

C. Hauptteil:  
Die Leber wiihrend der Magen- nnd Darmverdauung yon Normalkost, nach 
Fett-, Glykogen- und Eiwei~iiitterung, bei der Inanition und bei Vergiftungen 

mit Chloroform, Phosphor, Phlorhizin und Insulin. 

1. Die Leber bei der u yon Normalkost. 
Um die Leber w~hrend einer reinen Magenverdauung zu beobachten, ist das 

Kaninchen nich~ zu verwenden, da es stets einen mehr oder weniger stark ge- 
fiillten Magen hat. Ratten und M~use fressen zwar such h~ufig, entleeren jedoch 
ihren Magen so oft, dab man bei Sektionen der Leiche zu beliebiger Zeit dem Stalle 
entnommener Tiere nicht selten einen leeren oder nahezu leeren Magen antrifft. 
L~i3t man diese Tiere einige Stunden fasten und reicht ihnen dann ihre gewohnte 
gemischte Nahrung, so fiillen sie ihren Magen rasch und stark. Und zwar eignet 
sich die weifle Maus besser als die scheue weifle Ratte, die unter den Augen des 
Menschen und bei Licht nicht leicht fril~t. Die Sektion so vorbehandelter Tiere 
lehrt, dal3 sich der Nahrungsbrei nach dem Fressen etwa 2 Stunden lang im Magen 
oder dazu im obersten Abschnitt des Duodenums befindet; der Diinndarm ist 
dann leer oder fast leer, der Dickdarm enth~lt Kotballen. 

Ohne Ausnahme in einer groI3en Reihe yon Versuchen zeigt die stets sehr 
gut durchsichtige Leber yon Tieren, deren Magenverdauung in vollem Gange ist, 
eine weite und zwar gleichm~13ig weite Strombahn. Die portalen Gef~l~e sind scharf 
begrenzt und welt, ebenso die Zentral- und Lebervenen; ihr Inhalt ist rot. Die 
Capitlaren sind ebenfalls weir; das Blur sieht in ihnen rot aus und unterscheidet 
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sich dadurch yon dem Griinlich-gelb des Capillarblutes einer blassen Leber. Zweifel- 
los ist die StrSmung langsam. 

Adrenalin auf die so beschaffene Leber unserer Versuchstiere gebracht be- 
wirkte nach AbschluB der Berieselung und nach einer sich anschlie~tenden Latenz- 
zeit yon mehreren Sekunden, in eindrucksvollem Gegensatz zu der oben beschriebe- 
nen, als typisch hingestellten Adrenalinreaktion, n u t  eine leichte Verengerung 
der portalen Gef~Be und der Capillaren und eine sehr leichte Verengerung der 
abftihrenden Gefi~i~e. In  sp~testens 3 Min. ist der Ausgangszustand wiederher- 
gestellt; nur wenn dieser in einem geringeren Grad yon Verdauungshyper~mie 
bestanden hatte, t r i t t  nachtr~glich eine kurze leichte Erweiterung der Strombahn 
ein, verbunden mit st~rkerem Grad der StrSmungsverlangsamung, die in den 
Lebervenen, als an der Grenze der Sichtbarkeit, direkt feststellbar ist. 

Berieselung mit  42 ~ warmer KochsalzlSsung 0,9proz. bewirkt bei einer in- 
folge 1Viagenverdauung weiten Strombahn weder Lumenver~nderung noch Farb- 
umschlag; wir erinnern daran, dab wir bei mittlerem DurchstrSmungsgrad leichte 
Verengerung damit erzielen konnten. 

Die ~v~thrend der Magenverdauung gleichm~Big weite, langsam durchstrSmte J 
Strombahn der Leber reagiert also rol l  ausgebildet auf Adrenalin oder andere 
als Constrictorenreize erkannte Mittel wesentlich sehwacher als die - -  mehr oder 
minder - -  enge Strombahn anderer Lebern; die (sekund~re) Phase der Erweite- 
rung bleibt aus. 

Wartet  man nach der letzten Nahrungsaufnahme des Versuehstieres etwa 
4 - -5  Stunden, so ergibt die Sektion, dab der Speisebrei fast ganz aus dem Magen 
verschwunden ist und sich im Diinndarm als Chymus befindet. Er  ist dann auf 
mehr oder weniger lange Strecken des Jejunums und Ileums verteilt. 

Die Strombahn der Leber ist zu dieser Zeit gleichm~Big mittelweit bis eng; 
ihre Weite ist etwa die, die wir bei der Besprechung unseres Beobachtungsfeldes 

- -  im technischen Tell - -  im Auge gehabt haben. Es kommen hierbei leichte 
Unterschiede in der Strombahnweite vor; und zwar ist die Strombahn um so 
welter, je h6her sieh der Inhalt  im Diinndarm befindet, um so enger, je mehr er 
sich bereits dem Dickdarm geni~hert hat. Die etwas weitere Strombahn zeigt : 
etwas dunkler gefi~rbtes Blur als die engere, dureh gelbes Blur ausgezeichnete; 
die Str6mung besitzt also in jener einen geringeren Grad yon Schnelligkeit als in 
dieser, wo sie gem~B der Farbe des Blutes betr~ehtlich ist. 

Ist  als Darminhalt  nur frischer Kot  im Dickdarm nachweisbar, etwa 6--7 Stun- 
den nach der letzten Mahlzeit, so ist die Strombahn der Leber gleichm~l~ig und 
ausgesprochen eng; yon einer Verengerung auf einen Grad, der  - -  rein mechanisch - -  
eine Verlangsamung des Blutstromes mit sich bri~chte, kann nicht gesprochen 
werden; das Capillarblut sieht gelb aus und fliel~t schnell. 

Die Wirkung yon aufgetr~ufeltem Adrenalin im Stadium der Diinn, und Dick- 
darmverdauung ist die im vorigen Kapitel  voa  uns als typisch gekennzeichnete 
zweiphasische: ein schon w~hrend oder am Ende der Berieselungszeit einsetzender 
VerschluB der Strombahn (auBer den grSl~ten Lebervenen unseres Beobachtungs- 
feldes, die sich nur sehr stark verengen) auf 3--5  Min. and nachfolgende mehrere 
Minuten anhaltende Erweiterung, die mit Verlangsamung der StrSmung ver- 
bunden ist. Es richter sich die Li~nge und St~rke des Reaktionsverlaufes nach  
dem Ausgangszustand: je mehr sich dieser in Weite und Geschwindigkeit yon dem 
der Magenverdauung zukommenden entfernt und sich dem Gegenstiick zu dieser, 
der betr~chtlichen Enge bei der Dickdarmverdauung n~hert ,  um so l~nger die 
constrictorische und dilatatorische Wirkung des Adrenalins. 

U n s e r e  B e o b a c h t u n g e n  der  l e b e n d e n  L e b e r  in  d e n  e i n z e l n e n  S t a d i e n  

d e r  V e r d a u u n g  h a t  s o m i t  e inen,  wie aus  de r  gle ichm~i3igen F a r b e  des  
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Organs hervorgeht ,  zweifellos gleichmaf3ig in der ganzen Leber  herrschen- 

den, fiir die bestehende Verdauungsphase  charakter is t i schen Zus tand  

der Wei te  und  St romgeschwindigkei t  ergeben;  und zwar haben wir/est- 
gestellt, daft bei der Magenverdauung eine weite Strombahn und langsame 
Slr6mung in der Leber besteht, und daft die schnell durch]lossene Strombahn 
um so enger ist, ]e weiter die Verdauung voranschreitet bis zu einem H6he- 
punkt im Stadium der Dickdarmverdauung. 

.An diesen Zustand der Leber schlieflt sich nach Au/nahme von neuer 
Nahrung in den Magen das Stadium der Leberhyperdimie an, das wit oben 
ngher charakterisiert haben. 

Im Adrenalin haben wir ein Mittel, um uns fiber die Erregbarkeit der S~rom- 
bahnnerven zu unterrichten. Eine vom aufgestellten Typus abweiehende Reak- 
tion der Leberstrombahn auf Adrenalin haben wir w/~hrend der Magenverdauung 
erhalten, und zwar hat ihr Verlauf gezeigt, dab die Constrictoren Verengerung 
in welt schwacherem Grade als sonst herbeifiihren. Wir schlieBen daraus, dab 
die Erregbarkei$ der Constrie~oren bei der Magenverdauung herabgesetzt ist und 
die Dilatatoren, indem sic sich in Erregung befinden, eine weite Strombahn unter- 
halten. Die Verlangsamung, die trotz der Erweiterung und der damit herab- 
gesetzten Reibungswiderst/inde an Stelle einer Beschleunigung, die man vielleicht 
erwartet h/~tte, auftritt, muB gem/iB unseren frtiheren Versuehen auf Verengerung 
vorgeschalteter Gef~Bstrecken bezogen werden; hierauf, als auf einen Zusammen- 
hang, auf den uns unsere einleitenden Versuche bereits hingewiesen haben, werden 
wir sp/~ter zuriickkommen. Die ohne weiteres erschlieBbare Herabsetzung der 
Erregbarkeit der Constrictoren erkl&rt uns auch das Ausbleiben der sekund~ren 
Erweiterung der Strombahn: erst nachdem die Reizung der Constrietoren zu einem 
Verlust der Erregbarkeit der Constrictoren gefiihrt hat, setzt die Reizung der 
Dilatatoren dureh das Adrenalin ein; jene bleibt aber in unserem Falle auf Grund 
der Herabsetzung der Constrietoren-Erregbarkeit aus, und somit auch ihre Folge, 
die nachtr/igliehe Dilatatorenreizung. 

Wir haben es bei der Magenverdauung mit einer .~nderung des Kreislaufes 
zu tun, die, wie aus unseIen einleitenden Versuchen herv0rgegangen ist, auf 
st/~rkere Reizung eintritt als sie Bl~sse erzeugt; da noch st/~rkere Reizung, starkste. 
unter Zunahme der Erweiterung die Verlangsamung zu Stase steigert, nennen 
wir jenen Zustand (mit Ricker) den perista~ischen in dem weiten Sinne des Wortes, 
der Erweiterung und Verlangsamung aller Grade umfal3t und sie in der Stase bei 
maximal erweiterter Strombahn gipfeln 1/~Bt. 

Der ~bergang der Adrenalinreaktion zum sog. Typus erfolgt mit voran- 
schreitender Verdauung. Die Constrictoren, wieder voll erregbar, versehlieBen, 
vom Adrenalin gereizt, die S~rombahn; die Reizung fii]lt so stark aus, dab die 
Erregbarkeit der Constrictoren verloren geht. Da dieser Verlust der Erregbarkeit 
der Constri~toren die Vorbedingung der Erregung der l~nger erregbar bleibenden 
Dilatatoren ist, werden diese vom Adrenalin in Erregung versetzt: die sekundi~re 
Erweiterung der Strombahn ist die Folge, die zur Zeit der Magenverdauung in 
der Leber deshalb ausbleibt, weft, wie wir gesehen haben, das Mittel auf Grund 
der herabgesetzten Erregbarkeit die Constrictoren nicht auszuschalten und daher 
die Dilatatoren nicht zu reizen vermag. 

Naehdem wir so den Ablauf der Adrenalinreaktion in den einzelnen Stadien 
der Verdauung kennen gelernt und gesehen haben, dab die Unterschiede im Reak- 
tionsverlauf schon im physiologischen Verhalten des Tieres sehr groB sind, sind 
wir streng genommen nieht mehr berechtigt, von einem ,,typischen" Reaktions- 
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verlauf zu sprechen; nur zur leichten Verstandigung werden wir aueh weiterhin 
an dem Ausdruck ,,typische" Adrena]inreaktion festhalten als an der infolge der 
Langwierigkeit dcr Darmverdauung am h~ufigsten anzutreffenden Form der- 
selben. 

2. Die Leber nach Fettfiitterung. 
H a b e n  wir im vorhergehenden kennengelern t ,  wie sich bei gemischter 

Kost  die S t rombahn  der Leber un te r  dem Einflul3 der sich reflektorisch 
in  verschiedenen F o r m e n -  je nach  der Phase der Verdauung u n d  der 
Beschaffenheit  des Inha l tes  des Magens u n d  des Darmes  - -  vollziehenden 
Reizung ihres Nervensystems verh~lt,  so wollen wir im Iolgenden unter -  
suchen, wie die Leber u n d  ihre S t rombahn  aussehen u n d  reagieren, wenn  
die Ern~hrung  in  verschiedener R ich tung  modifiziert,  n~mlich einseitig 
gestal te t  wird u n d  zwar nu r  soweit, dai3 ihr physiologischer Charakter  
nicht  verlorengeht  oder nu r  wenig beeintr~cht igt  wird. 

Wir  besprechen zunachst  die Fett/iitterung, als deren Ziel wir Ab- 
lagerung gr6i3erer Mengen von F e t t  in  den Leberzellen im Auge ha t ten ,  
die denn  auch e in t ra t  u n d  die blaI~ aussehende, da wo sie viel F e t t  ent-  
hielt  fet tgelbe Leber vergrSi3erte. 

Als geeignetes Tier erwies sich uns die weifle Ratte. Da aber Ratten fettreiche 
Kost leieht verweigern, haben wir mit Hilfe einer Ureterensonde dutch das Maul und 
die Speiser6hre verfliissigte Margarine in Portionen yon 1--3 ccm innerhalb yon 
1--2 Tagen in den Magen der Tiere eingeftihrt und sic in der Zwischenzeit mit Milch 
ernahrL. Auf diese Weise haben wit bei einer Reihe yon Tieren bei Erhaltung des Ge- 
wiehi~s und Wohlbefindens Fettlebern leiehten und mittelsehweren Grades erzeugt. 
Als Beispiel sei der Versuch an einer Ratte erw~hnt, die 10 Uhr vormittags dem Stall 
entnommen ausweislieh einer exeidierten Probe kein FeLt in der Leber hatte. 
Nacb einmaliger Fiillung des Magens rail FeLL haLLe die Ratte am Abend (7 Uhr) 
desselben Tages bereits eine Fettleber, in der das Fett in groBen Tropfen die peri- 
pherische Zone, in fe.inen die zentrale Zone des L~ppchens einnahm. Magen und 
Duodenum waren miL fltissigem Fett noeh m~l~ig gefiillt; im Dtinndarm befand 
sich makroskopiseh fettfreier Chymus, im Dickdarm Kot vom gew6hnlichen 
Aussehen. 

Der mikroskopische Anblick der lebenden Leber nach derartiger Fettzufuhr 
ist ungemein chrakLeristisch. 

Die ttaupteigenschaft der FeLLleber ist die starke Bl~sse. Das Gebiet der 
Capillaren ist farblos, die Capillaren sind sehr eng. Aus der Tiefe sehimmern die 
Portalvenen bei nieht allzu starker Beeintrachtigung der Durchsichtigkeit dnrch 
die Menge des Fettes als sehr enge blaSrote Gefis durch. Die Interlobularvenen 
und Zentralvenen sind sehr eng. Die Lebervenen sind sehr eng, ihr Blut ist 
blai3rot; die Str6mung ist homogen. Die gr6$ten Lebervenen sind weiL und 
mit dunkelrotem, also langsam str6menden Blur geftillL; erst hier macht sich also 
ein leichLer Grad der Langsamkeit, Folge der Enge der vorangehenden, schnell 
durchstr6mten Abschnitte der Strombahn, bemerkbar. Die verminderte Durch- 
sichLigkeit grol~tropfiges FeLt enthaltenden Lebergewebes, die EigenLiimlichkeit 
fetthaltigen Leberparenehyms, 1/~Bt gegebenenfalls die besondere Lokalisation 
des FeLtes in Zonen erkennen. Ist in diesem Sinne eine Zonenbildung vorhanden, 
so finder sich auch ein sichtbarer Unterschied in der Farbe und Weite der Capil- 
laren; und zwar sind die yon feLterfiillten Leberzellen ums~umten Capillaren 



142 L. Loeffler und M. Nordmann: 

farblos, die tibrigen yon roter Farbe;  die farblosen Capillaren sind verengt und schnell 
durchstr6mt, die roten relativ welt und ]angsam durchstr6mt. Die Zentralvenen 
sind relativ welt, wenn auch die zentralen Capillaren relativ weir sind; sie sind 
verengt, wenn auch diese verengt erseheinen. 

Wir haben des 6fteren auf Fettlebern mit ihrer sehr engen Strombahn Koch- 
salzl6sungen yon 0,9O/o unter erh6hter Temperatur yon 55 ~ einwirken lassen und 
nach kurzem VerschluB yon wenigen Minuten eine starke Erweitcrung der ge- 
samten berieselten Strombahn erzielt. Der Vergleich dieser ktinstlieh erzeugten 
Hyper~mie mit der Bl~sse des Ausgangszustandes zeigt unzweideutig, dab die 
Verengerung der Strombahn nieht etwa auf Kompression der Capillaren dureh 
das fetthaltige und dadurch vergr6Berte Leberparenchym beruht. 

Die AdrenalinreaIction nach lokaler Berieselung einer fettreichen Leber ver- 
lguft abweichend yon der ,,typischen". 

Schon am 1. Tage der Fettfiitterung, desgleiehen sphter erzeugt Adrenalin 
einen Verschlug der Portalvenen, Interlobularvenen, Capillaren und Zentral- 
venen und eine starke Verengerung del Lebervenen yon etwa 10 Min. Dauer. 
Dann ~olgt ohne oder mit  einem sehr kurzen Stadium leichter Erweiterung der 
Ausgangszustand. Ist  im Capillargebiet eine Zonenbildung vorhanden, so wird 
eine solehe auch durch die Reaktion herbeigeftihrt, indem sieh zum Beispiel die 
starker verengten Capillaren der peripherisehen Zone (zugleich mit den Inter- 
labularvenen) verschlieBen und die zentra! gelegenen Capillaren und Zentral- 
venen ein wenig spgter stark verengen. Zentrale Capillaren und Zentralvenen 
erreichen dann den Ausgangszustand friiher als die iibrigen, etwa schon nach 
4 Min. 

Das mikroskopische mit Hi~malaun- und SudanlSsung gef~rbte Schnittpr~para~ 
der Leber zeigt rein- oder grogtropfigen Fettgehalt  der Kupfferschen Sternzellen 
und der Leberzellen entweder in vollst~ndig gleichm~i~iger Anordnung oder, was 
haufiger ist, mit Bevorzugung der peripherischen Zone an Zahl und Gr6Be der 
Fettropfen. 

Der mikroskopische Befund der Leber lg{3t in I-Iinsicht auf die Menge und 
Art der Ablagerung keine strenge Gesetzm~gigkeit zu der Dauer der Fettti i t terung 
erkennen. 

Glykogen ist in den Fettlebern mit  der Jodreaktion meist gar nicht oder nur 
in sehr geringer Menge nachweisbar. Aueh die Eiweii3reaktion (s. unten) zeigt 
nur schwachen Eiweil~gehalt des Leberparenchyms an. - -  

Im AnschluB an diese Versuche haben wir noeh zu erw~hnen, dab wir eine 
Reihe aus unbekannter Ursache im Stalle entstandener ~ettlebern slarken C~'ades 
bei jungen l~aninchen, jungen und alten Ratten und alten weiBen M~usen mikro- 
skopisch im Leben und an der Leiche untersucht haben, desgleichen eine groge 
Reihe von Fettlebern schweren Grades, die wir durch Weiterftitterung mit Fe t t  
und Milch unter dem Auftreten yon St6rungen des Allgemeinbefindens der Tiere 
erhalten haben: wir haben an solchen Lebern die oben wiedergegebenen Beobach- 
tungen best~tigt. 

3. Die L e b e r  n a c h  K o h l e n h y d r a t f i i t t e r u n g .  
])as geeignete Tier ist das Kaninchen; aber auch Rat ten  zeigen nach ent- 

sprechender Kost groBe Glykogenmengen in der Leber, die das Ziel unserer Ftitte- 
rungsversuche waren. Nach einer Fastzeit  yon 24 Stunden beim Kaninehen und 
8- - ]0  Stunden bei der Rat te  haben wir  unsere Versuchstiere 12--36 Stunden 
hintereinander ausschlieBlich mit  zu Brei zerkochter Kartoffel oder troekenem 
Brot in reichlicher Menge ernghrt. 

Nach solcher Ftitterung ist die Leber blag und zeigt einen ftir starken Glykogen- 
gehalt auBerorden~lich typischen grauen Farbenton; mikroskopisch besteht bei 
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bester Durehsiehtigkeit eine Enge der Strombahn, die gleichm~/3ig portale Ge- 
f~Be, Capfllaren und abfrihrende Venen betrifft. Die Gef~Be haben einen blaBroten, 
die Capillaren einen grrinlieh-gelben Inhalt. Die Enge der Strombahn erreieht 
nicht den Grad, der einer Fettleber zukommt; die StrSmung des blaBgelben Blutes 
ist als sehnell vorzustellen; es handelt sieh wie bei den von uns herbeigefrihrten 
Fettlebern auch bier um einen Dauerzustand, der so l~nge besteht, wie der starke 
Glykogengehalt des Parenchyms. 

Berieselung einer solehen Leber (der Ratte) mit Adrenalin hat einen augen- 
biicklieh eintretenden Versehlu8 der portalen Gef~/3e, Capillaren und Zentral- 
venen, eine starke Verengerung der Lebervenen zur Folge. Dieser Zustand halt 
etw~ 10--15 Min. an und geht nach einem Stadium starker Erweiterung yon 
10 Min. Dauer und l~nger auf das Ausgangsmal3 zurrick. 

Zur Darstellung des Glykogens in den durch Probeexcision entnommenen 
Stricken und in der Leber getSteter Tiere haben wir nur frische oder hSchstens 
1/2 Stunde im absoluten Alkohol gehartete, mSglichst drinne Scheiben verwendet 
und sehr drinne Gefrierschnitte davon nach der Langhans schen Methode gef~rbt. 
So erreichten wir eine gleiehm~Bige F~rbung ohne Kontrast zwischen Rand und 
Mitte der Sehnitte, den mangelhaftes Eindringen der Fixierungsflrissigkeit und 
die dadurch eintretende AuflSsung des Glykogens so leieht bewirken. 

