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Morphologisehe Untersuchungen iiber den
Glycogenansatz in der Leber. .

Seit der Entdeckung des Glycogens in den ver-
schiedensten Teilen des tierischen Organismus ist man
bemtht gewesen, die Bedingungen zu erforschen, unter
welchen ein Augsatz desselben erzielt werden kdnne. Im
allgemeinen gingen die Forscher, welche sich diese Auf-
gabe gestellt hatten, von einem glycogenfreien Tiere aus
und verleibten demselben dann verschiedene Nahrungs-
stoffe ein, worauf vorzugsweise die Leber, seltener die
Muskeln einer chemischen Untersuchung unterworfen
wurden. Cl. Bernardl), der Entdecker des Glycogens,
zeigte schon, dass man dasselbe am einfachsten durch
Hungernlassen aus dem Kérper des betreffenden Tieres
entfernen kann, und von ihm rithrt auch bereits eine
ganze Anzahl von Fiitterungsversuchen her, welche die
Abhéngigkeit des Glycogenansatzes von der Nahrung
erweisen sollten.

Mit Bernard stimmen alle Autoren darin iiberein,
dass die Glycogenanhiufung bei Nahrung, die aus Ei-
weiss und Kohlenhydraten gemischt ist, nie ausbleibt,
oft eine sehr bedeutende wird. Dasselbe gilt von der
Wirkung reiner Kohlehydrate, was zuerst von Dock?2)

1) Compt. rend. XLIV.
2) Archiv f, d. ges. Phys, V. 1872,
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bewiesen wurde., Schipferl), Seelig?), Heidenhain?)
bestiitigten den Glyeogenansatz aus Kohlehydraten durch
Injektion von Zucker in die Mensenterialvenen. Luch-
singer®) wies Glycogenansatz ferner nach bei Aufnahme
von Rohrzucker, Levulose, Inulin, Milchzucker, Stoffen,
dic mit demselben positiven Erfolge auch von Salomon?)
verfittert wurden. Luchsinger bekam dieselben Resul-
tate bei Benutzung von Glycerin und Leim.

So ithereinstimmend die Erfolge sind, welche von
den verschiedenen Experimentatoren erzielt wurden in
Fiillen, in denen die XNohrung der Versuchstierc aus
Kohlehydraten bestand, so widersprechend lauten sie bei
Anwendung von Eiweiss; es sci dabher gestattet, auf
dicsen Punkt etwas nither einzugchen.

Bernard nahm infolge seiner Versuche mit Fliegen-
maden, denen er reine Fleischnahrung®) zukommen liess,
und bei denen er dann einen grossen Glycogenansatz
nachzuweisen vermochte, an, dass Elweiss zn den Gly-
cogenbildnern gehire. Er bestiitigte”) das Resultat durch
das Experiment an cinem Hunde, welcher, nachdem er
acht Tage lang gefastet und cine Woche lang mit gut
ausgewaschenem Ochsenfibrin gefiittert worden war, viel
Glycogen in der Leber zeigte. Kilz®), der den Ver-
such mit Fliegenmaden in derselben Weise wiederholte,
kam zu villig andern FErgebnissen. Lehmann?) und

1) Dissertat. Bern 1872,

2) Dissertat. Kinigsherg 1871

3) Dissertat. Kinigsbery 1874,

4) Physiol. w. Pathol. d. Glycogens. Dissert. Zivich 1875,

5) Virchows Archiv Bd. 61 a. Med. Centralblatt 1874, N7, 47,
6) Versuche mit reinem Fiweiss gelangen nicht, weil die
Maden sich nicht entwickelten.

7) Vorlesg. tiber Diabetes. Anhang TIL Vers 13.

8) Pfliigers Avchiv 1881 Bd. 24,

9) Verhandlg. der siichs. Ges. d. Wissenschaft 1850.
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M 'Donnell, ersterer infolge theorctischer Eberlogung,
letzterer auf Grund von Fltterungsversuchen, gaben
Fibrin als Quelle des Leberglycogens an. Naunynl)
fand nach sechswdichentlicher Mast von Hithnern mit
ausgekochtem  Fleich 3.5 pCt. Glycogen, Finn?) nach
Tltigigemy Hungern der Versuchstiere 857 g bei einem
Hunde, der allein mit Blutfibrin  gefiittert worden
var., v. Mering¥) konstatierte bei ITunden nach Tiitte-
rung niit Eieralbumin und Blutfibrin erhebliche Glycogen-
anhiufung, Voit folgerte auns der Beobachtung, dass
schlafende Murmelticre noch mnach vier Monaten ver-
hitltnismissig  grosse Mengen Glyeogen -in der Leber
zeigten, eine Entstehung desselben aus Eiweiss und Fett
des ecigenen Korpers. Dass indes diese Beweisfithrung
unzutreffend sci, zeigte Kiilz, indem er den grossen
Einfluss des im Winterschlafe herabgesetzten Stoftwechsels
hervorhob.

Gegeniiber den citierten Autoren, die fiir die knt-
stehung des Glyeogen aus Eiweiss cintreten, stehen andere,
die einen Einfluss von Nbaitiger¥) Nahrung auf die
Glyecogenbildung leugnen., So erhielt Dockd) bei Be-
nutzung von Kiereiweiss keine Glycogenvermehrung.
Pavyt) und Tscherinoft?) verzeichnen dieselbe Er-
fahrung; letzterer experimentierte an Hithnern und fand,
withrend  bei Kohlehydrat -+ Fibrinfitterung bis  iiber
110 pCt. Glycogen in der feuchten Leber erschien, nur

1) Archiv f. exper. Patholg. Bd. IIL
2y Pfliigers Avchiv 14,
3) Zur Physiologic und Tathologie des Glycogen.
4} tiber den Leim s. o.
5 1. c. p. 113.
6) Untersuchungen iiber Diabetes mellitus. Deutsch v, Langen-
beck 1864
7) Archiv {. path. Anat. Bd. 47,

l*
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0,14 —0,38 pCt., wenn er Fibrin -}- Fett 4 Salz gab,
eine Quantitit, die er selbst mit vollem Rechte als ,Rest-
glycogen* auffasst, da er seine Versuchstiere nur zwei
Tage hungern liess.

Alle diese erwiihnten Autoren experimenticrten ent-
weder an Saugetieren (Hunden oder Kaninchen) oder
an Vigeln. Barfurth allein erwihnt noch einiger Ver-
suche an Arthropoden und Froschen. Er giebt in Uber-
einstimmung mit Luchsinger (L c.) als Karenzzeit fir
Sommerfrosche zur Entglycogenung drei bis sechs Wochen
an, fiilr Winterfrosche drei bis vier Monate. Barfurth
tiitterte Herbstfrosche mit Froschfleisch, konnte aber nach
91 bis 48 Stunden keine Vermehrung des vorhandenen
Glycogen nachweisen.l) Dasselbe Resultat erhielt er bei
zehntigiger Fiitterung von tberwinterten, gly cogenfreien
Froschen mit Kaulquappen, Brod und Zucker zusammen;
dagegen fand er viel Glycogen, als er nach acht Tage
langer derartiger Fiitterung in der letzten Zeit die Nah-
rungsmenge erheblich verstirkte.

Dass mit der Anhiufung von Glycogen in der
Leber wihrend der Mast und mit dem Schwunde des-
selben im Hungerzustande erhebliche morphologische Ver-
inderungen in der Leberzelle Hand in Hand gehen,
wurde bereits von Heidenhain,?) Kayser,?) Afanas-
sicw3) und Langley?) fiir Siugetiere dargethan. Herr

1) Nach Langendorffs Erfahrungen wird frisches Froschfleisch,
zumal bei niederer Temperatur, sehr schwer verdaut.

2) Hermanns Handbuch Bd. V, 1. Abth.; auch Breslauer
irztl. Zeitschrift 1879.

3) Pfliigers Archiv Bd. 30.

4) Prelimipary Account of the Structure of the Cells of the
liver, and the changes, wich take place in them under various con-
ditions. By Langley. Fellow of Trinity college, Cambridge. Commu-
nicated by Dr. Michael Forster.
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Professor Langendorffl) vervollstindigte diese Unter-
suchungen, indem er, an Frischen experimentierend, im
Gegensatz zu den erwithnten Forschern von der normalen,
an Glycogen reichen Herbstleber ausging und den Schwund
desseloen wihrend einer Hungerzeit im Wirmekasten
beobachtete. Gleichzeitic wies er die Verschiedenheit im
mikroskopischen Ausschen einer Leber, welche einem
durch Strychninvergiftung diabetisch gemachten und
dadurch an Glycogen verarmten Tiere entnommen war,
von der cines normalen Tieres nach, .
Heidenhain und Xavser beschreiben zuerst den
Unterschied der Leberzelle am Siugettere withrend
des Hungers und der vollen Verdauung. Im ersteren
Falle erscheinen ihmnen die Zellen als polygonale Gebilde,
die sich mit sehr zarten Grenzlinien gegen einander ab-
sctzen, durchweg fein gfanuliert sind und ihren Kern
als wenig begrenztes Gebilde erkennen lassen. Zwdlf
bis vierzehn Stunden nach reichlicher Nahrungaufnahme
finden sich die Zellen von einem dicken dunklen Ringe
begrenzt, von dessen innerer Oberfliche ein Netz feiner
Fiiden ausstrahlt, innerhalb dessen der scharf begrenzte
Kern aufgehéngt ist. Das Netz ist jedoch nicht immer
scharf ausgebildet. In Kochsalzlosung untersucht treten
an Leberstiicken, die in Alkohol gehirtet sind, Schollen
oder Kgrner auf, welche auf Jodzusatz braun werden.
Afanassicw bestiitigt diese Angaben vollstiindig,
giebt indes an, dass bei starker Mast die Kerne meist
nicht sichtbar sind, ,als ob sie mit etwas zugedeckt
wiren, und sich immer in der Mitte der Zelle befinden.
Auf Grund von mikrochemiseh angestellter Jodreaktion
nimmt er eine ziemlich gleichmissige Bildung von Gly-

