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Die Schwierigkeit in der Beurteilung der Rolle der Milz. und Leber- 
funktion im Eisenstoffweehsel beruht auf den jedem Morphologen und 
Chemiker gelgufigen Tatsachen der fast vSlligen UnregelmgBigkeit der 
gefundenen Eisenwerte. Abgesehen yon den mit  sturkem BlutzeffaU 
einhergehenden Krankhei ten gibt es nur wenige solehe, bei denen wit 
genauere Eisenwerte voraussagen kSnnen. Selbst bei diesen kommen 
vielfaeh wiedersprechende Tatsachen zum Vorschein, wie das Beispiel 
der perniziSsen An~mie lehrt. Am besten vermitteln den Stand unserer 
derzeitigen Vorstellungen zwei S~tze aus dem Milzreferat Hellys ,,immer- 
hin mug aber daran festgehalten werden, dab der Eisengehalt der Milz 
ein schwankender ist . . . .  und daI] namlieh, abgesehen yon gewissen 
Prozessen far  die Mehrzahl der Fglle, sichere Regeln flit den zu erwarten- 
den Eisengehalt derzeit noch nicht aufgestellt werden kSnnen". Der- 
selbe Standpunkt  wird auch fiber die Ergebnisse der Tierversuehe zum 
Ausdruck gebraeh~, ,,es scheinen eben bei den Versuchstieren gleieher 
Weise wie nnter den Beobaehtungen der mensehliehen Pathologie 
Untersehiede zu bestehen, welche sigh auf die individuell versehiedene 
Reaktionsweise gr/inden und es wird noeh weiterer Studien bediirfen, 
um Regel und Ausnahme genauer unterseheiden zu lernen". (D.P.G. 
1921.) 

Am regelmgGigsten sind noch die Befunde bei den Ern~hrungs- 
stSrungen und Infektionsl~.ankheiten der S~uglinge. Trotz ausgiebiger 

1 Ftir die weitgehende Unterstiitzung der l~o~gemeinschaft der deutschen 
Wissenschaft bei diesen und ~olgenden Arbeiten wird an dieser Stelle wgrmstens 
gedacht. 



L. Schwarz: Eisenspeicherung der Leber. 639 

morphologischer Bearbeitung (Saito, Lubarsch, Hiibschmann, Schellble, 
Hdmholz)" dieses Gebietes sind die inneren Zusammenh~nge noeh unge~ 
kl~rt und es l~Bt sich kaum abseh~tzen, was hier auf prim~re Erythro- 
cytensch~digung (Czerny) und was auf noeh unbekannten Einflu]3 zuriick- 
gefiihrt werden mull. Nach der anderen Richtung wieder kennen wit 
gut gekennzeichnete Bilder der ungeheueren H~mosiderose innerer 
Organe, bei denen ein irgendwie nennenswerter Blutzeffall auszuschlie- 
Ben oder wenigstens nicht naehgewiesen ist (H~mochromatose). bu- 
barsch erblickt in Funktionstr~gheit bzw. Unf~higkeit der Ausscheidung 
dieser pigmenttragenden Zellen die eigentliehe Ursache dieser Vorg~nge. 
Dieser an wenigen Beispielen allgemein geschilderte Stand unserer 
Kenntnisse spiegelt sich wieder in den zwei grSl~ten monographisehen 
Darstellungen der ]etz~en J~hre yon H~tecl~ (Handbueh der allgemeinen 
Pathologie 1924) und Lubarsch (Handbuch der speziellen PathoIogie 
1927). 

Wenn man die Frage aufwirft, wodurch diese Uusicherheit bedingt 
ist, wo gerade auch die Mittel der morphologischen Forsehung auf diesem 
Gebiet ver]~[~licher sind als auf anderen Gebieten des Stoffwechsels, wie 
der Fett- und Glykogenstoffweehsel, welche gerade in den letzten J~hren 
nennenswerte Fortschritte gezeitigt haben, so mul3 man das mehreren 
besonderen Umst~nden zuschreiben. Indem ich auf die allgem~ine Dar- 
stellung Hueclcs verweise, seien nut folgende ersehwerende Umst~nde 
kurz erw~hnt, Schwierigkeiten bezfiglieh der Trennung yon N~hrungs- 
eisen vom sog. Zeffallseisen, UnmSgliehkeit der Ausschaltung der Leber- 
funktion, Blutgehalt der einzelnen Organe, das Vorhandensein einer 
normalerweise sehon vorhandenen Menge sog. Reserve- oder Funk~ions- 
eisens in ~ jeder Zelle, sowie das M~ngelhafte unserer Kenntnisse fiber die 
Bindungsform des Eisens. Grfinde genug, um den Forsehern die be- 
sondere Schwierigkeit des Problems bewuBt zu maehen und auch bei der 
Beurteilung der Ergebnisse zur Vorsicht zu mahnen. 

Unter diesen Umst~nden wurden einige mehr nebens~chliche Be- 
funde im Laufe versehiedener Untersuchungen in Verbindung mit 
Ern~hrungsfragen in unserem Institut yon grunds~tzlicher Bedeutung, 
um so mehr als sie bereits mit frfiher gemachten Beobachtungen gut 
fibereinstimmten. In seinen frfiheren Untersuehungen konnte Kuczynslci 
noeh eine gesetzm~Bige Beeinflussung der Eisenwerte im Rahmen seiner 
Ern~hrungsversuche nicht feststellen, obwohl Lubarsch bereits frfiher 
einen gewissen Zusammenhang zwischen der Art der Ern~hrung und 
Eisengehalt der Milz gesehen hut und denselben auf Eiweil~mangel 
zuriiekffihrte (Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. 69). Die Fo]gen 
der mangelhaften Ern~iJnrung treten ganz besonders gesteigert in den 
Untersuehnngen fiber R5ntgenwirknng auf die M~usemflz hervor 
(KuczynJci und Nchwarz), bei denen ebenfalls die aussehIieB]ich mit Hafer 
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erni~hrten Tiere /~uBerst hohe Eisenwerte gegenfiber den Vollei-Mileb- 
Masttieren erkennen liegen. Mit derse]gen Gesetzm/~Bigkeit ste]lten 
sieh diese Befunde ein, als ich unter ghnlichen Ern~hrungsbedingungen 
den verschiedenen Verlauf der Strepto- und Staphylokokkeninfektion 
bei der weiBen Maus veffolgte. Auch hier zeigte sich hochgradige Milz- 
siderose der unterernghrten Tiere gegenfiber den Vollei-Mileh-Masttieren. 
Man miil~te sich in Anbetracht dieser Befunde vorhalten, ob diese Ver- 
schiedenheiten lediglich dutch einen stgrkeren Erythroeytenzerfall  
infolge einer mangelhaften Erni~hrung bedingt sind, oder unabhgngig 
yon dem Angebot lediglich dureh Beeinflussung der Speichert/~tigkeit 
der Zelle diese Unterschiede hervorgebracht wurden. Eine unmittelbare 
Antwort war bei unseren damaligen Versuchen nicht zu erzwingen und 
meine Bestrebung riehtete sich in erster Linie auf die Beantwortung 
dieser Frage. Diese liel~ sich nur beantworten, wenn es gelingen sollte, 
das speichernde Gewebe dauernd und eindeutig zu beeinflussen unter 
m6glichst gleichm~Bigem Angebot des zu speiehernden Materials. Um 
bei der RSntgenbestrahlung und Streptokokkeninfektion m6glicherweise 
vorhandene primgre Erythrocytensch~digung zu vermeiden, war es am 
Platze, fiir diese Studien einen Modellversuch zu wghlen, welcher diesen 
stSrenden Umstand ausschlieBt, oder seinen Grad absch~tzen l~Bt. Der 
n~chstli6"gende Gedanke war, das Eisen in der Nahrung zuzufiihren und 
lediglieh das Schicksal dieses Eisens unter dem EinfluB der Ern~hrung 
zu verfolgen, wie das bereits yon Kawashima, allerdings unter anderen 
Versuehsbedingungen und Fragestellung in unserem Inst i tut  gemacht 
wurde, Versuche, auf die noch ngher eingegangen wird. Dureh diese 
Versuchsanordnung durfte m~n hoffen, auf obige Fragestellung eine Ant- 
wort zu erhalten, aber darfiber hinaus auch den durchaus viel~eutigen 
Fragen des Eisenstoffwechsels unter diesem neuen Gesichtspunkt n~her 
zu riicken. Die bisherigen Eisenstoffwechselversuche haben zwar eine 
Reihe yon Einzelfragen auf das Genaueste, vor allem auch chemisch, 
verfolgt, jedoch fast niemals unter Beriicksichtigung verschiedener Er- 
n~hrungsweisen. Allein Asher und Zimmermann haben gezeigt, dab bei 
ungenfigender oder fehlender Eiweii~ernahrung sowohl beim normalen 
als auch beim milzlosen Hunde eine vermehrte Eisenausscheidung vor- 
liegt, bei diesem noch besonders erhSht, was im gewissen Widerspruch 
zu unseren vorliegenden Befunden steht. Alle iibrigen Arbeiten be- 
schriinken sich auf den Vergleich yon eisenarm ern~hrten Tieren mit 
solchen yon sonst gleich ern~hrten Tieren mit Eisenzusatz. Es seien nur 
die klassischen Arbeiten yon Abderhalden und M. B. Schmidt angeffihrt. 
Von den ~tlteren Angaben des Schrifttums sei nur erw~hnt, dab z. B. 
Gottlieb im Jahre 1892 die bemerkenswerte Feststellung gemacht hat, 
dal~ mit Fleisch gefiitterte Hunde vial weniger Eisenmengen (0,63) in der 
Leber enthielten als t tungerhunde (1,3). 
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Fiir unsere Zwecke ffitterte ieh, wie schon in fr{iheren, teils noeh nicht ver- 
6ffentlichten Versuehen als Grundnahrung geriebene Semmel, also WeiSbrot, das 
gleiehzeitig auch als gut brauehbare Masse zur Mischung mi6 anderen Zutaten sieh 
eignet. Diese Kost ist ja f{ir die weiBe Maus aueh nicht vollwer~ig, doch wird sie 
gerne gefressen und aueh lgngere Zeit gut ~ertragen, wenn auch die Entwieklung 
der Tiere etwas zuriiekgehalten wird. Allerdings nieht so stark wie bei der alleinigen 
Haferern~hrung, wo namentlich bei Beginn dieser Kost ein Gewiehtssturz in den 
ersten 5--6 Tagen bis zu 20 % des Anfangsgewiehts zur Regel geh6rt. 

