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entwickelt worden. Die Hornuadeln von Dartlnella wurden von

Schulze nicht in den Kreis seiner Betrachtungen gezogen.

Die ursprngliche Bildung der drei obenerwhnten Nadel-Grund-

formen stellt Schulze (S. 501
fi".) folgendermaen dar:

In Schwmmen, welche aus einer dnnen, von zahlreichen, gleich-

mig verteilten Poren durchsetzten Lamelle bestehen, wie die rhren-

frmigen, einfachen Ascones, bildeten sich zwischen den Poren in der

Lamelle dreistrahlige Nadeln, deren Strahlen in der Flche der

Laraelle lagen und die Poren umgriffen, in der Weise, dass jede Pore

von einem, durch die Strahlen von drei oder sechs Nadeln gebildeten

sechseckigen Rahmen umschlossen wurde.

In massiven Schwmmen mit dichtstehenden hgligen Geiel-

kammern bildeten sich Vierstrahler, indem zwischen den Kammern

vierstrahlige Rume blieben. Wenn man sich einen Kugelhaufen vor-

stellt, so sieht man, dass vierstrahlige Nadeln gut zwischen die Kugeln

hineinpassen wrden, nicht aber anders gestaltete Nadeln. Die Sechs-

strahler bildeten sich in hnlicher Weise wie die Vierstrahler zwischen

fingerhutfrmigen Geielkammern, welche einschichtig in einer dnnen

Lamelle, nebeneinander stehend, angeordnet sind.

Beitrge zur Physiologie der Leberzelle.

Separatabruck aus dem Archiv fr Anatomie und Physiologie. Physiologische

Abteihiug. Supplementband.

Die unter obigem Titel als Separatabdruck erschienenen, smtlich

unter Gaule 's Leitung ausgefhrten Arbeiten haben es sich zur Auf-

gabe gestellt, die morphologischen Aenderungen, die durch Aenderung
des Chemismus der Leberzellen entstehen, zu studieren. Den Aus-

gangspunkt bildeten die Verfolgung der Gewebsvernderung bei Phos-

phorvergiftnng. Dabei hatte es sich herausgestellt, dass man, um

vergleichbare Bilder zu erhalten, auch diejenigen Faktoren in Rech-

nung ziehen msse, die normalerweise den Chemismus der Leber-

zellen beeinflussen: es sind dies die Ernhrung und die Jahreszeit,

die in letzter Linie fr den Frosch, der als Untersuchungsobjekt

diente, auch wieder Wechsel der Ernhrungsbedingungen ist.

Fr eine derartige Untersuchungsreihe war es von der grten
Wichtigkeit eine Methodik auszubilden, die einen gleichmigen Aus-

druck fr die groe Zahl der verschiedenen Variabein liefert. Es

wurde wie folgt verfahren. Die Lebern der Tiere, die den verschie-

densten experimentellen Eingriffen unterworfen worden waren, wurden

ohne Ausnahme in derselben ErhrtungsflUssigkeit (konzentrierte Sub-

limatlsung) bei derselben Temperatur (40*' C.) mghchst gleich lange

Zeiten behandelt. Das Einbettuugsverfahren war immer dasselbe;

ebenso wurde die Dicke der Schnitte stets gleich gehalten. Der wich-

tigste Punkt war aber die Frbung. Die schon frher von Gaule's

Schlern gemachten Erfahrungen ber die von ihm eingefhrte vier-
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fache Frbung mit Hmatoxylin, Nigrosin, Eosin und Safranin lie

die elektiven Eigenschaften dieser Tinktionsmittel als gengend fr
die hier gestellte Aufgabe erscheinen. Um noch die aus lngerer
oder krzerer Einwirkung des Frbemittel-' bei Prparaten, die ver-

schiedenen Versuchsreihen angehren, entstehenden Differenzen zu be-

seitigen, wurden diese auf demselben Objekttrger gefrbt. Dies

gestattete dann, die aufgetretenen Differenzen auf die Verschiedenheit

des experimentellen Eingriffes zu beziehen.

Weiter wurden Messungen und Zhlungen angestellt: Messungen
ber den Durchmesser der Zellen und Kerne- und das relative Areale

der Blutgefe und des Drsenparencliyms und der Pigmentanhu-

fungen, Zhlungen ber die absolute Zahl der Kerne, ferner der ver-

nderten und unvernderten u. s. w. Beigegeben sind den Abhand-

lungen chromolithographische Tafeln, die auch die feinsten Nuancen

der Farben der Prparate auf das genaueste wiedergeben.

I. Stolnikow, Vorgnge in den Leberzellen, insbesondere bei der

Fhosphorvergi/tung.

Der Errterung der Vorgnge wird die methodische Forderung

vorangestellt, dass mau als Ursache der beobachteten Vernderungen
die Aufnahme des Phosphors in die Zelle selbst ansehe, genauer aus-

gedrckt, die Entstehung neuer Krper durch Anfgung des Phosphors
in der Zelle selbst. Man beseitigt damit das Dunkle im Begriff des

Reizes.