Die mikroskopischen Schnittpr~parate zeigen nach der Kohlenhydratfritterung 
ausnahmslos einen diffus verteilten starken Gehalt an Glykogen, kenntlieh an 
den stark durch Jod gebr~unten groBen Sehollen im Protoplasma der Leberzellen. 
�9 Naeh H~malaun-Sudanf~rbung erscheinen die Leberzellen (nach AuflSsung des 
Glykogens) groB und hell mit schmutziggrauen groben KSrnern; ihre B~lkehen 
stehen infolge der Enge der Capfllaren, die im Tode noch zugenommen, sich zum 
VersehluB gesteigert haben mu/3, fast lrickenlos beieinander. H~ufig zeigen die 
Kupfferschen Sternzellen bei st~rkerem Glykogengeh~lt in gleiehm~13iger Ver- 
teilung feintropfiges Fett. 

4. Die Leber nach EiweiSfiitterung. 
Zu einseitiger Fleichkost ist die Ratle ~m geeignetsten. Unsere Versuchstiere 

haben trisehes mageres gekochtes Fleisch gesunder Kaninchen mit gro~er Gier 
gefressen und nehmen diese Kost bei bestem Wohlbefinden viele Tage lang. Wit 
haben die starke Eiweiflzu]uhr 1--3 Tage lang und auch l~nger durchgdrihrt. 

Die Leber zeigt nach solcher Fritterung elne eigenartige, schSn blaBrote 
Farbe. 

Das mikroskopische Bild einer eiwefl3reichen Leber zeigt wiederum einen 
Typus des Verhaltens der Strombahn. Sic ist eng, aber verglichen mit der Strom- 
bahn der glykogenreichen oder gar der fettreiehen Leber welter; demgem~B steht 
die bht~rote Farbe des Inhalts der engen Capillaren im Gegensatz zu der gelben 
Farbe des Capillarblutes in der Fett- und der Glykogenleber. Die portalen Gef~Be 
sind ebenfalls eng, desgleiehen die abfrihrenden Venen; auch ihr Inhalt ist blal3rot. 
Besonders deutlieh ist die Verengerung ihrer kleinen, nun kaum noch hervor- 
tretenden ~ste, der Interlobularvenen und Zentralvenen. An Hinweisen auf 
eine Verlangsamung des Blutstromes fehlt es; wir kSnnen nur aui Grund der 
blaBroten Farbe des Blutes yon weniger sehneller Str6mung spreehen, als sic in 
der Glykogen- und in der Fettleber besteht; die beide, wie wit gesehen haben, 
raseh und zwar in versehiedener Geschwindigkeit durchstrSmt sind. 

Adrenalinberieselung bewirkt sofort einsetzende Verengerung der Strombahn, 
die sieh alsbald zum Verschlul3 steigert und zwar der Interlobul~rvenen, Capri- 
laren und Zentralvenen. Naeh Ablauf yon durehschnittlieh 8--10 Min. erweitert 
sich die Strombahn wiederum und zwar wenig fiber das AusgangsmaB hinaus mit 
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einer leichten Verdunkelung der Farbe des Capillarfeldes, also einer Stromver- 
langsamung, iNach wenigen Minuten ist der Ausgangszustand wieder hergestellt, 

Die I)urchsich$igkeit einer eiweiBreichen Leber ist im Gegensatz zu der der 
glykogenhaltigen Leber vermindert, aber nicht ann~hernd so stark herabgesetzt 
wie die der Fettleber. Es liegt fiber dem Beobachtungsfeld ein leichter Schleier, 
der die Beobachtung der Strombahn nicht beeintrachtigt. 

Das Mikroskop bestgtigt in jedem Falle das Vorhandensein grSflerer Mengen 
yon Eiweil3. Wit haben zur Darstellung desselben die yon Sti~bel zs) angewandte 
Methode, die F~rbung mit Methylgrfin-Pyronin benutzt. Unsere Praparate voa 
eiweiflhaltigen Lebern zeigen genau dieselben Befunde, wie sie St~tbel wieder- 
gegeben hat, namlich in groBen Zellen mit fast farblosem Protoplasma mehr oder 
weniger grol3e klumpige oder runde KSrnchen im Protoplasma und Kern yon 
leuchtend roter Farbe und zwar in ganz gleichmal3iger Weise in ganzen Lappchen. 

Mit Sudan gef~rbt, zeigen die Schnitte meist kein Fett oder Fett in feinen 
Tropfen und in gleichm~i~iger Verteilung in Kupfferschen SternzeUen und einzelnen 
regellos verteilten Leberzellen. 

Glykogen ist in solchen Lebern selten und dann nur in sehr geringer Menge 
nachweisbar. 

5. Zusammenfassung der Ergebnisse der Fiitterungszustiinde. 
Unsere Fiitterungsversuche haben dargetan, dab in der Leber eine 

gesetzm~l~ige Beziehung zwischen dem Verhalten der Strombahnweite 
und StrSmungsgeschwindigkeit einerseits, dem Vorhandensein der 
Speieherstoffe im Parenehym andererseits besteht. 

Ausnahmslos erf~hrt die Strombahn bei einer einseitigen Kost eine 
Ver~nderung ihres Lumens und der Geschwindigkeit ihres Inhaltes, die 
ffir jeden der yon uns angewandten Nahrungsstoffe bis zu einem Grade 
charakteristisch ist, dab daraus das zu erwartende histologische Bild 
abgelesen werden kann .  Und zwar haben wir die st~rkste allgemeine 
oder in Zonen abgestufte Enge bei der Fettleber, eine mittelstarke Enge 
bei der Glykogenleber und eine schwache Enge bei der EiweiBleber ge- 
sehen. Wit  sehlieBen daher, dab bei Anwesenheit yon Fett ,  Kohle- 
hydra ten  oder Eiweil~ im Magen- und Darmkanal  - -  auf reflektorischem 
Wege --  Reize best immter St~rke das Nervensystem der Leberstrom= 
bahn treffen und die St rombahn in einer ffir jeden Nahrungsstoff eigen- 
tiimlichen Weise einstellen nnd erhalten. 

Wir haben somit als fibereinstimmendes Ergebnis unserer Mast- 
versuehe eine Enge der Strombahn der Leber festgestellt, die mit  schneller 
StrSmung im capill~ren Teil der Strombahn, auf den als allein am Stoff- 
wechsel beteiligten es ankommt,  einhergeht. W~hrend unsere Versuehe 
fiber die Grade der Enge befriedigenden AufschluB geben und, um es zu 
wiederholen, ihren st~rksten Grad der Fett-,  ihren mittleren Grad der 
Glykogem, ihren geringsten Grad, der einer mittleren WeRe der Strom- 
bahn nahesteht,  der Eiweii~ablagerung zugeteilt haben, ist es uns nicht 
mSglich, den Grad der Geschwindigkeit des Blutstromes in diesen 
drei Zust~nden der Enge, der je nach ihrem Grade gesetzm~l~ig best immt 
und verschieden sein mul~, genauer anzugeben, als oben gesehehen. 
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Wir begniigen uns also damit, nachgewiesen zu haben, daI~ die Ab. 
lagerung und Erhaltung der Spelchersto]fe im Leberparenchym in einem 
dutch Constrictorenreizung hervorgeru]enen und unterhaltenen engen Zu. 
stande der Strombahn zustande kommt, der ]i~r ]eden der in Betracht ge- 
zogenen Sto]/e einen bestimmten Grad besitzt, dem zwei]ellos ~e ein be- 
stimmter Grad der Geschwindigkeit der Str6mung entspricht. 

Wenn somit das Verhalten der Strombahnweite (und der Geschwin- 
digkeit ihres Inhaltes) fiir jeden der Stoffe typisch ist und jedem der 
Typen ein besonderer Reizungszustand des Strombahnnervensystems 
entspricht, so hat sich das im Ausfall der Adrenalinversuche, auf den wir 
nun noch im Zusammenhange zuriickkommen miissen, best~tigt. Wit  
haben angeffihrt, dal~ die 2. Phase ausbleibt oder sehr schwach ausfiillt 
bei der Fettleber, als an der st~rkst verengten Strombahn; sie ist Verl~ngert 
bei der mittelstark verengten Strombahn der Glykogenleber und ent- 
spricht etwa dem Typus bei der Eiweil~leber. Wir schliel~en auch hieraus, 
da~ die einseitige Ernahrung die Erregbarkeit der Constrictoren be- 
einflufit und zwar so, dai~ sie sie steigert (woraus die l~ngere Dauer ihrer 
Reizwirkung sich ergibt), aber je nach der Art der Ern~hrung in ver- 
schiedenem Grade: da, wo efne sekund~re Erweiterung folgt, so stark, 
da2 ein Verlust der Erregbarkeit eintritt, worauf die Dilatatoren-Reizung 
einsetzt, da wo die 2. Phase ausbleibt, in geringerem Grade; der erste Fall 
steht der typisch genannten Reaktion n~her als der zweite, der mit der aty- 
pischen Reaktion, wie sie bei der Magenverdauung abl~uft, verwandt ist. 

Die beschriebenen Typen ~reten jedesmal zutage, wenn man eine auf 
die mitgeteilten Arten hergestellte Fett-  oder Glykogen- oder EiweiB- 
leber mikroskopisch untersucht, so dal~ wir schon oben kurz yon einem 
Dauerzustande gesprochen haben. Es lag nahe, diesen auf seine Dauer- 
haftigkeit daran zu priifen, wie er auf eine Fiillung des (leeren oder fast 
leeren) Magens mit den Stoffen, die in der Leber angeh~uft sind, reagiert, 
~uf eine Ftillung, die beim vSllig normalen Tier mit gemischter Nahrung 
vorgenommen die Magenverdauungshyper~mie der Leber bewirkt. Da 
hat sich denn ergeben, dai~ auf pralle Fiillung des Magens mit Fe t t  diese 
Hyper~mie in der Fett  [eber ausblieb ; dagegen haben wir einen gewissen 
geringen Grad derselben bei denjenigen, offenbar chronischen Fettlebern 
gesehen, die wir in, wie bereits erwahnt, aus dem Stalle wahlIos herausge- 
nommenen und der Beobachtung unterzogenen Tieren angetroffen haben. 
Wurden die Versuche an Tieren mit Glykogen- und EiweiBlebern an- 
gestellt, so war bei der Untersuchung 1--2 Stunden nach der Aufnahme 
yon der angegebener glykogen- oder eiwei~reichen Nahrung eine gewisse 
Leberhyper~mie vorhanden, doch war sie niemals so stark wie nach Auf- 
nahme gemischter Kost eines mit solcher ern~hrten Tieres. 

Die 3 Typen, einmal verwirklicht, werden also mit einer gewissen 
Z~higkeit festgehalten; auch dies kann nur auf eine Beeinflussung der 

Virchows Archiv. Bd. 257. 10 
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Erregbarkeit des Strombahnnervensystems der Leber dutch die in Form 
einer einseitigen Nahrung in grol3er Menge zugeffihrten und resorbierten 
Stoffe zurfiekgeffihrt werden. 

In  darauf gerichteten, durch Kontrollversuche gesicherten Ver- 
suchen haben wir eine Anlagerung von Fett, Eiweil3, Glykogen wahrend 
der Magenverdauung yon gemisehter und einseitiger Nahrung in der 
zu dieser Zeit in der angegebenen Weise hyperi~mischen Leber nicht 
feststellen kSnnen; sie finder bei Normaltieren in den ffir dieses gfiltigen 
Grenzen der Menge zur Zeit der Enge der Strombahn, wie sie w~hrend 
der Darmverdauung und der mit ihr einhergehenden Resorption yon 
Fett, Glykogen, Eiweil~ besteht, in einer Form start, die fiir die ge- 
misehte Nahrung festzustellen bleibt; wi~hrend der yon der Magen- 
verdauung abhi~ngenden Leberhyperamie verschwinden die angelagerten 
Stoffe wieder. Es lehrt also die Kombination der Versuehsergebnisse 
fiber die Leber yon mit gemischter Kost erniihrten Tieren wi~hrend der 
)/Iagen- und Darmverdauung, yon miv einseitig gestalteter Kost er- 
ni~hrten Tieren wi~hrend der Magenverdauung, dal] Anlagerung yon 
Sto//en wgihrend der Enge, Verbrauch derselben wdhrend der Weite der 
Leberstrombahn 8tatt/indet, die dort schnell, bier langsam durchstr6mt ist. 

Aus diesen gesetzm~igen Beziehungen zwischen den Vorgi~ngen an 
der Strombahn und ihrem Nervensystem einerseits, im Parenchym 
andererseits leiten wir das Bestehen einer kausalen Relation in dem Sinne 
ab, daft die Art der Durchstr6munq die Ursache des Au/tretens, Erhalten- 
bleibens und Verschwindens der in den Leberzellen anzutre//enden Sto//e ist. 

Diesen SchluI~ werden wir im fo]genden zun~ichst weiter stfitzen und 
dann in ausffihrlicherer Weise rechtfertigen. 

6. ltungerzustand. 
Bei vollstandiger Unterbrechung der Nahrungs- und Wasserzufuhr, 

a]so bei vSlliger Aufhebung der Zufuhr nicht gasfSrmiger Stoffe zu dem 
KSrper, verhalten sich die Tiere verschieden. 

Kaninchen ertragen lange ttungerperioden ohne kSrperliche Unruhe; ihr 
Gewicht f~llt ruckweise in grSl3eren Zeitabst~nden um 100--200 g. Am 5. Hunger- 
tage sind die Tiere sichtbar heruntergekommen, aber noeh immer lebhaft, obwohl 
ihr Gewieht auf 2/a des Anfangsgewichtes gesunken ist. 

Ratten und M~use zeigen zuweilen schon am 1. Hungertage eine starke moto- 
rische Unruhe und verfallen unter groBen individuellen Verschiedenheiten unter 
anfi~nglich starken, sp/~ter kleineren Gewichtsstiirzen in wenigen Tagen. Selten 
erleben wei~e M~use den 4. Hungertag. 

Bei der Sektion sind Magen und Darm bei Ratten und Mausen leer; h6chstens 
enth~lt der Magen ein wenig yon den Tieren gefressenen eigenen Kot. Der Kanin- 
ehenmagen ist auch nach langer Hungerperiode nicht ganz leer. Die Leber aller 
Tiere ist nach genfigend langem Hungern yon tiefdunkelroter Farbe, besitzt 
einen seharfen Rand und ist in sp~teren Hungertagen stark verkleinert. 

Mikroskopisch betrachtet ist die Strombahn nach voller Ausbildung der vom 
Hungerzustand bewirkten Anderung, und zwar zuweilen schon nach einem Hunger- 
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tag, bei Maus und Rat te  sogar schon nach 15 Stunden, deutlich und gleichm~Big 
erweitert; Zonen bestehen nicht. Die Leber ist durchsichtig; in der Tiefe sind 
die Portalvenen und Interlobularvenen a]s erweiterte und dunkelrote Gef~Be zu 
erkennen. Das Capillargebiet ist yon dunkelroter Farbe;  die Capillaren bilden 
enge Maschen, sie sind erweitert, ihr Inhalt  ist homogen und tiefrob, flieBt also 
langsam. Zentral- und Lebervenen sind dunkelrot und stark erweitert. Die StrS- 
mung in ihnen steht an der Grenze der Sichtbarkeit, ist also unmittelbar als sehr 
langsam feststellbar. In manchen F/~llen kann man sogar die roten BlutkSrperchen 
in den Lebervenen unterscheiden. 

1st dies die eine Art des Auftretens einer Hungerleber, so spiel$ es sich in 
anderen, nicht gerade seltenen F/~llen and zwar bei allen Tierarten etwas anders 
ab. Am 1. und 2. Tag sieht man keinen Unterschied gegeniiber einer normalen 
Leber an der Strombahn und ihrem Inhalte;  auch die Adrenalinreaktion f/~llt 
typisch aus. Dann, am 3. oder 4. Tage, ist die Strombahn stark erweitert, dis 
StrSmung verlangsamt. Es gibt also in diesen F~llen keinen allm/~hlichen, fort- 
sehreitenden ~bergang von leichter Erweiterung zur starken und zur entsprechen- 
den StrSmungsgeschwindigkeit, sondern der l~bergang finder plStzlich start  und 
die s t a rk  erweiterte Strombahn mit ihrer verlangsamten StrSmung bleibt so wie 
sie eingesetzt hat  bestehen; yore Beginn dieses Zustandes an besteht in starkem 
Grade die Abnahme der Adrenalinwirkung, die wir nun zu besprechen haben. 

In  den ersten Hungertagen, bisweilen schon wenige Stunden nach AbschluB 
der Dickdarmverdauung kann Adrenalin, auf die erweiterte, langsam dm'chstrSmte 
Strombahn gebracht, so schwach wirken, dub es nur eine verzSgerte und sehr 
geringe Verengerung der portalen Gef/tBe und Capillaren herbeiftihrt. Zentral- 
und Lebervenen verengern ihr Lumen kaum merklich oder gar nicht. Nach wenigen, 
hSchstens 3 Min. wird der Ausgangszustand erreicht und gleichzeitig fiberholt 
durch den Eintr i t t  einer noch st/irkeren Erweiterung und noch st/~rkeren Ver- 
langsamung der StrSmung yon mehreren Minuten Dauer. 

Die L~nge und St/~rke der durch Adrenalin erzeugten Verengerung und der 
nachtr/~glichen Erweiterung nehmen ab, je 1/~nger die Hungerperiode dauert und 
je mehr sich damit die Strombahn erweitert. Dabei zeigten sich bei unSeren Ver- 
suchstieren in der Sehnelligkeit des Eintrittes der drweiterten Hungerstrombahn 
und der damit verkniipften Abschw~ehung der Adrenalinreaktion groBe indivi- 
duelle Verschiedenheiten. 

In  sp/~teren Hungertagen, oft schon am 3. und 4, Tage, steigert sich die all- 
gemeine Erweiterung der Strombahn zum AuBersten, die Str6mung wird stark 
verlangsamt, ist oft iiberall sichtbar, das Maschenwerk der Capillaren ist so dicht, 
dab die tieferen Teile der Leber kaum noeh zu erkennen sind. 

Adrenalin auf diese ausgesprochene Hungerstrombahn gebracht, ist voll- 
standig wirkungslos. Nicht einmal die in der Hungerleber besonders deutliehen 
Leberarterien verAndern ihr Lumen. 

Ein anderes Mittel, uns vom Zustand des Strombahnnervensystems im Hunger- 
zustand zu iiberzeugen, hut uns die Beobachtung der Leberstrombahn beim Sterben 
und nach dem Tode geboten. Wir haben die Leber des sterbenden oder toten Tieres 
beobachtet, sowohl wenn es aus vollem Wohlbefinden heraus, als auch wenn es 
nach kurzer oder langer Hungerperiode dutch Chloroforminhalation get6tet 
wurde. 

Im 1. Falle geh$ diffuse Erweiterung der Strombahn verbunden mit  stbrkster 
Verlangsamung der Str6mung im Tode dem mit dem Aufh6ren der Herzt/~tigkeit 
eintretenden Stillstand des Blutes voraus. 15--20Min. sparer wird die Leber 
blaB; die zufiihrenden GefKl~e und die Capillaren entleeren unter Verengerung 
oder  Verschlu$ des Lumens ihr Blur, das trage in Zentral- und Lebervenen herz- 

10" 
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w~rts rollt. Nach wenigen Minuten erfolgt abermals endgiiltiger Stillstand des 
Blutes in den weiten abfiihrenden Gef~Ben. 

Nach kurzer Hungerperiode voUzieht sich diese postmortale Blutbewegung 
unter Umst~nden unter Zonenbildung im Capillargebiet; n~mlich so, dab nur 
portale Gef~e und periphere Capillaren sich verschlieBen und entleeren, und die 
zentralen Capillaren mit den abfiihrenden Venen weir und bluterftillt zurtick- 
bleiben. 

1Vach langer Hungerzeit bleibt die gesamte Strombahn nach dem Tode stark 
erweitert und strotzend mit roten BlutkSrperchen gefiillt. Eine Blutbewegung 
finder nicht start. - -  

Schon nach den beiden ersten Hungertagen konnten wir eine Ver~nderung 
des Leberparenchyms im mikroskopischen Schnittpraparat durch den Vergleich 
mit vor dem Beginn der Hungerperiode gewonnenen Probesttickchen feststellen. 

Reichlicher Glykogengehalt in den Leberzellen ist meist schon nach 24 Stunden 
verschwunden. Aus Zellen, die durch vom Jod gebr~unte Glykogenschollen ver- 
gr6Bert sind, werden kleine Leberzellen, die die sog. Glykogent~r~ger enthalten. 

Ist vorher Eiweil~ vorhanden gewesen, so farben sich auch nach 2 Hunger- 
tagen noch leuchtend rote Granula; man gewinnt aber bereits den Eindruck, dal~ 
sie an Zahl und Gr6Be abgenommen haben. Spgter sind sie nicht mehr vorhanden. 

Fett,  soweit es vor dem Einsetzen des Hungerzustandes in Kupfferschen 
Sternzellen und einzelnen unregelm~l~ig verteilten Leberzellen in excidierten 
Proben nachzuweisen war, ist nach 2 Hungertagen fast verschwunden. Eine 
Zunahme des Fettgehaltes haben wir nicht beobachtet. 

Am Ende einer langen Hungerzeit sind also die Lebern frei yon Glykogen, 
EiweiB und Fett,  yon Fett  auch dann, wenn es zonenweiB oder diffus weite Ge- 
biete der Leber eingenommen hatte. Verkleinerte, fast homogen gefarbte Leber- 
zellen ums~umen die m~chtig erweiterten Capillaren. 