Es mug weiteren z. T. in Angriff genommenen Untersuchungen vorbehalten, 
auf hiermit sich verkniipfende Fragen einzugehen und nur um Anhaltspunkte 
fiir die geiibte Versuchsanordnung bzw. ]3esehaffenheit des Tiermaterials zu 
[iefern, wird folgender Versuch hier wiedergegeben. 

Alle 3 Gruppen zu je 8 Tieren gleichmgBig gefiittert 
mit einer 5fischung geriebener Semmel, gem6rser- 

ten Hafers nnd Kuhmilch yon 22.--81. VIH. 

Beim Versuchsbeginn Gesamtgewicht 
am 22. VIII . . . . . . . . . . . .  

In  der Vorperiode vom 22.--31. VII. 
ausgesehiedene Gesamtharnmenge 

Gesamtgewicht am 31. VIII . . . .  

In der Itauptperiode yore 1.--8. VIII. 
ausgeschiedene Gesamtharnmenge 

Gesamtgewicht am 8. VIII . . . . .  
1 z. T. junge Tiere. 

155,0 g 1150,0 g 1156,0 g 

87,5 cem [ 102,5 ecm 54,0 cem 1 
148,5 g [=162,0 g 161,0 g 

Von 1. VIII. getrennte Fiitterung 
Vollei-Yoll-Milch- I Semmel Semmel-Wasser ]Kafer-Wasser 

I 
35,0 ecru I 143,0 ccm 55,5 ecru 

188,0 g 1 143,0 g 127,0 g 

Obwohl wir zun/~chst statt einer calorisch genau abgemessenen Kost mehr 
Wert auf eine annahernd gleiehe Menge Fliissigkeitszufuhr gelegt haben, seheinen 
die verschiedenen Fiitterungsarten gerade in bezug auf Fltissigkeitsausscheidung 
weitgehende Unterschiede erkennen zu lassen, die allerdings allein nicht aus- 
reiehen, die fraglichen Gewiehtsuntersehiede zu kli~ren. Auf diese wie auch alle 
iibrigen sich berfihrenden Fragen wird im andern Zusammenhang eingegangen. 

Diese Beobaehtungen stimmen mit den Erfahrungen der Vitaminforsehung in- 
sofern fiberein, als sowohl das Roggen- wie das Hafer- und Weizenprotein fiir das nor- 
male Waehstum der Ratten nieht ausreiehen soll (s. Berg 1927, S. 28--33). Es w/~re 
m6glieh, dab der geringe Hefezusatz zum Brot die gfinstigeren Verhaltnisse sehafft 
gegeniiber der alleinigen Haferernahrung. Die zweite ttauptgrundkost in folgendem 
als B-Nahrung gegeniiber der Semmel-Wasserkost als A-Nahrung. bezeichnet, ist 
eine Misehung yon ebenfalls geriebener Semmel mit Milch und Vollei, ungef/~hr 
ein ltfihnerei auf 8--10 M/~use mit etwa 20 eem Kuhmileh und soviel geriebener 
Semmel, dab es zu einer dieken, breiigen Masse wlrd. Aueh dies wird gerne ge- 
nommen und sehon naeh kurzer Zeit zeigen die Tiere starke Gewiehtszunahme 
und krgftiges ~ettpolster. Zur Verwendung gelangten junge 16--18 g schwere, 
etwa 5--6 Monate alte MiSuse unserer eigenen Zueht. Die Nahrung wird t/iglieh 
friseh bereitet und im ~bersehu$ gereicht. Beidesmal handelt es sieh um eine verhKlt- 
nism~13ig sehr eisenarme Kost, die evtl, noeh ausreicht, um auff/~lligere an/imisehe 
Zust/~nde zu verhindern. Eine Wirkung auf mehrere Geschleehtsfolgen ist nieht ge- 
priift worden, die Tiere sind im Glasbeh/~lter aufgehoben worden. RegelmgBig 
untersueht worden sind Leber und die Milz. Die histologisehen Werte sind haupt- 
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sichlich mittels der Turnbull-l~eaktion gewonnen worden. DaB auf alle Vor- 
bedingungen der eisenfreien Arbeit geachtet wurde , versteht sich yon selbst. Die 
chemischen Werte sind auf folgende Weise gewonnen worden: Nachdem die darch 
Entblutung get6teten Tiere ge6ffnet werden, wird die Leber in situ yon der Ven~ 
eava oder yon der Vena iliaea bzw. Bauchaorta mit physiologischer NaC1 dareh- 
gespfilt, wodareh sic yon Blur so gut wie vollstgndig befreit wird. Die Leber wird 
zerkleinert, im Troekenschrank bei 60 ~ getrocknet, dann pulverisiert. Ein Tell 
der Troekenleber wird in einen Tiegel eingewogen. Es werden 2 cem 20proz. 
NH s hinzugesetzt und zur Troekne eingedampft. Nach noehmaligem Zusatz derselben 
Menge Ammoniak und wiederholtem Trooknen wird geglfiht. Das gesamte Eisen 
ist naeh vollst~ndiger Veraschung zu dreiwertigem oxydiert. Die Asche wird mit 
konzentrierter, eisenfreier Salzs~ure aufgenommen und das dreiwertige Eisen darch 
Titantrichlorid, das im tJbersehuB zugegeben wird, in zweiwertiges fiberffihrt. 
FeCls+TiC1 s = FeC12+TiC14. Es wird jetzt diese L6sung mit NaBrO 3 titriert. 
Die elektrometrisehe Bestimmung wurde mit dem Potentiometer naeh Mislo- 
witzer gemacht. Als Bezugselektrode diente eine ges~ttigte Kalomelelektrode. 
Zuerst wird dureh das Bromat das iibersehfissige Titan, dann das Eisen oxydiert. 
Bei langsamen Zugeben yon NaBrOs steigt die Spannung langsam an. Bei Bc- 
endigung der Titanoxydation springt die Spannung um ungef~hr 50--70 mV 
(gegen gew6hnlich 10~20 mV). Dieser Sprung erreieht meist 330 inV. Jetzt  
beginnt die Eisentitration. Diese ist bei ca. 880 mV beendigt. Der Sprung be- 

n 
trggt, hier fiber 150 inV. -Bereebung der Eisenmenge. 1 1100 NaBrOs entsprioht 

55,85 n 0,5585 0,00055 
100 g Eisen. 1 ecm~(~NaBrO 3 1000 --  85 g Eisen, in Prozent 

n 
eem 100 NaBrOs �9 0,0005585 �9 100 

Leber in g 
Der  U m s a t z  en t sp r i eh t  re]gender  Gle ichung:  

6 FeCI~ -~ N a B r O  a ~- 6 HC1 : 6 FeC1 a ~- N a B r  -~ 3 H 2 0 .  

Als E i s e n p r a p a r a t e  h a b e n  wir  anfangs  ausschlieBhch mi t  e inem 
Pferdehamoglobi .n  gearbe i te t ,  U m  den hohen  EiweiB- und  Sa lzgeha l t  
des Hamoglob ins  auszuschal ten ,  ging ich zum F e r r u m  o x y d a t u m  sachara-  
turn  und  zum Schlu2 wegen seines h6heren  Eisengehal tes  zum F e r r u m  
r e d u c t u m  fiber. Dieses b e t  den  gro2en Vortei l ,  dab  bere i ts  in  wenigen 
Tagen  eine ziemlieh s t a rke  Eisenf iber ladung erziel t  werden  konnte .  Ff i r  
die le iehte  Aufs~ugburke i t  a l ler  drei  P r g p a r a t e  spreehen genfigend 
unsere  Befunde  und  da  bei  al len drei  P r ~ p a r a t e n  grunds~tz l ieh  dieselben 
Ergebnisse  gefunden worden  sind, dfirfen wir  sie web]  auf  alte gut  auf- 
s augbaren  ve r f i i t t e r t en  E i senpr i ipa ra te  vera l lgemeinern .  A n  dieser  Stel le  
sei nur  kurz  auf den  l e tz ten  Ber ieh t  Starlcensteins (Klin.  Wochenschr .  
1928, Nr.  6 und  7) hingewiesen,  weleher  die Bed ingungen  der  Resorb ie r -  
ba rke i t  und  10harmakologischen Wirkungsweise  der  verschiedenen Eisen-  
p r~pa ra t e  e rSr ter t .  

In  der l~Iehrzahl der Falle sind kleine Stficke yon der Leber und Milz vor dem 
Beg'ran des Versuches zum Vergleieh operativ herausgeschnitten worden. Dies 
gesehah in kiirzester Xthernarkose fast regelmaBig ohne l~achblutung, d~ die 
Stfieke re_it einer gliihenden ~chere abgesch~fitten warden. Der Einwriff wurde yon 
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den Tieren so gut vertragen, daf~ wir praktiseh kaum Verluste zu verzeiehnen batten. 
Wenn real die Sehnittfl~che reiehlieher blutete, dann gingen die Tiere h~ufig am Ver- 
blutungstode kurz naeh der Operation zugrunde. Dies hatte den Vorteil, dab die 
Ergebnisse dureh eventuelle Blutresorption aus der Bauehh6hle nieht versehleiert 
wurden, ein Umstand, der, wie wit noeh sehen werden, genauer betraehtet werden 
mull  

Um die histologisehen Eisenbefunde iibersichtlicher darzuste]len, habe ieh sie 
in folgender Weise zu bezeiehnen versucht. Je naeh der Menge werden die F/~lle 
his zu (q-q-q-q-q-q-) 6 Kreuzen bezeichnet, wobei die h6ehs~e Menge yon diffus 
gelSstem, niehtkSrnigem Eisen mit (q-q=) 2 Kreuzen gezeiehne~ werden; die eben 
angedeutete beginnenden kSrnige Speieherung mit (q-q-/-ff-~q-) 2--3  Kreuzen, 
die geringste deutliehe mit (q-q-q-) 3 Kreuzen. 