1) Archiv far Anatomic und Physiologie 1886. Physiolog.
Abtheilg. Suppl.-Bd.
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cogen in allen Zellen des Léippchens an. Um den Ein-
wurf auszuschliessen, dass dic Gallensekretion vielleicht
zum Teil das Bedingende dieser morpholog. Veriinderung
sei, futterte er 2 seiner Tiere fast ausschliesslich mit
Kohlehydraten, von denen es bekannt ist, dass gzie auf
die Sekretion der Galle kaum von Einfluss sind, und
erhielt dabei dicselben Resultate. Auch von reiner Fi-
brin-, resp. Fett- und Fibrinfiitterung teilt A. cinige Ver-
suche mit. Die Leberzellen seiner Versuchstierc ver-
grisserten sich, dic Konturen wurden deutlich, im Zell-
leibe traten viele Kornchen auf, die sich z. T. durch
Osmiumsiurebehandlung als Fett erwiesen; auch ein
feines, dichtes Netzwerk vom Kern ausgebend war zu
beobachten. TEin diesem letzteren ithnliches Bild erhielt
ibrigens A. bei Steigerung dev Gallensekretion nach
Durchschneidung der Leberncrven,

Langlev!) schildert die Leberzellen des Irosches,
einiger Amphibien und Fische im allecmeinen so: das
Protoplasma ist in Form von einem Netzwerk oder von
Honigwaben angeordnet, dic Maschen gind in der ganzen
Zelle gleich und stehen mit den Grenzen der Zelle 1m
Zusammenhang.  Die Zwischenriume sind von Para-
plasma ausgefillt, das 1. von runden Eiweisskdrperchen,
2. Fettkiigelchen, 3. einer hyalinen Substanz besteht, die
die Maschen ausfiillt, wo sie nicht von 1 und 2 ein-
genommen sind. Diese hyaline Substanz besteht z. T. aus
Glveogen, z. T. aus einer eiwelssartigen Masse, Wihrend
des Winters sammeln sich die Kornchen im Innern der
Zelle zu einer den Kern umgcbenden Zone, wiihrend das
Glycogen den #dussern freien Teil einnimmt,

Dicse Untersuchungen weiter fortzusetzen, speciell den

1) Citiert nach den Virchow und Hirsch’schen Jahresboe-
richten 1882.
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Tinflugs verschiedener Nahrungsstoffe auf die Struktur der
Teber im Zusammenhange mit etwaigem Glvcogenansatze
zu verfolgen, war der Zweck dieser Arbeit.

Der Frosch schien mir zur Bchandlung der ge-
stellten Aufeabe ein besonders geeignetes Versuchstier;
abgeschen davon, dass er in seiner Leber ein besonders
fiir morphologische Untersuchungen sehr bequemes Organ
bietet (grosse Zellen ete.), lilsst er sich den verschiedensten
Existenzbedingungen undFiitterungsweisen aussctzen,ohne
besonders darunter zu leiden. Es wurden daher aur
Frosche, und zwar rana escul., verwandt. Die einzelnen
Versuche, die sich simmtlich nur auf die Lebern der
betreffenden Tiere bezogen, zerfielen naturgemiiss in

aQ

3 Stadien:

1. das der Entfernung des Glycogens aus der Leber,

2. das der Fiitterung verschiedener Substanzen.

3. das der chemischen und mikroskopischen Unter-
suchung.

Demgemiiss sollen diese drei Punkte in folgendem
gesondert besprochen werden.

I. Die Entglycogenung der Leber
wurde auf zwei verschiedene Arten angestrebt:
a) durch Hungernlassen der Tiere,
by durch Vergiftung mit Strychnin.

Der ersteren Methode haben sich alle bisher nam-
haft gemachten Autoren bedient: sie ist sicher, wenn
dic Karenzzeit der Versuchstiere lange genug bemessen
wird. Indes ist die Schwundzeit des Glycogens variabel
nach Organ, nach Tierklasse, nach Schnelligkeit des Stoft-
wechsels, nach Hohe der vorhergehenden Ernihrung
(Luchsinger 1. ¢). Fir den Frosch speciell kommt
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noch die Hohe der Umgebungstemperatur hinzu. Luch-
singer fand fir Kaninchen erforderlich eine Hungerzeit
von 4—6, Cl. Bernard von 4—8, Naunyn wenigstens
von 6 Tagen, Tscherinoff fiir Hithner von 3—4 Tagen.
Die Leber von mittelgrossen Hunden und Katzen zeigt
dagegen noch nach 3 Wochen Spuren von Glycogen, und
fir Sommerfrosche verlangen Luchsinger und Bar-
furth 3-—6 Wochen vollige Abstinenz. Herr Professor
Langendorff zeigte indes, dass es moglich ist, einer-
seits Winterfrésche gewissermassen zu Sommerfroschen
zu machen, indem man sie 2—4 Wochen lang im Briitofen
einer Temperatur von ca. 300 C. aussetzt, andererseits die
vollige Entglycogenung von hungernden Sommerfrischen
durch dassclbe Verfahren schneller hervorzubringen.

Diese Methode wandte ich auch bei den folgenden
Versuchen an.

Ein grosser Briitofen wurde zu drei Vierteilen mit
Wasser geftllt, letzteres auf eine Temperatur von 30
bis 320 gebracht nnd durch eine kleine Gasflamme kon-
stant erhalten; die dariiber stehende Luft zeigte 23 bis
2509 C.  Durch 2 Glasfenster kam den Frischen Licht zu,
wodurch sie zur Bewegung mehr angeregt wurden, was
nach den Beobachtungen von v. Wittich, Kiilz u. a.
die Entglycogenung beschleunigen hilft. Hoéhern Tem-
peraturen als 329 C. durften die Frosche nur ganz vor-
iibergehend ausgesetzt werden, wenn sie nicht darunter
leiden sollten. Unter solchen Verhiltnissen muss sich
ein wohlgendhrter Frosch &hnlich verhalten, wie ein
hungernder Warmbliiter. Dass die Leber an der auf-
tretenden Abmagerung in hervorragender Weise beteiligt
ist, zeigte Langendorff (I. c) durch Versffentlichung
von Gewichtszahlen vor und nach dem Sitzen der Tiere
im Briitofen, und in der Leber ist e¢s wieder das Glyco-
gen, welches dem ecrhéhten Stoffverbrauch in erster Linie
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zum Opfer fillt. Nach wunsern Untersuchungen ist die
Glycogenmenge, welche sich nach zweiwdchentlichem
Sitzen im DBriitofen von uberwinterten oder Sommer-
froschenl) findet, gleich 0 oder doch eine ganz minimale.

Die zweite Art der Entglycogenung bestand in Ver-
giftung von Froschen mit Strychnin, welches bekannt-
lich?) bei diesen Tieren im Herbst und Winter cine
mehrtigige Glycosurie hervorruft. Girtlerd) zeigte, dass
das Auftreten dieser Glycosurie abhingig sei von dem
Vorhandensein von Glycogen in der Leber. So ergaben
Versuche an glycogenarmen oder glycogenfreien Sommer-
froschent) stets negative Resultate, ebenso an Winter-
froschen, dic ldngere Zeit im Wirmekasten gesessen
hatten und schliesslich auch an entleberten Ticren.d)
Langendorff fand dann, wie schon oben erwiihnt, nach
Ablauf des Diabetes bedeutende morphologische Verdinde-
rungen in der Leber, die zu einem Bilde gefithrt hatten,
das von dem einer Hungerieber crheblich abwich. Nach
den Beobachtungen Giirtlers liess sich freilich in der
Leber von Herbstfroschen, die den Strychnindiabetes

1) Welch letztere ja ohnehin nur wenig Glycogen zu fithren
pilegen.

2) Schiff: Untersunchung Uber die Zuckerbildung i. d. Leber,
Wirzburg 1859.

3) Der Strychnindiabetes. Diss. Konigsberg 1886,

4) Der wenige etwa hier entstehende Zucker wird offenbar
bei der hoheren Temperatur und der grosseren Beweglichkeit der
Tiere verbraucht.

b) Neuerdings hat Rohmann (Breslauer drztliche Zeitschrift
1886) behauptet, dass es ihm gelungen sei, auch an entleberten
Frischen Glycosurie nach Strychninvergiftung zu crzeugen. Zahl-
reiche Erfahrungen haben Langendorff das Gegenteil gelehrt.
Er halt deshalb auch gegeniiber R. an seinen fritheren Angaben
fest. Es ist zu vermuten, dass Rohmann bei seinen Versuchen
einen Teil der Leber zuriickgelassen hat.
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iiberstanden hatten, immer noch eine, zuweilen nicht
unbedeutende Quantitiit Glycogen nachweisen, die durch
das Britckesche Verfahren rein dargestellt werden konnte;
indes war dieselbe gegeniiber den Massen, welche in
ciner normalen Herbstleber anzutreffen waren, gering,
und in Lebern von iiberwinterten Hungerfroschen oder
gar Sommerfroschen liessen sich nach dem Ablauf der
Glycosurie entweder nur Spuren oder auch die nicht
einmal mehr konstatieren. Giirtler erklirt obige Iir-
scheinung dadurch, dass er annimmt, ein gewisser Gly-
cogenrest werde mit grosser Zihigkeit von der Lcber-
zelle festgchalten und konne durch die an die Strych-
ninvergiftung sich anschliessenden Vorginge nicht frei
gemacht werden. Da ich nur iiberwinterte oder Sommer-
frische zu meinen Versuchen benutzte, so hatten die
minimalen Quantititen Glycogen, die sich in vereinzel-
ten Fiillen noch vorfanden, keinerlei Bedeuntung, und ich
durfte solche Lebern also ais nahezu glycogenfrei be-
trachten.