Der  Hunge rzus t and  f t ihr t  also zun~chst  eine Herabse t zung  der Er-  
r egbarke i t  der  Const r ic toren u n d  ba ld  ihre endgi i l t ige Uner regbarke i t  
herbei .  Die zun~chst  e in t re t ende  Abschw~chung,  die da raus  hervor-  
gehende Aufhebung  der  Adrena l in r eak t ion  und  die zunehmende  eben- 
falls ne rva l  bed ing te  Unf~thigkeit der  S t rombahn ,  sich nach  dem Tode zu 
kon t r ah ie ren  und  zu entleeren,  s ind die Beweise daftir.  Die Di la ta to ren ,  
die l~nger e r regbar  ble iben als die  Constr ic toren,  erwei tern die S t rom-  
bahn.  W i r  werden die auch hierbei  beobach te t e  Ver langsamung erst  
sp~ter  befr iedigend erkl~ren, wenn  wir am Schlul] unserer  Versuche auf  
die Er fah rungen  an  anderen  Organen zuriickgreifen.  

Der  Schwund der  Speicherstoffe setzt ,  wie wir  gesehen haben,  mi t  
dem ers ten  Hunger t age  ein;  dab  ihr  Aufbau  im L e b e r p a r e n c h y m  w~hrend 
der  D a r m v e r d a u u n g  erfolgt,  h a b e n  wir  an  fr i iheren Stel len gezeigt  und  ihn  
yon  der  gleichzeit ig bes tehenden  I schamie  der  Leber  abh~ngig gemacht .  
D a  die hyper~mische  Hunger l ebe r  aus der  isch~mischen Leber  bei  Darm- ,  
D i c k d a r m v e r d a u u n g  hervorgeht ,  schliel~en wir, dab  es der  Ubergang  der  
mi t  Aufbau  und  E r h a l t u n g  ve rbundenen  Isch~mie  in die I-IyperKmie ist,  
der  dem A b b a u  yon Glykogen,  F e t t  und  Eiwefl~ zugrunde liegt. 

Zweifellos n i m m t  in der  Hunger lebe r  auch das  Zel lp lasma des Organs 
ab ;  auch hierfi ir  diirfen wir  die J~nderung der  Beziehung zwischen Blur  
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u n d  Gewebe zur Erk l~rung  heranziehen, nachdem wir ihren entscheiden- 
den Einflul~ auf die paraplasmat ischen Stoffe kennenge le rn t  haben,  
deren engste Beziehungen zum His t ioplasma nicht  zweifelhaft sind. 

7. Vergiftung mit Chloroform. 
Wir  haben  in  der le tz ten  Gruppe unserer  Versuche Allgemeingifte 

angewandt .  Von den beiden ersten, Chloro/orm u n d  Phosphor, ist eine 
Leberwirkung lange b e k a n n t  u n d  schon oft Gegens tand  experimentel ler  
Unte r suchungen  gewesen; sie soll uns  in  bezug auf die Verfet tung u n d  
ihre urs~chlichen Beziehungen besch~ftigen, also den  schwacheren, wie 
wir sehen werden, reversiblen Grad der Ver~nderung,  die bekann t l i ch  
nach  hSheren Dosen Nekrose, e inen irreversiblen Zus tand,  erreicht. 

In  der etwa 45 Tiere z~hlenden Reihe der yon uns mit Chloroform vergif~eten 
Tiere befinden sich weil3e Mause, Ratten und Kaninehen. 

Die MSuse, im Gewicht yon etwa 20 g, haben wir in Anlehnung an das yon 
Fi~hner 5) angegebene Verfahren behanoelt. Die Tiere werden in ein luftdicht ab- 
geschlossenes Glasgefa2 yon 11 1 Luftgehalt gesetzt, in derfen 0,2 bis 0,3 ccm 
Chloroform in einem offenen am Boden stehenden Schalchen verdampfen. Nach 
1/4 his z/~. Stunde verfallen die Mause im Anschlul3 an einen kurzen Erregungs- 
zustand in eine tiefe Narkose, in der sie 3/4 bis 1 Stunde bleiben, worauf sie aus 
dem Gefal3 herausgenommen werden. Die Mause erholen sich mehr oder weniger 
rasch, innerhalb 1 Stunde, und k6nnen die Folgen dieser Behandlung bei allmah- 
lich abnehmender Fref~lust und tangsamen Verfall I0 Tage iiberleben. 

Den Ralten, die 100--150 g schwer waren, haben wir subcutane Einspritzungen 
yon 0,05 bis 0,1 ccm Chloroform gemacht. Diese Dosis wird yon ihnen gut ver- 
tragen, ohne dag deutliche Anzeichen einer narkotischen Wirkung hervortreten; 
nur in manchen F/~llen kann man einige Tage leicht gestSrten Befindens beobachten, 
das sich in mangelnder Lebhaftigkeit und FreBlust der Tiere ~ul3ert. 0,1 ccm 
Chloroform wiederholt an verschiedenen Tagen gegeben, bis zu einer Gesamtdosis 
yon 0,3, fiihrt erst nach 14 Tagen zum Tode. AuSerdem haben wir einige Tiere 
mit 0,5 ecru Chloroform vergiftet, die meist unter schnellem Verfall und narkose- 
/~hnlichem Zustand innerh~lb yon 24 Stunden eingegangen sind. 

Den Kaninchen, die ein Gewicht yon 400--700 g hatten, haben wir je nach 
Gewicht 0,3 bis 1,5 Chloroform unter die Haut gespritzt; sie sind innerhalb 1 Tages 
in mehr oder weniger tiefer Narkose zugrunde gegangen. 

Wit haben die Entwicklung der Strombahnver~nderungen und die Verande- 
rungen im Leberparenchym bei unseren Tieren verfolgt vom Augenblick der Ver- 
giftung an bis zum 12, Tage nach der Vergiftung, h~ufig bei einem und demselben 
Tiere durch 3--4malige Betrachtung der lebenden Leber und Untersuchung 
dabei gewonnener Probestiickchen. Einen wesentlichen Unterschied in dem Ab- 
lauf der gleich zu besclu'eibenclen Vorg~nge bei den einzelnen Tieren und bei den 
angefiihrten Dosen haben wir nicht beobachtet; sie standen auch in keiner gesetz- 
m~13igen Beziehung zu dem etwa ein$retenden Tode des Tieres. Einzelheiten, be- 
sonders Zonenbildung im Capillarfeld heben sich bei der betr~chtlichen GrSl~e der 
Elemente in der Kaninchenleber deutlicher ab als in der Leber "con Ratten und 
M~usen. Die M/~use helen bei der Eigenart des bei ihnen angewandten 2qarkose- 
verfahrens fiir die Beobachtung der ersten Wirkung aus. 

In den ersten Stunden nach Einverleibung des Chloroforms, und zwar bei 
der l~atte schon 15 Min. nach der Einspritzung, ist die Capillarstrombahn in ihrer 
ganzen Ausdehnung stark verengt; an der Verengerung nehmen die Zentralvenen 
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tell, deren letzte dem Leberrand benachbarte Endstrecken verschwnnden, d .h .  
verschlossen sein kSnnen. Die Portalvenen sind bis zu ihrer Aufsplitterung in 
Capillaren welt. Ebenfalls sehroff ist der ~bergang yon den verengten Zentral- 
venen zu den erweiterten Lebervenen, deren Blut dunkelrot ist, also verlangsamt 
f]iel3t. 

Aueh beim Kaninchen verengt sich zuerst stark die ganze capill~re Strombahn; 
an dieser Verengerung nehmen bei ibm aber aueh die samtlichen Gef~l]e des Leber- 
randes tell. Diese somit allgemeine Verengerung wahrt nur kurz, nicht mehr ~ls 
ungefahr 10 Min. 

Als Er.stwirkung haben wir also fiir die benutzten 3 Arten yon Versuchstieren 
eine starke Verengerung der ganzen capill~ren Strombahn festgestellt, die ]e nach 
der Tierart versehieden lange anh~lt und mit der je nach der Tierart Verengerun~ 
offer Erweiterung der zu- und abffihrenden Gefai3e verbunden ist. 

Sind mehr als 2 Stunden nach der Chloroformgabe verstriehen, so sind bei 
den kleinen Tieren (Maus und Ratte) die anfangs erweitert gewesenen Interlobular- 
und Portalvenen yon mittlerer Weite oder leicht verengt; an dem capillaren Tell 
der Strombahn, an den Zentral- und Lebervenen hat  sich nichts Merkliehes ge- 
~ndert. Bei den Kaninchen tritt ,  wie schon angegeben, die erste Abanderung 
der Anfangswirkung bereits friiher ein; sehon nach 10 Min. trifft man nicht mehr 
jene allgemeine starke Verengerung an, sondern die portalen Gelatine sind jetzt  
mittelweit oder leieht verengt, die C~pillaren der peripherischen Zone welter gewor- 
den, w~hrend in der zeritralen Zone die starke Verengerung erhalten bleibt; die Leber- 
venen sind noch erweitert, ihr ]nhalt  ist dunkelrot. Es besteht also jetzt eine aus- 
gesprochene Zonenbildung im Lappchencapillarsystem, die Erstwirkung hat  
in der peripheren Zone abgenommen, ihre Capillaren sind wohl noch verengt, aber 
schw~cher als im zentralen Tell. Die Breite der beiden Zonen schwankt; die peri- 
pherische kann so schmal sein, dal3 sie nur 2--3  Reihen Leberzellen einsehliel~t. 

Adrenalin auf die so verengte Strombahn eines mit Chloroform behandelten 
Tieres gebracht, bewirkt einen VerschluB der gesamten Strombahn, der sehr lange, 
namlieh 10--20 Min. anhalt und dem die Rtickkehr in den Ausgangszustand ohne 
weiteres folgt. 

5 - -6  Stunden nach der Vergiftung erhalt man bereits aus dem zentralen Ge- 
bier de r  Capillaren bei abgeblendetem Liehte einen Reflex und stellt eine mehr 
oder weniger starke Undurehsichtigkeit dieses Abschnittes lest; wir haben an 
friiherer Stelle gesehen, dal3 dies auf die Anwesenheit yon J~'ett hinweist. 

Sehnittprapara~e yon Probestiieken oder Leiehenlebern yon Tieren, deren 
Lebern sich vor der Vergiftung als fettfrei erwiesen hatten, lassen denn auch, und 
zwar frtihestens 21/2 Stunden nach der Chloroformgabe, Veffettung der Leber- 
zellen im zentralen Tell des L~ppchens erkennen, der die HMfte oder 2/3 des L~pp- 
ehens um~ai~t. 

In  den Fallen, in denen in der lebenden Leber die Zone der relativ weiten peri- 
pherischen Capillaren entsprechend schmal gewesen ist, ist nur eine entsprechend 
schmale Zone Leberparenchym an der Peripherie fettfrei, w~hrend das iibrige, 
welt iiberwiegende, zum Gebiet der verengten Capillaren gehSrige Leberparenchym 
veffettet ist. 

Frfihestens 5--10 Stunden nach der Vergiftung, manchmal erst nach Tagen 
tri t t  (bei allen Versuchstieren) eine weitere Anderung ein, die das vorhergehende 
Stadium als ~bergang erscheinen li~t.  Anstelle der starken Verengerung im 
zentralen Tell, an Stelle der geringeren Verengerung der peripherischen Capillaren 
nnd der Interlobularvenen erkennt man jetzt bei mittlerer Weite oder leichter 
Verengerung der portalen GefaBe und peripherisehen Capillaren eine sehr deut- 
liehe Erweiterung der Capillaren im zentralen Tell und der Zentral- und Leber- 
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venen, si~mtlich mit dunkelroter Blutfarbe, also verlangsamter Str6mung. ~ber 
diesen Zustand kehrt in den n~chsten Tagen, gew6hnlich naeh 3 4, aber auch 
erst naeh 10 Tagen die Strombahn unter allmahlichem Verschwinden der Zonen- 
bildung zur urspriinglichen Weite und Geschwindigkeit Zuriick. 

Adrenalin, in dieser Phase der Wirkung des Chloroforms, am 2. und 3. Tage 
naeh der Vergiftung, auf die soeben beschriebene Strombahn gebraeht, erzeugt 
an den portaten Gef~6en und peripherischen Capillaren einen Verschlul3 von 
21/2 bis 3 Min. mit nachfolgender Erweiterung, etwa dem Typus der Adrenalin- 
reaktion entsprechend. Die erweiterten zentralen Capillaren und zentralen Venen 
reagieren, sparer als die Interlobularvenen und die Capillaren der peripherischen 
Zone, mit einem Abstand bis zu 1/2 Min., mit einer leiehten Verengerung yon nur 
mehreren Sekunden Dauer oder auch l~nger und dann folgender starker Erweite- 
rung und Verlangsamung der StrSmung auf 6 8 Min. Die Verlangsamung steigert 
sich leicht zur Stase, die dann l~ngere Zeit bestehen bleibt. Die Zone derart re- 
agierender Capillaren kann bis dicht an die Interlobularvenen heranreichen. 

Nach dem Auftreten der Strombahnerweiterung im 2. Abschnitt der Chloro- 
formwirkung haben wir niemals eine Zunahme des Fettgehaltes in der Leber er- 
kennen k6nnen; im Gegenteil, der Fettgehalt, wie wir an zahlreichen Probesttick- 
chen verglichen haben, verschwindet innerhalb yon 3 4, manchmal auch inner- 
halb yon 10 Tagen. Auch bei einem schwereren Grade der Vergiftung, z. B. einer 
solchen, die innerhalb von 24 Stunden mit Tod endigt, haben wir in der kurzen 
2. H~lfte des Versuchs, sofern die Erweiterung im Zentrum bereits eingetreten 
war, nie eine Zunahme des Fettgehaltes beobaehtet: diese Tiere sterben mit der 
in den ersten Stunden nach der Vergiftung erworbenen zentralen Fettleber. 

Besal3 die Strombahn den oben beschriebenen Charakter einer im Zentrum 
bestehenden Erweiterung und war diese Erweiterung besonders deutlich, das 
Blur daselbst besonders dunkelrot und diese Teile der Leber auffallend durch- 
sichtig, so zeigte das mikroskopische Schnittpr~parat im Zentrum des L~ppchens 
sehr grol~e mit ungef~rbten Vakuolen versehene, dazu feine Fetttropfen enthaltende 
Leb~rzellen, deren Kern sieh sehr gut fi~rbt. Um diese Zone befindet sich ein schma- 
ler Saum fetterftillter Leberzellen. Aueh diese Ver~nderungen des Parenchyms 
verschwinden spurlos nach mehreren Tagen, in weleher Zeit die Strombahn zu 
ihrer ursprtinglichen Beschaffenheit zurtickkehrt. 

Die Wirkung  des Chloroforms vollzieht sich nach dem Gesagten in  
2 Haup tphasen  u n d  zwar besteht  die Erstwir]cung in einer Verengerung, 
die Zweitwirkung in  einer Erweiterunff der S t rombahn .  

Bei den un te r  Chloroformwirkung sich vollziehenden Vorgi~ngen an  
der Leberstromb'ahn ist zu unt  erscheiden zwischen den Vorg~ngen in der 
peripherischen und denen in  der zentralen Zone des L~ppchens. 

Die zuffihrenden Gef~i~e und  die Capillaren der peripherischen Zone 
erfahren zun~chst  eine Verengerung. Sie k a n n  yon kurzer Dauer sein 
u n d  einer ein- bis zweistiindigen Erwei terung Platz machen,  um d a n n  
in den Zus tand  mit t lerer  WeRe und Geschwindigkeit  zuri ickzukehren.  
Wi r  haben  zwar bei den kleineren unserer  Versuchstiere keine capill~re 
Zonenb i ldung  gesehen, wohl aber einen sehr auffal lenden Unterschied 
zwischen den erweiterten,  sp~ter mi t te lwei ten  por ta len  Gef~I3en einer- 
seits und  den s tark verengten  Zent ra lvenen  andererse i ts  Vielleicht ent-  
zieht sich im Capil larsystem die Zonenb i ldung  wegen der geringen GrSI~e 
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der Bestandteile der Rat ten-  und M~useleber oder des geringeren Grades 
des Unterschiedes bei diesen Tieren dem Naehweis. 

In  anderen FMlen verharren portale Gef~i~e und periphere Capillaren 
im Zustand der Verengerung, der sich nur wenig durch den Grad der 
Verengerung im zentralen Teil unterscheidet. Wir haben gezeigt, dal~ 
der Saum der relativ weniger stark verengten Capillaren und aueh der 
Saum fettfreier Leberzellen in der peripherischen Zone dann besonders 
sehmal ist. 

Zentral gelegene Capillaren und Zentralvenen bleiben unter der 
Wirkung des Chloroforms stark verengt und erfahren erst nach Stunden 
oder Tagen die Zweitwirkung, bestehend in einer Erweiterung der Strom- 
bahn und Verlangsamung der StrSmung. 

Die s tarke  Verengerung, im zentralen Teil des L~ppchens geht einer 
Fettablagerung in den zentral gelegenen Zellen voraus. Nach Ver- 
schwinden dieser Verengerung, in der Zweitwirkung des Chloroforms 
geht die Erweiterung der Strombahn und Verlangsamung ihres Inhaltes 
zun~chst mit Stillstand des Fettansatzes einher; unter Rfickkehr der 
Strombahn zu urspriinglicher WeRe und Geschwindigkeit vollzieht 
sich dann der Abbau des Fettes. Eine besonders starke Erweiterung 
der zentral gelegenen Capillaren und besonders kr~ftige Verdunkelung 
der Blutfarbe in der 2. Phase der Chloroformwirkung hat te  die oben- 
beschriebeneVer~nderung des Leberparenchyms in vakuolisierte, dazu yon 
feinen Fet t t ropfen locker durchsetzte Leberzellen zur Folge. Die Riick- 
kehr der Str5mung zur Norm li~13t auch diese Zellver~nderungen ver- 
schwinden. Offenbar besteht hier ein Grad der Erweiterung der Strom- 
hahn und Verlangsamung der Str6mung, in dem Fliissigkeit aus der 
Blutbahn in das Leberparenchym iibertritt  und in ihm sich ansammelt ; 
ein Grad, der starker ist als er sonst erreicht wird. 

Unsere oben aufgestellte Behauptung, dal~ eine starIce Verengerung 
der Strombahn die Vorbedingung dafiir ist, dal~ die Leberzellen Fe t t  
speichern, ist durch die Wirkung des Chloroforms yon neuem gestiitzt 
worden. Wir haben bei diesem Reizmittel eine Verengerung der Strom- 
bahn vor dem Fet taufbau gesehen und eine Erweiterung zugleich mit 
Stillstand der Fettanlagerung vor dem Schwund des Fet tes  aus dem 
Leberparenchym. Wir betrachten auf der geschaffenen Grundlage, die 
wir im folgenden weiter festigen werden, diese zeitliche Beziehung als 
zugleich kausale, als Beweis dafiir, dal~ in der Tat  der Zustand der Strom- 
bahnweite und der dadurch bedingten Geschwindigkeit des Blutes den 
Fettauf- und -abbau des yon der Strombahn versorgten Gewebes be- 
herrscht. 

Aul3erdem haben wir bewiesen, dal] Chloroform im Grunde dieselbe 
Wirkung am Strombahnnervensystem der Leber entfaltet wie die 
anderen von uns angewandten Reize mit lokaler oder allgemeiner Wir- 
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kung,  n~mlich Kons t r i k to rene r r egung  in der  e rs ten  Phase  der  Wi rkung ,  
D i l a t a to renc r regung  in der  2. Phase,  und  zwar  bes teht ,  wie die Adrena l in -  
r eak t ion  beweist ,  im S t ad ium der  Cons t r ic torener regung auch e i n e  
erhShte  E r r egba rke i t  derselben,  die ver l~nger te  Const r ic t ion  hervor -  
br ingt ,  aber  n icht  so grol~ ist, dab  da raus  schlieBlich Ver lus t  de r  Erreg-  
ba rke i t  hervorgehen  wiirde, die Vorbed ingung  der  sekundi~ren D i l a t a t o r e n -  
erregung,  die also ausble ibt .  Die Erwe i t e rung  mi t  Ver l angsamung  der  
S t rSmung  wie sie in dem 2. A k t e  der  Verg i f tung  als s ekundare  Phase  
beobach te t  haben,  beziehen wir  auf  die nach  E i n t r i t t  des Vcrlustcs  oder  
de r  H e r a b s e t z u n g  der  E r r egba rke i t  der  Const r ic toren  z u s t a n d e k o m m e n d e  
Er regung  der  Di l a t a to ren ,  ein Ablauf  der  Reak t ion ,  der  dem typ i schen  
nahes t eh t  und  in der  Zei t  der  R i ickkehr  zur  N o r m  zus tande  k o m m t .  

8. Vergiftung mit Phosphor. 
Wir wenden uns zu der Vergiftung mit Phosphor. Wir haben Phosphor in 

OlivenS1 gel6st in verschiedenen Dosen unsern Versuchstieren, meist Ratten, dazu 
einigen Kaninchen, unter die t taut  gespritzt. Die Einzeldosis Iiir die Ratten 
betrug 1--2--4 mg. Die Gesamtdosis bei 6fters wiederholten kleineren Dosen 
stieg je nach der Lange der Beobachtung bis auf 9 rag. Kaninchen erhielten 4--10 mg 
als Einzeldosis. 

Die Ratten reagieren auf die Einspritzung mit heftigen Abwehrbewegungen 
und mit Schreien. Naeh wenigen Minuten seheint das alte Befinden wiederher- 
gestellt. Im weiteren Verlauf aui3ern sich groI~e individuelle Verschiedenheiten; 
schon nach 6--7 Stunden k6nnen sieh Vergiftungserscheinungen, Mattigkeit und 
mangelhafte Frel~lust zeigen. Wahrend einige Tiere nach 1--2 Tagen eingehen, 
halten andere die Phosphorbehandlung Tage und Wochen aus. 

Wir haben bei unseren mit Phosphor vergifteten Tieren zu den versehieden- 
sten Zeitpunkten innerhalb von 10 Tagen nach der Vergiftung die Strombahn und 
Schnittpr~parate der Leber untersucht. 

Bereits 10 Min. naeh Einverleibung des Giftes ist die Strombahn der Leber 
in ihrer Gesamtheit gleichmaBig verengt. 