- -  = vSllig negativ. 
- - ? ;  - - - { - ~  zweifelhaft oder eben a ngedeutet einzelae diffus blau gefgrbte 

Leberzellen. 

q- ~ geringfiigige, ungleiehms / diffuse Blauf~irbung der periphe- 
(q- -}-) ~ geringfiigige, gleichm~Bige 

+ +  ~ gleiehm~l~ige, l~'~ftige ] ren L~ppehenabsehnitte. 

+ + / +  + + = vereinzelt kSrnige 
(-~=q-q-) = geringe, ungleiehmgl~ige / kSrnige Speieherung. 

q -q -+  = geringe gleichmgBige 
+ q- + 3- = gleichm~flige, diffuse k6rnige Speieherung, naeh der Mitre zu ab- 

nehmend. 
+ - i f + q - +  = nut noch eine sehmale Zellsehicht um die Vena eava eentralis 

~rei yon Eisen. 
+ + + + + + = sgmtliehe Leberzellen vollgestopf~ mit kSrnigem Eisen. 

* = grobsehollige Eisenablagertmg im Gefaf~bindegewebe der Lgpp- 
chenperipherie. 

In der Milz lgBC sieh eine ~hnliche Aufzeiehnung sehon schwieriger durch- 
fiihren und vor allem mfissen KnStehen-Pulpagrenze und Pulpa aus naheliegenden 
und noeh genauer zu er6r~ernden Griinden getrennt beriieksiohtigt werden. Trotz- 
dem gelingt es naeh einiger Erfahrung und hgufigem Vergleieh, die ann~hernden 
Mengenverhgltnisse abzuschgtzen, so dab wir auf ehemisehe Analysen verziehten 
zu k6nnen glauben, da diese wegen der unmSgliehen Entblutung nut  wenig zuver- 
l~ssige Ergebnisse liefern k6nnte, um so mehr, als nur beim Vorhandensein wirklieh 
grol3er und offensiehClieher Schwankungen zu SehluBfolgerungen gesehritten 
~,Vllrde. 

Da ieh reich hauptsaehlieh miC den Eisenwerten befal~t habe, helle ich mit 
Hilfe dieser Kennzeiehnung an Stelle einer protokoUarischen Aufzeiohnun~ mit 
einer tafelmgl3igen Darstellung Raum zu sparen und die Obersiehtliehkeit zu 
fOrdern. 

Der  ers te  Versuch d ien te  zur  Fes t s te l lung ,  wieweit  diese versch iedenen  
F i i t t e r u n g s a r t e n  A und  B auf  die Menge des gespe ieher ten  Eisens in der  
Leber  und  Milz nach  gef i i t t e r t em Pfe rdeh~moglob in  Einflul~ haben.  

Um entspreehende Vergleiehe vornehmen zu kSnnen, fiihre ioh bier die Er- 
gebnisse der Eisenmengenbestimmungen an in der Leber yon drei mit Haler, 
Milch und Brot ern~hrten Mausen: Nr. ] ~ 0,085%, Hr. 2 ~ 0,09% und Nr. 3 

0,1%. Es sind noeh mehrere Bestimmungen gemaeht worden, die sieh dureh- 
weg zwisehen diesen beiden Werten bewegt haben.: Bei diesen Werten war der 
histologisehe Eisennachweis in s~mtliehen Fgllen v611ig negativ. 
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Tabelle 1 .  

B-( E i- M ilch-Semmel- ) F'atterung. 

Nr. 

/I Leber- 
Leber/l zelle 

[ Sternzelle 
�9 , [I Pulpa 

~mz ~1 Follikel 

Hgmoqlobinbei/i~tterung seit dem 2. XI .  his 15. XI .  1927. 

A- Wasser-Semmel-)Fi~tterung. 

o1 15  1o1 b !l 509 
_ _ + 

0,1 0,09 0,156 

_ _ 7  

+ + / + + +  
510 

+ + / + + +  
511 

+ + +  
0,25 

- - 7  

512 

+ + / + + +  
0,2 

--? 

Sowohl die histologischen wle auch die chemischen Untersuehungen 
haben hier einwandirei ergeben, dal~ zwisehen den beiden Gruppen weit- 
gehende Unterschiede bestehen in der Weise, dal~ die A-gefiitterten Tiere 
durehweg dus zwei- bis dreifaehe der l~ormalwerte zeigen gegenfiber den 
B-gefiitterten Tieren, welche durchsehnittlieh Normalwerte zeigen und 
nur in einzelnen FMlen unerhebHch dariiber hinausgehen. Im histologi- 
sehen Bild sind die B-geffitterten Lebern entweder v511ig negativ oder sie 
lassen in einzelnen Zellen mehr oder weniger regelm~Big eine diffuse 
Blauf~rbung erkennen. Die A-gefiitterten Tiere dagegen zeigen neben 
einer gleiehm~Gigen diffusen, sogar eine gering~iigige, kOrnige H~mo- 
siderinspeichernng in der Leberzelle oder L~ppchenr~ndern. Mit der 
Beifiitterung yon H~moglobin wurde ullerdings eine ~uGerst eisenreiehe 
Ern~hrung erreicht, doch um die Versuche reiner zu erhalten und nument- 
lieh die sehr hochwertigen Eiweil~komplexe des H~moglobins bei dem 
B-Futter auszuschalten, wurden noch einige Versuehe mit Ferrum oxyda- 
turn sueharatum angesetzt. Es zeigte sich hierbei grunds~tzlieh dasselbe 
Verhalten wie bei dem ersten Versueh, nur hinsicht]ich der Menge zeigen 
beide Gruppen eine geringere Zunahme, was vielleicht auf die schwerere 
Aufsaugbarkeit dieses Eisenprgpuruts zuriickzufiihren w~re. 

Auch die Aufsaugung des Eisenzuckers erfolgt bei der Maus genau 
nach denselben Gesetzen der Speieherung, wie beim H~moglobin und 
der Grad der Eisenspeicherung scheint unmittelbar yore prozentuellen 
Eisengehalt des verfiitterten l~r~parates abzuh~ngen, wie das bereits 
Leidner (Inaug.-Diss. Berlin 1926) beobachtet hat und im Versueh 3 
seine Best~tigung finden wird. 

Auch bier zeigt sieh grunds~tzlich derselbe Unterschied wie bei den 
anderen beiden Eisenpr~puraten zwisehen Gruppe A und B. Bemerkens- 
weft ist, dug dieses rein anorganisehe Pr~parut ganz besonders groG- 
artig gespeichert wird und trotzdem bei den verschiedenen Gruppen 
50--100proz. Unterschiede ermSglieht. Dies spricht dafiir, duG aueh 
hier nur gewisse physiologiseh ertragbare Mengen zur Aufsaugung ge- 
langen und der Rest gleieh durch den Darmkanul ausgesehieden wird. 
(I~ichtsdestoweniger ist bei diesen Versuchen groGe Vorsicht am Platze, 
da ein Tell der Versuchstiere schon etwa nach 5--6t~giger Ftitterung 
schwer erkrankt und eingeht. Fast  regelm~Gig fund ich hierbei ausge- 
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Abb. 1. Maus Nr. 511. 14 tiigige H$inloglobinfiitterung bei Semmel-Wasserkost. BereiSs ausgedehnte, 
teils kSrnige Eisenablagerung zentralw~rts abnehmend (0,-05 % Eisen). 

Abb. 2. Maus Nr. 516. 14 t~tgige l~/~moglobinftitterung bei Vollei-Milchm~st. Nut geringe, aus- 
schliel~lich diffus gelSste Eisenablagerung ill den peripheren Leberzellstreifen (0,16 % Eisen), 

Vixchows Archiv. Bd. 269. 42 
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dehnte, herdfSrmige Nekrosen in der Leber.) Angesiehts dieser Befunde 
kSnnen wohl alle die zuletzt gemachten Angaben des Schrifttums fiber 
die Nich~aufsaugbarkeit bzw. mengenm/~6ige Ausscheidung des verffitter- 
ten Eisens mit dem Kot ohne weitere ErSrterung fibergangen werden. 
Fasse ~ch die bisherigen Ergebnisse betreffend der Leber zusammen, so 
1/~ftt sich kurz sagen, daft bei der weil~en Maus durch sehr einfache Ver- 
~nderung der Kostform wesentliche Mengenverschiebungen in der Eisen- 
aufnahme getroffen werden kSnnen. Zun/ichst werden diese ausgedrfickt 
durch die ungleich gro$en Mengen yon chemisch bzw. histochemisch 
nachweisbarem Eisen innerhalb der einzelnen Zellen des ganzen Organs 
bei den versehieden geffitterten Gruppen. 

Ffir die Auffassung fiber die Speicherleistung verschiedener Zell- 
arten ist yon weitgehender Bedeutung, daft hinsichtlich der grund- 
s/~tzlich gleichen Ergebnisse schon hier gesagt werden kann, daft in einem 
ganz anderen Modellversuch ffir die Leber grunds/~tzlich fibereinstim- 
mende Abh~tngigkeit der Eisenspeicherung gefunden wurde, wie sie auch 
fiir die speichernden Zellarten der Mitz festgestellt ist. Dies geschah hier 
unter Ausschaltung eines /~ufterst verschleiernden Umstandes, n/imlich 
.dem dort mSglichen Erythrocytenuntergang. Dort konnte die Frage 
nicht beantwortet werden, ob eine Sch~digung bereits die Erythrocyten 