Ausgefithrt wurde diese Reihe von Versuchen in
der von v. Wittich empfohlenen, auch von Giirtler
angewandten Weise. Frisch gefangene Irdsche werden
anf einen flachen Teller mit etwas Wasser, dem 3 bis
4 Tropfen einer starken, wiissrigen Strychninldsung hin-
zugefiigt waren, gesetzt und mit einer Glasglocke be-
deckt. Nach 5 Stunden war meist deutlicher Tetanus
vorhanden. Der Harn, dessen Menge oft erheblich ver-
mehrt zu sein schien, wurde durch leichtes Auspressen
gewonnen und mit der Trommerschen Probe auf Zucker
untersucht. Nach 24 Stunden wurde gewohnlich das
Strychninwasser durch reines ersetzt und dann tiglich
zweimal gewechselt, bis die Versuchstiere keine erhdhte
Reflexerregbarkeit mehr zeigten. Alsdann wurde mit der
Fitterung begonnen.
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I1I. Die Futterung.
a. Gemischte Nahrung.

Unter gemischter Nahrung sei hier stets cine solche
verstanden, welche im wesentlichen aus Kohlehydraten
und Eiweisskorpern zusammengesetzt ist.  Ob man mit
Barfurth Froschlarven und Brod oder wie andere Fleisch,
Kartoffeln und Zucker ete. dazu verwendet, diirfte fir
das Resultat ziemlich ncbensichlich sein.  Wir benutzten
bei unsern Versuchen mit gutem Erfolge mit Mebhl gp-
miistete Mchlwiirmer oder in HCL gequollenes Fibrin mit
Dextrin: letzteres so, dass aus reinem Dextrin mit Wasser
cin Teig angeknetet wurde, aus dem dann Pillen von der
Grosse einer grauen Erbse geformt wurden. Diese Fiitte-
rungsweise wurde gut vertragen.

b) Kohlehydrate.

Obwohl ven einzelnen Experimeutatoren z. B. von
Luchsinger und von Mering eine grosse Reihe von
stickstofffreien Substanzen als Glyeogenbildner bezeichnet
wurden, so hat man doch vorzugsweise den Trauben-
zuckerl) zur Fittterung gewiihlt.  Auch finr meine Zwecke
erwies er sich als sehr geeignet.

1) Bei unsermn Priiparvat wurde die Gegenwart von Eiweiss
durch das negative Frgebnis bei Anwendung des Millonschen
Reagens und der Xanthoproteinprobe ausgeschlossen. Dagegen trat
in einer bis zur Syrupdicke conc. Losung, die mit einem viclfachen
Vol. Alkohol versetzt war. ein Niederschlag auf, welcher sich in
kurzem als cine klebrige, in H,0Q gutlosliche Masse an den Winden
des Reagensglases festsetzte. Da bei Zusatz von Jod keine Fiarbung
stattfand, so kounnte das vorhandene Dextrin also nur Achroodextrin
sein, dessen Vorhandeusein filr wnsere Versuche, bei denen quanti-
tative Glyeogenbestimmungen nicht vorkamen, natiirlich gleich-
giltiz sein musste.
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¢) Eiweisskorper.

Da es darauf ankam, einen chemisch reinen, leicht
zu verfiitternden und gut verdaulichen Korper zu be-
nutzen, so wurde Blutfibrin gewiihlt. HEs wurde also bis
zur Farblosigkeit ausgewaschenes und ausgepresstes, in
Glycerin aufbewahrtes Rinderfibrin 24 Stunden lang in
einem Siebe dem Wasserleitungsstrahle ausgesetzt und
von Zeit zu Zeit ausgedriickt. Mit diesem Priiparate
wurden anfangs mehrere Tiere bei gutem Erfolge ge-
fiittert; als jedoch zwei Frische, ohne etwas verdaut zu
haben, zu Grunde gegangen waren, wurde das ausge-
waschene Fibrin erst cirka eine Stunde lang in 2/ pCt.
Salzsilure bis zu einer Gallerte quellen gelassen, abge-
splilt und dann verfiittert. So pripariert wurde es im
Magen schuell verfliissigt und resorbiert.

In Bezug auf die Art der Fiitterung miissen die
uiberwinterten Frosche von den neu eingefangenen unter-
schieden werden. Jene hatten das Fressen wiihrend der
langen Zeit der Gefangenschaft und des Sitzens im Briit-
ofen offenbar verlernt, wihrend diese sich mit Beginn
des Friibjahrs schon an neue Nahrungsaufnahme gewishnt
hatten. Den Tieren der ersteren Kategorie musste die
Nahrung also direkt in den Magen gestopft werden, was
bei festeren Substanzen, wie Zuckerstiicken, Mehlwiirmern,
rohem Fibrin, auch leicht von statten ging. Schwieriger
war dies bei gequollenem Fibrin, zumal die Tiere sehr
hiufig das mithsam in den Magen gebrachte sofort er-
brachen, sodass nichts anderes iibrig blieb, als ihnen das
Futter in das Maul zu stecken und das Hinunterschlucken
abzuwarten. Bei Sommerfroschen war dies meist ohne
weiteres der Fall; indes wurde auch hier beobachtet, dass
die Tiere allmihlich eine Abneigung gegen Nahrungsauf-
nahme bekamen. Dic Fiitterung wurde im allgemeinen
tiglich, nur bei gemischter Nahrung einen Tag um den
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andern vollzogen. Nach derselben wurden die Versuchstiere
in den Keller gebracht, wo sie bei einer Temperatur von
ca -+ 7 bis 109 C, im Dunkeln bis zur ndchsten Fiitterung
verblieben.

Auf die beiden letzterwihnten Punkte, Dunkelheit
und nicdere Temperatur, wurde ein entschiedenes Ge-
wicht gelegt. Es kann ndmlich keinem Zweifel unterliegen,
dass bei den nicht im Winterschlafe befindlichen Ticren das
Glycogen, welches nach einer Fiitterung im Organismus ge-
bildet wird, parallel mit der Bildung durch Muskelaktion
verbraucht wird. Werden Fittterungsversuche im Sommer
angestellt und sorgt man nicht fiir moiglichste Abhaltung
von Wirme und Anregung zur Muskelthitigkeit, so
wird man trotz einer, vielleicht reichlichen Glycogen-
bildung wenig oder nichts davon in der Leber aufze-
speichert finden. So erkliren sich offenbar negative Re-
sultate, wie sie mitunter Barfurth (s.0.) und andere nach
Verabfolgung gemischter Nahrung erhielten. Wird da-
gegen die Muskelaktion und damit der Stoffumsatz der
Versuchstiere durch kiinstliche Entziehung von Licht
und Herabsetzung der Aussentemperatur unter das ge-
wohnliche Niveau gebracht, so wird ecs bei geeigneter
Fitterung zum Ansatz von Glycogen kommen konnen.
Wie sehr diese beiden Faktoren auf den Glycogenver-
brauch einwirken, sehen wir z. B. aus dem Versuche .
Giirtlers (l. c.), der, als er frischgefangene Sommer-
frosche mit vollem Magen auf Kis brachte und mehrere
Tage dort hielt, soviel Glycogen in den Lebern zu sparen
vermochte, dass ein Diabetes bei Strychninvergiftung zu-
stande kam, was unter gewdhnlichen Verhdltnissen in
der gleichen Jahreszeit nie der Fall war.

Dic Dauer der Fitterung war verschieden und bei
den einzelnen Ticren meist von dusseren Umstiinden ab-
hiingig; jedenfalls erstreckte sie sich tiber mchrere Tage
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; . und selbst Wochen. Eine ‘eigene kleine Versuchsreihe,

' die - spiter angetiihrt werden soll; hat wuns schliesslich
iiber die zum Glycogenansatz notwendige Zeit inter-
essante Aufschliisse gegeben.

ITI. Die Untersuchung der Leber.

Sie’ war zum Teil chemisch, zum Teil mikro-
skopisch. o

a) Chemische Untersuchung.