Gesttzt wird diese Annahme durch zweierlei. Einmal ist es

grade die phosphorreichste Substanz der Zelle, das Nuklein bezw.

der Kern, der die strksten Vernderungen zeigt. Dann die Befunde

ber die Struktur der Leberzellen bei verschiedener Ernhrung, die

beweisen, dass wir die einzelnen mit der beschriebenen Methodik er-

haltenen Bilder als Ausdruck des Chemismus der Zelle ansehen

mssen.
Die diesbezglichen Versuche sind folgende : Mglichst gleiche

Frsche wurden unter sonst gleichen Bedingungen nur mit Wasser,
nur mit Zucker oder nur mit Pepton ernhrt. Die Lebern der Tiere

zeigten Differenzen in Frbbarkeit und Struktur. Die Zuckerleber

ist reich an eosinophiler Substanz, ihre Kerne sind mit Safraniu ge-

frbt. In der Peptonleber ist das Protoplasma nigrosinophil, der

Kern zeigt eine intensive Hmatoxylinfrbung. Die Wasserleber steht

zwischen beiden. Ebenso ditferent ist die brige Struktur. In der

Zuckerleber finden sich um den Kern groe, helle Rume, umschlossen

von nur wenigen feinen Protoplasmafden. Gegen den innern Rand
der Zelle ist das Protoplasma dichter und schliet zahlreiche eosino-

phile Krner ein. Die Zellen der Zuckerleber bertreffen an Gre
die der beiden andern. In der Peptonleber ist das Protoplasma gleich-

miger verteilt, die nigrosinophile Grundmasse umschliet zahlreiche



WljiKsak, Beitigc zur Pliyaiologie der Leberzello. o

ovale Krper, die sieb bald mit mebr Nigrosin, bald mit melir Eosiii

frben. Die Wasserleber hnelt im allgemeinen der vorigen, nur die

ovalen Krper sind weniger deutlich und regelmig.
Um Gewissheit darber zu erlangen, dass diese Unterschiede

Ditferenzen der chemischen Zusammensetzungen sind, wurden die be-

treffenden Lebern auf ihren Gehalt an Glykogen, Cholesterin,
Lecithin und Neutralfett untersucht. Am glykogenreichsteu er-

wies sich die Zuckerleber; es liegt daher nahe, die eosinophilen

Krper derselben auf das Glykogen zu beziehen, zumal Frerichs
und Ehrlich dessen Vorkommen in besondern, Mikrosomen ge-
nannten Gebilden schon nachgewiesen hatten. Der Fettgehalt der

Zuckerleber bestand fast ausschlielich aus Neutralfett. Die Pepton-
leber dagegen zeigte sich reich an Chole^rterin und Lecithin. Auf
dieses letztere knnen vielleicht die ovalen, im Protoplasma einge-

lagerten Krper bezogen werden. Die chemische Analyse hat also

die Berechtigung der obigen Deutung der histologischen Bilder er-

wiesen.

Diese Befunde sagen nocli nichts aus ber die eigentlichen Vor-

gnge in der Leberzelle. Ihre Bedeutung bezieht sich mehr auf die

prinzipielle Auffai^sung der mit dieser Methode erhaltenen Resultate.

Nheres ber den Formenzyklus in der Leber bieten die Bilder

der Phosphorleber. Zur Vergiftung dienten Pillen von 0,1 oder 0,3 mg
Phosphor, in Oel gelst, mit Gummi verteilt.

Zunchst die Vernderungen in frhen Stadien der Vergiftung.
Sie charakterisieren sich alle dahin, dass die Chromatiusubstanz des

Kernes vermehrt, die Kernmembran durchbrochen wird und der Kern-
inhalt sich dem Protoplasma beimengt. Die aus dem Kern austretenden

Gebilde sind von zweierlei Art. Erstens zirkumskripte Gebilde, hyaline
Blschen und Krnchen aus Chromatiusubstanz, die nach dem Vor-

gange von Ogata Karyosomen genannt werden. Zweitens grere
Gebilde, die im Verein mit den hyalinen Blschen und Karyosomen
oft von diesen umgeben aus dem Kerne austreten, und dem ent-

sprechen, was Ogata im Pankreas als Plasmosoma beschrieben

hat. Mit diesen stimmt es in seiner Farbenreaktion bercin. Bezg-
lich der Details der Struktur der aus dem Kerne austretenden Gebilde

muss auf die Originalabhandluugen und vor allem auf die Abbildungen
verwiesen werden. Zwischen den erwhnten verschiedenen Gebilden

besteht ein genetischer Zusammenhang. Man kann den Uebergang
von der Chromatinfrbung des Kernes bis zu der Frbung der, das