�9 trifft und wires lediglich mit den sekund/iren Folgen eines ~)berangebots 
zu tun haben, zumal die Befunde sich dort ausschlieftlich auf die Milz 
beschr/inkt haben oder ob es trotz gleichen Angebots der Folgen der 
Ver/inderung der Speicherverh/iltnisse zu diesen verschiedenen Ergeb- 
nissen kommt. In der jetzigen Versuchsanordnung ist das Angebot 
prakfisch gleich gro$. Eine mSglicherweise nach 1/~ngerer eisenreicher 
Ern/~hrung eintretende Eisenan/~mie kommt bei der kurzen Dauer 
unserer Versuche nicht in Frage. Wie noch genauer ausgeffihrt wird, is~ 
die alleinige Haler- oder Semmelkost ffir die weil3e Maus eine mangel- 
hafte Ern/~hrung. Dementsprechend verlieren die Tiere anfangs an Ge- 
wicht und auch die Zahl der Ervthrocyten ist im allgemeinen geringer, 
Sie bewegt sich etwa durchschnittlich, wenn auch nicht regelm~13ig 
5--10% unter den Werten der B-Gruppe. Abet die Zahlen s~nd 
ziemlich gleichbleibend undes liefte sich leich~ nachrechnen, welche un- 
geheueren Mengen yon Erythroeyten ffir die weifte Maus zur Lieferung 
der fraghchen Eisenmengen zugrunde gehen mfiftten. Wesentlich ist 
nur der Umstand, da$ wir in unserem jetzigen Versuche die I-Ierkunft 
des Eisens mit Sicherheit bestimmen kSnnen. Wir wissen, dab dieses 
Eisen aus der Nahrung stammt, aber wir wissen auch, daft die Nahrung 
der RSntgen- und Streptokokkenversuche so eisenarm war~ da6 die dort 
gefundenen Eisenmengen unm5ghch aus der Nahrung stammen konnten, 
(Auftreten des Eisens in den RSntgenversuchen bereits nach 3 Stunden 
und Streptokokkenversuchen nach 24 Stunden) und ~olgerichtig diese 

42* 



64S L. Sehwarz : 

Beeinflussung der Speieherverh&ltnisse sowohl f/Jr das Nahrungs-, wie 
aueh fiir das sog. ZerfMleisen annehmen diirfen, genau so, wie ieh bereits. 
die gleiehe Abh~ngigkeit ftir die Leberzelle und die speiehernden Zell- 
arten der Milz hervorgehoben babe. Da die Abstammung dieses Leber- 
zelteisens aus irgendwelehem anderen 3'Iaterial als die verfiitterten Eisen- 
pri~parate mit Sieherheit auszusehlieBen ist, k6nnte noeh immer der Ein- 
wand gemaeht werden, dab trotz der Fiitterung iiberm~giger Mengen 
es zu ungleiehem Angebot kommt. Es w&re denkbar, dag die Tiere aus 
der qualitativ minderwertigeren Semmel-Wasserkost reiehlieher fressen 
und entspreehend mehr Eisen zu sieh nehmen; oder selbst bei Annahme 
gleieh groBer der Resorption zugefiihrten Eisenmengen miigte man mit 
Veriinderung der l~esorptionsfliiche oder der Darmdurehl/~ssigkeit unter  
dem EinfluS der so versehiedenen Em~Lhrungsweisen reehnen. Urn diesen 
Einwgnden zu entgehen und lediglieh die Einwirkung der Ern~hrung 
~uf die Leberzelltgtigkeit zu 10rtifen und einen ungleiehmiigigen Angebot 
selbst im Pfortaderblut, also jenseits des Darms mit Sieherheit auszu- 
sehliegen, habe ieh folgenden Versueh durehgefiihrt: Eine gr613ere 
Gruppe yon lVl~usen wurde etwa 4 Tage aussehlieBlieh mit geriebener 
Semmel gefiittert und yon da ab etwa 6--8 Tage aueh ferrum reduetum 
zugesetzt. Dies ftihrt erfahrungsgemgl3 zu einer Eisenspeieherung im 
gr6Seren Teil des Li~ppehens. Nun werden die Tiere 4--5 Tage abermals 
aussehlieBlieh mit geriebener Semmel gefiittert, um den eisenreiehen 
Darminhalt zu entfernen. Jetzt  wird mehreren Tieren ein Stiiekehen 
Leber operativ entfernt ,  um den gegenw~irtigen Eisengehalt der Leber 
histoehemiseh festzustellen. Gleiehzeitig werden die Tiere in zwei Grup- 
pen geteilt und mit der iibliehen A- und B-Nahrung weitergefiittert. 
Werden die Tiere naeh etwa weiteren 12-- i4  Tagen get6tet, so zeigt 
sieh, dab die A-Tiere noeh den gr6geren Teil des Eisens in der Leber 
beherbergen, w~ihrend die B-Tiere das Eisen sehon bis auf wenige Reste 
aus der Leberzelle ausgesehieden haben. Die sieh hierbei ergebenden 
morphologisehen Bilder werde ieh noeh im Zusammenhang bespreehem 
Es zeigt sieh also, dag dieselben Einfliisse bei der Speieherung wie bei der 
Entspeieberung t~tig sind, was uns bei den I~egenerationsstadien der 
l~6ntgentiere sehon auffiel. 

Obwohl die eingangs erw~hnten Versuehe yon Lubarsch und die vol~ 
uns eben angefiihrten den wahrseheinliehen Weg bereits ankiindigten, 
versuehte ieh der Frage genauer naehzugehen, weleher der so versehiede- 
nen Stoffe der angewandten Vollei-Mileh-Misehung an diesem Vorgang 
beteiligt sind. Ieh versuchte zungehst mit den natiirliehen Haulot- 
bestandteilen dieser Mischung in der Weise eine Kliirung herbeizufiihren,. 
dab ieh je eine Ftitterungsgruppe mit Eigelb, Eiweig und Milch angesetzt 
habe. Diese Versuehe ftihrten zu keinem eindeutigen Ergebnis, weswegell 
die Wiedergabe yon Niedersehriften sieh eriibrigt. Es waren mehrere 
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grobe Ausschl~ige in allen drei Gruppen, so dab ich zun~ichst diesbezfig- 
]ich keine n~heren Angaben machen kann. Auch schien mir das Tier- 
material nicht ver l~ l ich  genug und ans ~ugeren Grtinden konnten diese 
Versuche zuns nicht wiederholt werden, doch hoffe ich, dieselben 
noeh nachholen zu kSnnen. Dies um so mehr, als ich mit einer auf 
dicselbe Frage hinzielendcn Versuchsanordnung bereits Ergebnisse 
erzielt habe, die durchaus unseren Vorstellungen entsprechend aus- 
gefallen sind. Ich untersuchte die ttauptbcstandteile der Ei-Milch- 
Mischung in getrennten Gruppen mit unnatfirlichen Produkten wie 

Abb. 3. ~Iaus Nr. 64J[. Semmel-Wasserkost 14 Tage nach der Eisenfittterung. 
Fas~ unver[inderter Eisengehalt. 

Witte-Pepton, zweitens mit reinem Cholesterin-Kahlbaum und drittens 
mit einem reinen Lecithinpr~tparat der Firma Merck-Darmstadt. 

Wie die angefiihrten Tabellen zeigen, verhalten sich die Lecithin- 
und Peptontierc ziemlich eindeutig. Die Gruppe der Lecithintiere ver- 
h/~lt sich wie bei der einfachen Semmel-Wasserkost, reichlich Eisen in 
den Leberzellen und in der Milzpulpa. Im Gegensatz hierzu verhalten 
Mch die Peptontiere bemerkenswerterweise wie die Vollei-Milehmasttiere, 
namentlich was die Leber anbelangt. Die Milz der letzten 3 Tiere, mit 
denen der Versuch zu Ende gefiihrt wurde, zeigt in der Pulpa gleich- 
falls eine m/iBige Eisenspeicherung gegeniiber den vorzeitig eingegan- 
genen Tieren 517 und 518. Es scheint also, dab Pepton als h6herer 
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Eiweigabbaustoff bereits eine Wirksamkeit im 
Sinne der Vollei-Milehmast auf die Leber gel- 
tend macht, uber es mangelt noeh dieser Kost  
an bestimmten Stoffen, welehe sine gleieh- 
sinnige Wirkung auf die Dauer aueh in der 
Pulpa entfalten k6nnten. Was dis Choleste- 
rinwirkung anbelangt, so seheinen dis Verh~lt- 
nisse nicht so eindeutig zutage getreten zu sein. 
AuffMlendist die der B-Ffitterung gleiehsinnige 

~. Wirkung auf die Milzpulpa. Aueh zeigen die 
ersten beiden Tiers iibereinstimmendes Ver- 
halten, da abet das Tier 529 sinen verh~ltnis- 

.~ mgBig hohen Eisengehalt in der Leber zeigt, 

.c miissen wir Mnsiehtlieh der Cholesterinwir- 
kung zuriiekhaltend sein und eine diesbezfig- 
lithe Entseheidung yon dem Ergebnis sieh be- 

g reits im Gangs befindender Versuehs mit gr6- 
h 0  

_~ gerem Material abwarten. 
Im Vorangehenden konnte bereits die wieh- 0) 

tige Tatsaehe festgestellt werden, dug ziemlieh 
x, oneinander versehiedene Eisenpr~parats unter 
Beriieksiehtigung ihres Eisengehalts sieh grund- 
sgtzlieh /ibereinstimmend verhalten in ihrer 
AbNingigkeit yon Ernghrungseinfliissen. Dar- 
fiber hinaus wurds festgestellt, dab die Ern~ih- 

~" rungseinfliisse in erster Linie auf den hohen 
EiweiggehMt der Nahrung zuriiekzuffihren 

': sind, und zwar lgJ3t sieh die gleiehe biologisehe 
Wirkung aueh mit den hSheren Eiweigabbau- 
produkten wie z. B. Pepton erzielen. Wenn ieh 
mieh aueh zun~ichst mit dieser Feststellung be- 
gnfigen will, so mug doch die Frage aufgeworfen 
werden, wis diese Eiweigwirkung im Organis- 
mus zum Ausdruck kommt. Zweifellos bedeutet 
die Eiweigiiberfiitterung eine Steigerung der 
Oxydationsvorgfinge, und eine Steigerung des 
Gesamtumsutzes, wie das unziihligemal Iest- 
gestellt worden ist. Dariiber hinaus versuehte 
Gral3heim mit der Warburgsehen Gewebsat- 
mung die Abhgngigkeit der Oxydationsvorgi~nge 
yon der Ffitterungsart zu ermitteln. Itierbei 
konnte er bei der yon ibm angewandten 
Fiitterungsart keine wesentliehen Sehwan- 
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kungen linden und im Gegensatz zu den zu erwartenden Ergebnissen land 
er bei Eiweigfiberffitterung einen verminderten 02-Verbraueh. Er  selbst 
bezeiehnet diese Ergebnisse als widerspruehsvoll und versueht in morpho- 
logisehen Veriinderungen eine Erkl~rung hierffir zu linden. Wir k6nnen 
an der yon ihm verwandten Methode keine Krit ik fiben und lediglieh 
bezfiglieh des TiermateriMs eine Bemerkung hinzuffigen. Die yon 
Grafiheim angewandte EiweiBffitterung sehien ffir die Tiere in hohem 
Grade giftig zu sein, da sie ein struppiges, glanzloses Fell als Zeiehen 
sehwerer Ern~hrungsst6rungen aufgewiesen haben. Unter diesen Um- 
stgnden wiire eine Herabsetzung der Oxydationsfghigkeit gut denkbar. 