Die chemische Untersuchung wurde, obwohl eine
quantitative sebr erwiinscht gewesen wiire, dennoch nur
qualitativ ausgefiihrt, und zwar deshalb, weil sowohl die
Froschleber, zumal in Fillen geringen Glycogengehalts,
zu kleine Verhiltnisse fiir die Verwertung geringer
Mengenschwankungen bietet, als auch ein grosserer Teil
fir. das Studium der morphologischen Verinderungen,
auf die ich ja den Hauptwert legen wollte, reserviert
werden musste. Der Nachweis vorhandenen Glycogens

| wurde auf folgende Weise gefithrt. Die miglichst schnell
herauspriparierte Leber wurde mit der Gallenblase
zwischen zwei tarierten Uhrschilchen gewogen, von
letzterer befreit und in eine Schale siedenden Wassers
gethan; nach tiichtigemm Aufkochen wurde das Wasser
in ein anderes Gefiiss gegossen und die zuriickgebliebene
Leber mit einem Porzellanpistill zum feinen Schlamm
zerrieben und mit demi urspriinglich benutzten Wasser
wieder lange Zeit ausgekocht. Jetzt wurden einige
Tropfen verdiinnter Essigsiure bis zu schwach saurer
Reaktion zugesetzt, das Ganze noch einmal atfgekocht
und filtriert, das Filtrat eventuell noch bis zu einem
ganz geringen Volumen eingeengt. Zur Anstellung der
Jodreaktion wurden zwei gleich weite Reagensgliser mit
je 5 Cem einer weingelben Jodjodkaliumlosung gefiillt
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und dann das eine mit zwei bis drei Tropfen des obigen
Filtrats versetzt, wiihrend das andere zum Vergleiche
diente. Handelte es sich um spurweise Mengen Gly-
cogen, so war der Zusatz von etwas starker Kochsalz-
Issung nach Nasse’s Empfehlung von grossem Nutzen;
es trat bei dieser Modifikation der Probe oft noch deut-
liche Braunfarbung auf, wo die auf gewihnliche Weise
angestellte Realtion keinen Erfolg gab. Nur in Aus-
nahmefillen wurden neben Opalescenz und Braunfarbung
bei Jodzusatz andere Kriterien (Sacharifizierung durch
Speichel, Fillbarkeit durch Alkohol) zur Diagnose des
Glycogen herangezogen. -

b) Morphologische Untersuchung.

Dass die morphologische Untersuchung der Leber
flir meinen Zweck die wichtigste war, wurde schon oben
betont. Sie sollte im Anschluss an die Seite 5 citierten
Autoren die Frage entscheiden, ob es méglich sel, den
neuen Amnsatz von Glycogen in einer glycogenfreien
Leber aus dem mikroskopischen Bilde allein festzustellen,
und die Unterschiede der Struktur konstatieren, die sich
bei den einzelnen TFutterungsweisen vorfinden wiirden.
Ich gab auch der Hoffnung Raum, etwas iiber die Genese
der morphologischen Veriinderung zu erfahren.

Die angewandte Technik war folgende: Die mig-
lichst rasch dem getdteten Tiere entnommenen Leber-
stiicke wurden zum Zwecke der Hirtung auf verschiedene
Weise behandelt. Ein Teil kam sofort in 96 pCt. Alkohol,
wum spiiter das bei glycogenreichen Lebern so prégnante
optische Verhalten der Leberzellen feststellen und die
Jodglycogenreaktion mikrochemisch vornehmen zu kénnen.
Letzere wurde so ausgefiithrt, dass man méglichst feine
Schnitte in einem Tropfen Lugolscher Losung -+ Gly-
cerin aa oder im Khrlichschen Jodgummischleim auf den
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Objekttriger brachte. Nach einer Einwirkung des Jodes
auf den Schnitt von etwa fiinf Minuten wird ein Deck-
glas aufgelegt und untersucht. Glycogenhaltige Zellen
farben sich intensiv rotbraun, glycogenfreie hellgelb; der
Kern wird auch in den ersteren gelb.

In zweifelhaften Fillen wurde von einem von
Barfurth (I. c.) vorgeschlagenen Mittel Gebrauch ge-
macht, d. h. der betreffende Schnitt nach eingetretener
Farbung in destilliertes Wasser gebracht. Verschwand
dieselbe jetzt schuell, so war das gebildete Jodglycogen in
Losung gegangen,l) persistierte sie, so war die Braun-
fairbung durch Dicke des Schnittes ete. verursacht. —
Die zweite, dritte und vierte Hirtungsmethode bestand
1. in Anwendung von 1 pCt. Osmiumsiure, 2. von Su-
blimat und 3. eines Gemisches aus 0,5 pCt. Osmium-
séure, 0,5 pCt. Chromsiiure, einigen Tropfen Essigsidure.
Die betreffenden Leberstiicke blieben 24 Stunden lang
in der Ldsung, wurden dann ausgewiissert und in Alkohol
gebracht. Es stellten sich indes bei Benutzung von
Osmiumséure bald eine Reihe von unangenehmen Wirkun-
gen, besonders Quellungserscheinungen ein, welche uns ver-
anlassten, der lingst bewihrten Chromsdure den Vorzug
zu geben. Diese (0,25 pCt.) lieferte, wenn nach 24 Stunden
eine zweistiindige Auswisserung mit hiufigem Wasser-
wechsel folgte und mit Alkohol nachgehirtet wurde, oft vor-
zligliche Bilder, welche die Details in mdglichster Fein-
heit erkennen liessen. Die Anfertigung der Schnitte
geschah zum Teil mit der freien Hand, zum Teil mit
dem Mikrotom, zu ersterer waren besondere Vorbereitun-
gen nicht nétig, zu letzterer wurde eine Paraffineinbettung

1) Das Leberzellenglycogen ist, wie frithere Erfahrungen ge-
lehrt haben, selbst in mikroskop. Schuitten, in Wasser schwer 15s-
lich; dagegen lost sich Jodglycogen leicht,
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erforderlich.  Die betreffenden Priiparate wurden zu
dem Ende aus Alkohol in Xylol iibertragen und nach
einer Stunde in Xylolparatfin; nach halbstiindigem
Verweilen in demselben kamen sie in geschmolzenes
Paraffin mit der konstanten Temperatur von 46—479 C.
Nach dreiviertel Stunden wurde das Paraffin erstarren
gelassen und am  niichsten Tage zur Anfertigung
mikroskopischer Priiparate durch das Mikrotom ge-
schritten. Die Schnitte wurden durch Xylol von iiber-
fliissigem Paraffin befreit und pun entweder in Alkohod
gebracht und in Glycerin untersucht oder nach Ent-
fernung des Xylols mit verschiedenen Farbstoffen be-
handelt. Angewandt wurden Ammon. Carmin, Pur-
purin, Dahlia, Eosin etc., ohne dass diese Farbstoffe be-
sondere Vorteile geboten hiitten. Das beste leistete Heiden-
hainsches Haematoxylin oder eine Haematoxylinlssung
nach Friedldnderl), die konzentriert benutzt eine
30—40 Minuten dauernde Einwirkung verlangte. Solche
Schnitte wurden alsdann in Nelkendl aufgehellt und in
Canadabalsam eingeschlossen.

Um tiiber die Grossenverhiiltnisse der Zellen in den
verschiedenen Lebern nidhere Aufschliisse zu erhalten,
wurden in den meisten Fillen vermitteltst eines Hart-
nackschen Zeichenprismas die Konturen einzelner gut
begrenzter und fiir das betreffende Préparat typisch er-
scheinender Zellen aufgenommen., Als Massstab diente
ein Objektivmikrometer von Zeiss (ein Millimeter in
hundert gleiche Teile geteilt), welcher bei der gleichen

1) Friedldnder: Mikroskp. Technik 1, Aufl. 8. 43.
BEp. Daematoxyliu.
Alaun aa 2,0
Alkohol
Glycerin
aqu. dest. aa 100,0
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Vergrosserung ebenfalls auf Papier gezeichnet war. Zur
Ausmessung wiahlte ich stets die grissten Zecllendurch-
messer, die auf der Zeichnung zu finden waren. Selbst-
verstindlich gebe ich zu, dass die angesteliten Vergleiche
in verschiedenen Fillen sehr unidhnliche Resultate er-
geben konnen, dass also die angewandte Methode auf
Genauigkeit durchaus keinen Anspruch machen kann;
indes waren die Unterschiede der Grdssenverhiiltnisse
zuweilen so bedeutend, dass Zahlenangaben selbst bei
breiten Fehlergrenzen von Wert sein ditrften. Auch die
Umrisse der Kerne wurden meistens eingezeichnet. Ein
anderes Mittel, das freilich #hnliche Mingel hat, bel den
bedeutenden Differenzen zwischen Hunger- und Mastungs-
leber aber auch mit gutem Erfolge hiitte angewandt
werden diirfen, wire das Zihlen der Kerne in den Ge-
sichtsfeldern von zwei verschiedenen Priiparaten gewesen.
Betrachtet man nidmlich das Schnittbild einer Hunger-
leber und das einer gut geniihrten, so fillt auf den ersten
Blick die Spérlichkeit der Kerne in der einen, der Reich-
tum an solchen in der anderen ins Auge. Natiirlich
hingen diese Unterschiede mit den Grissendifferenzen
der Leberzellen eng zusammen.