Protoplasma erfllenden Krperchen verfolgen. Diesen letztern Ele-

menten sind wir in der Peptonleber schon begegnet; sie sind nach

der Phosphorvergiftung besonders zahlreich. Das plasmosomenhn-
liche Gebilde zeigt anfangs eine schalenartige Struktur, genau wie

der Nebeukern im Pankreas, von dem es sich aber durch die Fr-

bung unterscheidet. Diese schalcnartige Struktur geht in der weitern
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Entwickluug- jedoch verloren, und in seinem Innern erscheinen die

kleinen, spter im Protoplasma sich findenden Krperchen. Es

stammen also im Protoplasma sich findende Gebilde aus dem Kern,
sie sind in diesem entwickelt. Das Protoplasma ist von den, vom
Kern auswandernden Gebilden entstanden".

Kann diese Anschauung eine allgemeinere Giltigkeit beanspruchen?
Man muss sich hier au die von Og-ata im Pankreas beobachtete

Zellerneuerung bei der Sekretion erinnern. Dort wandert aus dem
Kern das Plasmosoma aus, wird zum Neben kern, und dieser

entwickelt seinerseits wieder die Zymgen krn er, die zum Proto-

plasma der neuen Zelle werden. Die Analogie ist also eine teilweise.

In der Leber und im Pankreas entsteht das Protoplasma aus Bestand-

teilen des Kernes, im Pankreas aber fhrt dieser Vorgang auch zu

der Bildung einer neuen Zelle aus dem Nebenkeru. Dieser Vorgang
fehlt in der Leber.

Findet die Zellerneuerung aber vielleicht normalerweise in der

Leber statt? Um dies zu eruieren, wurden die Lebern von pilokarpini-

sierten Tieren untersucht. Es fanden sich auch in diesen die aus-

gewanderten Plasmosomen, nirgends aber Nebenkerne und eine Neu-

bildung von Zellen aus diesen. Es erklrt sich dies daraus, dass die

Leberzelle sich nicht fortwhrend durch die Bildung von Zymgen -

krnern erschpft. Ihre Neubildung muss als eine allmhliche Um-

wandlung der aufgenommenen Stoffe angesehen werden. Zunchst
werden diese vom Kern aufgenommen, und dieser gibt sie in ent-

sprechenden Umformungen wieder an das Protoplasma ab. Die er-

haltenen Bilder beweisen aber, dass dies unter sichtbaren Formen-

vernderungen der Zelle vor sich geht.

Unter Umstnden kann dieser Vorgang so strmisch werden,
dass der Kern seine Form nicht mehr zu behaupten im stnde ist,

dass es zu seinem gnzlichen Zerfall kommt. Derartige Zellen kom-

men vor. In diesem Fall findet die Neubildung der Zellen nach einem

andern Modus statt. Kleinste Bruchstcke des zerfallenen Kernes,

die von Gaule in seinem Straburger Vortrage M als Karyozoen
beschriebenen Elemente, sind im stnde diese Ausbildung anzuregen.
Man muss fr sie eine Bewegungsfhigkeit annehmen, da man die

Spuren ihres Weges in kernlose Zellen hinein verfolgen kann. Dort

scheint die Neubildung des Kernes in der Weise stattzufinden, dass

die Karyozoen die im Protoplasma vorhandenen Krperchen um-

spinnen, und mit diesen neues Chromatin bilden. Zahlreiche Abbil-

dungen in den Tafeln geben ber diese komplizierten Verhltnisse

nhere Auskunft.

Dieser Vorgang muss von besonderer Bedeutung sein in den

spten Stadien d erVergiftung. Die Zelle ist hierbei fortwhrend

1) Die Bedeutung der Cytozoen fr die Natur der tierischen Zelle. Biol.

Centralblatt. Bd. VI, S. 345 ff.
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bemht, an die Stelle der alten vergifteten neue unvergiftete zu setzen^

was sie nur durch die Aussendung von Keimen aus den Kernen ver-

mag. Bei der andauernden Zufuhr des Giftes werden diese Keime

aber auch schon vergiftet sein, so dass es zu der Ausbildung von

neuen Zellen nicht kommen kann. Es entstehen dann nur Krnchen
von Chromatinsubstauz oder nur zwei leicht differenzierte Substanzen.

Die weitern Verhltnisse, wie sie sich in den fortgeschrittenen Stadien

der Vergiftung ergeben, knnen nur unter Beihilfe der Tafeln be-

schrieben werden. Ich hebe nur folgendes hervor. An einzelnen

wenigen Stellen sind Zellen vorhanden, die den normalen Leberzellen

gleichen. Dazwischen sind weite, den Blutgefen entsprechende

Lcken, die zum Teil mit Blutkrperchen, zum Teil mit Pigment er-

fllt sind. Dieses letztere ist zu ^/g ^2 des Gesamtareals der Leber

vermehrt. In der Nhe der Pigmenthaufen findet man grere oder

kleinere, mit Safranin tief gefrbte Krper ;
die mitunter von etwas

nigrosinem Protoplasma umgeben sind. Sie werden als Vorstufen der

Atrophie der Leberzellen gedeutet.