Am Parenehym der Leber laBt sieh noch keine Veranderung feststellen. 
Zu spateren Zeitpunkten, Stunden und Tagen zeig~ die Strombahn der Leber 

ohne strenge Abhangigkeit yon der seit der Aufnahme des Gfftes verstrichenen Zeit 
und der H6he der Gesamtdosis ein verschiedenes Verhalten. Es entsprieht jedem 
Strombahnbild ein besonderer Befund im mikroskopischen Schnittpraparat. 

In  einer Reihe yon Fallen ist die Strombahn in allen ihren Absehnitten ver- 
engt, im L~ppehen in unregelmaBiger Weise, n~mlich mit Abwechslung enger 
und weniger enger Capillargebiete, so dal~ das Beobachtungsfeld fleckig erseheint, 

Adrenalin, auf diese Strombahn gebraeht, ergibt eine noeh starkere, im Lapp- 
chen etwas ungleichmai]ige Veren~erung, oder einen VerschluB der Strombahn 
yon mehreren Minuten Dauer; wit bei einer Fettleber, die durch Fiitterung er- 
zeugt wurde. 

Im Schnittpr~parat erweisen sich solche Lebern in diffuser Weise verfettet,' 
mit oder ohne Bevorzugung des Parenchyms der peripherischen Zone durch Zahl 
und Gr6Be der Fetttr6pfchen. 

In  einer anderen Reihe von Fallen besteht eine sehr deutliehe, starke Ver- 
engenmg der portalen Gefalle und der Capillaren der peripherischen Zone, die 
zentral gelegenen Capillaren, Zentral- und Lebervenen sind welt und dunkelrot; 
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die Str6mung ist in dieser Zone, im Gegensatz zur peripherischen bis zur Sichtbar- 
keit verlangsamt. 

Adrenalin, auf eine solche Leber gebracht, ftihrt unter Erhaltung einer Zonen- 
bildung zu einem VerschluI3 der zufiihrenden GefgI3e und der peripherischen Capil- 
laren und zu einer leichten Verengerung der Capillaren der zentralen Zone und 
der abftihrenden Venen, Der Verschlufl ~n der peripherischen Zone halt l~nger 
an als beim typischen Adrenalinversuch, etwas 12 Min.; die Verengerung der 
zentralen Gebiete setzt sparer ein, ist sehr schwach und geht schneller zuriiek. 
Beide Teile maehen in der 2. Phase der Adrenalinwirkung eine Erweiterung von 
etwa 5 Min. Dauer dureh, mit Verlangsamung der Str6mung bis zur Sichtbarkeit, 
jedoeh auch dabei unter Erhaltung der Zonenbildung, ni~mlich so, dab die zen- 
tralen Capillaren eine st~rkere Erweiterung erfahren als die peripherischen. 

In den zentralen Teilen und an Zentralvenen kann man in einer Reihe von 
F~llen nach Adrenalin sofort eine Erweiterung mit Verlangsamung der Str6mung 
beobachten, die mit der peripherisehen Zone schlieBlieh in den Ausgangszustand 
zurtickgeht. 

Im Schnittpr~parat dieser Lebern zeigt sich eine auf die peripherische Lapp- 
chenzone, das Gebiet der verengten Capillaren, beschrankte Veffettung. 

Bei einigen Tieren sind kreisrunde Bezirke zu beobachten, blaflgrau und ohne 
Capillarzeichnung, bisweilen mit einem Saum enger Capillaren und fetthaltigen 
Parenchyms. 

Den blassen strukturlosen Bezirken entspreehen nekrotische Bezirke im 
Schnittpraparat. Sie bestehen aus schlecht oder gar nicht gefarbten Leberzellen, 
die, nieht immer, yon einem schmalen Saum besonders stark fetterfiillter Leber- 
zellen umgeben sind. Der Fettgehalt des nekrotischen Materials selbst wechselt; 
er kann Iehlen oder ist in ~einsten Tr6pfchen vorhanden. Zwischen den mehr oder 
minder stark zeffallenen Leberzellen finden sich Lympho- und Leukocyten in 
weehselnder Menge; die Leukocyten geben Oxydasereaktion. Die Capfllaren und 
ihr Inhalt sind nicht mehr zu erkennen; es kommen in den Bezirken rote Blut- 
k6rperchen vor, die wir als diapedetisch ausgetreten ansehen. 

Das Fett nach der Vergiftung mit Phosphor kann bei genesenden Tieren nach 
5 Tagen bereits in der Leber nicht mehr nachweisbar sein. In diesen Fallen ist 
die Strombahn yon mittlerer Weite, ihr Inhalt hat eine mittlere Geschwindig- 
keit; auch die Adrenalinreaktion entspricht dem Normaltypus. 

Als Ergebnis  unserer  Versuche mit  Phosphor haben  wir also entweder 
eine diffuse Fe t t leber  mi t  u n d  ohne Bevorzugung der peripherischen 
Zone oder eine peripherische Verfe t tung gesehen. Die S t rombahn  ist 
vereng~ da, wo die Leberzellen F e t t  enthal ten ,  also, wenn es sich um die 
Verfe t tung der peripherischen Zone handel t ,  nu r  in dieser peripherischen. 

Die Adrena l inreakt ion  f~llt im Falle einer peripherischen Verfet tung 
im zentra len  Teil der L~ppchen mit  seiner sehr weiten, langsam dureh- 
flossenen S t rombahn  abgeschw~cht aus. 

Unsere Versuche geben ke inen Aufschlul3 dariiber, weshalb in den 
einen F~llen eine diffuse, in  anderen  F~llen eine peripherische Fet t leber  
oder n u r  eine Bevorzugung der peripherischen Zone in  der Fe t t ab lagerung  
e in t r i t t ;  sie lassen auch ke inen Schlufi zu, aus welcher Ursache naeh 
Chloroform in  der Regel eine zentrale Veffet tung,  nach Phosphor in der 
Regel eine diffuse oder peripherische Fe t t leber  entsteht .  Es geniigt uns, 
gezeigt zu haben,  dab das F e t t  nu r  da auf t r i t t ,  wo durch das Gift eine 
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verengte  S t r o m b a h n  mit ,  wie wir  abgele i te t  haben,  schneller  S t rSmung  
erzeugt  wird,  und  dal3 mi t  dem Verschwinden dieses Typus  der  Wei t e  
und  Geschwindigkei t  das  F e t t  die Leber  verl~l~t. 

9. Vergiftung mit Phlorhizin. 
Mit Phh~rhizin haben wir eine Reihe yon Kaninchen behandelt, und zwar mit 

intravenSsen und subcutanen Gaben yon 1/2 bis 1 g Phlorhizin, das in einer daftir 
eben noch hinreichenden Menge Alkohol oder Wasser gelSst war. 

Wir haben w~hrend und nach der Einspritzung die Leber mit dem Mikroskop 
beobachtet und eine sofort auftretende Verengerung der gesamten Strombahn 
festgestellt, die etwa 5 Min, anhielt. Dann erweiterte sich die Strombahn entweder 
in gleichm~fliger Weise oder seltener so, dab zun~chst die Portalvenen, Inter- 
lobularvenen und peripherische Capillaren, und nach wenigen Minuten auch die 
zentralen Capillaren und die abfiihrenden Gef~e erweitert wurden. Die all- 
gemeine Erweiterung, verbunden mit dunke]roter RSte des verlangsamt str0men- 
den Blutes haben wir 3/4 Stunden und l~nger bestehen sehen; sie war zuweilen 
in der zentralen Zone starker als in der peripherischen. Schliel31ich kehrte all- 
m~hlich der Ausgangszustand zurtick. 

Untersuchung yon Schnittpr~paraten der Leber ergab einen Schwund yon 
Glykogen in der Zeit der Erweiterung der Strombahn. 

Also auch das Phlorhiz in  zeigt uns keine neuar t ige  Wirkung .  I n  der  
E r s t w i r k u n g  e rha l ten  wir  eine Verengerung,  in der  Zwei twi rkung  eine 
Erwe i t e rung  der  S t r o m b a h n  der  Leber ,  wie bei unseren fffiheren Reizun-  
gen bed ing t  durch  die Er regung  der  Const r ic toren  und  nach  deren  L~h- 
mung  durch  die Er regung  der  l~nger e r regbar  b le ibenden  Df la ta toren .  

Die lange Zeit  bes tehenbleibende,  mi t  l angsamer  S t rSmung  ver-  
bundene  Hype r~mie  ist  die Ursache des Glykogenschwundes ,  der, wie 
wir  bere i t s  wissen, in dem Augenbl icke  einsetzt ,  wo die dem Glykogen-  
ansa tz  zugrundel iegende  Beschaffenhei t  der  S t rombahn ,  auf Grund  neuer  
a m  N e r v e n s y s t e m  angrei fender  Reizung,  verschwindet .  

10. Versuche mit Insulin. 
Als letztes in der Reihe unserer Gifte haben wir ,,Insulin" verwandt, und zwar 

das Insulin der Firma Bayer und das Insulin ,Norgine" der Firma Dr. Stein in 
Prag und Aul~ig. Wir haben M~use, Ratten und Kaninchen durch subcutane und 
intravenise Einspritzung behandelt, im ganzen 40 Tiere, und den Kaninchen 
1 oder 2 Einheitsdosen, den Ratten etwa 1/10, den M~usen etwa 1/100 einer Ein- 
heitsdosis gegeben. 

Als AUgemeinwirkung des Giftes haben wir h~tufig Kr~mpfe und allgemeine 
Mattigkeit gesehen; vielfach aber trat keine merkbare Ver~nderung im Verhalten 
der Tiere ein. ~berschritten wir die oben angeffihrten Dosen sehr wesentlich nach 
oben, so konntvn wir in kurzer Zeit schwere Kr~mpfe, Seitenlage, Erblassen der 
OhrlSffel beim Kaninchen, der Ohren, Pfoten und des Augenhintergrundes bei 
weiBen Ratten und in wenigen Stunden den Tod des Tieres beobachten. 

Bei der oben angegebenen Dosierung des Insulins zeigt die Leber des lebenden 
Tieres, die zu beliebiger Zeit oder nach kurzer Hungerzeit (Kaninchen 24 Stunden, 
M~use und Ratten etwa 8 Stunden), ohne dab eine Hungerstrombahn besteht, 
untersucht wird, bereits 3Min. nach Einverleibung des Mittels eine Verengerung 
der Strombahn. Die Verengerung der Strombahn betrifft in gleichm~l~iger Wcise 
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die Portalvenen, Capillaren und Zentralvenen, in entspreehendem Grade die 
Lebervenen und ist verschieden stark, ohne strenge Abhangigkeit yon der HShe 
der verabreichten Dosis; in einer solchen Leber sin4 die Zeichen einer schnellen 
StrSmung vorhanden. In einem Tell der Fiflle ist der Grad der Verengerung der 
einer Fettleber; in einem anderen tier einer Glykogenleber. Diese Blasse der 
Leber hi~l~ nach intraven6ser Zufuhr 2--3 Stunden in unverminderter Sti~rke an, um 
dann auf einen mittleren Grad der Weite und Stromgesehwindigkeit zuriickzugehen. 

In einigen Versuehen fanden wit in der 4. Stundo nach der Giftgabe eine leichte 
Erweiterung der Strombahn mit dunkelrotem Inhalt, der offenbar langsam floB, 
vor allem in den Capillaren und Zentralvenen; es hat sich hierbei um eine 2. Phase 
der Wirkung gehandelt, die aus der 1., der der Verengerung, so hervorgegangen ist, 
wie in so vielen der vorangestellten Versuche. 

Sehr starke Dosen (4/10 bei der Ratte, 1/10 der Einheitsdosis bei der Maus) 
fiihren einen Versehlul~ der Strombahn herbei, der bis zu dem in wenigen Stunden 
eintretenden Tode bes~ehenbleibt. 

Wi~hrend der dutch Insulin herbeigefiihrten und unterhaltenen Verengerung 
erzeugt subcutan zugefiihrte 10proz. TraubenzuckerlSsung eine allgemeine Er- 
weiterung der Strombahn auf die Dauer yon etwa 10 Min., in der das Blur eine 
dunklere Farbe annimmt, also die StrSmungsgesehwindigkeit sieh verringert. 
Nach dieser Zeit steUt sieh wieder diejenige Verengerung der Strombahn her, die 
vor der Zufuhr des Traubenzuckers bestanden hatte. Dieselbe Wirkung hatten 
Adrenalin und W/~rme yon 50 ~ 

Wir haben bei einigen Kaninehen den Verlauf der Blutzuckerkurve nach intra- 
venSser Verabreichung des Insulins beobaehtet. Er sank nach einem sehr leiehten 
Anstieg um 0,01 bis 0,02 steil auf 0,4 bis 0,5% herab, um am Ende der 2. Stunde 
wieder allmi~hlich anzusteigen. 

Die Untersuchung in Schnittpr~tparaten von Probesttickehen der Leber, die 
vor und etwa 2 Stunden nach der Insulinzufuhr (2 Kaninchen Einheitsdosen sub- 
eutan) gewonnen waren, und zwar yon Kaninchen, die nach 24stiindiger Hunger- 
periode kein dureh Jod nachweisbares Glykogen im Leberparenchym besaSen, 
ergab dis Anlagerung einer mittleren Menge yon Glykogen im Leberparenehym, 
das also w/~hrend des Bestehens des zugehSrigen Typus der Weite und Geschwindig- 
keit entstanden war. 

Bei Ratten und Mi~usen haben wir bei gleichzeitig beobachteter durch hohe 
Dosen yon Insulin stark verengter Strombahn innerhalb yon 3--4 Stunden aus 
ausweislich eines Probestiickchens fettfreien Lebern Fettlebern leichten Grades 
entstehen sehen, Das Glykogen war in diesen FMlen stark vermindert oder ver- 
schwunden. 

Einige unserer Versuchstiere haben die Insulingabe (subeutan oder intra- 
venSs) in dem Augenblick erhalten, von dem wir nach unseren frtiheren Effah- 
rungen wuSten, dab infolge der im Gang befindlichen Magenverdauung dis Strom- 
bahn der Leber sieh in einem Zustand der peristatischen Hyperamie befindet. 
Die Wirkung des Insulins auf die Strombahn der Leber blieb aus; desgleichen die 
oben erw~hnten Symptome einer AUgemeinwirkung des Mittels. 

Hatten die Tiere dutch kurzdauernde Zufuhr reinen Fettes in den Magen 
eine stark verengte Strombahn, so bewirkte intravenSs gegebenes Insulin eine 
etwa 30 Min. anhaltende mehr oder wenlger starke Erweiterung der Strombahn 
der Leber mit Verlangsamung der Stromgesehwindigkeit. 

In der Leber dutch l~ngere einseitige Kohlenhydratfiitterung vorbehandelter 
Tiere mit starkem Glykogengehalt und einer entsprechend engen Strombahn ent- 
steht 2--3 Min. nach intravenSser oder subcutaner Einftihrung yon Insulin eine 
Erweiterung der Portalvenen, Interlobularvenen und peripheriseh gelegenen 
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Capillaren und eine Verengerung der zentralen Capillaren und Zentralvenen; die 
Lebervenen sind dabei erweitert und langsam durchstrSmt. Die somit zonische 
Reaktion dauerte 1 Stunde und l~nger an und ging in einen Zustand mittlerer 
Weite und Stromgeschwindigkeit oder leichter Erweiterung fiber. 

Die mikroskopischen Pr~parate yon Probestfickchen vor und nach der Insulin- 
gabe zeigen einen deutlichen Schwund des Glykogens an, der entweder das ganze 
L~tppchen gleichm~13ig oder besonders stark die peripherische Zone betrifft. 

Haben die Tiere nach ldngeren Hungerperioden in der Leber eine ausgesprochen 
erweiterte ffir den Hunger typische Strombahn, so vermag Insulin keine Ver~nde- 
rung der Strombahnweite und Geschwindigkeit hervorzurufen. 

SchlieBlich seien noch einige Versuche erw~hnt, in denen das Insulin in lokaler 
Anwendung auf die Leber gebracht wurde, und zwar 1 Kan.-Einheitsdosis in 1 ccm 
0,9proz. Kochsalzl6sung verdtinnt, tropfenweise auf die Leber der Maus. Dabei 
tritt eine au[3erordentlich kr~ftige Verengerung der Strombahn des berieselten 
Teiles ein, die gleichm~Big die gesamte Strombahn betrifft und sich rasch zum 
VerschluI3 der Strombahn steigern kann. I)iese st~rkste Verengerung oder dieser 
Verschlul3 bleibt stundenlang bestehen und ist mit Glykogenschwund verbunden. 

Dieser letzte Versuch ist durch den Vergleich mit der Reaktion nach 
Adrenalinberieselung besonders geeignet, auch fiir das Insulin den An- 
griffspunkt am Nervensystem der Strombahn zu suchen. Seine Wirkung 
besteht, wie unsere Versuche iibereinstimmend zeigen, in der Leber in 
einer starken Erregung der Constrictoren. Eine zweite Phase -- Er- 
weiterung -- haben wir in einigen Versuchen beobachtet; au[3erdem lehrt, 
wir wir gesehen haben, die Wirkung des Insulins auf eine bereits vorher 
(z. B. durch Fettffitterung) stark verengte Strombahn, die in Erweiterung 
besteht, dal~ Insulin auch die Constrictoren bis zum Verlust der Erreg- 
barkeit erregen kann und dann die li~nger erregbar bleibenden Dilata- 
toren in T~tigkeit setzt und damit eine Erweiterung der Strombahn 
herbeiffihrt. Es ist verst~ndlich, dal~ bei herabgesetzter Erregbarkeit 
der Constrictoren und bereits erregten Dilatatoren (Magenverdauung,- 
Hungerzustand) das Insulin keine Wirkung auf die Leberstrombahn 
entfaltet, da es dann die Constrictoren infolge ihrer verminderten Er- 
regbarkeit nicht li~hmt und damit die Vorbedingung zur Reizung der 
Dilatatoren ausbleibt. 

Glykogenansatz und Glykogenschwund sowie Fettansatz nach 
Insulin zeigen somit klar, dal3 die Anlagerung yon Speieherstoffen im 
Leberparenehym unabh~ngig ist yon der Art des Reizes und lediglieh 
yon der durch den Reiz bewirkten Ver~nderung der Weite der Strom- 
bahn und der Geschwindigkeit des Blutes bestimmt wird. 

11. Erg~inzende Versuehe: l~berfiihrung eines Strombahntypus in einen 
anderen und dabei beobaehtete Ver~inderungen im Leberparenchym. 

Im AnschluB an unsere systematischen Versuchsreihen wollen wit noch 
einiger pr~gnanter Einzelvcrsuchc gedenken, die die urs~chliche Beziehung zwischen 
Strombahnweite und Geschwindigkeit einerseits~ den Vorg~ngen im Leberparen- 
chym andererseits best~tigen und erg~nzen und durch den Vergleieh der Ergeb- 
nisse zu einem wichtigen Gesichtspunkte ftihren, der aus dem Vorhergehenden 
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zwar zu entnehmen, aber bisher nicht gentigend herausgearbeitet ist. Das Gly- 
kogen, das so schnell entsteht und sehwindet, soll dabei im Vordergrund unserer 
Betrachtung stehen. 

Wir werden erneUt zeigen, dab Glykogen schwindet, sobald durch irgend- 
einen Eingriff das seinem Entstehen ~nd Bestehenbleiben zugeordnete Verhalten 
der Leberstrombahn durch ein anderes ersetzt wird, sei es, dab sie starker verengt, 
sei es, dab sie erweitert wird. 

Eine Rat te ,  seit mehreren Tagen mit  Brot ernahrt, hat  reichlich Glykogen 
in der Leber. Sie bekommt 2 eem ~1 mit  der Sonde in den Magen. Nach knapp 
2 Stunden ist die Strombahn stark verengt, der Glykogengehalt ist stark ge- 
sehwunden, so dab mit  Jod  nur noch Spuren davon nachzuweisen sind. Mehrere 
Stunden spater ist reichlich Fet t  in der Leber nachzuweisen und an den Stellen, 
wo es vorher vorhanden gewesen war, deutlich vermehrt. 

Eine Rat te  mit  glykogenreieher Leber bekommt 0,1 ccm Chloroform sub- 
cutan einverleibt. Die Beobachtung nach 2 Stunden zeigt die Strombahn stark 
verengt, das Glykogen deutlich vermindert,  den Fettgehalt  schon leieht vermehrt. 
Wenige Stunden sparer ist der Glykogengehalt der Leber verschwunden; es finder 
sieh mikroskopisch eine Fettleber vor. 

Starke Insulindosen fiihren haufig zu einer so starken Verengerung der Strom. 
bahn, dab Fettanlagerung die Folge ist. Reiehliches Glykogen, das im vorher 
entnommenen Probestiickchen zu linden war, ist 2- -3  Stunden spater dutch Jod 
nieht mehr nachweisbar. 

Drei Eingriffe ganz verschiedener Art  - -  Fettfiitterung, Chloroform- und 
Insulingabe - -  sind somit geeignet, eine Verengerung in der Leberstrombahn her- 
beizufiihren, die starker ist als die Verengerung, die Glykogenansatz erzwingt, 
und bedingen auf diesem Wege den Abbau des Glykogens. 

Zahlreicher sind die Versuche, in denen Glykogen abgebaut wurde, 
wenn die Strombahn der Leber weiter wird als diejenige, die bei Glykogenansatz 
zu beobaehten ist. 

Dasselbe Insulin, das eine mittelweite Strombahn leicht verengt und Glykogen 
im Parenchym entstehen, das, indem es die Strombahn starker verengt, vor- 
handenes Glykogen versehwinden l~Bt, ist bei geeigneter Dosierung geeignet, eine 
mittelstark verengte Strombahn, die nach Kohlehydratftitterung entstanden ist, 
zu erweitern, und zwar in der peripherischen Zone und in dieser Zone in 1 Stunde 
das Glykogen bis zur Unnachweisbarkeit mit  Jod zu reduzieren. Wir verweisen, 
um Wiederholung zu vermeiden, auf das Insulinkapitel. 