In zwei Fillen meiner Versuche wurde, um dieselbe
Leber vor und nach der Fiitterung vergleichen zu kénnen,
ein Stiickchen der betreffenden Leber exstirpirt und
dann chemisch wie mikroskopisch wuntersucht. Die
Operation geschah in der Weise, dass, nachdem durch
einen Schnitt ein wenig links von der Medianlinie (um
die grosse Abdominalvene zu vermeiden) dic Bauchhohle
erdffnet war, ein Leberlappen durch leichten Druck durch
die Wunde herausgedriangt, mit ciner Ligatur abgebunden
und durch die Scherc abgetrennt wurde. Dann wurde
der Stumpf des Lappens reponiert, die Muskelwunde
exact geniiht und die Haut dariiber vereinigt.
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Zum Schluss wire noch mitzuteilen, dass in den
meisten Fillen bei der Untersuchung eines Frosches
das Gewicht desselben gleich nach der Totung, die
ohne Dekapitation durch Ausbobrung des Riickenmarkes
mit moglichst wenig Blutverlust vollzogen wurde, regi-
striert wurde. Dasselbe geschah mit der ILeber, so
dass also das relative Lebergewicht festgestellt werden
konnte. Im iibrigen wurde bei jeder Sektion stets auch
auf den Befund in Magen und Darm geachtet, um tiber
eingetretene oder ausgebliebene Resorption der zuge~
fithrten Futtermengen ein Urteil zu haben.

In nachfolgendem teile ich die von mir gewon-
nenen Protokolle und einige von Herrn Professor Langen-
dorff, dic mir derselbe zur Verwertung iiberlassen hat,
mit, um dann die Diskussion der Resultate daran an-
kniipfen zu koénnen.

Vorangestellt ist ein Versuchl) ohne Nahrung; er
bezweckte eine Leber zu gewinnen, deren Strukturver-
hiiltnisse mit denen gemisteter Lebern verglichen wer-
den konnten.

I. Versuch ohne Nahrung.

Frosch 1. wird am 2. April 1887 in den Briit-
ofen gesetzt, am 19. April getitet. Gewicht 24,65 g.
Magen und Darm sind leer, nur im Rectum findet sich
etwas eingedickte Galle. Fettkérper?) ausserordentlich
atrophisch, von gelbroter Farbe; die Leber ist klein,
dunkelbraun, parasitenhaltig. Gewicht derselben 0,35 g.
Ein Stiick wird in eine Mischung von 1 pCt. Osmium-

1) Eine Anzahl anderer, gleichartiger, ist hier nicht mitgeteilt.
2) Nach Wiedersheims Vorschlag (Anatom. d. Frosches
von Ecker), welcher zum Studium des Stoffwechsels am Frosche
die Beachtung des Fettkdrpers empflehlt, wurde in den meisten
Fillen auf den Fettkirper auch Riicksicht genommen, ohne dass
indes detailliertere Untersuchungen daran gekniipft worden wiiren,

2*
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saure - 0,5 pCt. Chromsiure aa gethan, der Rest chemisch
untersucht. Das Decoct giebt selbst nach starkem Ein-
dampfen mit Lugolscher Ldsung keine Jodglycogen-
reaktion; erst bei Zusatz von NaCl nach Nasse tritt eine
deutliche Braunfarbung ein. Zur mikroskopischen Unter-
suchung wird eines der konservierten Stiicke der Leber
in Paraffin cingebettet und mit dem Mikrotom geschnitten.
Mit Haematoxylin gefarbte Priparate bieten folgendes
Bild: die Zellen sind ausserordentlich klein, die Grenzen
derselben meist schlecht zu unterscheiden; der Kern
nimmt den griossten Teil der Zelle ein und zeigt viele
Kernkorperchen. Der Zellleib ist vollstindig angefiillt
mit grobkdérnigem Protoplasma, an dem sonstige Struk-
turen nicbt wahrzunehmen sind.

II. Fitterung mit gemischter Nahrung.

Frosch 2. seit dem 27. Mirz 1886 im Briitofen,
scit dem 28. April mit Mehlwiirmern, vom 18. Mai bis
zum 25. Mai mit Fibrin, von da ab bis zum Tode mit
Fibrin und Dextrin geftttert. Er wird am 9. Juni 1836
getotet, ist mittelgross, gut gendhrt, kriftig. Leber gross,
braungrau tritbe. Magen und Darm prall gefiillt, letzterer
mit halbfliissigen, weisslichen Massen. Zahlreiche Para-
siten in der Darmwand. Fettkdrper méissig entwickelt.
Ein Teil der Leber wird zerkocht, das Decoct ist opales-
cent und giebt kriftige Jodglycogenreaktion, der Rest
wird in Chroms#ure und Sublimat gehértet. In den
Schnittpriparaten sind Zellen und Kerne sehr gross,
erstere bis 65 u, letztere bis 17 w. Protoplasma ist nur
zam kleinen Teil als dichtes Netzwerk in einem Teile
der Zelle abgelagert, im {ibrigen zarte weite Maschen
der von der Centralmasse ausgehenden Fidden. Die spir-
liche Centralmasse ist dicht und liegt weit entfernt
vom Kern in der Niéhe des Gallenkanilchens.
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Frosch 3 seit dem 27. Mérz im Briitofen, seit dem
28. April mit Mehlwtrmern gefiittert, wird am 21. Juni
1886 getitet. Kleiner wohlgenihrter Frosch, Magen und
Darm gefiillt, Leber ausserordentlich gross, graubraun,
teils in Alkohol, teils in Chromsdure. Kin erbsengrosses
Stiick wird am néchsten Tage aus dem Alkohol ent-
nommen und chemisch untersucht. Das enteiweisste
Decoct ist kriftig opalescent und giebt sehr starke Jod-
glycogenreaktion. Mikroskopische Priaparate des in Alko-
hol aufbewahrten Leberlappens zeigen einen grossen
Glycogengehalt, sie glinzen, haben ein glasiges Aus-
sehen, treten reliefartig vor; mit Jod behanrdelt werden
die Schnitte dunkelbraun, fast schwarz. Gefirbte Schnitte
bieten ein Bild, welches sehr dhnlich ist dem bei Frosch 2
geschilderten. Zellen bis 54 u gross, Kerne bis 15 u.

Frosch 4 vom 2. April 1887 im Briitofen, erhalt
vom 26. April Mehlwiirmer bis zum 12. Mai, wo er ge-
totet wird. Gewicht 37,65 g. Der Magen des Tieres ist
sehr voll, so dass offenbar nur sehr wenig verdaut ist.
Ein Teil der Mehlwiirmer ist vom Magensaft bereits
stark angegriffen; die Magenschleimhaut reagiert sauer.
Der Darm ist mit Fliissigkeit und Luft angefillt, im
Rectum sind Reste der Nahrupng vorhanden. Leber
schwarzbraun, (allenblase schr gross und stark gefillt.
Lebergewicht 1,15 g.  Das Decoct eines Stiickes der Leber
auf ca. 5 Cem. eingedampft, enthilt durch Zusatz von
Nall gerade noch erkennbare Spuren Glycogen. Ein
zweiter Teil der Leber kommt in 1 pCt. Osmiumsiure,
ein Teil in Alkohol, einer in Chromsdure und Osmium-
siiure.  Schnitte des Alkoholpriparates lassen mikro-
chemisch bei Jodzusatz keinen Glycogenansatz erkennen.
Mit dem Mikrotom angefertigte Schpitte zeigen sehr
* kleine Zellen, welche aus einem Kern mit wenig granu-
liertem Protoplasma bestehen. Zellgrenzen undeutlich;
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im Zellleibe finden sich viele kleine Fettkliimpchen ein-

gestreut, eine bestimmte Struktur des Protoplasmas ist

nicht zu erkennen. Zellen bis 26 u gross, Kern bis 12 u.

Frosech b neu eingefangen, wird am 7. Mai in den

‘ Briitofen gesetzt; am 24. Mai wird ihm ein Stiick Leber
] excidiert; ein Teil davon chemisch untersucht zeigt noch
L spurweisen, durch J+4-NaCl gerade noch nachzuweisenden
i Glycogengehalt; ein anderer Teil wird in Chromsiure
i gethan. Der Frosch erhilt zur Nahrung gequollenes
Fibrin und Dextrinpillen. Priparate des exstirpierten

Stiickes zeigen folgendes Bild: Zellen und Kerne sehr

klein, letztere bis 8 w, enthalten viele Kernkorperchen,

erstere bis 28 u gross. Das spiirlich vorhandene Proto-

plasma bildet ein etwas weitliufiges Maschenwerk und

an einzelnen Stellen scheinen Spuren von Paraplasma

i vorhanden zu sein. Bei der Fiitterung bricht der Frosch
ofter, wobei er den Magen invertiert, der dann entweder
kiinstlich oder auch von ihm selbst reponiert wird. Am
3. Juni ist er sehr matt, am Nachmittage regungslos;
auf den Riicken gelegt, bleibt er liegen; er wird getotet.
Magen und Darm ist fast leer, der Fettkirper ist missig
atrophisch. Die Leber ist hellbraun. Das Decoct eines
' Lappens bis auf ca. 15 Cem eingedampft opalisiert sehr
‘ stark, giebt tropfenweise einer weingelben Jodjodkalium-
losung zugesetzt eine dunkelbraune Firbung. Ein Stiick

‘ in Alkohol, eins in Chromsiure gethan. Mikrochemisch
i untersucht tritt kriftige Jodglycogenreaktion auf. Mit
Haematoxylin gefarbte Priiparate zeigen bis 42 u grosse
Zellen, die zum grossten Teil von einer schwach aber
diffus gefirbten, hyalinen Masse (Paraplasma) ein-
genommen werden. Das Protoplasma des Netzwerkes
ist spiirlich, an einer Stelle der Zelle lokalisiert, der
Kern, am grossten Durchmesser bis 14 « betragend, -
nimmt nur einen kleinen Teil der Zelle ein.
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Frosch 6, neu gefangen, vom 7. Mai 1887 im Briitofen,
seit dem 24, Mai mit Fibrin und Dextrin gefiittert, wird
am 1. Juni getdtet. Gewicht 41,92 g. Der Frosch ist
sehr blutreich. Magen und Darm bis zum FEnde mit
teils fliissigem, teils dickem Brei gefallt.  Fettkorper
miissig atrophisch.  Leber dunkelbraun, wiegt 1,24 g;
ein Lappen chemisch untersucht =zeigt reichlich- vor-
handenes Glycogen. Das diluierte Decoct opalisiert schon
sehr stark und giebt beiJodzusatz kriftige Braunfirbung.
Mikrochemisch tritt ebenfalls eine schéne Mahagonifirbung
der Zellen auf. Schnitte von dem in Chromsiure ge-
hiirteten Stiick lassen Zellen bis 40 g gross erkennen,
deren Grenzen scharf sind und méssig reich an Pro-
toplasma. In Glycerin untersuchte Schnitte des Alkohol-
priparates bieten das Glycogen der Zellen in Schollen
und Kérnern dar. Die Kerne sind iiberall deutlich
sichtbar, bis 12 gy gross.