Als eine Variation der Phosphorvergiftung wurde die Exstirpation
des Fettkrpers vorgenommen, zunchst um den Transport von Fett

in die Leber zu verhindern. Es zeigte sich, dass diese Operation

Vernderungen hervorruft, die ein selbstndiges Interesse beanspruchen.
Die Exstirpation wurde mit Wasser-, Zucker- und Peptonernhrung
kombiniert. Auer dem fr die betreffende Ernhrung charakteristi-

schen Aussehen zeigten sich in dem Protoplasma groe helle Rume,
meist in den peripheren Teilen der Zelle. Die Zellen als Ganzes sind

vergrert. Die Kerne zeigen hnliche Verhltnisse wie bei der

Phosphorvergiftung: Oeffnung der Kernmembran, Heraustreten von

Plasmosomen und Ablsen lnglicher Krper vom Rande des Kernes,

die den Karyozoen entsprechen. Besonders interessante Formen bieten

die Peptonlebern dieser Versuchsreihe. Der Kern trgt eine Art von

Kappe oder Helm, die sich tief mit Safranin frbt. Sie sitzt dem
Kern nach der Seite hin auf, an der sich das Protoplasma findet,

und geht in dieses allmhlich ber. Dabei ndert sich die Farbe

successive vom Safranin zum Eosiu und Nigrosin. Der Kern selbst

birgt in diesen Fllen zahlreiche safranophile Elemente. Diese Gebilde

werden mit der Peptonernhrung in Beziehung gebracht.
Auch in den beiden letztbesprochenen Versuchsreihen, der Phosphor-

vergiftung und der Fettkrperexstirpation ,
wurden zur Kontrole der

histologischen Befunde die betreffenden Lebern der chemischen Analyse
unterworfen. Vor allem ergab sich bei der Phosphorvergiftung eine

bedeutende Gewichtszunahme der Leber. Bei ernhrten Tieren kann
die Leber in 4 Tagen um ^3, bei nicht ernhrten um ^/g ihres Ge-

wichtes steigen. Noch bedeutender ist diese Zunahme bei Kombina-
tion der Vergiftung mit der Fettkrperexstirpation. Die Leber er-

reicht dann in 4 Tagen das Doppelte ihres Gewichts.
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Die Analyse von vergifteten und unvergifteten Lebern ergab fr
die Phosphorleber eine absolute und relative Vermehrung des Fett-

gehalts. Auch diese ist am strksten bei gleichzeitiger Fettkrper-

exstirpatioi).

Wie setzen sich damit die histologisciien Bilder in Einklang?
Zunchst die Gewichtsvermehrung. Es wurden in diesem Falle keine

MessuDgen vorgenommen. Der allgemeine Eindruck, den die Prpa-
rate machen, geht aber dahin, dass in der Phosphorleber sowohl die

einzelnen Zellen vergrert sind, als auch deren Zahl vermehrt ist.

(Es wird ausdrcklich hervorgehoben, dass dies nicht durch indirekte

Kernteilung stattgefunden, da diese nur einige wenige mal am Rande
der Leber und in den Gefen gesehen wurde.)

Wo findet sich aber das entsprechende histologische Element fr
die Fettvermehrung? In den Prparaten war nichts von den grern
und kleinern Fetttrpfchen der fettigen Degeneration zu sehen. Erst

als man die Zollen der vergifteten Leber auf die gebruchliche Weise

in 0,6 "/o NaCl- Lsung untersuchte bezw. darin absterben lie,

traten die Fetttrpfchen auf. Noch deutlicher wurden sie bei Essig-

surezusatz. Dies fhrte zu der Vermutung, dass das Fett in den

Zellen in einer Verbindung enthalten sei, die durch den Prozess des

Absterbens und durch Sure gespalten wird. Ein solcher Krper
kann das Lecithin sein, das sich gegen Sure sehr empfindlich er-

weist. Die chemische Analyse besttigte diese Vermutung. Es steigt

in der That der Lecithiugehalt der Leber bei der Phosphorvergiftung

ganz auerordentlich. Ich teile hier die Zahlen mit:

Auf 100 g Frosch:

Ernhrung. Unvergiftet. Phosphorvergiftuug.
Nichts Lecithin (0,006) 0,006 (0,096) 0,070

Zucker Spur Spur (0,093) 0,094

Pepton (0,056) 0,046 (0;173) 0,103.

Ein gleiches Resultat ergibt sich, wenn man den Prozentanteil

des Lecithins an dem Gesamtfett ermittelt. Bei der Phosphorvergif-

tung fllt mehr als die Hlfte auf das Lecithin.