Abb. 4. Nr. 668. Nach 14 t/igiger Vollei-Milchmast bereits weitgehender Schwund des Eisens. 

Unter Beriicksichtigung der Beziehnngen des Eisens zu den Oxydations- 
vorg~tngen k6nnte man auch ohne weiteres die Vorsteltung anknfipfen, 
dab die dureh Eiweigfiberffitterung bedingte Steigerung der Oxydations- 
vorg~nge einen gesteigerten Eisenverbrauch nach sieh zieht, mit einem 
Wort:  bei der erh6hten Verbrennung aueh mehr Eisen umgesetzt wird. 
Doeh haften diesem Fiitterungsversuehe zu viel unbekannte Faktoren 
an, als dag fiber diese Dinge sehon jetzt Abschliegendes gesagt werden 
k6nnte. Auch der folgende Versuch kann nut  als IIinweis auf diese Vor- 
g~nge gelten. Ieh wiederholte unsere Versuche mit dem yon Baudisch 
und Biclcel dargestellten aktiven Eisenoxyd (Siderac) und wie die beige- 
ffigte Tabelle zeigt, gelangten wir zu einem bemerkenswerten Ergebnis: 
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T ~ b e l l e  5. Bei]i~tterung yon aktiven Ei~.en (Siderae) veto 15. X ] .  bis 15. X I I .  1927. 

E i- M ilch-Semmel. Wasser- Semmel. 

Nummer 541 ,I 542 ' 543 ~ 4  I ~45 546 5~7 

[! Leber- 
Leber ~ zelIe 

[ Sternzelle 

Milz{ Pulp~ 
i Kn6tchen 

(++) 
0,27 

+ + +  
+ + +  

(++) (++) 
0,22 

+q-+ 
+ 

(++)i (++) 0,24 0,12 

I A _  0 + + T ,  
0 + + + +  

+ 
0,18 

+ 
+ + +  

+ 
0,2l 

+ +  

Es zeigte sieh, daf~ die sonst so eindeutigen Untersehiede der Menge 
des Lebereisens bei der A- und B-Ffitterung bei diesem Preparer nicht 
zur Geltung kommen und trotz verschiedener Ern~hrung ungef~hr die- 
selben Eisenmengen sowohl histochemiseb als aueh chemiseh gefunden 
wurden. Dies wfirde allein eine Best~tigung der von Baudisch und 
Bickel hervorgehobenen besonderen Eigenschaften des ,,Siderac" sein. 
Sie zeigt einwandfrei den groBen Unterscbied des aktiven Eisens gegen- 
fiber den sonstigen Eisenpr~paraten. Trotz der unvollkommenen Er- 
n~hrung, welehe naeh obigen Erfahrungen ver~nlaf3t, dab das Eisen 
in der Leber zuriiekbleibt, wird d~s verfiitterte aktive Eisen bei dieser 
A-Ffitterung nut im selben Ma~e in der Leber zuriickbehalten wie bei der 
B-Fiitterung, also trotz unserer sog. Kiimmerkost bei weitem nicht in 
dem gleiehen MaBe ira Org~nismus als Siderin abge]agert. Wichtiger 
als dies sehein~ uns abet die damit verbundene Folgerung in bezug ~uf 
den Ges~mtstoffweehsel zu sein. Wie zuletzt Goldbloom auf der biologi- 
sehen Abteilung gezeigt hat, bedeutet die Ffitterung mit aktivem Eisen 
(Sider~e) in der Regel eine starke Steigerung der Oxydutionsvorg~Lnge, 
eine vM bessere Ausnutzung der Eiweil~k6rper. ,,Die Eiweil3resorption 
und die C-Resorption wird im Darm erhSht, die Eiweif3oxydation im 
K6rper eingeschr~nkt, die Stiokstoffbilanz starker positiv, d.h. die 
Eiweil3retention begfinstigt." (Zeitsohr. f. d. ges. exp. Med. 59. 1928.) 

Es wiirde ~ueh zu welt ffihren, im l~hmen dieser Arbeit ~lle ein- 
sohl~gigen Fragen und das iiberaus grol3e Sehrifttum berfieksiobtigen zu 
wollen. Es sind zahlreiehe Beobaehtungen vorhanden, welche das Vet- 
halten der Oxyd~tionsvorg~nge bei versehiedenen Krankheitsvorg~ingen 
(Sehilddriise, Fieber usw.) zum Gegenst~nd haben. Abgesehen yon den 
zahlreiohen Bilunzversuchen im Rahmen der Ern~hrungsphysiologie 
nehmen diese einen breiten Raum in der Vitaminfrage ein und haben 
auch wiehtige Ergebnisse gezeitigt. Ohne auf weitere Einzelheiten einzu- 
geben, sei nur darauf erinnert, dab bereits Abderhalden und Wertheimer 
die steigernde Wirknng vitaminreicher Extrakte auf die At mung ver- 
sehiedenen Gewebes (Leber, Niere, Erythrocyten) gezeigt haben und 
gerade aueh bei den wichtigsten Avitaminosen eine Ver~nderung der 
Oxydationsvorg~nge gefunden wurde (W. R. Heft, Abderhalden-Beri- 
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Beri  der  T~uben) und  W. B. Heft dureh  die Blaus~ureverg i f tung  ~hn- 
liche W i r k u n g  beobach t e t  h~t .  E r  betr~cht.et  die Av i t aminose  als 
Fo lge  , d e r  Vera rmung  an  A t m u n g s f e r m e n t e n " ,  doch e rb l ick t  er da r in  
n ieh t  eine unmi t t e lb~re  Ursache :  , N i e h t  einfache Hypofunk t ion ,  son- 

de rn  eine durch  solche bed ing te  Koord ina t i ons s tS rung  w~re Schuld  an  
den  Ersche inungen" .  Diese Fo rmul i e rung  scheint  mi t  auch ffir die in 
unseren  Versuehe sich absp ie lenden  Vorg~nge a n w e n d b a r  zu sein. 

Leider ist die morphologische Betrachtungsweise bei der Vitaminlehre so kurz 
gekommen, daB mit Ausnahme einzelner wichtiger menschlicher Avitaminosen 
(0demkrankheit, Lubarsch) das Tausende yon Arbeiten fassende experimentelle 
Material in dieser Richtung so gut wie nicht angeriihrt wurde und dem bibliogra- 
phischen Werk Ragnar Bergs, kSnnen wir nut wenige Arbeiten ffir unsere Zweeke 
entnehmen. So zeigt sich, da8 fiber die Leber, auBer dag sie in ihrer ZellgrSBe 
und Kernstruktur unbedeutende Vergnderungen erleidet, niehts Wesentliehes aus- 
zusagen is~. Die Milz soft in ihren lymphatisehen Bestandteilen stark eingeschrgnkt: 
sein, fiber ihren anscheinend hoehwichtigen Eisenstoffwechsel wird gar nichts 
gesagt. Allein eine beil~ufige Bemerkung ~-on Plaut (Zeitsohr. f. d. ges. exp. Med. 31) 
stell~ lest, dab bei Mangel an Vitamin-B ein Schwund der l~iesenzellen und ver- 
mehrte Eisenablagerung in der Pulpa der weigen Maus besteh~. Es sei nur be- 
merkt, dab neuerdings Rohr eine gewisse Verwandt.schaft des B-Vit.amins mi~ den 
Atmungskatalysatoren annimmt. Diese beiden letzten Befunde Plauts konnten 
aueh in unseren Versuehen, namentlich bei HMerffitterung, weniger stark bei der 
Wasser-Semmelffitterung verzeiehnet werden, so da3 wir gerade in den so vernach- 
l~ssigten morphologischen Befunden wichtige Ber[ihrungspunkte mit den Vitamin- 
fragen erbalten. Es ist nur zu berficksichtigen, dab diese Befunde sehon naeh 
auSersb kurzer Versuchsdauer (8--14--20 Tagen) vor]iegen, also yon einem sog. 
,,chroniseh avitamin6sen" Zustand nicht die Rede sein kann. Es sei deml, dab es 
sich um die beginnende Auswirkung des ~angels an einzelnen Salzionen handelt, 
da doch der eigentliche Proteinbedarf zun~chst ~us den eigenen Vorr~ten gedeck~ 
wird. Darum wgre es m6glich, dag allein die Entziehung gewisser Salzionen 
schon einen gestMtenden EinfluB auf die Mengen- und Artzusammensetzung der 
Milzpulpa, sei es infolge einer Reaktionsversehiebung (pH-Konz.) nehmen kann, 
wie das F. He N ffir das periphere Blur darzulegen versucht hat. 

Die Versuche zeigen, da[~ diese]ben gu~eren Ernfihrungseinflf isse 
sowohl fiber die Speicherf~higkei t  der  Leberzel len  wie auch die Tg t igke i t  
de r  spe ichernden  Zel la r ten  der  Milz dieselben Gesetze wMten lassen. 