Frosch 7, neu gefangen, am 5. Mai 1887 in Strychnin
gesetzt vormittags 11 Uhr; nachmittags 5 Uhr Tetanus;
Harn ist nicht zu gewinnen. 6. Mai 11 Uhr vormittags
Tetanus, kein Zucker im Harn; der Frosch erhiilt neues
Wasser ohne Strychnin. 7. Mai kein Tetanus mehr vor-
handen; das Tier wird von nun an mit Mehlwiirmern
gefuttert. Am 18. Mai wird es von neuem in Strychnin-
wasser gethan; um 5 Uhr nachmittags starker Tetanus.
3 Cem Harn auf Druck entleert enthalten keinen
Zucker. 19. Mai sind noch erhShte Reflexe da, aber
keine Kriampfe mehr. Einen geringe Menge Harn ent-
hilt durch die Trommersche Probe leicht nach-
weisbaren Zucker. Der Frosch bleibt am Leben.

Froseh 8, neu gefangen, am 5. Mai 1887 mit Strychnin
11 Uhr vormittags vergiftet. Nachmittags 5 Uhr Tetanus,
Harn nicht zu gewinnen. 6. Mai Tetanus, keine Glycos-
urie. Der Frosech wird in frisches Wasser gesetzt.
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7. Mai kein Tetanus mehr, Fitterung mi¢ Mehlwiirmern
bis zum 21. Mai. T6tung. Gewicht 45,9 g. Leber
dunkelbraun, wiegt 1,26 g. Das Decoct eines Lappens
giebt sehr deutliche Glycogenreaktion. Ein Lappen in
Osminmsiure, ein zweiter in Alkohol. Schnitte von
letzterem zeigen bei Behandlung mit Jodglycerin deut-
liche Dunkelbraunfirbung des Zellleibes. Prédparate in
Glycerin untersucht, lassen grosse Schollen erkennen,
welche den grossten Teil der Zelle einnehmen. Die
Zellen sind bis 36 u, Kerne bis 12 @ gross.  Das Proto-
plasma ist spirlich, Pigment in Menge vorhanden.

III. Futterung mit reinen Kohlehydraten.

Frosch 9 seit dem 2. April 1887 im Briitofen; am
25. April wird er mit Traubenzucker gefiittert. Wiih-
rend der néchsten Zeit erbricht er einige Male einen
grimlichen Schleim, der reichlich Zucker enthilt. Am
1. Mai und auch weiterhin ist deutliche Glycosurie zu
konstatieren.!) Am 6. Mai abends 7 Uhr lebt er noch,
ist am 7. Mai morgens indes tot. Sektion: Magen und
Darm sind prall mit Flissigkeit gefiillt, Fettkérper ganz
rudimentidr. Die Leber ist dunkelbraun, wird in Alkohol
gelegt. Die nachtrigliche chemische Untersuchung weist
im Decoct eines Stiickes einen bedeutenden Glycogen-
gehalt nach. Mikrochemisch ist die Jodglycogenreaktion
ebenfalls vorhanden. Feine Schnitte in Glycerin unter-
sucht, haben folgendes Aussehen: Zellen bis 40 U gross
sind deutlich mit Glycogenschollen erfiillt, Kerne iiberall
sichtbar bis 15 ¢ im Durchmesser, in ihrer Umgebung
oft etwas Protoplasma.

1) Der Harn wurde vorsichtig ausgedriickt, nachdem der
Frosch mit Wasser griindlich gereinigt war.
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Frosch {0 seit dem 2. April 1887 im Wiarmekasten,
wird vom 25. April ab mit Traubenzucker gefiittert. Am
7. Mai wird zum erstenmale Glycosurie  kowvstatiert;l)
9. Mai morgens 1/210 Uhr erhilt er die letate Nahrung
und wird dann um 1 Uhr getStet. Befund: Der zuletzt
verflitterte Zucker ist im Magen véllig verfliissigt, Magen
und Darm prall mit Flussigkeit gefiillt; Fettkdrper kaum
aufzufinden. Der Frosch ist sehr andmisch, nur der
Intestinaltraktus ist injiciert, Gewicht 29,84 g. Die Leber
ist dunkelrotbraun, wiegt 1,27 g. Das Decoct eineg
Lappens opalisiert deutlich und giebt mit Jod eine
kraftize Mahagonibraunfarbung. Ausserdem lédsst sich in
dem Filtrat eine Spur Zucker nachweisen; der Kupfer-
oxydulniederschlag tritt erst am nichsten Tage deutlich
hervor. Die andern beiden Lappen der Leber werden
in ein Gemisch von 2 Cem. Chromsidurelésung -+ 2 Cem.
Osmiumsiure + 2 Tropfen conc. Essigsprit resp. in
Alkohol gebracht. Schnitte von letzterm Priparat geben
mikrochemisch starken Glycogengehalt zu erkennen. Die
Untersuchung von Schnitten in Glycerin zeigt dasselbe
Bild wie bei Frosch 9. Zellen gross, deutlich mit Gly-
cogen in Schollen und Kornern angefiillt, wenig Proto-
plasma ist in der N#he des Kerns. Schnitte in Haema-
toxylin gefiirbt, bekunden im wesentlichen nichts anderes.

IV. Fatterung mit Fibrin.

Frosch 11 am 29, Mirz 1886 in den Briitofen ge-
setzt, am 10. Mai herausgenommen und mit rohem
Fibrin gestopft, am 1. Juni getétet. Befund: Leber klein,
fast schwarz, in Sublimat und Chromsiure gehirtet;
Frosch ist mager, Fettkorper ginzlich atrophisch. Magen

1) Der Harn wurde vorsichtig ausgedriickt, nachdem der
Frosch mit Wasser gritndlich gereinigt war.
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mit unverdautem Fibrin angefillt, Darm prall von Fliissig-
keit. Die mikroskopische Untersuchung ergiebt: die
Leberzellen sind weit grosser, wie die bei Froschen,
welche dieselbe Zeit im Britofen zugebracht haben und
dann nicht gefiittert wurden, bis 34 u; sie sind mit
Protoplasma gefiillt und =zeigen schwache Jodglycogen-
reaktion. Das Protoplasma bildet ein =zierliches, eng-
maschiges Netzwerk, das keine lokalen Verdickungen
zeigt; es &dhnelt der Centralmasse in den Lebern von
Winterfréschen, nur ist es dort weniger dicht. Kerne
bis 12 « i. D. '

Frosch 12 seit dem 29, Mirz 1886 im Wirme-
kasten, seit dem 10. Mai mit rohem Fibrin gefiittert,
wird am 4. Juni getdtet. Sektion: Magen und Darm ge-
fillt, reichlich Blut, Fettkorper atrophisch. Lebergrosse
mittel, eher klein, Farbe graubraun; ein kleiner Lappen
in Sublimat zur mikroskopischen Untersuchung, der Rest
zerkocht. Im konzentrierten Leberdecoct ist kriftige
Jodglycogenreaktion bei Zusatz von Lugolscher Losung
vorhanden (kein Zucker). Die Glycogenmenge ist an-
scheinend gering, ihre Anwesenheit aber zweifellos. Der
mikroskopische Anblick ist dem der Leber des Frosch 11
durchaus &hnlich; zartes aber nicht allzuenges proto-
plasmatisches Netzwerk.

Frosch 13, Frosch 14 vom 2. April 1887 im Briit-
ofen werden vom 26. bis 29. April resp. 6. Mai mit
rohem Hibrin gefuttert und sterben. Sektion ergiebt
kolossal gefiillte Migen; offenbar ist nichts verdaut.
Chemisch und mikroskopisch ist ein Glycogengehalt der
Leber nicht zu konstatieren.