Es kann wohl keinem Zweifel unterliegen, dass man diesen hohen

Lecithingehalt auf die zahlreichen ovalen, im Protoplasma enthaltenen

Krperchen beziehen muss. Wir finden sie auch in der Peptonleber
die gleichfalls einen hohen Gehalt an Lecithin zeigt.

Um das Auftreten dieser Elemente zu erklren, kann man die

Hypothese machen, dass der Phosphor zunchst in den Kern auf-

genommen wird, hier zu einer Vermehrung des Nukleius fhrt, die

ihrerseits wieder die mannigfaltigen, an dem Kern auftretenden Ver-

nderungen zur Folge hat, die alle eine Substanzabgabe des Kernes

bedeuten. Die aus dem Kern ausgetretenen Elemente verlieren auer-

halb desselben ihre Beschaffenheit als Kernbestandteile, der Phosphor
ist jetzt nicht mehr in dem Nukleiu enthalten, sondern in den proto-
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plasmatischen Elementen; in dem Lecithin. Schlielich niiiss es dann

zur vllig-en Abt^paltuug- des Phosphors kommen.
Die Analyne der Lebern von Tieren, denen nur der Fettkrper

exstirpiert worden war, ergab gleichfalls eine bedeutende Vermehrung-
des Fettgehaltes; jedoch nur bei den ernhrten, bei den hungernden
war er eher herabgesetzt. Auch hiermit stimmen die histologischen

Bilder gut. Man muss annehmen, dass die Vergrerung- der Zellen,

die Gruppierung des Protoplasmas um den Kern, der Zerfall dieses,

und das Auftreten von Karyozoeu Teilerscheinungen des Prozesses

der Fettbildung' seien, den der Organismus in der Leber bei Zufuhr

von geeignetem Ernhrungsmaterial dort ausfhrt.

Bei der Mannigfaltigkeit der erhaltenen Resultate knnen diese

nicht auf eine einfache Formel gebracht werden. Zwei Gesichts-

punkte werden aber fr diese Ergebnisse in betracht zu ziehen sein.

Einmal ist hier ein Beispiel dafr gegeben, wie ein in die Zelle auf-

genommenes Gift eine Reihe von typischen Umformungen herbeifhrt.

Der Weg, den das Gift genommen, ist uns nun ziemlich klar, und er

kann uns darber belehren, welchen Weg berhaupt die in die Zelle

eingefhrten Stofl'e nehmen. Der zweite Gesichtspunkt ist der, dass

diese Untersuchungen lehren, dass die Zelle ihren verschiedenen che-

mischen Aufgaben nur mit einer diesen spezifisch angepassten Struktur

g-erecht werden kann, und wir demgem aus der letztern auf die

erstere zu schlieen berechtigt sind.

IL Alice Leonard, Der Einuss der Jahreszeit auf die Leberzellen

von Rana temporaria.

Der Wechsel in dem Befund in den Lebern der Frsche in den

verschiedenen Jahreszeiten konnte zunchst auf den Gedanken fhren,
dass es sich nur um eine verschiedene Fllung der Leberzellen, ent-

sprechend der Hunger- und Fressperiode des Frosches handle. Man
kann aber nachweisen, dass die Verschiedenheit in den Jahreszeiten

nicht allein von einer vernderten Struktur der Leberzelle selbst her-

rhre, sondern dass auch die andern zelligen Elemente der Leber,
das Bindegewebe, die Blutgefe, Blutkrperchen und Pigmentzellen
an der Umformung teilnehmen. Die erhaltenen Bilder lassen keinen

Zweifel darber, dass auer der vernderten Fllung der Leberzellen

die gesamte Leber in den verschiedenen Jahreszeiten auch eine ver-

nderte Beziehung zu der Blutbildung- hat.

Sie verhlt sich in dieser Beziehung hnlich der Milz, fr die

Gaule in seinem Straburger Vortrag-e bereits die zyklischen Ver-

nderungen bezglich ihrer blutbildenden Funktion beschrieben hat.

Unter diesen Verhltnissen war es von Wichtig-keit, den allge-
meinen Bau der Leber von liana tenqjoraria genau zu kennen. Sie

besitzt nicht den einfachen Bau der Schlangenleber, wie ihn Hering
beschreibt. Zu manchen Zeiten ist -der Bau deutlich tubuls, zu
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andern Zeiten ist es wieder schwer zu bestimmen, welchem Drsen-

typiis sie angehrt. Das Bindegewebe folgt dem Verlauf der Pfrt-

aderste und den groem Gallengngen. In diesen Bindegewebs-

zgen finden sich kleine Gefe, die sich durch Injektion als Aeste

der Leberarterie erwiesen. Besonders charakteristisch sind aber die

Pigmentanhufungen, die in regelmigen Abstnden sich finden, und

in ihrer Anordnung an den acinsen Bau der Sugetierleber erinnern.