Ratten,  seit Tagen mit  Brot ern~hrt, mit mittelstarkem Glykogengehalt in 
der Leber, werden auf Fleischfiitterung gesetzt. Die Strombahn nimmt unter 
dieser Fiitterung naeh wenigen Stunden jenen schwachen Grad yon Verengerung 
an, der verglichen mit  der Strombahn naeh Kohlehydratfiitterung weiter ist. 
Sehon am 1. Tage, mehr noeh an den folgenden Tagen gehSrte der Nachweis yon 
Glykogenspuren zu den Ausnahmen; im tibrigen ist das Leberparenehym nach 
MaBgabe der Jodmethode glykogenfrei. 

24 Stunden Hunger geniigen, um die dem Hunger eigenttimliche Erweiterung 
der Strombahn in der Leber yon Rat ten  einzuleiten. Glykogen schwindet auch 
bei starkem Bestand merklich und ist am 2. Hungertage mit  der Jodbehandlung 
nicht mehr zu erkennen. 

Eine Ratte,  die reiehlich Glykogen in der Leber besitzt, bekommt mit  der 
Sonde 0,5 cem Chloroform in den Magen. Die unmittelbare Folge ist eine kraftige 
Erweiterung der Leberstrombahn, die bis zu dem nach wenigen Stunden erfolgten 
Tod anhKlt. Das G]ykogen war dann spurlos aus der Leber verschwunden. 
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Einer Reihe yon Kaninchen haben wir nach 1 2tatiger Kohlehydratftitte- 
rung je z/2 ccm Adrenalin 1 : 1000 in die Blutbahn der Leber gespritzt und dabei 
die Leber beobachtet, die den charakteristischen Anblick einer mittelstark ver- 
engten glykogenreichen Leber hatte. 

Nach Ablauf yon 1 2 Min. verengte sich die Strombahn, und zwar in kurzen 
Abst~nden innerhalb einer weiteren Minute, hintereinander zun~chst die portalen 
Gef~fle und die peripherische Zone der Capillaren und dann auch die Capillaren 
der zentralen Zone und die Zentralvenen; in m~fliger Weise aueh die Lebervenen. 
Die Verengerung steigert sich sehr schnell zum Verschlul] und hielt 6--10 Min. 
an, also li~nger als nach Adrenalineinspritzung bei mit gemischter Kost ern~hrten 
Tieren. Nach dem Riickgang der Bl~sse erweiterte sich die Strombahn in allen 
ihren Teilen weir tiber das AusgangsmaB hinaus und blieb als stark erweiterte 
Strombahn mit dunkelroter Blutfarbe, also verlangsamter StrSmung wiederum 
in Abweichung zu der Reaktion glykogenarmer Tiere 3/4 bis ] ganze Stunde lang 
bestehen, um am Ende dicser Zeit unter allm~hlieh und gleichmi~i3ig einsetzender 
Verengerung nicht ganz bis auf den Ausgangszustand zuriickzukehren. 

Vor und nach der intravenSsen Adrenalinbehandlung herausgeschnittene Proben 
zeigen einen sehr deutlichen Unterschied im Glykogengehalt~ des Leberparenchyms, 
und zwar ist der anfangs starke Glykogengehal$ 1/2 bis 1 Stunde naeh der Adre- 
nalingabe erheblich ve~Tingert oder geschwunden. 

5 ganz verschiedenartige Eingriffe, EiweiBfiitterung, Versetzung in den Hunger- 
zus~and, Chloroformeinftihrung in den Magen, Insulin- und Adrenalingabe - -  ver- 
mSgen also s~mtlich Glykogen abzubauen, alle auf demselben Wege einer Ver- 
~nderung der mittelstark verengten Glykogenstrombahn zu einer mehr oder 
weniger s~arken Erweiterung. 

Die  Bedeu tung  dieser Versuche bes teh t  in dem Beweise, dal~ es un- 
abh~tngig yon der  A r t  des Eingriffes  gel ingt ,  die Vorgange im Leber-  
parenchym,  als deren P a r a d i g m a  uns besonders  die Sehwankungen  des 
Glykogengeha l tes  gedient  haben,  he rvorzurufen ;  mal3gebend ist  fiir sie 
die S ta rke  des Reizes, der  a m  Nervensys t em der  S t r o m b a h n  angre i f t  
und  fiber die J~nderungen der  Wei te  und  Gesehwindigkei t  wirkt .  

Aus  dem Bisherigen ergeben sich u n m i t t e l b a r  noch einige Folgerungen ,  
die am bes ten  hier  P la tz  f inden und  nu r  in kurzen  W o r t e n  ausgesprochen 
werden sollen. 

Der  viel e rSr ter te  , ,Antagonismus"  zwischen F e t t  und  Glykogen  im 
L e b e r p a r e n c h y m  is t  durch unsere Versuehe dah in  aufgekl~r t  worden,  
dab  j edem dieser Stoffe, und  dasselbe gi l t  ffir das  Eiwefl3, eine b e s t i m m t e  
Beziehung des Blutes  zum P a r e n c h y m  zugeordne t  ist,  die es mi t  sich 
br ingt ,  dal3 jene Stoffe nur  au f t r e t en  und bes tehen bleiben, wenn sich 
der  zugehSrige Durchs t rSmungs typus  e ins te l l t  u n d  erh~lt ,  und  dal~ sie 
verschwinden,  wenn dieser verschwindet ;  was alles fiber das  Nerven-  
sys tem der  S t r o m b a h n  vor  sich geht .  

Die  Ergebnisse  unserer  Beobaeh tungen  fiber Glykogenspe ieherung  
und  Glykogensehwund  in der  Leber  auf  das  Verha l t en  des Blutzuckers ,  
soweit  es yon der  Leber  abhi~ngt, anzuwenden,  dfirfen wir  im einzelnen 
dem Leser  f iberlassen; wir  beschr~nken, uns  darauf ,  hervorzuheben ,  
worauf  es uns ankommt ,  da~ wir den in der  Gegenwar t  f ibersehenen 
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Weg, auf dem die Blutzuckerschwankungen entstehen, ermittelt  haben; 
dieses Weges erste Station ist das Nervensystem, die zweite die Strom- 
hahn und ihr Inhalt ,  die dritte das Leberparenchym und was in dieses 
aus der Gewebsfliissigkeit ein- und austri t t ;  noch einmal heben wir her- 
vor, dab es nicht auf den Reiz, sondern auf die Reizung ankommt,  die, 
sofern sie genfigend lange Isch~mie eines best immten Grades setzt ,  
Glykogenspeicherung und Blutzuckerabnahme, sofern sie Hyper~mie 
eines best immten Grades bewirkt, Glykogenschwund im Leberparen- 
chym und Zuckerzunahme im Blute zur Folge hat. 

Auf diesem unserem Wege haben wir, was bisher nicht gesichert war, 
die Einwirkung des Phlorhizins auf die Leber und ihren Glykogenstoff- 
wechsel, die F~higkeit des Insulins in best immter  Dosis Glykogen- 
ansatz in der Leber zu bewirken, einwandfrei dargetan und mit der je- 
wei]igen nervalen Beeinflussung des Leberkreislaufes erkl~rt. 

D. Schlu0tei l :  
Schlullfolgerungen aus den Yersuehsergebnissen. 

I m  bisherigen haben wir vorwiegend die Beobachtungen sprechen 
lassen und ihre Schilderung nur durch die unumg~nglieh notwendigen 
theoretisehen Bemerkungen unterbrochen; sie und auch unsere ausfiihr- 
lieher gehaltene Einleitung, auf der wir aufgebaut haben und in der wir 
bereits zu dem SchluB gekommen sind, da{~ wires  mit dem Angreifen yon 
Reizen im Nervensystem und mit davon abh~ngigen Kreislaufs- und 
Parenchym~nderungen zu tun  haben, bediirfen einer Erg~nzung, der 
wir uns nun, im Schlul~teil unserer Abhandlung, zuwenden und mit der 
wir den weiten Rahmen herstellen wollen, in dem die Ergebnisse unserer 
Arbeit betrachtet  sein wollen. Es l~l~t sich dabei nicht vermeiden, an 
dieser und jener Stelle auf die Erfahrungen zurfickzugreifen, die an an- 
deren SteUen des K6rpers fiber 5rtliche Kreislaufsver~nderungen ge- 
maeht  worden sindl). 

Da wi re s  mit  Kreislaufs~nderungen in einem Organ, der Leber, also 
6rtliehen Kreislaufs~nderungen (in einem weiteren Sinne des Wortes) 
zu tun gehabt haben, ist unsere erste Aufgabe, sie naher als bisher kennen- 
zulernen. 

Die beiden Formen der 5rtlichen Kreislaufs~nderungen, die uns in 
allen Versuchen entgegengetreten sind, sind IscMimie (in ihrem stark- 
sten Grade: An~mie) und Hyperdmie gewesen; stets ist die Hyper~mie, 
bei der das Blur in erweiterter capill~rer Strombahn langsam flol~ und 
in Stase geraten konnte, der Iseh~mie, in der es sieh mehr  oder minder 
sehnell bewegte, gefolgt. 

�9 ) Soweit die Quellen nieht genannt sind, linden sie sich in der Schrift von 
Gustav Ricker, Pathologie als Naturwissenschaft (Relationspathologie), Springer, 
Berlin 1924 verzeichnet, au/ die wit un8 auch zur weiteren Recht]ertigung unserer 
Betrachtungs- und Erkli~rungxweise beru/en. 
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Wie ist diese Reihenfolge zu erkli~ren ? Wie die beobachteten Eigen- 
tiimlichkeiten des einen und des anderen Zustandes der WeRe und Ge- 
schwindigkeit ? 

Beginnen wir mit der ErSrterung der Reihenfolge, so empfiehlt es 
sich, von denjenigen Beobachtungen auszugehen, in denen wir nur Teile 
des Organes (des Leberrandes) beeinflui3t, also 5rtliehe Kreislauf~nde- 
rungen im gew5hnlichen (engen) Sinne des Begriffes gesetzt haben. 

Die schwache Berfihrung der Leberoberfl~ehe hat eine An~mie als 
Erst-, Verlangsamung in welter Strombahn als Zweitwirkung hervor- 
gebracht; die kr~tftige Beriihrung dieselbe Erstwirkung, dagegen als 
Zweitwirkung Stase in erweiterter Strombahn. 

Wir entnehmen diesen Beobachtungen den Satz, da[t die Stase in 
erweiterter Strombahn eine starkere Wirkung darstellt, als die Verlang- 
samung in einer ebenfalls erweiterten. Jene ist die st~rkste erzielbare 
5rtliche Kreislaufi~nderung, noeh st~rkere mechanische Beinflussung 
wtirde das Gewebe und mit ihm die Capillaren zerreflten. 

Aus Versuchen mit chemischen Reizen hat sich dasselbe ergeben; 
denn eine schwachere Adrenalin- oder JodlSsung bewirkte nach An~mie 
Erweiterung und Verlangsamung, eine st~rkere Erweiterung und Stase. 

Da auch die niedrige Temperatur (48 ~ der Berieselungsflfissigkeit 
lediglieh eine (leichte) Isch~mie, die hShere (45 54 ~ nach Isch~mie 
oder An~mie Verlangsamung in erweiterter Strombahn hervorbrachten 
und dasselbe yon der Wirkung der Kochsalzverminderung in der Be- 
rieselungsfltissigkeit gilt, da schlie131ich, durch den sti~rksten von uns 
angewandten Reiz, durch Berieselung mit destflliertem Wasser von 
55 ~, ohne vorherige Iseh~mie Stase erzeugt wurde, diirfen wir in der 
Folge Iseh~mie-Hyper~mie (Erweiterung und Ver]angsamung) ,Stase 
die Steigerung der Kreislaufs~nderungen sehen, die der zunehmenden 
St~rke der Reizung entspricht. Indem eine gewisse St~rke der Reizung 
erreicht sein mul3, auf daI3 die eine oder die andere Kreislaufs~nderung 
eintritt, kSnnen wir von 2 Stu]en sprechen, in denen unsere Reize ihre 
Wirkung ausgefibt haben, yon einer niedrigen und einer hohen Stufe 
der Reizwirkung. 

Es ist kein Zweifel, dal3 die erste Stu/e durch Constrictorenreizung 
zustandekommt; und zwar die Iseh~mie durch so]ehe geringeren Grades, 
die Anamie mit Verschlul3 der Strombahn durch st~rkere Reizung der 
Constrictoren, deren Vorhandensein durch den Versuch nachgewiesen ist. 

Zur n~heren Beurteilung der zweiten Stu/e, der Erweiterung der 
Strombahn (als welche wir hier die des Li~ppchens mit Interlobular- 
venen, Capillaren und Zentralvenen, die ,,terminale" Strombahn der 
Leber im Auge haben) ist von entseheidender Bedeutung, dab auf ihr 
die Constrictoren unerregbar sind; wir haben das an vielen Beispielen 
der (mit Verlangsamung des Blutstromes einhergehenden) Erweiterung 

Virchows Archiv. Bd. 257. 11 
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gezeigt, auf die wir verwelsen; wit haben  sogar zuweilen --  vor Ein t r i t t  
der Stase  - -  eine Erweiterungszunahme festgeste]lt auf eine Reizung --  
mit  Adrenalin in bes t immter  Konzent ra t ion  - -  die sonst Verengerung 
oder VerschluB herbeiffihrt. Es handelt  sich bei dieser Erweiterung 
s0mit einmal um die Wirkung der Ausscha!tung der Constrictoren; da 
aber nach dieser die Erweiterung s tark zunehmen kann  (wir verweisen 
auf die Hungerleber  als einen sprechenden Beweis), glauben wir, wie an 
anderen Often des KSrpers, so auch hier eine Reizung der Di]ata toren 
der Lebers t rombahn als 2. Ursache der Erweiterung annehmen zu mfissen: 
der Dilatatoren, die nach zahlreichen Erfahrungen der ~lteren und neueren 
Physiologie l~nger erregbar bleiben, Ms die Constrictoren und nach deren 
L~hmung in den Reizzustand treten,  yon dem wir annehmen mtissen, 
daft auch er - -  bei geniigender Sti~rke der Reizung --  sparer erlischt, 
womit  die S t rombahn  der Einwirkung ihres Nervensystems entzogen ist. 

Wir  stellen somit lest, daft Reizung einer best immten St~rke die 
Constrictoren erregt, Reizung einer best immten dariiber hinausgehenden 
Sti~rke die Constrictoren ausschaltet  und danach die Dila ta toren erregt. 
Je  nach der Stiirke kann  sich ein Reiz auf die Erregung der Constric- 
toren beschri~nken, kann  die Constrictoren nach maximaler  Reizung - -  
oder auch ohne vorherige Reizung - -  ausschalten, worauf die Dilata- 
torenreizung einsetzt ; dies alles kann  sich in mehreren Graden der Sti~rke 
und in verschiedener Dauer  verwirklichen, entspreehend den vorkommen-  
den Unterschieden des Reizungsgrades. I n  unseren Versuchen ist die 
zweiphasisehe Wirkung  die Regel gewesen: erst Reizung der Constric- 
toren, dann  solehe der Dila ta toren nach Ausschal tung jener durch 
maximale Erregung,  und  zwar deswegen, weil wir uns auf die Anwendung 
yon  Reizen besehrgnkt  haben, die untermaximal gewesen sind. 

Der soeben erSrterte zweiphasische Verlauf ist zuerst ausfiihrlieh yon 
S. Ogawa TM) (an ktinstlieh durchstrSmten Organen) im Gottliebschen Institut 
untersueht worden, und zwar flit das Adrenalin. Wit stimmen Ogawa in dem 
Hauptpunkte fiberein, daI~ es sich bei der 2. Phase, der der Erweiterung, um eine 
Dilatatorenreizung handelt; dab wir in anderem anderer Ansicht sind, kann hier 
unerSrtert bleiben, zumal Ogawa mit Recht betont, dai~ das Adrenalin an ver- 
schiedenen Stellen des K6rpers verschieden wirkt, und er die Leber nieht bertick- 
sichtigt hat. Spgter ist die ,,inverse" Adrenalinwirkung, ffir die Blutstrombahn 
die Erweiterung, oft Gegenstand yon ErSrterungen gewesen, insbesondere darauf- 
hin, ob es sieh dabei um ein Angreifen am parasympathischen System handelt. 
Dies ist fiir unseren Zweck von minderer Wichtigkeit, im Vergleich zu der Tatsaehe, 
dab Adrenalin nicht nur an den Constrietoren (des sympathisehen Systems) son- 
dern auch an den Dilatatoren anzugreifen vermag, woriiber die Dosis entscheidet. 
Diesen Satz wenden wir auch auf die anderen Reize an, die wir mit dem gleiehen 
2stufigen Verlauf der Wirkung benutzt haben. 

Wenn  wir nun  daran erinnern, daft die zweite Phase, die der Er .  
weiterung, in unseren Versuchen stets mit  Verlangsamung der StrSmung 
einhergeht, so haben wir dami t  die andere Beobachtungsta tsache nam- 
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haft  gemacht, die es nun zu erkl~ren gilt, nachdem fiir die erste, die 
gesetzm/~Bige Folge Verengerung, Erweiterung ein Verst/~ndnis erschlos. 
sen worden ist. 

Unser Versuchsfeld, der Leberrand, der, wie mitgeteilt, nur ,,ter- 
minale" Stromgebiete, die der L/~ppchen und kurze sich anschlie- 
8ende Streeken zu- und abffihrender Venen enth/~lt, ist nicht geeignet, 
die Verlangsamung aufzukl~ren zun/~chst in den Versuchsreihen, in 
denen sich unter dem EinfluB der Magenverdauung yon ~Normalkost, des 
Hungers die sichtbare Strombahn in ihrem ganzen Umfange erweiterte; 
eine nachweisbare Ursache der damit  verbundenen Verlangsamung, ein 
Hindernis, auf das sie zurfickzuf/ihren w/~re, ist nicht zu erblicken. Ein 
solches kSnnte einmal vor dem Versuchsfelde n~mlich in zufiihrenden 
Gef/~Ben des dicken Teils der Leber oder vor der Leber, n~mlich im 
Pfortaderwurzelgebiet und den zu ihm f/ihrenden Arterien, zum zweiten 
herzw/~rts yon ihm bestehen; und zwar k~me ffir den zweiten Fall nur 
eine - -  nicht unbetri~chtliche - -  Herabsetzung der Arbeitsleistung des 
Herzens in Betracht.  Es bedarf keiner ausfiihr]ichen Begrfindung, dab 
hiervon ffir die Verlangsamung in der weiten Strombahn der Leber 
w~hrend der Magenverdauung keine Rede sein kann; abet  auch die 
Hungerstrombahn des Organes setzt h/~ufig so frfih ein, dab diese Er- 
kl~rung nicht herangezogen werden kann. Folglich muB das Hindernis, 
das selbstverst~ndlich nur funktioneller Natur  sein kann, vor dem Beo- 
bachtungsfelde, und da dessen Eigenttimlichkeiten in der ganzen Leber 
verwirklicht sind, vor den kleineren zufiihrenden ~s ten  der Leberstrom- 
bahn liegen; wenn w i r e s  in einer nerval bedingten Verengerung yon 
Gef/~Ben sehen, d i e  verm6ge des durch sie gesetzten Mil]verh/~ltnisses 
zwischen Blutzufuhr und der zur Fiillung der durch nervale Einstellung 
erweiterten Leberstrombahn n6tigen Blutmenge wirkt, so diiffen wir 
uns auf die zahlreichen Erfahrungen berufen, die den entscheidenden, 
ausreichenden Einflul] dieses Momentes fiir das groBe Gebiet der perista- 
tischen Erweiterung und Verlangsamung, um das es sich handelt, dutch 
unmittelbare Beobachtungen an giinstigeren Objekten beim lebenden 
Tiere ermittelt  haben. Ob diese Verengerung in der Leber stattfindet,  
ob vor dem Organ oder ob beides im Spiele ist, bedarf weiterer Unter- 
suchung, deren Ergebnissen wir durch Hypothesen, wie sie sich schoh 
jetzt  formulieren ]leBen, nicht vorgreifen wollen. 

Wit haben in unseren Versuchen mit zonischer Reaktion im L~pp- 
chen, aus einem friiher angedeuteten Grunde, n~mlich well wir die Reize 
schwach gew/~hlt haben, wenig Beispiele yon Verlangsamung in er- 
weiterter Strombahn zur Verffigung; die vorhandenen sind aber geeignet, 
die anderweitig siehergestellte und, da es sich um --  allerdings nerval 
gcsetzte --  einfache h/~modynamische Einflfisse handelt, auf die Leber 
unbedenklich iibertragbare Bedeutung der vorgeschalteten Verengerung 
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zu beleuchten. Wir verweisen auf das zweite Stadium der Chloroform- 
wirkung, in dem die Capillaren der peripherischen Zone und die portalen 
Gef~Be (leicht) verengt sind und daher das Blut in den erweiterten Capil- 
!aren der zentralen Zone verlangsamt I]iel~t; auf dieselbe Erfahrung, die 
w i r  in einem, dem zweiten Typus der durch Phosphor erreichbaren 
Kreislaufs~nderung im Lappchen gemacht haben; wir erinnern auch 
daran, dab nach starker mechanischer Reizung fiber st~rkste Verlang- 
samung Stase in  erweiterter capillarer Strombahn aufgetreten ist, zu 
der wit, als von dem ersten Akt  der Reizwirkung herrtihrend, ver- 
schlossen gebliebene Capillaren im Hofe nachgewiesen haben, als die- 
jenigen, denen wir die Hemmung des Blutstromes im Stasegebiet zu- 
schreiben diirfen; das gleiche in  leicht ver~nderter Form haben wir als 
zweite , ,atypische" Adrenalinreaktion kennengelernt. Rechnen wir 
hierzu, dal~ es nicht a u Beispielen mangelt, aus denen hervorgeht, dab 
Verengerung im ganzen L~ppchen oder in einer zentralen Zone den Blut- 
s t rom in den sich anschlie[~enden Venen verlangsamt,  so dfirfen wir 
zusammenfassend behaupten, dais auch unser Beobachtungsfeld, so 
ungfinstig es hierffir ist, in befriedigender Zahl Belege daffir gebracht 
hat, dal~ es vorgeschaltete Verengerung, die sich bis zum Verschlui~ 
steigern kann, ist, die im sich herzw~rts anschliel3enden Stromgebiet 
oder Teilen desselben die Verlangsamung hervorbringt,  die in Stase 
iibergehen kann. Es handelt sich, wie bemerkt,  um einen kausalen Zu- 
sammenhang, der auf einer sicheren, experimentell gewonnenen Grund- 
lage ruht und, wie ' man zugeben mul~, des Anschaulichen und l~ber- 
zeugenden nicht entbehrt.  