Frosch 15 seit dem 2. April 1887 im Wiarme-
kasten, wird seit dem 2. Mai mit gequollenem Fibrin

gefiattert, am 17. Mai getdtet. Magen und Darm sind

bis zum Rectum mit halb und ganz verdauten Fibrin-
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massen erfiillt; Fettkdrper sehr klein, goldgelb. (Mi-
kroskopisch zeigen sich in ihm ausserordentlich spirliche,
grossere TFetttropfen, schr zahlreiche kleine, glinzende,
rotgelb gefirbte, welche an die Olkugeln der Vogelretina
erinnern). Gewicht des Frosches 35,1 g, Leber klein, ganz
dunkel, fast schwarz, Gewicht 0,73 g, Gallenblase durch
Sekret stark ausgedehnt. Das auf 10 Cem eingedampfte
Decoct eines Lappens giebt mit Jod mnach Zusatz von
NaCl spurweise Braunfirbung. FEin zweiter Lappen wird
in Osmiumsdure, ein dritter in Alkohol gehirtet. Mikro-
chemisch ist die Jodglycogenreaktion nicht nachweislich;
Osminms#urepriparate in Glycerin zeigen kleine Zellen
(bis 26 u), die zum griossten Teile vom Kern (bis 10 g)
eingenommen sind, und im idbrigen vollig von Proto-
plasma angefiillt sind, welches granuliert ist, eine be-
sondere Struktur aber nicht erkennen ldsst.

Frosch 16, neu gefangen, am 7. Mai 1887 11 Uhr
vormittags in Strychnin gesetzt. Nachmittags 5 Uhr Tetanus
und Zucker im Harn; der Frosch erhilt neues Wasser.
8. Mai vormittags keine Krdmpfe mehr vorhanden, der
Frosch wird mit gequollenem Fibrin gefittert. Am 22. Mai
ist er sehr matt, am 23. tot. Befund: Im Magen finden
sich halbverdaute Fibrinmassen und zwei kleine Kifer,
der Darm ist halb gefiillt. Gewicht 59,4 g. Leber hell-
braun, wiegt 1,96 g. Im Decoct eines Lappens ist auch
bei Zusatz von WaCl kein Glycogen nachzuweisen.
Ein Lappen in Alkohol. Die Untersuchung von in Hac-
matoxylin gefiirbten Schnitten ergiebt Zellen bis 30 u
gross, die vollig von einem undeutlichen Netzwerk proto-
plasmatischer Féaden erfiillt sind. Im Vergleich zu den
Zellen ist der Kern gross, bis 12 g im Durchmesser.

Frosch 17, neu gefangen, vom 7. Mai 1887 im Briit-
ofen, erbilt seit dem 24. Mai gequollenes Fibrin. Getdtet
am 3. Juni, wiegt 28,87 g; er ist sehr andmisch, Magen und
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Darm gefiillt bis zum Rectum mit halb und ganz fliissi-
gem Inhalt. Fettkdrper sehr atrophisch, citronengelb.
Leber schwarzbraun, wiegt 0,66 g. Glycogen ist im Decoct
eines Stiickes durch Zusatz von Jod und Kochsalz gerade
noch nachzuweisen. Ein Lappen in Alkohol, einer in
Chroms#ure. Schnitte von ersterem Priparate lassen
mikrochemisch keinen Glycogengehalt erkennen. Mit
Haematoxylin gefiirbte Schnitte in Canadabalsam unter-
sucht, zeigen ein deutliches protoplasmatisches Netzwerk,
welches die ganze Zelle ausfillt.

Frosch 18, neu gefangen, vom 7. Mai 1887 im Briit-
ofen, seit dem 24. Mai mit gequollenem Fibrin gefuttert,
wird am 6. Juni getdtet. Gewicht 26,73 g. Befund: Grosse
Anaemie in allen Geweben. Magen und Darm halb ge-
fiilllt mit Fibrinresten, Fettkérper sehr klein, orangegelb.
Leber schwarzbraun, wiegt 1,04. Das Leberdecoct eines
Stiickes opalisiert ein wenig, bei Jod und Kochsalzzusatz
tritt die Glycogenreaktion spurweise auf. Ein Lappen
in Alkohol. Schnitte ergeben keine mikrochemische
Reaktion auf Glycogen. Ein Lappen in Chromsiure;
Priparate davon zeigen ein Bild, das ganz &hnlich dem
der Leber von Frosch 17,

Froseh 19, neu gefangen, wird am 7. Mai 1887 vor-
mittags 11 Ubr in Strychninwasser gesetzt; nachmittags
5 Uhr Tetanus und Zucker im Harn, der Frosch erhilt
reines Wasser. Am 9. Mai hat er keine Reflexkrdmpfe
mehr und wird nun tiiglich mit gequollenem Fibrin ge-
futtert. Am 23. nachmittags ist er sehr matt, wird
infolgedessen getdtet. Gewicht 68,2 g. Magen erfiillt mit
fast ganz verfliissigten Fibrinmassen, Darm stellenweise
auch voll, alle Organe blutreich. Die Leber ist dunkel-
braun, wiegt 2,24 g ein Teil zeigt chemisch verarbeitet
Spuren Glycogen. Der zweite Lappen kommt in Osmium-
sdure, der dritte in Alkohol. Im Priparate, das in
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Osmiumsidure und Alkohol gehiirtet und in Glycerin
untersucht wird, sind die Zellen erheblich grisser als
bei einem Frosche, der nach der Strychninvergiftung
nicht gefiittert wurde (Frosch 21), sie betragen im Durch-
messer 30 u, die Kerne bis 13 u. Die Struktur des
Zelleibes zeigt feine Granulationen, ohne dass man ein
Netzwerk erkennen konnte, dazwischen Haufen von Fett-
tropfchen zerstreut. Paraplasma ist nicht sichtbar. Mi-
krochemisch ist keine Jodglycogenreaktion vorhanden.

Frosch 20, neu gefangen, am 7. Mai 1887 in den
Wirmekasten gesetzt. Am 24. Mai wird ihm ein Stiick
Leber excidiert. Im Decoct eines Leberstiickes ldsst sich
auch bei stirkster Eindampfung und Zusatz von NaCl keine
Spur Glycogen nachweisen; ein Stiickchen des exstir-
pierten Lappens wird in Chromsiure gehiéirtet. Pri-
parate davon mit Haematoxylin geférbt und in Balsam
untersucht zeigen kleine Zellen, bis 21 u; die zum
grossten Teil von dem Kerne (12 w) eingenommen sind.
Der Rest der Zeclle besteht aus Protoplasma, das ein
zierliches, missig dichtes Maschenwerk bildet.  Der
Frosch wird tiiglich bis zum 30. Mai mit geguollenem
Fibrin gefiittert; an diesem Tage ist er etwas matt und
wird getotet. Grosse Amnaemie, Fettkdrper atrophisch,
Teber schwarzbraun. Die chemische Untersuchung
konstatiert die vollige Abwesenheit von Leberglycogen;
ein Lappen in Chromsiiure, einer in Alkohol. Mit Hae-
matoxylin gefirbte Chromsiurepriparate zeigen fast das-
selbe Bild, wie es am Probelappen beschrieben wurde,
nur sind die Zellen im Vergleich zu jenen entschieden
grosser, bis 30 u; die Grenzen derselben deutlicher.
Das Netzwerk ist auch hier gut zu erkenmnen. Kerne
bis 12 pu gross.
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V. Versuch mit Strychninvergiftung ohne
folgende Futterung.l)

Frosch 21, neu gefangen, am 5. Mai 1887 in Strychnin-
wasser gesetzt 11 Uhr vormittags. Nachmittags 5 Uhr
Tetanus. 6. Mai Tetanus, aber keine Glycosurie, der
Frosch wird in neues, reines Wasser gebracht. Am 7.
hat er noch geringe Reflexkrdampfe, am 8. nicht mehr;
am 21. Mai wird er getdtet; Gewicht 29,31 g, Leber
schwarzbraun wiegt 0,64 g.- Selbst bei Zusatz von NaCl
tritt die Jodglycogenreaktion nicht ein. Ein Lappen in
Osmiumséure, einer in Alkohnl. Praparate aus ersterer
in Glycerin geben folgendes Bild: Zellen klein, bis 24 u
gross, ganz von Protoplasma erfiillt, keine Schollen sicht-
bar. Der Kern, bis 10 u gross, nimmt den grossten

Teil der Zelle ein. Mikrochemisch ist Glycogen ebenfalls
nicht nachzuweisen.

VI. Versuche, die iiber die Schnelligkeit des
Glycogenansatzes Aufschluss geben sollten.

Frosch 22, am 25. Mai in den Briitofen gethan,
erhilt Montag den 21.Juni und den 22. Juni gemischte
Nahrung (Fibrin + Dextrin + Zucker). Am 22, Juni
nachmittags 5 Uhr wird er getdtet. Magen voll von
einem flissigen Brei, ebenso das Ende des Darms. Fett-
korper sebr atrophisch. Gewicht 20,58 g. Leber sehr
klein, schwarzbraun, wiegt 0,52 g, teils in Alkohol, teils
in Chromséure gehiirtet. Das Decoct eines Lappens giebt
mit Jod noch gerade wahrnehmbare Glycogenreaktion.
Chromséiurepriparate in Glycerin untersucht zeigen kleine
Zellen, bis 19 g im Durchmesser, ganz oder fast vollig

1) Frosch 21 sollte zum Vergleich dienen zu 7, 8, 16, 19,
die nach der Vergiftung mit Fibrin, resp gemischter Nahrung ge-

flittert wurden; auch hier ist eine Roihe anderer gleichartiger Versucho
nicht mitgeteilt,




mit dichten protoplasmatischen Massen erfiillt. Die Zell-
grenzen sind oft verwaschen, Kerne garnicht, oder schwer
sichtbar, bis 8 u gross. )