Stets finden sich in diesen Pigmenthaufen Blutgefe. Die Unter-

schiede der Leberzellen sind zunchst Unterschiede in der Gre.
Die Mittelwerte einer groen Anzahl von Messungen ergaben als

mittlem lngsten Durchmesser:

November Dezember April Juni Juli

0,0292 mm 0,0162 mm 0,012 mm 0,0172 mm 0,0274 mm.

Der hchste Wert fllt auf November, der geringste auf April. Im

Juli ist fast schon wieder der Wert von November erreicht.

Auerdem wurde die Zahl der auf einer gegebenen Flche
vorhandenen Kerne gezhlt. Die Mittelzahlen sind:

November Dezember April Juni Juli

58,68 112,06 290,06 232,06 73,04.

Die Kurve luft hier umgekehrt. Je kleiner die Zelle, desto grer
die Anzahl der Kerne auf der Flcheneinheit. Das Maximum liegt

im April. Daraus darf man aber nicht schlieen, dass die Gesamt-

zahl der in der Leber vorhandenen Zellen am grten war, da die

Bestimmung fr ein gegebenes Volumen gilt und das Gesamtvolumen

der Leber im April sein Minimum hat. Die Volumsnderung der

Zellen ist hauptschlich auf das Protoplasma zu beziehen. Man kann

gradezu sagen, dass dieses whrend des Winters schwindet. Im
November ist es fast ungefrbt, hat eine netz- und fadenartige Struk-

tur, enthlt nigrosinophile Krner und dicht an den Gallengngen

einige eosinophile. Nach den Befunden von Gaule und Stolnikow
knnen die erstem auf eiweihaltige, die letztern auf kohlehydrat-

reiche Verbindungen bezogen werden. Im Dezember ist die Eosin-

frbung allgemeiner geworden und zwar vor allem gegen den Gallen-

gang zu. An die Stelle der groen Krper sind feinere gleichmig
gekrnte Massen getreten. Im April ist das Protoplasma fein gekrnt
und auch vorwiegend eosinophil. Im Juni ist die Zellsubstanz grob-

krnig und nigrosinophil, an den Bndern der Zelle ist das Proto-

plasma klar und, so weit sich erkennen lsst, strukturlos. Im Juli ist

das Protoplasma krnig und nimmt bald Nigrosin- bald Eosinfrbung
an. Die Kerne zeigen ebenfalls in den verschiedenen Jahreszeiten

verschiedene Dimensionen. Das Maximum liegt im April zu einer

Zeit, da die Gre der Zellen ein Minimum ist. Es folgt hieraus,

dass man es hier nicht mit einem Schwund des Materiales, sondern

mit einem Umbildungsprozess zu thun hat.
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Eine auffallende Verschiedenheit findet sich in den Jahreszeiten

in der Frbbarkeit der Kerne. Ans den Ausfhrungen der vorigen
Arbeit kann man die Bedeutung dieser Thatsache ersehen. Es wurden
die Zahlen der roten (Safranin) und blauen (Hmatoxylin) Kerne er-

mittelt. Ich gebe hier nur die Prozente der Gesamtzahl.

November Dezember April Juni Juli

rote blaue rote blaue rote blaue rote blaue rote blaue

49;4; 50,6 59,4; 40,6 4,4; 95,6 59,1; 40,9 28,7; 72,3.

Die Kurve des Verhltnisses der roten und blauen Kerne ist eine

sehr komplizierte. Festgehalten muss werden, dass das Maximum
der roten Kerne, wenn man die Zahl der Kerne in der Volumseinheit

mitbercksichtigt, im Juni besteht. Im April dagegen sind fast alle

Kerne blau. Auerdem wechselt der Reichtum der Kerne an Chro-

matinsubstanz. Im November sind die Kerne dunkel, fast homogen.
Im Dezember sind die Kerne kleiner und weniger tief gefrbt; im

April sind sie am grten, die Zeichnung ist deutlich, da das Kern-

plasma fast farblos ist. Die Karyosomen und Flasmosomen sind sehr

deutlich. Hchst mannigfaltig sind die Kernbilder im Juni und Juli.

Auf diese kann ohne Hilfe der Tafeln nicht eingegangen werden.

Hervorragendes Interesse beanspruchte das Pigment. Es kommt
in der Leber in zwei Modifikationen vor: als feinkrniges schwarzes

und als gelbes grobkrniges krystalloides. Das erstere findet sich

hauptschlich in Pigmentzellen in den besondern Pigmentinseln. Im
November lagert es sich lngs der Gefe und in den Endothelzellen.