Die r ich t ige  Beur te i lung  der  vor l iegenden  Befunde ve to  Gesichts-  
p u n k t  der  Speichervorg~nge scheinen besonders  geeignet  zu sein, die 
berei~s e ingangs e rwghnte  Uns icherhe i t  der  morphologischen  nnd  che- 
misch fM~baren E isemnengen  in der  menschl ichen und  exper imente] len  
Pa tho log ie  beur te i len  zu k6nnen.  Die MannigfMtigkei t  dieser Befunde  
ist  in  ers ter  Linie  auch auf die Mannigfa l t igke i t  der  ~ul~eren Einflfisse 
zuri ickzuffihren.  Neben  Eisengehalt .  der  E rngh rung  erb l ieken wir  in 
I n f e k t i o n s k r a n k h e i t e n  (Fieber  und  geste iger ter  Zerfall) und  in den  sog. 
E rnghrungss t6 rungen  die hgufigs te  Ursaehe  erhebl icher  E isenabla -  
gerungen.  H ie run t e r  vers tehe  ich aber  n ich t  a l le in  Ernf ihrungss t6rungen 
im landlguf igen Sinne der  Kinderhe i lkunde ,  sondern  auch die allzu 
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hiiufige dutch gewohnheitsmggige Einseitigkeit in der Ernfihrung be- 
dingten Erniihrungsst6rungen, welche akute Erseheinungen vermeiden 
lassen, sowie ~ueh die dureh St6rung gewisser Organsysteme hervorge- 
rufene Beeinflussung des intermedigren Stoffweehsels. Gerade die 
hgulig behaupteten Zusammenh~nge zwisehen Eierst6eken, Sehilddriise 
und Eisenstoffweehsel miissen unter diesem Gesiehtspunkt noeh ge- 
nauer erforseht werden. Unter diesen Umstiinden darf es nieht wunder 
nehmen, wenn hgufig trotz derselben guBeren Einfl/isse die erwarteten 
Befunde ausgeblieben sind. Gerade diese Liieke unserer Kenntnisse aus- 
zufiillen, sind obige Versuehe geeignet. 

Bei der Aufnahme und Ausseheidung yon k6rperfremden Bestand- 
teilen mug man sich in erster Linie aueh mit der Frage der Zelldureh- 
l~ssigkeit besehgftigen. Fiir diese Frage ist die klare Versuehsanordnung 
yon W. Berg yon Bedeutung. Er  fgrbte supravital mit Neutralrot die 
Leberzellen yon hungernden und eiweiSreieh ernghrten Salamandern und 
fund, dub die Leberzellen der Itungertiere die Furbe vollkommen ublehnen, 
dugegen die eiweiShMtigen Leberzellen der mit FMsch gefiitterten Tiere die 
Farbe gierig an sieh reiSen, und zwar gerude uuf die yon ihm fiir EiweiB- 
schollen gehMtenen Zelleinlagerungen. Unubhiingig davon hat Kuczynski 
unter ttinweis auI die Arbeiten yon Brinclcmann und SzentgySrgyi festge- 
stellt, dab eapillaraktive Stoffe wie Pepton durch Anderung der Zelldureh- 
lgssigkeit auch die Speicherfunktion beeinflussen (Klin. Wochensehr. 
1923). Kuczynski konnte fiir das Trypanblau zeigen, dug ,,die purenterale 
Zufuhr yon Pepton ebenso wie die puthologisehen Mastzustgnde par- 
enteraler t terkunft  bei der Muus unmittelbar eine positive Leberspei- 
eherung bewirkt". Die Ergebnisse unserer Untersuchungen huben 
allerdings gezeigt, dug die Vorggnge verwiekelter sind als sie auf den 
ersten Bliek zu sein scheinen und die Bemerkung yon Kuczynslci, dab 
,,eine Verallgemeinerung fiber die Grenzen unmittelburer Erfuhrung 
hinuus nieht stat thaft  ist", mehr als am Platze war, da wir bezfiglich der 
Speichergrade des Eisens gerade die entgegengesetzten Ergebnisse er- 
halten haben. Bereits dort hat Kuczynslci Vorstellungen entwiekelt, 
welehe aueh fiir die Pigmentspeicherung (Eisen) innigere Abhgngigkeit 
yon Stoffweehselbeziehungen zum Gegenstand gehabt hubert. Dies 
hat  sieh uuch bis auf das gegensgtzliehe Verhalten des Eisenpigments 
gegeniiber Trypunbluu und Neutralrot beziiglieh der EiweiSwirkung 
volluuf bestgtigt. Diese Verschiedenheit kann ja in erster Linie auf der 
physikalisehen Eigensehaft der beiden Stoffe beruhen. Es sei nur duran 
erinnert, dab das Trypanblau dutch den Durra so gut wie t a r  nieht oder 
nut  naeh sehr langer Versuchsdauer (Bou//ard, Ann. de l'inst. Pasteur 
1906) der Speieheruug zugefiihrt wird im Gegensatz zum Eisen. Trypan- 
blau ist ein saurer kolloidaler Farbstoff, das metallisehe Eisen k6nnte 
vielleicht uls ein Elektrolyt aufgefaSt werden, doch ist der Grad der 



Eisenspeieherung der Leber. 655 

Speieherung nieht allein yon den iibliehen Einfliissen der Farbstoff-  
speieherung wie z. B. I)iffundibilit/it des Farbstoffes, Eiweigdiehte des 
Speiehermilieus, abhiingig zu maehen. In  diesem Zusammenhange sei 
noeh auf die grogen Untersehiede zwisehen Tusehe und Trypanblau in 
den biologisehen Wirkungen in den Untersuehungen yon .Klinge flu: 
lokale Gewebsanaphylaxie hingewiesen. 

Diese weitgehende Abh~ngigkeit der speicherischen Leistung yon der 
Art der Ernghrung, oder die vollkommenen versehiedenen Aufnuhme- 
bedingungen bei versehiedenen Speieherstoffen li~gt die zahlreiehen 
Beobaehtungen der experimentellen Forsehung im ganz anderen Lieht  
erseheinen. Dag selbst dieselben Stoffe je naeh der physikalisehen und 
ehemisehen Besehaffenheit mengenm~gig versehieden gespeiehert wer- 
den, wissen wit seit  den Untersuehungen von P/ei//er, P/ei[/er a n d  
Standenath, Dora Boerner-Patzelt usw. ])as eben angefiihrte entgegen- 
gesetzte Verhalten des Neutralrots und Trypanblaus einerseits und des 
Eisens andererseits gegentiber der Zellumwelt maeht  meines Eraehtens 
klar die Zusammenhgnge tier viel umstr i t tenen Frage der gleiehzeitigen 
Speieherung versehiedener Stoffe in derselben Zelle (Nissen) und lassen 
sieh in dem Sinne erkl~ren, dab die gleiehzeitige Speieherung versehie- 
dener Stoffe wohl m6glieh ist (Lubarsch). Die VersehlieBung der Zelle vor 
der Aufnahme mehrerer Stoffe hAngt abet  nieht yon der Menge der be- 
reits gespeieherten Stoffe, sondern lediglieh yon dem Verwandtsehafts- 
verhgltnis zwischen den zu speiehernden Stoffen trod der gegenwdirtiger~ 
Besehaffenheit der Zelle ab. Diese ist dauernd ~ugeren Einfltissen zu- 
ggnglieh, was fiir das Verst~ndnis der Speicherung und Entspeieherung 
yon grundlegender Bedeutung ist. Nur unter diesem Gesiehtspunkt 
lassen sieh die auBerordentliehen Versehiedenheiten der Speiehervor- 
g~inge bei den verschiedenen Tierarten verstehen. Eine vergleiohende 
morphologisehe Studie unter diesem Gesiehtspunkt k6nnte fiir sehr viele 
I/~ngst bekannte,  doeh ungekl~rte oder bestri t tene Tatsaehen eine Er- 
klfirung geben. Gerade wegen der innigen Beziehungen dieser F~lle zur 
Eisenspeieherung und Eisenstoffweehsel sollen aueh die stark abweiehen- 
den Angaben in bezug auf GMlenfarbstoffbereitung und was mir  be- 
sonders wiehtig zu sein seheint, aueh Auftreten von Gewebsieterus und 
Bevorzugung einzelner Gewebsarten (Sklera) hingewiesen. I-Iierfiir 
spreehen ~ueh die sehr bemerkenswerten Befunde des sog. ,,partiellen 
Ieterus",  wie sie bein~ Mensehen anseheinend gar nieht so selten sind 
und zuletzt yon Umber genauer besproehen worden sind. 

Es sei nut kurz angeffihrt, dab das Kaninehen niemals eine Toluylendiamin- 
ikterus oder Bilirubinbildung aufweist, Mlerdings bei nieh~ regelm~Big naehweis- 
barer tI~molyse; dub die t~atte trotz regelm~l?iger hoehgradiger tt/~molyse nut 
h6ehst selten ikteriseh wird. Die 3laus zeigt trotz erheblieher I-I~molyse niemMs 
Ikterus und sehlieglich boten Katzen entgegen anders lautenden Angabe~ des 
Sehrifttums (Stadelmann, Biondi) in meinen Versuehen ausnahmslos (bis jetzt 
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9 Tiere) hochgr~digen Ikterus und starke BilirubinbHdung. CTber diese Versuche 
wird ~. a. O. berichtet. 

Anders dagegen sind die Versuche von Kawashima zu beurteilen. 
Er konnte bei seinen Eisentropouverf/itterungen, gerude auch bei seinen 
ungeblichen Eiweil~tieren eine Eisenablagerung in der Darmmuskulatur  
und Zellen des Zottenstromas fests~ellen. Hier kSnnten evtl. Wider- 
spriiehe nicht auf Verschiedenheit des Speicherstoffes zurfickgef/ihrt 
werden. Unsere an drei verschiedenen Eisenpr~paraten gewonnenen 
Ergebnisse di~rfen jedenfa]ls ffir die Mehrzahl der Eisenpr~parate ver- 
~llgemeinert werden. Doch glaube ich, dal~ wir uns in keinem direkten 
Widerspruch mit  Kawashima befinden, da er ein pulverisiertes chinesi- 
sches Eigelbpr~par~t s ta t t  Naturei  benutzt  hat, das naeh unseren Er- 
fahrungen ganz ~hnliche krankhafte  Erseheinungen hervorzurufen im- 
stande ist, wie sie auch yon Gra[3heim angeffihrt wurden, und es ist eher 
m6glich, dal~ seine Eigelbversuche ins Gegenteil gesehlagen sind. Auch ist 
zu erwggen eine gesteigerte Eisenausscheidung durch den Darm, wie sie 
von Asher und Zimmermann beim eiwei~arm ern~hrten Hund  beobachtet  
wurde, was allerdings yon Kawashima als nebens~ehlich betraehtet  wird. 