Es sei noch angemerkt, dal~ sofern kiinftige Forschungen eine Beteiligung des 
Sinkens der Herzarbeit in dieser und jener der mit unseren Giften angestellten 
Versuchsreihen nachweisen sollten, dies an unserer Erkl~rung der Verlangsamung 
nichts wesentlich i~ndern wiirde: denn ,,Stauung" (Druckerh6hung im Venen- 
blute, im Falle der Leber im Blute der abfiihrenden Venen durch Sinken der 
Herzkraft) setzt - -  auf reflektorischem 'Wege - -  einen peristatischen Zustand, 
bei dem die verlangsamung im erweiterten Capillarsystem und in den erweiterten 
abfiihrenden Venen durch Arterienverengerung unterhalten wird. Auch fiir diese 
an anderen Often ermittelte Tatsache haben wir in unseren Versuchen ein Beispiel 
gewonnen, als wir sahen, dal~ sich auf mechanische Reizung eines gewissen Grades 
von abfiihrendenVenen - -  mit Verengerung derselben als Folg e - -  ein Verschlul~ der 
Pfortader/~ste einstellte, der die Entstehung der Stase in dem infolge des Ein- 
griffes erweiterten L/~ppchen-Capfllarsystem verursachte. 

Wir sind in unserem ~berbl ick fiber die Ergebnisse unserer Unter- 
suchungen und bei ihrer Erkl~rung nunmehr zu einem Gegenstand ge- 
langt, dessen wir bereits mehrmals in d[esem Abschnitte gedacht haben 
und der nun einer ausffihrlichen Er6rterung bedarf; wir meinen die 
Tatsache des selbstdindigen Reaktionsve~m6gens der einzelnen Abschnitte 
der Strombahn, das uns in so iiberraschender Viclseitigkeit entgegen- 
getreten ist. 
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Wir haben, woran wir kurz erinnern, gesehen, dab man an den zu- 
und abfiihrenden Venen verschiedener Ordnung Verengerung bis zum 
VerschluB und Erweiterung erzielen kann, und zwar auf die ganze sicht- 
bare L/~nge oder auf Strecken, Segmente der Gefi~l~e; wir haben welter 
gezeigt, d ab  das Capillarsystem des L/~ppchens als Ganzes in beiden 
Richtungen abweichend yon den Kaliber/~nderungen der Gefi~13e, sei es 
zu-, sei es abfiihrender, reagieren kann; wir haben auch  dargetan, dab 
die peripherische und die zentrale Zone der L/~ppchencapillaren mi t  
Verengerung und mit Erweiterung auf Reize zu entworten vermSgen, 
und an den Beispielen der unsystematisch mechanischen Reizung, der 
Phosphorwirkung, dab auch beliebige Teile des L/~ppchencapillarnetzes 
erregbar sind und, yore Reiz getroffen, anders reagieren a]s andere Teile 
desselben. Wir haben in der Einleitung bereits dargelegt, dab dieses Reak- 
tionsvermSgen der Abschnitte der Strombahn, dessen Mannigfaltigkeit, 
wie die Beschreibungen lehren, noch grSl~er ist, als soeben rekapituliert, die 
Annahme nStig macht, dab die mechanische oder amechanischeReizung 
am Strombahnnervensystem angreift; und schliel~en also, daI3 die Teile des- 
selben auf unmittelbare und auf mittelbare Reizung, Reizung yore Blut aus~ 
sowohl allein als im Rahmen einer Reizung des Nervensystems der ganzen 
Leberstrombahn selbst/~ndig oder verh~tltnism~l~ig selbstiindig antworten 
kSnnen; wir verweisen auf die friihere Auseinandersetzung, der wir, 
ohne zu weitl~ufig zu werden, nichts hinzufiigen kSnnen. 

Weitere Griinde fiir 'die Notwendigkeit dieser Auffassung werden 
wit I i ir  die amechanische Reizung spi~ter bringen; hier ist es wohl an- 
gezeigt, da wir auf die Folgen der mechanischen Reizung ffir die Strom- 
bahn und ihre Teile nur noch beil/~ufig zuriickgreifen werden, einige 
literarische Daten zu geben, in denen sich tells best~tigende, teils ab- 
weichende Deutung der ,,Hepatographie" aussprechen. Wir kSnnen 
dabei yon der Wirkung yon Reizen auf Gef~l~e der Leber nichts anfiihren~ 
da solche Versuche frfiher nicht angestellt worden sind. 

Die Ergebnisse yon Versuchen, wie wir sie an der capill/~ren Leberstrombahn 
mit meehanischer Reizung angestellt haben, sind an diesem Organ (aber auch an 
der :Niere) yon Hunden, l~aninchen, Meerschweinchen und Ratten zuerst yon 
A. Vulpian ~9) bereits im Jahre 1859 verSffentlicht worden; er verwertet sie als 
Beweis der Contraetilit4t der kleinen Gefa$e, die sich zuerst erweitern, dann 
verengen. In dieser Mitteilung spricht sieh Vulpian dahin aus, dal~ das Nerven- 
system der Gef/~lte nicht ira Spiele sei; sein einziger Beweisgrund, daI3 die Wirkung 
der Reizung (mit dem Kopfe einer Steeknadel) auch nach dem Tede - -  und zwar 
nut als Dilatation - -  auftrete, 10 Min. und 2 Stunden nach demselben in den 
2 angestellten Versuchen, ist nicht bindend, da ftir die lange nach dem Tode er- 
zielbaren lokalen Reizungswirkungen an der Strombahn das Angreifen der Reize 
am Nervensystem zur Zeit weder behauptet noch abgelehnt werden kann; neue 
Versuche sind dazu nStig. 

Auch in seinen spateren, heute noeh wertvollen ,,Lemons sur l'appareil vaso- 
moteur" kommt Vulpian 2~ auf den Gegenstand zurtick; er stellt iha hier in den 
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Ruhmen seiner ausftihrlichen Darstellung der lokalen Reizungswirkungen an der 
Strombahn tiberhaupt, also an die gebiihrende Stelle und verwendet zur Erkl/~rung 
dus Nervensystem aufs ausgiebigste. 

Auf die saehlichen und theoretischen Unterschiede seiner DarsteUung gegen- 
'fiber der unsrigen, 50 Jab_re ~lteren, gehen wir der Ktirze halber nieht ein. 

Nach langer Unterbrechung des Studiums von 6rtlichen Kreislaufst6rungen 
auf mechanische l~eizung der Leberoberfl/~che hat es Ebbecke 4) im Jahre 1917 
wieder aufgenommen; da er, wie Vulpian, mit dem unbewaffneten Auge be- 
obaehtet hat, wir mit dem Mikroskope die auftretenden ~nderungen der Weite 
und Geschwindigkeit an Gefal3en und Capillaren festgestellt haben, weichen unsere 
Ergebnisse, wie sie oben geschildert sind, nicht unbetr/~chtlich yon den seinigen 
ab, und zwar besonders im folgenden. 

Ebbecke gibt als erste Wirkung eine ,,deutliche lokale striehf6rmige g5tung" 
an; wit haben gesehen, dal3 ihr eine Isch~mie vorausgeht, die, ist die geizung etwas 
starker gewesen, in der Umgebung oder in Teilen des in Reizung versetzten Be- 
zirkes bestehen bleibt; es handelt sich dabei n ichtum eine nur direktmeehanisehe 
Wirkung, nicht um ein ,,Naehblassen". Ebbecke hat den Charakter der Hyperamie 
nieht naher untersucht; wir haben gesehen, dal3 es sieh in jedem Falle, nach 
schwacher und starker meehanischer geizung, um Verlangsamung in erweiterter 

Strombahn handelt, die sich bis zur Stase steigern kann, der zuweilen Diapedesis- 
blutung vorausgeht. Alles dieses kann nur mit Hilfe des Mikroskopes beobachtet 
werden, und nut mit ihr ist ein Einblick in die Folgen der geizung zu gewinnen, 
der diese als sehr kompliziert, wesentlich verwickelter als nach Ebbeckes Dar- 
stellung erscheint, enthiillt. 

Eine sog. Quaddel der Leber (Ebbecke) haben wir trotz aller Bemiihungen 
nicht herstellen k6nnen; wir zweifeln aber nieht daran, dab unter gewissen Be- 
dingungen, ni~mlich bei einer gewissen l~eizungsst~rke und eines bestimmten 
geizungszustandes des Strombahnnervensystems auch derjenige Grad des peri- 
statischen Zustandes durch mechanische 5rtliche geizung hervorgebracht werden 
kann, der mit Exsudation yon Fliissigkeit einhergeht (wie wit sic in einem Teil 
der Chloroformversuche beobaehtet haben); es mul3 freilich bemerkt werden, dab 
die Berechtigung des Vergleiches zwischen der Hautquaddel and der lokalen An- 
sammlung yon Fltissigkeit in der Leber mikroskopiseh geprtift werden miil~te, 
was Ebbeclce unterlassen hat. Diese Priifung wiirde nach den Erfahrungen der 
pathologischen Histologie wahrscheinlich die Unhaltburkeit der Bezeiehnung 
Leberquaddel ergeben, die auf die eben herangezogene Chlowformwirkung nieht 
anwendbar ist: Wenn nun Ebbecke in der ,,Quaddel" (der tIaut und der Leber) 
den sti~rksten Grad der geizungswirkung erblickt, so liegt dem die Verkennung 
der Stase als des tats~chlich sti~rksten geizungseffektes zugrunde; ihr kann eine 
mit Exsudation yon Fliissigkeit einhergehende Erweiterung und Verlangsamung 
als pr~tstatische vorausgehen und als poststatische folgen, in beiden Stufen des 
peristatischen Zustandes Folgen einer schwgichereu Reizung der Strombahnnerven, 
als sie der st~rksten, staseerzeugenden zugrunde liegt. Ebbecke hat in seiner Unter- 
suchung die Stase unberiicksichtigt gelassen; nur mikroskopisch feststellbar ist 
sie ihm entgangen. 

Bei dem Vorliegen so wichtiger Gegensi~tze in den Beobaehtungen ist es be- 
greiflieh, dab wir der theoretisehen Deutung, die Ebbecke gibt, nieht folgen kSnnen. 
Sie ruht (fiir den ganzen Umfang dessen, was er ,,lokale vasomotorische Reaktion" 
nennt) auf den S. 36 seiner Abhandlung vorgebraehten Einw/~nden gegen die 
,,direkte geizung vasomotorischer Nerven", Einw~nden, denen teils unsere 
Erfahrungen, tells diejenigen, auf die wir uns stiitzen, widersprechen. Wit ver- 
wei~en ~uf urtstre Erkl~rung des :Beobachteten und beschr~nken uns darauf, 
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zu bemerken, dab wir nichts anzuffihren wfiflten, was zugunsten der Mitwirkung 
yon Stoffwechselprodukten des Gewebes bei dem Zustandekommcn der Strom- 
bahnreaktionen, die wir beobachtet haben, spricht. Sie sind, wie schon bemerkt, 
wei~ verwickelter, als Ebbec~e mit unbewaffnetem Auge ermitteln konnte, und 
zu ihrer Erkl~rung is~ u. a. die ,,wechselnde Reizung constrictorischer und dilata- 
torischer Nerven" unvermeidlich; warum Ebbecke diese Erkl~rung als weniger 
einfach und naheliegend bezeichnet als die seinige, die Beeinflussung der Strom- 
hahn durch yon der Reizung unmittelbar gesetzte StoffwechselstSrung, ist nicht 
einzusehen: die Kenntnisse fiber Cbnstrictoren und Dilatatoren und ihr Verhalten 
zu Reizungen beruhen auf Beobachtungen; Ebbeckes Gewebs~nderung in ihrer 
Wirkung ,,auf die Gefal3e" ist vSllig hypothetisch und eine ttypothese yon u. E. 
geringer Wahrscheinlichkeit, deren wir uns zu bedienen keine Ver~nlassung haben. 
Geht doch aus unseren lYIitteilungen hervor, da~ die Stoffwechselanderungen yon 
Kreislaufs~nderungen hervorgebracht werden, nicht umgekehrt. 

Nachdem wir die Wirkung mechanischer Reizung auf die Leber- 
strombahn in die Reihe der Wirkungen amechanischer Reize gestellt 
haben, von denen sie sich nur dadurch unterscheidet, dab sie 5rtlich 
strenger gebunden ist, setzen wir die ErSrterung der lokalen Reaktions- 
eigentiimlichkeiten, in der wir uns befinden und die uns zu der l~ngeren 
Abschweifung veranla{3t hat, fort. 

Wir waren dabei stehengeblieben, dab wir die mechanische Reizung 
am Nervensystem der Gef~13e und der Capillaren angreifen lieBen. Ftir 
die G e f ~ e  glauben wir als Stiitze noch darauf hinweisen zu diirfen, daI~ 
auch an den subcutanen Gef~l~en die mechanische Reizung (Streichen 
mit der Nadelspitze) erst Verengerung bis Verschlul3, nach einigen Minu- 
ten Erweiterung bewirkt, worauf sti~rkere Reizung nStig ist, um die Er- 
weiterung aufzuheben: ein Versuch J. Pagers aus dem Jahre 1850(!), 
von A. Vulpian in mannigfacher Weise best~tigt (Lemons) und von 
diesem ausschlieI31ich mit Nervenreizung erkl~rt. Der Versuch einer 
isoliert mechanischen Beeinflussung der Gef~13e mit den beiden Resul- 
taten einer prim~ren Verengerung, die sich bis zum Verschlul~ steigern 
kann und einer sekundiiren Erweiterung l~I3t sich, wie ebenfalls Vulpian 
schon wuBte, so anstellen, dab man nur an dem Nervenfaserplexus (der 
Adventitia von Extremit~tengefi~l]en) operiert und die Muscularis mit 
ihren Nerven -- durch vorsichtiges Operieren -- unbeeinflui~t li~Bt: die 
Durchschneidung (in der heutigen Chirurgie die Lerichesche Operation 
genannt) ist dann die starke mechanische Reizung, die dieselbei1 zwei 
Akte am Gef~i3 entstehen lgl3t, den ersten der Verengerung, den zweiten 
der Erweiterung, die wir beobachtet haben. Anders wie mit Beeinflussung 
nur des Nervensystems l~l]t sich der Ablauf dieses Versuches nicht 
erkl~ren; um so weniger als nach Durchschneidung der Strombahn- 
nerven und den ihr folgenden Zerfallsver~nderungen derse]ben die 
Reizungswirkung lokal bleibt, also das Merkmal der Fortpflanzung 
verliert, das uns so nachdriicklich entgegengetreten ist: hierauf haben 
wir schon an fftiherer Stelle hingewiesen und die Fortpflanzung a!s 
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Beweis dafiir verwandt, dal3 es das Nervensystem ist, an dem die Reize 
angreifen. 

Unsere Versuche an den Gef~l~en sind im wesentliehen gleich aus- 
gefallen, wenn  wir die mechanische Reizung an den mit geschlossener 
Muscularis versehenen zuffihrenden Venen setzten, und wenn wir die 
v611ig muskelfaserfreien abffihrenden Venen reizten; dort haben Muskel- 
fasern und Endothelzellen, hier nur Endothelzellen, die dem aus Binde- 
gewebsfasern bestehenden, sich in die Gitterfasern des L~ppchens fort- 
setzenden fibrigen Teil der Wand aufsitzen, geantwortet. Wir haben an 
frfiherer Stelle angegeben, dai3 eine Innervation der Leberstrombahn 
naehgewiesen ist; nachdem wir weiter gezeigt haben, dal3 auch ihr 
Verhalten auf mechanische Reizung anders nicht verst~nd]ich wird, 
sind wir zu dem Schlul~ berechtigt und gezwungen, dab es die Be- 
ziehung des Nervensystems zu den bindegewebigen, nicht muskul~ren 
Endothelzellen ist, die ihnen ann~hernd dieselbe Reaktionsf~higkeit 
verleiht, wie sie in den Pfortader~sten besteht, in denen die Endothel- 
zellen yon den Muske]fasern zweifellos nicht einfach in ihrer Form ge- 
~tndert werden, sondern mit diesen reagieren; eine Reaktion, die gleich- 
zeitig und gleich sehnell erfolgt, in beiden Absehnitten z. B. zu in einem 
Moment sieh ausbildendem Versehlul3 ffihrt. Da nun die Li~ppchen- 
capillaren nieht anders gebaut sind wie die Zentralvenen und ihre 
Verl~ingerung, bleibt nichts anderes fibrig, als den Capillarzellen (die un- 
zutreffend h~ufig Endothelzellen genannt werden) dieselbe Erregbarkeit 
vom Nervensystem aus und dieselben Wirkungen der Erregung beizu- 
legen, Wirkungen, die wit zumeist als Verengerung, der Erweiterung 
folgt, hier wie dort beobachtet haben. 

Gehen wir zur zonischen Reaktion im L(~ppchencapillarsystem fiber, 
so sind es unsere Versuche mit Giften, Adrena]in, Chloroform, Phosphor, 
Insulin, die sie in mehreren Formen vor Augen geffihrt haben. Auch 
hier bleibt nur der Sehlufi fibrig, da[~ ihnen die Reizung des Nerven- 
systems der L~ppehencapillaren, indem sic in den verschiedenen Zonen 
derselben versehieden ausfallt, zugrunde liegt. Wir haben nun an friiherer 
Stelle anerkannt, dab wir nicht in der Lage sind, im einzelnen Falle die 
Form der zonischen Reaktion zu erkl~ren, d. h. in kausale Beziehungen 
zu der Natur  des Reizes und seiner Dosis zu bringen. Hier klafft also 
eine grol~e Lficke, die zu weiteren Forschungen auffordert. Sie ist often- 
bar nicht allein dureh Untersuehung an der Leber auszuftillen; wirken 
doeh jene Gifte nicht nur auf die Strombahn dieses Organs, sondern mehr 
oder weniger auf die des ganzen KSrpers, aueh auf den Herzteil derselben. 
Was vor und was hinter der Leber w~hrend jener Vergiftungen an 
~nderungen der Weite und Gesehwindigkeit, ffir das Herz an solchen 
der Arbeitsleistung, sich abspielt und an der Zirkulation der Leber und 
ihrer L~ppchen und L~ppchenzonen auf nervalem Wege auswirkt, wird 
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unserer l~berzeugung nach die Aufkl~rung auf einem Gebiete bringen, 
dem die Ergebnisse unserer Untersuchungen nur zu Problemen, nicht 
zu LSsungen verhol~en haben. 

Auch das Kapitel  der Reaktion einzelner Teile des Capillarnetzes, 
die in unseren Versuchen eine geringe Rolle gespielt hat, bedarf weiterer 
Erforschung. Wir sehen in der Tatsache den Hinweis auf die Erregbar- 
keit der einzelnen Capillarstrecken, die wir folgerichtig als nervale be- 
trachten. Auf diesem Gebiete fehlt es nicht an Kenntnissen, die auf 
die Leber anzuwenden und zu erweitern an der soeben formulierten ge- 
messen eine leichtere Aufgabe ist, da es sich um rein lokale Vorg~nge, 
Steigerung und Abschwiichung dessen handelt, was sich in der n~heren 
und weiteren Umgebung der in besonderer Weise reagierenden Capillaren 
am Liippchennetz derselben abspielt. 

Wenn wir somit auf an ~nderen Orten niedergelegte und auf selbst 
gewonnene Erfahrungen gesttitzt, allen Teilen der Strombahn eine nervale 
Erregbarkeit  zuschreiben, die so beschaffen ist, da~ sie auf geeignete 
Reizungen eigenartig reagieren kSnnen, so dfirfen wir nicht unterlassen, 
zum Schluf~ unserer ErSrterungen dieser relativen Selbst~ndigkeit des 
Verha]tens der einzelnen Absehnitte der Strombahn gegenfiber ~lerven- 
reizen eines Sondeffa]les derselben zu gedenken, der uns die oben e r -  
w~hnte, aber dort unerkl~rt gelassene Verlangsamung im erweiterten 
Capillarsystem (und zu- und abffihrender Venen) nunmehr zu erkl~ren 
gestattet.  Wit  meinen die Beobachtungstatsache, dal3 die Arterien auf 
dieselbe Reizung schw~cher reagieren als die Capillaren. Sie ist an ande- 
ren geeigneteren Stellen des KSrpers durch mikroskopische Beob~chtun- 
gen gewonnen und macht die Verlangsamung, in ihrem st~rksten Grade, 
dem Verschlul3, die Stase im Lappchencapillarsystem verst~ndlich, das, 
wie wir gesehen haben, nach Verlust der Constrictorenerregbarkeit 
und unter Reizung seiner Dilatatoren erweitert ist. Jene Constrictoren- 
erregung in den Arterien ist, wie friiher ausgeffihrt, eine schw~chere 
Reizwirkung als die am Nervensystem des Capillarnetzes bestehende; 
auf denselben Reiz antworten die Arteriennerven schw~cher als die 
Capillarnerven. Wit haben an der frfiheren Stelle den SchluB gezogen, 
daI3 in den F~llen yon Erweiterung und Verlangsamung im ganzen 
Bereich unseres kleinen Versuchsfeldes das so gesetzte Hindernis aui~er- 
halb desselben, naher dem Herzen liegen muB. 