Im Dezember nimmt es auch einen Teil des Tubulus ein. Im April liegt

es an den Gefen dicht mit Kernen umgeben, die den Leberkernen sehr

hnlich sind. Im Juni trifft man vielfach Kerne im Pigment frmlich

eingebacken. Das gelbliche krystalloide Pigment findet sich in den

Leberzellen selbst. Im November findet es sich neben den Gallen-

gngen, im Dezember in der eosinophilen Substanz und in den Endothel-

zellen, im April in der''Nhe der Kerne, als ob es aus diesen heraus-

trete, im Juni gleichfalls in der Nhe der Kerne und in diesen, im

Juli wieder im Protoplasma. Es wurde auerdem das Areal des

Pigments auf einer gegebenen Flcheneinheit mittels des Abbe'schen

Zeichenapparats und Millimeterpapiers bestimmt. Dabei ergab sich

in Prozenten des Gesamtareals fr das Pigment:

November Dezember April Juni Juli

0,7 4,13 11,12 2,77 0,68.

Es ergibt sich daraus, dass das Pigment whrend der Hungerperiode
des Frosches eine auerordentliche Vermehrung erfhrt und sich

whrend der Fressperiode wieder vermindert. Ferner lsst sich ver-

folgen die Aufeinanderfolge des Auftretens des gelben Pigmentes um
die Kerne, die Ansammlung im Protoplasma, das Auftreten einzelner

Pigmentzellen und endlich die Bildung grerer Pigmentzellenhaufen.
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Daraus folgt, dass das Tigment aus einem Umbilduugsprodukt der

Kerne stammt.

In nahen Beziehungen zum Pigment steht der Wechsel der
Blutdurch Strmung durcli die Leber. Es wurde in derselben

Weise wie fr das Pigment das prozentische Areal der Blutgefe
ermittelt. Es ergaben sich:

November Dezember April Juni Juli

17,230/, 10,1050/0 7,47/o 9,82/o 6,58 /o-

Die Durchstrmung der Leber mit Blut hat also ihr Maximum im

November, nimmt dann ab bis April, worauf sie wieder zunimmt, um
im Juli wieder abzusinken. Die Blutkrperchen zeigen in ihrer Frb-
barkeit ebenfalls Differenzen zu verschiedeneu Zeiten. Im Herbst

frben sie sich mit Eosiu, die Kerne dagegen bleiben blass. Im
Winter verlieren sie ihre Eosinfrbung und treten in ihrem eignen

gelben Farbstoff auf. Die Kerne bleiben blass. Diesen Charakter

behalten sie bis zum Juni, wo sie dann tiefgelb, die Kerne safra-

nophil werden. Im Juli ist die Frbung wechselnd, das Protoplasma
nimmt zum Teil die Eosinfrbung, zum Teil bleibt es gelb. Ebenso

bleiben die Kerne bald blass, bald gefrbt. Eine Zusammenstellung
dieser Resultate fr die verschiedenen Monate gestaltet sich nun

folgendermaen:
November: Reichliche Durchstrmung der Leber mit Blut, groe

gut ernhrte Zellen. Ablagerung von kohlehydrat- und eiweiartigen
Substanzen in eignen Krpern.

Dezember: Blutzirkulation nachgelassen. Keine Zufuhr neuen

Materials. Die Vorrte der Leber werden angegriffen. Auflsung
der eingelagerten Krper. Das fetthaltige Stroma der Leberzelle

wird angegriffen. Die Kerne werden rmer an Chromatin. Auftreten

von Pigment.

April: Die aufgespeicherten Stoffe sind verbraucht. Wenig Proto-

plasma um den Kern. Dieser arm an Chromatinsubstanz. Auch diese

wird angegriffen, aus ihr aber Pigment gebildet. Aehnliche Verhlt-

nisse in den Blutkrperchen.
Juni: Neue Zufuhr von Stoffen zur Leber, die zunchst in die

Kerne gelangen. Safraninfrbung. Verschwinden des Pigments. Auf-

treten von neuen jungen Blutkrperchen.
Juli: Nachdem der Vorgang der Bluterueuerung vorbei, Ein-

lagerung der Substanzen in die Leber selbst. Neubildung von Leber-

zellen.

Den gesamten in der Leber sich abspielenden Vorgang kann

man nun so deuten. Die Leber dient nicht blo als Aufspeicherungsort
der Stoffe fr den Winter, es ist dieser Vorgang auch mit der Zell-

erneuerung des Blutes verbunden. Der Ausgangspunkt fr diese ist

der Wechsel in der Nahrungsaufnahme. Im groben kann man fr
die Leber zwei Perioden unterscheiden, die eine, im Juni beginnend
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und im November endend: Periode des Wachstums
,

die andere im

Dezember beginnend und im Mai endend: Periode des Verbrauchs.

TU. Wera Jvvanoff, Beitrge zur Kenntnis der physiologischen

Wirkung des Antipyrins.