Neben diesen eben er6rterten Erkenntnissen konnte auch ein ge- 
nauerer Einbliek in die Funktionen der Leber und Milz im Eisenstoff- 
wechsel getan werden. Um dariiber etwas Gen~ueres aussagen zu k6n- 
nen, mul3te man auch fiber den Eisengehalt der Milz unter den ver- 
schiedenen Ern~hrungsbedingungen auch ohne Zufuhr yon Eisen Er- 
fahrungen samme]n. D~I~ es sich hierbei um fliel~ende Uberg~nge nnd 
nach beiden Seiten versehwommene Eindriicke handelt, liegt in der 
Natur  der Saehe, aber selbst da konnte man in besonderen F~llen Ge- 
setzm~l~igkeiten erkennen. Wie uus den frfiheren Untersuchungen be-  
reits hervorging, reichte die Vo]lei-Milch-Semmel-Nahrung aus, um auch 
die geringste Spur yon Eisen weder in der Pulpa noeh in den Kn6tchen 
aufkommen zu lassen, vor~usgesetzt natiirlich, dal~ nicht bereits vor 
dieser Fiitterungsperiode Eisen zur Ablagerung gelangt in solchen Ab- 
schnitten, die weiteren Ern~hrungseinflfissen schwieriger zug~nglich 
sind. Gemeint ist vornehm]ich die periurterielle Zone des KnStehens, 
worauf ieh noeh zurfiekkommen werde. Uberm~l]ig lange Fiitterungs- 
versuche mit  ihren unfibersehbaren Zwischenf~llen k6nnen freilich un- 
gewShnliehe Bilder liefern, wie ich bei einer Ei-Milch-Ffitterung yon 
14 Wochen ohne Eisenzulage sehr deutliche diffuse Eisenreaktion in den 
Riesenze]len der M~usemilz mehrerer Tiere gefunden habe. Ein beson- 
deres Vorkomranis, da diese Zellen im allgemeinen jeder Speicherung 
sich enthalten, ein Hauptgrund,  weswegen Kuczynski sie yon den lympho- 
blastisehen Stammzellen des Keimlagers abs tammen l~[tt. 

Weniger gleichgfiltig scheint die einseitige Brot- bz~'. Haferern~h- 
rung zu sein. Die ausschliel~liche Haferernahrung h~t geringe his m~l~ige 
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Eisenablagerung in der Pulpa und etwas deutlichere in den KnStchen zur 
Folge. Unregelmi~Biger und vielleicht etwas geringfiigiger ist diese bei 
der aussch!ieBlichen Semmelkost, was die Pulpa anlangt, aber regel- 
mi~Big in den Kn6tchen. Hieraus geht schon hervor, daB die Eisenab- 
lagerung in diesen beiden Teilen der Milz versehiedener I terkunft  ist. 
Dies stimmt mit frfiheren Beobachtungen unserer R6ntgenversuehe 
iiberein, wo naeh eintretender I~egeneration der Pulpa das Eisen yon 
dort restlos verschwand, wghrend es hartngckig in den Kn6tchen zurfiek- 
blieb, ebenso wie aueh nachtr/~gliehe EiweiBffitterung auf dieses Eisen 
keinen wesentlichen EinfluB hat. 

Die l~olle der Milz muBte nach zwei l~ichtungen geprfift werden. 
EinmM fiihrte die Nnderung der Eisenwerte in der Milz nach reich- 
licher Zufuhr yon Eisen in der Nahrung zur Beantwortung der Frage, 
ob fiberhaupt und in welchem MaBe und unter welchen Umstgnden 
die Milz an der Verarbeitung des Nahrungseisens sich beteiligt. Die 
anfangs angeffihrten Tabellen zeigen einwandfrei, dM] eine unmittelbare 
Vermehrung des Milzeisens nicht vorliegt. Jedenfalls steht die hier 
und dort gefundene Vermehrung des Eisens in keinem Verh~ltnis zu 
den ungeheueren Eisenmengen in der Leber. Nur das KnSteheneisen 
scheint regelmgBig vermehrt  zu sein. In Anbetracht unserer voran- 
gehenden diesbezfiglichen Er6rterungen muB ein Teil dieses Eisens 
lediglich als Ausdruek der unvollsti~ndigen Ern~hrung betrachtet werden 
in dem Sinne, wie sie yon Lubarsch als Folgen einer GefiiBsch~digung mit 
darauf folgendem Blutaustri t t  und Umwandlung zu H~mosiderin in 
Betracht gezogen wird, sowohl zufolge seiner l~attenversuche wie auch 
seiner Beobachtung in der menschlichen Pathologie (z. B. H~mosiderin- 
ablagerung im Grenzstrangbindegewebe der S~uglingsniere). Dariiber 
hinaus k6nnen diese Eisenablagerungen, soweit sie die Follikelgrenze 
betreffen, die Hauptwege der EisenstrSmung bzw. der Saftstr6mung 
kennzeiehnen, wie das Huedc im AnschluB an M. B. Sehmidt annimmt. 
Jedenfalls konnte ieh reich an zahlreiehen Versuchen fiberzeugen, daB 
hierbei sogar Mengenuntersehiede sich entwickeln, zeitlieh durehaus 
v~ der Dauer der einseitigen Erni~hrung abhiingig. Dies war mit ein 
Grund, yon chemischen Bestimmungen Abstand zu nehmen und der 
histoehemisehen Methode den Vorzug zu geben, da diese auch fiber den 
Ort der Ablagerung etwas aussagen kann, ein Vorteil, auf den bereits 
Abderhalden hingewiesen hag. Unter Umst~nden kann aber im Laufe 
der Eisenffitterung aueh die Menge des Pulloaeisens erheblich zunehmen, 
was unter Beriieksiehtigung folgenden Versuehes durehaus verstiindlieh 
zu sein seheint. Es handelt sich um genau dieselbe Versuehsanordnung, 
wie beim Versueh 3, nur daB einzelne Tiere in versehiedenen Zeitab- 
sehnitten get6tet wurden. 

Die ersten beiden Tiere 533--53r sind naeh 10--12t~giger Fiitterung 
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mit Ferrum reduetum get6tet und die Milzpulpa ziemlich Irei von Eisen 
gefunden worden, die Kn6tehen enthielten vermehrtes Eisen entspreehend 
der tiblichen Beobaehtung. Die Leber zeigte bereits hoehgradige Eisen- 
speieherung, jedoeh die letzten Reste des Lgppehenzentrums sind noeh 
frei, also es ist noeh Platz fiir Eisen da. Die naeh l~Lngerer Eisenfiitterung 
get6teten Tiere 535--537 verhalten sieh so, daG eins yon ihneI1 nur m~13ige 
Eisenmengen enth~lt, die beiden anderen dagegen, namentlieh das Tier 537 
~uGerst reiehlieh, ganz entspreehend den ungeheueren Eisenmengen in der 
Leber. Sogar das periphere und bereits in Wueherung geratene Bindege- 
webe ist mit klumpigen Eisenmassen ausgefiillt, groge Teile der Leberzel- 
ten zertriimmert und das Eisen gerades Wegs in die Blutbahn hineinge- 
sehiittet. Erst  dann linden wir eine Eisenvermehrung in der Milzpulpa, 
naehdem das Hauptspeieherorgan nieht mehr in der Lage ist, die dar- 
gebotenen Mengen des Nahrungseisens zu beherbergen. Aueh finder sieh 
hier zum erstenmal eine Sternzellesiderose, die naturgemgG auf die 
I{andteile der L~ippehen sieh besehr~nkt. Alle diese, wie aueh friiher 
angedeuteten morphologisehen Bilder werden im Zusammenhang be- 
sproehen. 

Die zweite zu beantwortende Frage, ob die Entfernung der Milz eine 
_~nderung der Speieherverhgltnisse ftir das Eisen in der Leber hervor- 
ruft, hat  sieh im Laufe unserer Versuehe eindeutig verneinen lassen. 
Sowohl bei der A-, wie aueh bei der B-Ftitterung ergaben sieh mit der 
Tab. 3 iibereinstimmende Ergebnisse, so dab eine Wiedergabe sich 
eriibrigt. I)agegen ist die t~eststellung yon grunds~tzlieher Bedeutung, 
dab naeh der Milzentfernung weder bei eisenarmer Kost noeh bei Eisen- 
beifiitterung eine Eisenreaktion in den Sternzellen gefunden werden 
konnte, solange die eben erw~hnte Hineinsehwemmung aus der Leberzelle 
nieht erfolgt ist. 

Dies stetit in mittelbarem Widersprueh zu den Befunden M . B .  
Nchmidts, obwohl wir seinen SehluBfolgerungen beziiglieh der IZolle der 
Milz und Leber gegeniiber Zerfalls- und Nahrungseisen im wesentliehen 
folgen k6nnen. Gerade die eben er6rterten neuen Gesiehtspunkte unserer 
Arbeit lieBen die M6gliehkeit zu, dag es sieh vielleieht um Untersehiede 
des Tiermaterials handeln k6nnte, zumal ieh im Gegensatz zu Schmidts 
Angaben aueh die Leberzellen unserer Tiere normalerweise vollkommen 
frei aueh yon Spuren histoehemiseh naehweisbaren Eisens gefunden habe. 
Die positiven eisenspeichernden Befunde Lepehnes bei der Rat te  nach 
Entmilzung miissen seit den iiberzeugenden Er6rterungen von Lauda 
gegeniiber der Sehule Asher unter einem andern Gesichtspunkt betrachtet  
werden. Hier soll die nach Milzentfernung auftretende Sternzellenh~mo- 
siderose kein Ausdruek einer Ersatzleistung fiir die Milz bedeuten, sondern 
die unmittelbare Folge des hochgradigen Blutunterganges. Ganz in 
diesem Sinne ist auch eine weitere t~ehlerquelle zu beriicksichtigen, 
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die dureh Aufsaugung postoperat iv ent- 
standener Blutungen in der BauehhShle im 
Sinne einer Blutmetastase (Lubarsch) zu be- 
t rachten wgre. In  den wenigen F/~llen, wo die 
Tiere naeh erheblicherer BlutUng am Leben 
geblieBen sind, konnte man eine H/imoside- 
rose der Sternzellen ohne Eisenvermehrung in ~ 
den Leberzellen feststellen. Diese war immer 
am freien Leberrand am st~rksten und nahm 
naeh innen allm~hlieh ab. Dadureh unter- a. 
sehied sie sieh yon der diffusen Ausbreitung, 
wie sie z. B. naeh intravaseul/~rer H~molyse bei 
Toluylendiaminwirkung erzielt wurde. Aueh 
in der Art der H~moglobi~verarbeitung sehei- 
nen hier gewisse Untersehiede zu best.ehen, ~4 
worauf a. a. 0.  eingegangen wird. Allerdings 
betont  M. B. Schmidt ausdriieklieh, dab die ~. 
Sternzellen erst naeh lfingerer Versuehsdauer 
Eisen enthaken.  Ich selbst habe diese Bilder 
his in die seehste Woehe ohne positive Befunde 
verfolgt, dariiber hinaus besitze ieh keine Er- 