Wir haben eben yon Arterien gesprochen und damit  die Pfortader- 
~ste gemeint, die sich im Experiment genau so verhalten, wie w i r e s  
yon Arterien~sten kennen. 

An dicser Stelle dfirfen wir 3 kurze Bemerkungen ankniipfen; die ftir die 
Lehre yon den 5rtlichen Kreislaufs~nderungen yon allgemeiner Bedeutung sind. 

Zuerst machen wir darauf aufmerksam, dab im Leberl~ippchen keine Zellen 
e~;istieren aul~er den Leber~el~_a und den Capi!lar~e!len; da jene ftir die Schwan- 
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kungen der Weite der CapiUaren nicht in Betracht kommen, haben wir den Ca: 
pillarnerven die F/~higkeit zugeschrieben, auf (nervale) Reizung das Lumen zu 
verengen oder zu erweitern. Wir mtissen flit die Leber die l~olle, die Krogh TM) und 
sein Schiller Vimtrup 1~) circumcapill/~ren contractilen Zellen, den Rougetschen 
Zellen, Iiir die Entstehung der Schwankungen der Capillarweite anweisen, ab- 
lehnen, weil solche Zellen in der Leber nicht vorhanden sind, so wenig wie an den 
meisten iibrigen Stellen der Strombahn des S~ugetierkSrpers. 

Zu zwelt sei bemerkt, dab in unseren Versuehen, mochte uns eine enge oder 
weite Strombahn entgcgentreten, kein Anhaltspunkt dafilr gewonnen worden ist, 
da$ in jenem die Strombahn des Lappehens unvollst~ndig, in diesem vollsti~ndig 
durchstr0mt ist, was man sich als unter Aussehaltung oder Einsehaltung von 
Anastomesencapillaren - -  zwischen den ann~hernd radiar verlaufenden - -  ver- 
wirklicht, h~tte vorstellen kSnnen. Die Strombahn der Leber wird, soweit unsere 
Erfahrungen reichen, stets in ihrer ganzen Ausdehnung durchstrSmt; was Krogh 
ftir Muskelcapillaren des Frosches festgestellt hat, gilt nicht flit die Leber des 
Saugetieres, desgleiehen nicht ftir viele andere Organe desselben. Verlangsamung 
und Stase lassen sich also nicht~ mit Ebbecke%), unter unbereehtigter Verallge- 
meinerung der Kroghsehen Erfahrung, auf das Mitverh~ltnis zwisehen Zufuhr 
und Bedarf der erweiterten und in ihrer ganzen Ausdehnung durchstrSmten Capil- 
laren zurilckfiihren, sondern milssen anders erkl~rt werden, so wie oben geschehen. 

Das dritte und letzte, was bier Platz linden mSchte, ist die Rechtfertigung, 
da$ wir you Kontraktion - -  und ihrem Gegensttick, der Dilatation - -  als moto- 
rischem Ph~nomen sprechen. Da eine vollst~ndige ErSrterung zu weir fiihren 
wiirde, beschr~nken wir uns darauf, Ohno~3), der jiingst die alte Quellungs- und 
Sekretionstheorie der Capillarzellen ftir die Erkl~rung der ~nderungen der Capillar- 
weite wiederbeleben m5ehte und dazu die Langsamkeit dieser/~nderungen heran- 
zieht, entgegenzuhalten, da$ sie sich beim S~ugetier wie in der Leber so in den 
anderen erreiehbaren Organen ~u~erst rasch vollziehen; z. B. Verschlull in einem 
Moment, schlagartig. Um von so vielem anderen zu schweigen, was gegen jene 
Auffassung einzuwenden w~re und ~ als Kritik der Heidenhainsehen Theorie 
vom Sezernieren des Endothels als de~ Quelle der Gewebsflilssigkeit und Lympho- 
cyten - -  seiner Zeit eingewendet worden ist, gentigt dieser Gegensatz zwischen 
Ohnos Beobaehtung am Frosch und den Unsrigen, um an der Auffassung der Strom- 
bahnnerven als motorischer festzuhalten und zu erkli~ren, wenn es dessen bedtirfte, 
da$ wir an S~ugetieren gearbeitet haben als dem Mensehen ahnlicheren Objektcn. 

Nach dieser E inscha l tung  fahren wir in  der Er l~uterung dessen, was 
wir auf unsere Reizungen in  der Lebers t rombahn  haben  auf t re ten  
sehen, fort. 

Wir  waren soweit gelangt,  die Ver langsamung in  erweiterter Strom- 
bahn  zu erkl~ren, wie wir uns  e r innern ,  mi t  Verengerung der vorgeschal- 
t e ten  Pfortader~ste,  yon Segmenten derselben vor der erweiterten Capillar- 
bahn,  auf Grund  der schw~cheren Reizungsform der Nerven  jener und  
der s t~rkeren an  den aus u n b e k a n n t e r  Ursache empfindlicheren Nerven 
dieser. Was daraus ents teht ,  ist, wie bereits an  frfiherer Stelle bemerkt ,  
der peristatische Zus tand  der t e rmina len  S t rombahn,  die in  unserem 
Falle aus den Interlobulargefi i~en,  dem Lappchencapi l larsystem u n d  
den Zent ra lvenen  besteht. 

Dem peris tat ischen Zus tand  ist, wie ebenfalls schon angegeben, eine 

so groBe Breite seiner St~rke eigen~ da~ sich da~ dr ingende Bediirfnis 
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einstellt, fiber den Grad, der in unseren Versuchen, insbesondere und zu- 
ngchst denen fiber die Leberdurch str6mung wahrend der Magenverdauung, 
w~hrend der Inanition, bestanden hat, nunmehr einiges erg~nzende zu 
sagen, das sieh auf Erfahrungen an durchsiehtigeren Objekten stfitzt. 

Wie wir gesehen haben, geht der peristatische Zustand in unseren 
Versuchen aus dem isch~misehen hervor: durch Verlust der Erregbar- 
keit der Constrictoren, dureh Erregung der Dilatatoren, zwei Momente, 
die die Erweiterung verursachen; durch einen geringeren oder stgrkeren 
Grad Yon vorgeschalteter Arterienenge, in unserem Falle Enge der 
Pfortaderaste (und, woran wir nicht zweifeln, der J~ste der Art. hepa- 
tica), eine Enge oder Verengerung, deren Steigerung zum Versehlul~ die 
Stase hervorbringt. Da die Stase gem~l~ der Erfahrung keineswegs eine 
HSchsterweiterung der terminalen Strombahn voraussetzt, die in 
hohem Mal3e eine Funktion der Dauer der Dilatatorenreizung ist, ist  es 
der Grad der Verlangsamung, mit dem wir uns noeh zu beschiiftigen 
haben;  und dies um so mehr, als, wie frfiher bemerkt,  seiner Beurteilung 
durch Besichtigung Schwierigkeiten im Wege stehen, die unser Ver- 
suchsverfahren nieht zu beseitigen vermag. 

Wir fragen also: ist die Verlangsamung in erweiterter Strombahn 
weir v o n d e r  Stase, dem hSchsten Grade derselben, entfernt oder steht 
sie ihr nahe ? Handelt  es sich um einen geringen oder um einen starken 
Grad des peristatischen Zustandes ? 

Es sind zwei Merkmale, auf die wir bei der Beobachtung angewiesen 
waren und uns bei unseren Aussagen fiber die Verlangsamung gestiitzt 
haben:  den Ersatz der homogenen Str6mung durch eine mehr oder 
minder k6rnige, d. h. die roten BlutkSrperehen einzeln erkennbar 
machende, und die Verstarkung der Farbe des Blutes bis zu einem mehr 
oder minder ausgesprochenen Rot. 

Was das erste Merkmal angeht, so haben wir es nicht auftreten sehen 
in erweiterten zuffihrenden Venen; womit ein starker Grad des perista- 
tischen Zustandes ausgeschlossen ist. Wir haben es auch vermil~t am 
Inhal t  der Capillaren, was den Schlui~ zungchst, dal~ ein einigermai~en 
betrgchtlicher Grad der Verlangsamung nicht bestanden hat. Und 
wenn wir schlieBlich nicht wahrend der Magenverdauung, wohl aber in 
der ausgesprochenen Hungerleber-Strombahn in den Zentral- und Leber- 
venen eine eben merkliehe kSrnige StrSmung festgestellt haben, so dfirfen 
wir den Erfahrungen an anderen Orten des K6rpers, in denen sieh die 
Geschwindigkeit des Capillarstromes einwandfrei beobachten lgl3t, die 
Tatsache entnehmen, dal~ sie nur sehr leicht herabgesetzt zu sein braucht,  
wenn das Venenblut leicht kSrnig geworden ist. 

DaI3 es auf das Capillarblut in seiner Beziehung zum Gewebe allein 
ankommt,  sei hier eingeschoben; zwischen ihm und dem Gewebe spielen 
sich die Stoffwechselvorgi~nge ab, 
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Die Farbe des Blutes und ihre J~nderungen, ein im allgemeinen gut 
brauchbares Mittel zur Beurteilung der Geschwindigkeit, wird in diesem 
ihrem Werte, wie jeder in der mikroskopischen Beobachtung der Organe 
yon Tieren Erfahrene best~tigen wird, durch die zunehmende Dicke der 
durchstrSmten Gewebsschicht namentlich dann beeintr~chtigt, wenn 
es sich um eine erweiterte Strombahn handelt: der Ton des Rotes ist 
dunkler, wenn diese Bedingungen der Beobachtung bestehen, vielleicht 
weft die dicke Schicht des Gewebes (des Leberparenchyms) dies mit 
sich bringt, vielleicht weft das Sichdecken der Strombahnschichten im 
dicken Gewebe in diesem Sinne wirkt. Da welter zu berficksichtigen ist, 
dab das Blur der Leber in hSherem Mal~e venSs ist als das der anderen 
Organe des KSrpers, mfissen wir uns hfiten, aus einem dunklen Rot des 
Blutes der abffihrenden Venen auf einen hohen Grad der Verlangsamung 
zu schliel3en. 

Wenn diese Erw~gungen uns zu der Auffassung bringen mfissen, dab 
es sich um einen leichten Grad des peristatisehen Zustandes handelt, so 
wird das besti~tigt, wieder im Lichte der Kenntnisse, die aus Beobach- 
tungen des peristatischen Zustandes an anderen Orten stammen, da- 
durch, dal3 wir weder w~hrend der Magenverdauung noch w~hrend des 
Inanitionszustandes Zeichen des Austrittes yon Blutbestandteilen aus 
Capillaren festgestellt haben. Es hat sich keine zellfreie Flfissigkeit 
zwischen oder als Inhalt yon ,,Vakuolen" in den Leberzellb~lkchen ge- 
funden, Produkt einer Exsudation in einem ,,mittleren" Grade des 
peristatischen Zustandes; vollends sind keine rote BlutkSrperchen im 
Gewebe (durch Diapedese) aufgetreten, wie das bei st~rkster Verlang- 
samung, die in Stase fiberzugehen pflegt, der Fall ist; es ist bekannt, dab 
selbst im st~rksten Grade des Inanitionszustandes ]~ekrose yon Leber- 
gewebe ausbleibt, wie sie Stase zur Folge hat. 

Wir dfirfen es also als siehergestellt betrachten, da~ w~hrend der 
Magenverdauung und auch im st~rksten Grade der Inanitionswirkung 
Gin leichter peristatischer Zustand besteht; auch in einem leichten Grade 
eines so!chen ist die Erregbarkeit der Constrictoren stets stark herab- 
gesetzt oder bereits aufgehoben. 

Bei den Untersuchungen fiber die Giftwirkungen haben wir d e m g e m ~  
aus dem Auftreten yon Flfissigkeit im Leberparenchym der zentralen 
Zone nach Chloroformgabe auf einen daselbst verwirklichten mittleren 
Grad des peristatischen Zustandes zu schliei3en. Den Nekrosebezirken 
in einem Te i l  der Phosphorlebern legen wir auf Grund yon anderen 
Untersuchungen Stase zugrunde; es handelt sich also um die st~rkste 
5rtliche KreislaufstSrung in kleinen umschriebenen Teilen des Li~ppchen- 
capillarnetzes, woraus ein Schlul3 auf den Grad der in der Umgebung 
herrschenden nicht m6glich ist. Dieser Grad ist auBerhalb des NGkrose- 
bezirkes in der Phosphorfettleber vielleicht um Gin Gewisses starker als 
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in der Ffi t terungsfet t leber:  in beiden Fallen besteht  Isch~mie, die niedri- 
gere Stufe, wie wir gesehen haben, aus der nur  stellenweise die hShere 
und  h6chste, die Stase kraf t  des v e r h ~ l t n i s m ~ i g  selbstandigen Reaktions-  
verm6gens yon Capillarteilnetzen hervorgeht .  

Wir  haben der Beantwor tung  der Frage  nach dem Grade des peri- 
stat ischen Zustandes grSl~eren R a u m  geg6nnt,  weil sie allein durch 
Beobachtung,  wie sie unsere Beschreibungen wiedergeben, nicht  be- 
friedigend zu 15sen ist. Mit Hilfe der angeste]lten, ebenfalls auf Be- 
obachtungen beruhenden Betrachtungen,  gelingt es, w ie  man  sieht, zu 
einem Urteil in dieser sehr wichtigen Angelegenheit  zu kommen.  Dieses 
m6chten  wir denn auch als mal3gebend bet rachte t  wissen, nicht  die 
beschreibenden Angaben,  die unter  der Schwierigkeit des Ausdruckes 
zu leiden haben, wie sie sich immer da einstellen, wo Messung nicht 
m6glich ist. 

Ehe wir zu den Betrachtungen allgemeiner Art  und zu den letzten 
SchluBfolgerungen fibergehen, empfiehlt es sich, die Berecht igung unseres 
Standpunktes ,  auf dem wir die behandelten Prozesse m i t  Reizung des 
S t rombahnnervensys tems  der Leber beginnen lassen, auch in der Weise 
zu prfifen, da~ wir untersuchen, ob er sich auf mehr  oder minder all- 
gemein anerkannte  Tatsachen und  Theorien stfitzen kann, wie sie die 
'Li tera tur  fiber die Wirkung  der von uns verwandten  chemischen Stoffe 
enth~lt. Dieser Versuch mul~ sich freilich in engen Grenzen halten, soll 
er aus dem Rahmen  unserer Abhandlung  nicht  herausfallen. 

Beginnen wir mit dem Adrenalin, so stellen wir den Satz an die Spitze, mit 
dem Paul Trendelenburg 1~ jiingst den Stand der Kenntnisse vom Angriffs0rte 
des Adrenalins pr~zisiert hat: ,,~berblickt man die gesamten Untersuehungen, 
die die Beziehungen des Adren~lins zum peripheren Nervensystem betreffen, so 
ist festzustellen, dab Adrenalin im wesentliehen die gleiehen Wirkungen hat, wie 
die Erregung sympathischer Nerven"; zu dem gleichen Ergebnis ist jfingst I. h r. 
Langley 19) gekommen; auf das Angreifen von Adrenalin an Teilen des parasym- 
pathischen Systems gehen wir auch hier nicht ein. Mit dieser Feststellung hat frei- 
lich nur e i n -  betr~ehtlieher - -  Teil der Forscher auf Grund yon in diesem Sinne 
spreehenden Beobachtungen die Folgerung verbunden, dal3 das Mittel am sym- 
pathischen Nervensystem, in unserem Falle (an den Endorganen desselben) der 
Blutstrombahn angreift; die fibrigen, ausgehend yon der Tatsache, dab das Adre- 
nalin Wochen und Monate unverandert wirksam bleibt, nachdem diejenigen Zer- 
fallsver~nderungen eingetreten und abgelaufen sind, die der Nervendurehsehneidung 
folgen, ziehen die vorsiehtigere Fassung ~r da~ das Adrenalin peripheriew~rts 
von denjenigen Nervenendigungen angreife, die nach Durchschneidung des Nerven 
nicht mehr f~rbbar sind, etwa an einer ,,Zwischensubstanz" zwischen Nerv und 
Muskelfaser, deren ,,Trophik" nieht die des Nerven, sondern die des Muskels 
sei. Dieser Forderung k6nnten hypolemmatisehe endosarkoplasmatische Nerven- 
endorgane geniigen, zu deren Erforschung die Grundlage vorhanden ist; im fibrigen 
halten wir es nicht fiir naehgewiesen, dab Ausbleiben der Farbung v611igen Schwund 
yon Nervensubstanz beweist. 

Man daft also heute an der Hypothese festhalten, d ~  das Adrenalin nicht 
nur wie ein, sondern als ein Reiz fiir das Endorgan - -  oder einen bestimmten Teil 
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desselben ~ des Strombahnnervensystems wirkt; wit waren also berechtigt, hier- 
v0n  auszugehen und werden alsbald weiteres zur Sttitze anftihren. 

�9 Was das Angreifen des Chloro/orms an der Strombahn im weitesten Sinne des 
Wortes angeht, so wird die Alteration des Blutdruckes, die es erzeugt, auf Grund 
der vorliegenden Untersuchungen allgemein auf das Angreifen am Nervensystem 
des I-Ierzens und der Gef~ise oder beider Teile der Strombahn zuriickgeftihrt, das 
sich reflektorisch abspielt. Wir haben hier besonders des extrakardialen Teiles 
der Strombahn zu gedenken; an seiner Beeinflussung der Art, dab erst Blutdruck- 
steigerung, dann Blutdrucksenkung effolgt, eine Beeinflussung, die im Versueh 
zentral und peripherisch zustandekommen kann, lassen die Ergebnisse einwand- 
freier Untersuchungen vieler Forscher keinen Zweifel. Es ist also ein Teilvorgang 
dieser Kreislaufs~nderungen, den wir in der Leber untersucht haben; u n d e s  be- 
friedigt uns, dab seine erste Phase - -  mit  Verengerung - -  in die Zeit der Blut- 
drucksteigerung f~llt, w~hrend die 2. mit Erweiterung in der zentralen Zone - -  
dem Zeitabschnitt angehfrt,  in der sich die Abnahme des Blutdrucks mehr un4~ 
mehr zur Geltung bringt. / 

DaIS wir zur Wirkung des Phosphors auf die extrakardiale Strombahn wenig 
Hierhergeh6riges anfiihren k6nnen, liegt wohl nur daran, daIS ihr Verhalten nicht 
mit  dem Eifer untersueht worden ist, den man der gleiehen Wirkung anderer 
Gifte entgegengebracht hat ;  wenn nur bekannt ist, dab die Gef~Bzeniren ~ anders 
wie nach Arsen : -  nicht gel~hmt werden, so steht das nicht dem Vorhandensein 
peripherisch bedingter Kreislaufsanderungen im Wege: auf sie weisen hin die bei der 
Phosphorvergiftung eine besonders groise Rolle spielenden Peteehien und Ekchy- 
mosen an so zahlreichen K6rperstellen; sie kommen durch Diapedesis zustande, ihr 
Entstehen setzt den stgrksten Grad des peristatischen Zustandes - -  unmittelbar vor 
der Stase, die dann nieht a u s b l e i b t -  voraus, - -  verwickelte Vorgimge an der 
Strombahn, die bisher ohne Beriicksichtigung des Nervensystems derselben keine 
Erklarung gefunden haben, mit  Heranziehung derselben aber versti~ndlich werden. 
Ftir eine groise Gruppe solcher Diapedesisblutungen ist dies seit langem allgemein 
anerkannt;  diese daher neurotisch genannten kommen aber auf dieselbe Weise 
zustande, wie alle anderen Diapedesisblutungen, die diesen Beinahmen deshalb 
nicht tragen, weil die Beziehung zum Strombahnnervensystem sehwerer erkennbar 
ist. Es finder also bei der Phosphorvergiftung eine Alteration vieler Stromgebiete 
des K6rpers start, die mangels einer anderen befriedigenden Erkl~rung (die ,,er- 
h6hte Durehlassigkeit" vermSgen wir nicht als solche anzuerkennen), yon dem 
Standpunkte aus erkl~rt werden muis, den wir hier vertreten. 

Was das Herz bei der Phosphorvergiftung (der t6dlichen) angeht, so werden, 
wie Hans Meyer z~ naehgewiesen hat, zuerst die endokardialen Zentren gel~hmt; 
auch diese Tatsache kann dazu beitragen, das Angreifen des Phosphors am Nerven- 
system der Strombahn vorstellbar zu machen. 

Des Phlorhizins Angriffsort ist erst neuerdings Gegenstand der Untersuchung 
geworden durch Teschendor#e), der damit eine empfindliche Lticke ausgefiillt hat. 
Er kommt (in einer vorl~ufigen Mitteilung) zu dem Ergebnis, dais ,,die Phlorhizin- 
wirkung bis in gewisse Grade vom sympathischen Nervensystem beeinilui3t is t"  
und daIS das Phlorhizin am vegetativen, speziell dem sympathischen Nervensystem 
angreift, wenn aueh nicht nur an diesem. 

Was sehliel31ich das Insulin betrifft, so liegen hier keine erwghnenswerten 
Kenntnisse vor, daI~ und wie dieser Stoff die Blutstrombahn beeinfluISt; wir haben 
also mi t  unseren Versuehen Neuland betreten und hoffen, den Leser davon zu 
iiberzeugen, daIS es als Reiz auf das Nervensystem der Leberstrombahn, die wir 
vorl~ufig t/llein untersueht haben, wirkt, und zwar im Prinzip so wit  alle anderen 
Reize. 
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Das Fazit der vorangehenden Ausfiihrungen, in der vorsiehtigsten 
Form ausgesproehen, ist, dal~ die von uns benutzten chemisehen Reize 
als solehe, die am Nervensystem der Strombahn --  im weitesten Sinne 
des Wortes oder an Teilsystemen desselben angreifen, vorgestellt 
werden diiffen. Wir brauchen dasselbe nicht von denjenigen Reizen zu 
begrtinden, die an der Strombahn des Magens und Darmes,. zugleich mit  
solchen, die auf das Driisenparenchym und die Muskulatur dieser Organe 
einwirken, angreifen und Vorg~nge hervorrufen, mit  denen die Kreis- 
laufsver~nderungen in der L e b e r -  fiber das Z e n t r a l n e r v e n s y s t e m -  
gesetzmaBig verkniipft sind, so dab man auch dort von Reizungen 
sprechen muir, die sich an der innervierten Strombahn der Leber aus- 
wirken. DaI~ diese Stellungnahme auch gegeniiber den anderen yon uns 
benutzten Reizen zuli~ssig ist, kann nicht bestrit ten werden; wir diirfen 
noch an die Erklarungen der Dermatographie erinnern, die auch fiir 
unsere , ,Hepatographie" gelten und in beiden F~llen von der mechani- 
schen Reizung des Nervensystems der  Strombahn Gebrauch machen. 