Als Versuchstiere dienten ausschlielich Frsche. Dieselben er-

hielten Dosen von 0,0025, 0,005 und 0,01 g Antipyrin in den Rcken-

lymphsack eingespritzt. Jede von diesen Dosen lie man ^2? 2, 6

und 24 Stunden wirken, um auf diese Weise eine Reihe von ver-

gleichbaren Bildern zu erhalten, die ber die Intensitt der Wirkung
und ihren Verlauf in der Zeit Auskunft geben.

Fr die erste Versuchsreihe, die die Vergiftung mit den erwhnten
drei Dosen mit halbstndiger Wirkung zum Gegenstand hat, ergaben
sich folgende Resultate:

Die Kerne .^ind teilweise von normaler Gre, teilweise aber

auch stark vergrert. Manche zeigen einen Einriss in die Kern-

membran, und Austritt des Inhalts in das Protoplasma, Manche der

Leberzellen sind vergrert und reicher an Protoplasma. Der Ver-

gleich der verschieden groen Dosen bei '/2'^tn(liger Wirkung zeigt,

dass die Steigerung der Dosis nicht den Vorgang selbst steigert,

sondern dass nur die Zahl der vernderten Elemente zunimmt. Bei der

zweistndigen Wirkung derselben 3 Dosen zeigen sich die Leber-

zellen kleiner, manche Kerne blass, fast durchsichtig. Bei strkern

Dosen eine feine Granulierung. Den Kernen liegen zahlreiche tief

mit Hmatoxylin gefrbte Gebilde an. Um fr diese Vernderungen
einen exaktem Ausdruck zu gewinnen, wurden die vernderten und

unvernderten Kerne mit Zuhilfenahme des Okularnetzmikrometers

gezhlt. Bei den mannigfachen Uebergngen war es notwendig, eine

Rubrik unbestimmte Kerne" einzufhren. Die Tabellen mit den ab-

soluten Zahlen mge man in der Originalabhandlung einsehen. Ich

gebe hier nur die Resultate in Prozenten an. Zwei Stunden nach

der Vergiftung kommen auf 100 Kerne

Dosis
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Das Resultat der Zhlungen war 6 Stunden nach der Vergiftung auf

100 Kerne:

Dosis Vernderte K. Unvernderte K. Unbestimmte K.

0,0025 34,3 53,8 11,9

0,005 45,5 45,4 9,6

0,01 46,6 44,8 8,6.

Die vierte Versuchsreihe umfasst die Vernderungen mit denselben

Dosen nach 24 Stunden. In diesem Stadium sind in den Leberzellen

selbst nur wenige Vernderungen mehr zu bemerken. Nur wenige
blasse und blassrtliche Kerne sind zu sehen. Dagegen zeigen die

Blutgefe auffallende Verhltnisse. In den Blutgefen finden sich

lebhaft rot gefrbte Gebilde, die bald an Leukoeythen, bald an Kerne,

resp. deren Teile erinnern. Ihre Bedeutung und Herkunft konnte

nicht ermittelt werden. Die Gefe selbst zeigten sich stark erweitert.

Um dies genauer festzustellen wurde das Areal der Gefe in der

normalen und vergifteten Leber mittels des Abbe 'sehen Zeichen-

apparates und Millimeterpapiers festgestellt. Ich gebe wieder nur das

Resultat in Prozenten. Die Gefe nahmen ein in der normalen Leber

10,9 Prozent

dann 2 Stunden nach der Vergiftung lA^U

n 24 23,6 Iq

Nach Einfhrung des Giftes verengern sich also die Gefe zunchst,
um sich dann weit ber die Norm zu erweitern.

Die histologischen Vernderungen in der Leber resmieren sich

dahin, dass '/2 Stunde nach der Vergiftung die Kerne sich vergrern
und zerfallen, nach 2 Stunden nur noch eine kleine Anzahl als blasse

Gebilde vorhanden sind, nach 6 Stunden haben sie ihre Frbbarkeit

wieder gewonnen, aber mit einem andern Stoffe, dem Safranin. Diese

Vernderungen sind nicht als spezifische Wirkungen des Antipyrins

aufzufassen, sondern nur als der gesteigerte normale Vorgang. Die

Vernderungen selbst mssen als ein Zerfall der Chromatinsubstanz

des Kernes und Wiederaufbau derselben aufgefasst werden. Es lsst

sich dies in Beziehung bringen zu der anderwrts konstatierten ver-

minderten N- Ausscheidung nach Antipyringaben. Die vernderten

Zirkulationsverhltnisse sind mit hoher Wahrscheinlichkeit auf die

Beeinflussung der Temperatur durch das Antipyrin zu beziehen:

Schlielich wird noch darauf hingewiesen, dass aus den Ver-

nderungen, die die Einfhrung eines Stoffes von bekannter Konsti-

tution in der Chromatinsubstanz der Leberkerne hervorbringt, auf die

Konstitution dieser letztern wird geschlossen werden knnen, wenn

derartige Versuche noch in der allermannigfaltigsten Weise varriiert

werden. ud. Wlassak (Wien).
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