"4 

fahrungen. Doeh meine negativen Befunde und ~. 
der ttinweis auf die Rattenbefunde yon Lauda ;~ 
miissen eine ZuriiekhMt.ung in diesbeziigliehen 
SehluBfolgerungen mn so bereehtigter ersehei- ~ ~ ~ 
nen lassen, als gewisse Tierarten trotz der Milz- ~ ~ 
entfernung niemals die kn6tehenf6rmigen Endo- ..~., 
thelwueherungen aufweisen (Meersehweinehen, ~ 
Kaninehen), wie das bereits Hueclc hervor- ~ 
gehoben hat, andere dagegen aueh ohne Exstir- ~ 
pation (Huhn, Taube), wie ieh reich h~ufig ~ ~ 
fiberzeugen konnte. Allerdings zeigen bei die- -~ 
sen letzteren nur einzelne durchaus den Re- 
tieulumzellen ~thnliehe Gebilde eine Eisen, 
speieherung, dagegen ist die grol3e Masse 
eisenfrei und entsprieht Zel]en lyl0hoiden Cha- 
rakters. Ohne auf die Verh/~ltnisse erh6hten 
intravaskul~iren Blutzerfalls einzugehen (II.  
Teil dieser Studien), zeigen unsere Versuche, 
dab die Leber bzw. die Leberzelle das Spei- 
cherorgan des enteral zugefiihrten Eisens is~ 
und die Milz lediglieh als Ablagerungsst/itte 
zweiter Ordnung naeh l)berfiillung der Leber in 
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Fr~ge kommt, hingegen der Sternze]lenapparat und die Glisson sehe Kapsel 
nur dureh Ubernahme unmittelbar frei gewordenen Eisens aus den Leber- 
zellen an der Speieherung enterM zugeffihrten Eisens sich beteiligen. Ob- 
woh] wir grunds~tzlieh mit M. B. Schmidt bezfiglich der Rolle der Leber 
fiir das peroral zugeffihrte Eisen iibereinstimmen, k6nnen wir seinen 
Einzelausfiihrungen nicht folgen. Diese Meinungsverschiedenheit.beruht 
in erster Linie auf seiner Ansicht beziiglich der sog. ,,diffusen, farblosen 
Einlagerungen". Gerade die Festlegung auf diese Vorstellung hat M. B. 
Schmidt veranlagt, trotz Eisenffitterung das kSrnig gespeicherte Eisen 

Abb. 5. Maus Nr. 559. Nach 14 t&giger Zufuhr vol~ Fer rum reductum bei Semmel-Wasserkost  
das ganze Lfippchen einnehmende kSrnige Siderosis der Leberzellen ohne Eisenablagerung in 

den Sternzellen. 

in der Leberzelle nicht aus der N~hrung, sondem aus einem Blutzerfall 
abzuleiten. Unsere Versuche zeigen einw~ndfrei, dab eine k5rnige 
Speicherung ]ediglich auf die kfinsthche Zufuhr yon Eisen zuriickzu- 
fiihren ist. Wie Hueclc bereits er6rtert hat, liegen die Schwierigkeiten 
in der eben erw~hnten Vorstellung M. B. Schmidts fiber das sog. diffuse, 
farblose Eisen. Es ist Hueclc vollkommen beizupflichten, wenn er glaubt 
der Anschauung M. B. Schmidt8 widersprechen zu mfissen, nach welcher 
ZerfMleisen yon Nahrungseisen ~uf Grund seines histochemisehen Ver- 
hMtens auseinanderzuhalten wiire. Auf Seite 364 seiner handbuch- 
magigen Darstellung wehrt sich Hueclc gegen die Unterstellung, als ob er 
eine stete mengenm~Bige Para]lelit~t zwischen chemisch-analytisch und 
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histochemisch nachweisbarem Eisen angenommen hatte. Trotzdem 
miissen wit festsfellen, dab im Laufe dcr mikrochemisehen und chemisch- 
analytischen Untersuchungen so weitgehende Ubereinstimmungen 
gefunden worden sind, da{3 auf eine Fortsetzung der miihevollen und 
kostspieligen chemisch-analytischen Untersuchungen in, den weniger 
wichtigen Vers~chen verzichtet werden konnte, Jedenfalls reicht die 
histo-chemische Methode vollkommen aus, um eine Vermehrung oder 
Verminderung des Eisens vergleichsmaBig feststellen zu kSnnen. Damit 
komme ich zu einer grundsatzlich wichtigen Feststellung, die bereits 
auch yon Hueck gegen M. B. Schmidt in Erw~gung gezogen worden ist. 
Hueck nahm an, dab eine positive Eisem'eaktion nur yon einem gewissen 
Sehwellwert, wie aueh eine k6rnige Eisenreaktion gegeniiber der diffusen 
erst aufzu~reten loflegt. Diese Vorstellungen Huecks haben die reran- 
gehenden Untersuehungen vollauf bes~tigt. Unsere der Zucht ent- 
nommenen M~Luse zeigen bei einer ehemiseh festgestellten Eisenmenge 
yon 0,08--0,11% Troekensubstanz Leber niemals aueh eine Andeutung 
einer Eisenreaktion, weder diffus, noeh k6rnig. Die unterste Grenze der 
diffusen Blauf~rbung der Leberzellen liegt etwa bei 0,12%, die niedrig- 
sten Werte bei spurenweis beginnender k6rniger Speicherung etwa bei 
0,2--0,25%. Die Grenze zwisehen dem sog. Funktionseisen und l%e- 
serveeisen ist eine ziemlieh schmale, wie aueh die Menge des nur diffus 
gespeieherten Eisens zwisehen sehr engen Grenzen sehwankt (0,12--0,2 
bis 0,25). Dies entsprieh~ durehaus den im AnschhB an Warburgs 
Untersuehungen entwickelten Vorstellungen, dab n~mlieh die ffir Oxy- 
darien n6tigen Eisenmengen sehr gering sind (0,002--0,03 mg Fe auf 
100 Gm, ziG. naeh Hueck) und ,,jeder ETbersehug sofort als ,geserveeisen' 
in histochemisch naehweisbarer Form ausf~llt" (Hueck, S. 390). 

Eine Verschiedenheit betreffs tIerkunft 0der ehemiseher Bindung 
auf Grund der histoehemisehen l%eakfion kann nieh~ festgestellt werden, 
und die Befunde M. B. ~gchmidta lassen sich eher so verwerten, dal] beim 
normalen Angebot mit wenig anspreehenden Speieherverh~ltnissen die 
Menge des ehemiseh festges~ellten, aber histochemisch noch nicht naeh- 
weisbaren Eisens in der Leberzelle dem sog. Funktionseisen entsprieht 
und h6ehst wahrscheinlich aus der Nahrung stammt, dagegen die yon 
ihm gefundenen Eisenwerte in der Milz entweder zum Teil bereits vorher 
vorhanden gewesen oder infolge der langdauernden Ffitterung aus der 
Leber hineingelangt sind. 

Zusammen/assung. 

])as verftitterte Eisen wird in erster Linie in der Leber abgelagert, 
und zwar aussehlieBlich in den Leberzellen. 

Die histochemiseh und chemisch-anMytisch gewonnenen Werte sind 
ann~hernd gleichlaufend, und sowohl eine beginnende diffuse, wie eine 

u  Archly.  l td.  269. 43 



662 L. Schwarz: Eisenspeieherung der Leber. 

beginnende kSrnige Speicherung sind an bestimmten Schwellwert ge- 
bunden und beide sind ]ediglich der Ausdruck einer mengenm~gigen 
Zunabme des Eisens in den Leberzellen. 

Der Grad der Speicherung ist weitgehend abh~ngig yon der Art der Er- 
n~hrung bzw. Besch~ffenhcit der Zelle. Leberzellen unterern~hrter Tiere 
speichern Eisen reich]icher Me eiweil~reieh ern~hrte Tiere. Diese EiweiB- 
wlrkung kommt auch den hSheren EiweiB~bbaustufen wie z. B. Pepton zu. 

In demselben Sinne wird durch die Eiweigwirkung die Entspeicherung 
beschleunigt, die n~here Bestimmung der EiweiBwirkung 1M~t sich zun~chst 
noch nicht durchfiihren; gewisse Beziehungen zu verwandten Vorg~ngen 
lassen an parMle] laufende St6rungen der Oxydationsvorgs denken. 

Diese ern~hrungsbedingte Abh~ngigkeit der Speieherverh~]tnisse 
scheint in derselben Weise fiir die Leberzellen wie fiir die speichernden 
Zellarten der Milz regelnd zu wirken. 

Die verschiedenen Eisenpr~parate haben sich in unseren Versuchen 
entgegengesetzt zum Verhalten der vitalen F~rbstoffe wie Neutralrot und 
Trypanblau in Versuchen anderer Forseher erwiesen. Die gleichzeitige 
Speicherung versch~edener Stoffe in derselben Zelle h~ngt nicht yon der 
mengenm~l~igen Anh~ufung des zuerst gespeicherten Stoffes ab, sondern 
ist abh~ngig im Rahmen des Fassungsverm6gens der Ze]len yon der 
Verwandsehaft zum Speicherstoff. 

Die Sternzellen der Leber sind an der Speicherung des verfiitterten 
Eisens unbeteiligt, ebenso Me auch die Milz nur mittelbar Ms Abla- 
gerungsstgtte des verfiitterten Eisens in Frage kommt. 