Wir haben also die Zul~issigIceit des Ausgangspunktes unserer Er- 
kl~rungen bewiesen. Mit diesem Ergebnis, so niitzlich es auch fiir 
den Leser sein mag, brauehen wir uns freilich nicht zu begniigen. Wir 
werden im folgenden zeigen, dal3 der Schlu[3 geboten ist, dal~ unsere Reize 
am Strombahnnervensystem der Leber angreifen. Welter ist auf diesem 
Gebiete nieht zu gelangen; denn es sind immer Sehliisse, um die es sich 
hier handelt, w~thrend direkte Beobachtung von unmit telbar  beweisender 
Kraf t  zu gewinnen der Forschung versagt ist. 

Es gilt also zu begrtinden, warum wir die Frage: greifen die an- 
gewandten Reize am Nervensystem oder an den Wandzellen, als welche 
wir glatte Muskelfasern, Capillar- und Endothelzellen in Betracht zu 
ziehen haben, an -- uneingeschr~nkt so beantworten, dab wir das in 
Reizung versetzte Nervensystem als das erste Glied, die sich verengernde 
oder erweiternde Strombahnwand als das zweite Glied des komplexen 
Vorganges betraehten und jene Reizung als Ursache, diese motorischen 
Erseheinungen als Wirkung erkl~ren. Auch in dieser Ausfiihrung, der 
letzten der Strombahn gewidmeten, werden wir, so wenig wie in den vor- 
hergehenden, allgemein-pathologisch-theoretisehe ErSi~erungen bringen; 
wir mSehten allerdings auch den Leser bitten, nach MSglichkeit allge- 
mein-pathologisehe Grundansehauungen, etwa die vom Angreifen der 
Reize an ,,der Zelle", zuriicktreten zu lassen hinter das, was die Be- 
schrdn]cung au/ das spezielle Thema lehrt. 

Wenn die Magenverdauung mit Hyper~mie abl~uft, so ist das unsfreitig eine 
Angelegenheit der Strombahn nicht nur des Magens und der Leber, sondern es 
besteht zugleich in anderen Teilen des KSrpers, eine andere DurchstrSmung, z. B. 
im Darm und Pankreas, wo Ischamie besteht; das umgekehrte gilt w~hrend der 
Darmverdauung ftir den Magen, die Leber und andere Organe. In beiden Fallen 
ist die DurchstrSmung der Milz anders eingestellt; desgleichen die der Nieren gem~l~ 
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dem Gehalte des Blares an Fliissigkeit und ,,harnf/~higen Stoffen" in dieser und 
jener Phase der Verdauung. Wenn es sich um den Inanitionszustand handelt, so 
reagieren bekanntlich die Organe auf ihn verschieden: im Magen und Darm werden 
die mit Kreislaufsverst/irkung verbundenen Vorg/~nge stark herabgesetzt, so- 
bald die Nahrungsreize wegfallen; die Ruhe des K6rpers im Hungerzustande be- 
schr/~nkt die T/~tigkeit der einen H/~lfte des K6rperbestandes, der Skelettmusku- 
latur, womit die auf das mehrfache gesteigerte DurehstrSmung mit Blut, wie sie 
der Arbeitsleis~ung der Muskulatur zugeordnet ist, stark herabgesetzt wird - -  und 
das Blur auf andere Organe gelenkt wird, yon welchen wir die Leber als mit Hy- 
per/~mie beteiligt kennengelernt haben und an deren Seite wir die Teile, in denen 
der Stoffwechsel an eigenem Bestande des K6rpers besonders lebhaft wird, stellen 
diirfen, z. ]3. das l%ttgewebe des K6rpers. 

Das gleiche gilt von den benutzten Giften. Die Beeinflussung des Herzens 
und der extrakardialen Strombahn dureh das Chloroform mit Blutdrucksteigerung 
und -senkung kommt in den versehiedensten Organen zustande und zweifellos 
nicht in allen gleiehm~l]ig, sondern in den einen mehr als in dem anderen, wobei 
auch individueUe Faktoren eine Rolle spielen. Eine Phosphorisch/~mie der Leber 
setzt das Bestehen von Hyper/~mie in anderen K6rperstellen voraus, und wi~hrend 
der Insuliniseh/tmie der Leber haben wir auch die Nieren und OhrlSffel sehr blab 
angetroffen; das Blur ist zu dieser Zeit in den grol]en Venen des Bauches ange- 
sammelt und das Itirn diir]te isch~imisch sein, was die Kr~imp/e erkl~iren kSnnte. 
Wenn wit noch hinzuftigen, dab Phlorhizin eine Nierenhyper/~mie unterh/~lt, ~ 
neben den besehriebenen Typen tier DurchstrSmung der Leber, so kann das 
Gesagte, das sich vermehren lieBe, geniigen, um den Satz aufzustellen, dab alle 
unsere Eingriffe sowohl direkt als indirekt die Blutverteilung in vielen Organen, 
vielleicht im ganzen KSrper/~ndern. DaB die ~nderungen nieht willktirlich, sondern 
gesetzm/~i]ig ablaufen, ist teils nachgewiesen, teils muB es angenommen werden. 

D a  dem so ist, muB ein Ort  im KSrpe r  vo rhanden  sein, von dem aus 
dieses gesetzmi~Bige Verha l t en  der  Durchs t rSmung  verursach t  und  aufrecht  
e rha l t en  wird.  E in  solcher Or t  ist  ffir die , ,Zellen" n u t  als das  Zentra l -  
ne rvensys t em in einem e rwe i t e r t en  Sinne des Wortes ,  der  auch die ekto- 
und  endoorganischen Gangl ien  und  E n d a p p a r a t e  mi t  umfaBt,  gegeben;  
hier  f inder  also die jeweilige Eins te l lung  s t a t t  und  hier  wird  sie aufrecht  
erhal ten.  J ede  andere  Vors te l lung ffihrt  yon  dem Boden der  Ta t sachen  
hinweg auf Wege,  die n ich t  yon  der  E r f ah rung  gewiesen werden.  

I n  dieser zwar  al lgemeinen,  aber  aus den Beobach tungen  geschSpften 
E r k e n n t n i s  sehen wir  den Beweis  daffir, dab  die auch sonst  als berecht ig t  
da rzu tuende  Anschauung  vom Angrei fen  der  Reize a m  Nervensys t em der 
S t r o m b a h n  zutr i f f t .  N u r  e inem sehr kle inen Ausschn i t t  aus diesem 
verwicke l t en  Geschehen h a b e n  unsere U n t e r s u c h u n g e n  gegolten.  

W e n n  das  Ergebnis  dieser ~be r l egungen  nur  eine Anwendung  des 
unbes t re i tba ren ,  a] lgemein a n e r k a n n t e n  Satzes der  Physiologie  des Kreis-  
laufes ist,  d a b  die  Blu tversch iebungen  im KSrpe r  n ieh t  physik~liseh 
(h~modynamisch)  vor  sich gehen, sondern  fiber das - -  nachgewiesene - -  
Ne rvensys t em der  in B e t r a c h t  kommenden  Organe, so di i rfen wir den- 
jenigen,  die sich durch  unsere gesamte  Dars te l lung n icht  yon der  Not-  
wendigkei t  seiner Anwendung  auf unserem Gebiete  haben  fiberzeugen 
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lassen, die Aufgabc  zuschieben,  eine andere  befr iedigende Erkl~irung 
unserer  Beobachtungen ,  auf  der  Grund lage  des Angrei fens  der  Reize 
a n  den  Muskel- ,  Endo the l -  und  Capil larzel len,  vorzulegen.  E ine  solche 
Theor ie  bes teh t  zur  Zei t  n icht  u n d  ist  unseres E rach tens  mi t  re in  sach- 
l ichen MRteln n icht  mSg| ich ; such  sie mtil~te k la r  angeben,  welche Rolle  
d e m  Nervensys t em der  S t r o m b a h n  zufitllt .  

N u r  weniges b le ib t  zum K a p i t e l  der  J~nderungen der  Leberdurch-  
s t rSmung  anzumerken ;  es bezieht  sich auf  die E i g e n a r t  de r  R e a k t i o n e n  
de r  S t r o m b a h n  in diesem Organ, nach  unserer  e ingehend begrf indeten  
Auffassung ihres Nervensys tems .  

Hier haben wir zuerst zu erw~hnen, dab eine Fluxion, d. h. eine Erweiterung 
tier Strombahn durch Dilatatorenreizung, bei der die Constrictoren erregbar, aber 
nicht erregt sind und das Blut beschleunigt flie6t, in unseren Beobachtungen nicht 
aufgetreten ist; diese Reizungswirkung tri t t  in anderen Organen auf schw~chste 
Reize, schw~chere ~ls diejenigen, die Isch~mie, vollends schw~chere als die, die 
den peristatischen Zustand erzeugen, auf. Alle unsere Bemiihungen, Fluxion durch 
Abschw~chung yon Reizen, die Isch~mie hervorbringen, herbeizuftihren, sind 
ergebnislos verlaufen, w~hrencl sic sich an vielen anderen Often des KSrpers auf 
diesem Wege leicht bewirken l~Bt. Wir mtissen also aussagen, dab die Dilatatoren 
der Leberstrombahn auf leichte Reizung nicht ansprechen; sic tun dies erst, wie 
wit gezeigt haben, nach einer Reizung yon der St~rke, die Aufhebung der Erreg- 
barkeit der Constrictoren bewirkt. 

Eine andere Eigentiimlichkeit des Reagierens der Constrictoren und der 
Dilatatoren ftihren wir am besten dadurch vor Augen, daB wir den Ablauf der 
Adrenalinreaktion an der Leberstrombahn und in ihrem Wurzelgebiet (ira weitesten 
Sinne des Wortes) vergleichen. Wit haben uns an der Strombahn der Zotten des 
Diinndarms iiberzeugt, daB die An~mie hier 20--401Y[in. w~hrt, denen wenige 
ftir die Leberstrombahn gegentiberstehen; und dab dort keinc deutlich ausge- 
sprochene sekund~re Phase - -  der Erweiterung durch Dilatatorenreizung - -  folgt, 
w~hrend sic hier kr~ftig und unter Umst~nden langwierig ist. Was fiir dic Zotten- 
strombahn gilt, trifft auch fiir die des Pankreas zu, wo eine sekund~re Hyper~mie 
fast immer ausbleibt. 

Nach den friiheren Ausfiihrungen bedeutet das fiir die Constrictoren der 
Leber einen schon nach kurzer - -  maximaler --- Erregung eintretenden Verlust 
tier Erregbarkeit, und fiir die Dila~atoren, wenn wir die vorhin herangezogene, 
sich im Ausbleiben einer Fluxion ~uBernde Eigentiimlichkeit mit berficksichtigen, 
eine geringe Erregbarkeit, aber nach eingetretener Erregung eine auffallend lange 
Dauer derselben. 

Wei te re  Un te r suchungen  sind nStig,  um die E i g e n a r t  des Verha l tens  
des  Nervensys t ems  der  L e b e r s t r o m b a h n  genauer  kennenzule rnen  und  
sic dann  insgesamt  denen  anzureihen,  die fiir das  N e rve nsys t e m der  
S t r o m b a h n  andere r  Organe b e k a n n t  sind. J e  zahlre icher  und  sicherer 
d ie  Kenn tn i s se  auf  d iesem Gebicte  werden,  d e s t o  s t a rker  wird  unsere 
Grundanschauung  gest i i tz t ,  dal~ den  Schwankungen  der  B lu tve r t e i lung  
in den  Organen das  Ne rvensys t em als das  Empfangso rgan  fiir d i e  Reize 
vorgeordne t  i s t :  wissen wir  doch schon je tz t ,  da{~ dieses i~L seinen ver- 
schiedenen Teilen und  Tei lchen verschiedene E r r e gba rke i t  ha t ;  w~hrend 

Virchows Archly. Bd. 257. 12 
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keine Kenntnisse vorhanden sind, die erlauben wfirden, das gleiche von 
den glatten Muskelfasern und sonstigen Strombahnwandzellen der Organe 
anzunehmen*). 

Wir sind an den Schlu• unserer theoretischen Ausffihrungen fiber 
das Verhalten der Leberstrombahn bei unseren Beobachtungen gelangt, 
u n d e s  ist nur noch unsere Aufgabe, den aufgefundenen gesetzm~l~igen 
Beziehungen zwischen den Anderungen der Weite und Geschwindigkeit 
einerseits, dem Auftreten, Bestehenbleiben und Verschwinden des 
Glykogens, Fettes und Eiweii~es andererseits einige zusammenfassende 
und erg~nzende Worte zu widmen. Wir kSnnen dabei kurz sein, denn diese 
Beziehungen sind der eigentliche Gegenstand unserer Untersuchungen ge- 
wesen und sowohl ihr Vorhandensein als der Nachweis des kausalen Cha- 
rakters dieser Beziehungen ist im Vorhergehenden ausfiihrlich begrfindet. 

Wir glauben also nachgewiesen zu haben, dal~ ffir ganze Li~ppchen 
und fiir Li~ppchenzonen das Verhalten der BlutstrSmung und die An- 
wesenheit jener 3 Stoffe im Leberparenchym aneinander gebunden sind, 
so zwar, dal~ jedem yon ihnen je ein besonderer Typus der Durch- 
strSmung zugeordnet ist, der als Ursache der Entstehung und der Er- 
haltung des Stoffes zu gelten hat und durch dessen ~bergang in einen 
anderen Typus der angeh~ufte Stoff aus den Leberzellen verschwindet. 
Wir haben auf die kausale Natur dieser Beziehungen vor allem aus den 
Ergebnissen unserer Versuche mit Giften geschlossen, die uns gelehrt 
haben, dal~ erst die Kreislaufsi~nderung, dann die Speicherung auftritt 
und dal~ in der Tat durch ~befffihrung des einen Kreislaufstyps in den 
anderen das Auftreten und Verschwinden der gespeicherten Stoffe 
erreicht werden kann. 

,,Untersucht man," so lesen wir bei Claude Bernard2), ,,die Baucheingeweide 
eines Tieres nach Ausfiihrung des Zuckerstiches, so sieht man, dab die Zirkulation 
daselbst lebhaft beschleunigt ist. Der Nerveneinflul~ scheint sich also vermittelst 
des Blutkreislaufes geltend zu machen. Und das lii~t sich begreifen. Die Leber- 
zellen, der Herd der Glykogenbildung, sind von einem Netz yon Blutgef~Ben 
umschlungen; wird die Zirkulation in demselben lebhafter, der Kontakt der Blut- 
fliissigkeit mit den Zells~ften inniger, so ~ird aueh die Wirkung auf das Glykogen 
lebhafter, die Umwandlung reichlieher und der gebildete Zucker unmlttelbax 
mit fortgespiilt. Die Beschleunigung der Zirkulation der Leber steigert die Glyk- 
~mie: so erkl~rt sich das Experiment." 

Was Claude Bernard mit dem Blicke des groI~en Forsehers gesehen 
und was er in einen kausalen Zusammenhang gebracht hat, da sein 
Eingriff am Nervensystem der J~nderung der BlutstrSmung und des 

*) Hieran wird dutch die Aufstellung eines ,,reticulo-endothelialen Systems", 
dem die Lebercapillaren zugerechnet werden, nichts ge~ndert. Die Berechtigung 
derselben ist nichts weniger als gesichert, und ein Verst~ndnis flit die Beobach- 
tungen, die zu ihr geftihrt haben, wird erst erSffnet werden, wenn man die Eigen- 
ttimlichkeiten der nerval bedingten BlutstrSmung in den in Betracht kommenden 
Organen berticksichtigt. 
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Glykogenbestandes vorausgegangen und geeignet war, die Folgen an 
Strombahn und Parenchym zu erkl/~ren, haben wir, yon anderen Er- 
fahrungen ausgehend und ohne den angefiihrten Satz zu kennen, sicher- 
gestellt und erweitert. Wir riicken unsere Erfahrungen in den Bereich 
solcher, die an anderen Organen gewonnen dahin lauten, dab durch 
Ischi~mie Stoffe angeh~uft werden und erhalten bleiben, die durch Hyper-  
/~mie zersetzt werden und schwinden. Sprechen wir yon der Assimilations- 
und v o n d e r  Dissimilationssphase des Stoffwechsels, so verl~uft dieser 
mit  anderen Worten in Beziehung des Parenchyms zum Blute und zur 
Blutstrombahn;  diese aber ist dem Nervensystem unterstellt, an dem die 
Reize mit  diesem und jenem Enderfolg ffir das Gewebe angreifen. Fassen 
wir die behandelten Vorgange unter den Begriff der Ern/~hrung, so haben 
unsere Versuche ergeben, dab die Leberzelle nicht sich selbst erni~hrt je 
nach ihrem oder des KSrpers Bedtirfnis, sondern dab sie ern/~hrt wird 
am Ende yon kausal verkniipften Vorg~ngen, deren erster die Erregung 
des Nervensystems der Strombahn, deren zweiter die Vorg~nge an dieser 
und ihrem Inhal te  sind, die - -  vermittelst  der Beeinflussung der Gewebs- 
fliissigkeit - -  auf das Parenchym einwirken, so dab es Stoffe aufnimmt 
und abgibt. Die ganze Summe dieser Vorgi~nge im K6rper  nennen wir 
Stoffwechsel und zur Kenntnis des Stoffwechsels der Leber m6chten wir 
mit  diesen Untersuchungen beigetragen haben. 

Haben wir oben betont, daft die Vorgi~nge an der Strombahn mit  
dem Angreifen der Reize unmittelbar  an den Wandzellen nicht erkl/~rt 
werden kSnnen, so dtirfen wir also nun hervorheben, dab es auch nicht 
gelingt, die Prozesse in der Leber allein aus dem Verhalten der Leber- 
zellen zu erkli~ren; es geh6rt die Beriicksichtigung des Blutes, seiner 
Strombahn und des Nervensystems derselben hinzu, yon Bestandteflen 
des KSrpers, die die heutige Physiologie und Pathologie, cellular-physio- 
logisch und -pathologisch gerichtet, vernachli~ssigt. Nur  mit  der gleich- 
mal~igen Beriicksichtigung aller Bestandteile und Vorgi~nge des K6rpers 
in ihren Beziehungen gelangt man zu einer naturwissenschaftlichen 
- -  ametaphysischen, insbesondere a t e l eo log i schen -  Erkli~rung, die der 
Cellulartheorie in ihrem langen Bestehen auch auf unserem Gebiete nicht 
m6glich gewesen ist - -  auch nicht mit  den Versuchen an explantierten 
Leberzellen, Versuchen, die zwar eine Speicherung yon Stoffen aus der 
vom Experimentator  gelieferten und erneuerten N/~hrfltissigkeit ergeben 
haben ohne Beteiligung der Zirkulation und des Nervensystems, deren 
Ergebnisse aber, metaphysiologischer Natur,  nicht auf den K6rper  iiber- 
tragen werden k6nnen, da hier die Lieferung und Erneuerung der Fltissig- 
keit, zu der die Leberzellen in Beziehung stehen, yon der innervierten 
Strombahn besorgt wird. 

Das Verhalten des Fettes und des Glykogens in der Leber, das im 
Vorhergehenden er6rtert worden ist, ist erst jiingst Gegenstand ausftihr- 

12" 
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l i eher  U n t e r s u c h u n g e n  gewesen ;  be ide  A u t o r e n ,  Erich K.  Wol//~1) fiir  

d e n  Fe t t s t o f fweehse l ,  Hans-Joachim Arndt  ~) f i ir  das  L e b e r g l y k o g e n ,  

s t e h e n  auf  d e m  B o d e n  der  ce l lu l~ren  T h e o r i e :  sie e rb l i cken  in  der  , ,Funk-  

t i o n "  der  , ,Zel le"  das  fiir  das  A u f t r e t e n  u n d  V e r s c h w i n d e n  der  be iden  

S tof fe  ma l ]gebende  M o m e n t ,  i gno r i e r en  N e r v e n s y s t e m ,  S t r o m b a h n  u n d  

B l u t s t r S m u n g  u n d  v e r k n i i p f e n  B e o b a c h t u n g e n  te leologisch .  So i s t  

d e n n  d e m  Lese r  e ine  b e q u e m e  Ge legenhe i t  gebo ten ,  die E r g i e b i g k e i t ,  

des e inen  u n d  des  a n d e r e n  Ver fah rens ,  des  ce l lu la rphys io -  u n d  -pa tho-  

logischen,  das  die  Zel le  als mal~gebend  ans ieh t  u n d  d a h e r  das  V e r h a l t e n  

des  B lu t e s  u n d  N e r v e n s y s t e m s  vernach l~ss ig t ,  u n d  des  h ier  a n g e w a n d t e n  

r e l a t i onspa tho log i s chen ,  das  al le  Vorgi~nge im  K S r p e r  in  de r  v o n d e r  

B e o b a c h t u n g  e r m i t t e l t e n  R e i h e n f o l g e  in  B e z i e h u n g e n  se tz t ,  zu  ver -  

g l e i chen  - -  in bezug  auf  das,  w o r a u f  es in  de r  Phys io log ie  u n d  P a t h o -  

logie  allein a n k o m m t  : auf  die  V e r m e h r u n g  des  Bes i t zes  an  na tu rw i s sen -  
s c h a f t l i c h - k a u s a l e r  E r k e n n t n i s .  
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