Frosch 23, seit dem 25. Mai im Wirmekasten, wird
vom- 21. Juni ab bis zum 28. Juni mit gemischter
Nahrung gefiittert; er erbricht ofter, bekommt deshalb
vorzugsweise Stiickchen Traubenzucker, die er bei sich
behilt; am 28. Juni gettet 7 Uhr nachmittags. Magen
und Darm prall gefiillt mit Fliissigkeit. Gewicht 31,57 g,
Leber dunkelbraun, 0,82 g; das Decoct eines Stiickchens.
giebt kriftige Jodglycogenreaktion, opalisiert stark. Schnitte
eines in Alkohol gehiirteten Lappens in Glycerin zeigen
das Glycogen zum Teil in grossen Schollen, die einen
erheblichen Teil der Zelle einnehmen. Priparate aus
der Chromsidure lassen Zellen von missiger Grosse bis
28 1 im Durchmesser erkennen, scharf begrenzt, wie
die Kerne, die iiberall deutlich (10 g). Protoplasma ist
wenig vorhanden und lisst eine deutliche Struktur nicht
erkennen. )

Frosch 24, seit dem 25. Mai im Wérmekasten,
erhiilt vom 21. Juni ab gemischte Nahrung wie Frosch 23;
auch er erbricht anfangs hidufig. Am 1. Juli wird er
getotet wiegt 27,31 g, Magen und Darm mit Fliissigkeit
gefillt, Fettkorper sehr atrophisch. ILeber dunkelbraun,
wiegt 1,1 g, das Decoct eines Lappens ist sehr glycogen-
haltig. Ein Teil in Alkohol, einer in Chromsdure. Pri-
parate von ersterem kennzeichnen sich als glycogen-
haltig durch -Auftreten von Schollen bei der Unter-
suchung in Glycerin. Im iibrigen das Bild wie bei
Frosch 23.1)

1) Leider erlaubte es mir die zu Gebote stehende Zeit
nicht, diese Versuchsreibe vollstindiger zu gestalten.
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Aus diesen Versuchen gehen folgende Resultate
zweifellos hervor:

1. Frische, welche eine glycogenfreie Leber haben,
setzen bei Fiitterung mit reinen Kohlehydraten unter
glinstigen Bedingungen Dbetriichtliche Mengen Glycogen an.

2, Bei Fiitterung mit reinen iweisskorpern lidsst
sich selbst im Laufe von mehrveren Wochen kein be-
trichtlicherer Glycogengehalt in der Leber von Hunger-
irdschen erzielen. Unter allen angestellten Versuchen
findet sich nur in Nr. 12 eine kriiftige Glycogenreaktion
auf Jodzusatz: in Versuch 1L ist sie schwach, in den
tibrigen nur spurweise oder iberhaupt gar nicht vor-
handen. Obwohl also die Versuche dieser Reihe nicht
vollig mit einander {bereinstiimmen, so muss man cs
nach ihnen doch fir wahrscheinlich halten, dass reine
Eiweisstiitterung  aut den Glveogenansatz kawm  einen
Einfluss hat.
Existenz  eines stattgehabten Ansatzes geltend gemacht

Spuren von Glycogen konnen nie fir die
werden. da die Mcthoden der Entglyeogzenung, welche an-
cewandt wurden, beide auf abscolute Sicherheit keinen
Anspruch machen Ebnnen: kann ja doch selbst in Fiillen.
in denen sich im  exstirpicrten Lappen kein Glycogen
nachweisen lisst, in anderen Lappen. wie Erfahrungen
v. Wittichs beweisen, immer noch eine geringe Quanti-
tit vorhanden sein.

3. Die Fitterung, die aus Eiweiss und Kohie-
hydraten zusammen besteht, verursacht den bedeutendsten
Glycogenansatz. Ds erildrt sich dies vielleicht daher,
dass die Thiitigkeit der Zelle im Hungerzustande derart
geschwiicht ist, dass eine recht encrgische Verarbeitung von
Kohlehydraten zu Glycogen nur dann stattfindet, wenn
gleichzeitig durch Eiweisszufiihrung fir den Aufbau der
Zeclle gesorgt wird., Eine Stiitze findet diese Anschauung
in der vielfach gemachten Beobachtung einer nicht un-



33

crheblichen Vergrisserung der Leberzelle bei reiner Fibrin-
fiitterung. _

4. Morphologische Verinderungen der Leberzelle
gehen mit den chemischen Hand in Hand.

Liess sich schon aus der chemischen Unter-
suchung, die fiir mich nur als Fingerzeig dienen sollte,
eine Verschiedenheit im Einfluss der Nahrung auf den
Zustand der Leber mit Sicherheit annehmen, so bestétigte
das mikroskopische Verhalten derselben diese Vermutung
im weitesten Umfange.

Rekapitulieren wir die verschicdenen Bilder, wie
sie in den Protokollen der einzelnen Versuche ‘geschildert
sind, so sehen wir, dass mehrere verschiedene Typen unter-
schieden werden miissen. Gehen wir von der Hungerleber
aus. Wir finden hier die Zellen ausserordentlich klein,
die Grenzen derselben sind hiufig schwer oder iiber-
haupt nicht zu erkennen; die Kerne nehmen, obwohl
selbst verkleinert, doch deu grissten Teil der Zelle ein;
der ganze tibrige Zellleib ist angefiillt mit granulirtem
Protoplasma, dessen Kornchen, wie auch Langley (L c.)
angiebt, besonders gut bei Behandlung mit Osmium-
siure hervortreten. KEine besondere Struktur ist in
den meisten Fillen nicht wahrzunehmen. In Chrom-
sdure gehiirtete Priparate zeigten Zellen bis 17 u im
Durchmesser, Kerne bis 8 u gross. In allen meinen
Fillen war ausserordentlich viel Pigment in den Hunger-
lebern, eine Thatsache, die vielleicht durch das Zugrunde-
gehen der Blutkorperchen in der Leber ihre Krkldrung
finden konnte. Wahrscheinlicher noch wird diese An-
nahme dadurch, dass bei dicsen Tieren durchweg eine
sehr bedeutende Anaemie beobachtet wurde. — Mit Jod
behandelt werden Priiparate vou Hungerlebern, die in
Alkohol gehirtet wurden, gelb, woraus cine Abwesen-
heit von Glycogen zu schliessen ist. Kayser (. c.)

3
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und Afanassiew (L. ¢.) beschreiben die Leber hungern-
der Hunde ganz #dhnlich, letzterer giebt fiir die maxi-
male Grosse der Zellen 15 ¢ im Léngs-, 12 ¢ im Quer-
durchmesscr an.

Ein dem Bilde der ITungerleber unédhnliches Aus-
sehien haben die Priparate von Lebern, die von Frischen
stammen, welche mit Strychnin vergiftet waren. Langen-
dorff!) beschreibt sie in folgender Weise: Die ganze
Zelle ist von Protoplasmamassen ausgefiillt, die wahr-
scheinlich eine schwammige Structur besitzen. Das
Protoplasma zeigt oft grobe, einander viclfach parallel
gelagerte Flocken oder Fetzen, die sich mit Haema-
toxylin oder ammon. Carmin stark firben und eine nach
dem Gallenréhrchen gerichtete Streifung des Zellinhaltes
bedingen kiénnen. Von einem feineren Netzwerk ist
nichts zu bemerken.

Ganz anders gestalten sich die anatomischen Ver-
hiiltnisse in der Leber, wenn man cinen Frosch, der
lingere Zeit im Wirmekasten zugebracht hat oder mit
Strychnin  vergiftet wurde, einer reichlichen Fitterung
unterzieht.  Allerdings ist hier wesentlich zu unter-
scheiden, ob die Nahrung aus Eiweiss oder aus Kohle-
hydraten resp. beiden Stoffen zusammen besteht,

Bei Erniihrung mit Fibrin allein nimmt die Grisse
der Zellen zu, und zwar das Protoplasma derselben so-
wohl wie der Kern; das erstere erhilt dabei meist eine
deutliche Struktur, die sich durch ein engmaschiges
Netzwerk charakterisiert, die Zellgrenzen werden deut-
lich. eine Interfilarmasse ist indes noch mnicht zu er-
kennen. Mit Jod behandelt firben sich Schnitte eines
in  Alkohol konservierten Leberstiickes gelb, wie bei

1) 1. e. p. 290 und die Abbildung Tafel XVIII, Fig. 5.
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einem hungernden Frosche. Afanassiew schildert die
Leberzellen von Hunden, die mit Fibrin oder Fett und Fibrin
gefiittert waren,l) in fast gleicher Weise; er sagt: ,Die
Leberzellen cines mit Fibrin gefiitterten Tieres bewahren
im allgemeinen den Charakter derjenigen eines hungern-
den Tieres, nur sind sie wesentlich grosser, ihr proto-
plasmatisches Netzwerk ist nicht so engmaschig, in der
Zelle wird hauptsiichlich der Gehalt an feinkirnigen
Tiweissstoffen reicher.”

Sehr viel bedeutender ist die Verdnderung ders
Leber nach Mast mit gemischter Nahrung. Hier tritt
bei einer miichtigen Vergrosserung der ganzei Zelle cine
hyaline Substanz (Paraplasma) auf, wihrend das Proto-
plasma nur spirlich vorhanden ist.  Den Beschreibungen,
wie sie Kayser an Siugetieren, Langley und Langen-
dorff am Xrosche geben, ist kaum etwas zuzutiigen.
Bei Schnitten eines in Alkohol gehiirteten Leberstiickes,
die in Glycerin untersucht werden, erscheinen die Zellen
deutlich von einander abgegrenzt, meist scharf kontu-
viert.  Der Inhalt ist stark lichtbrechend, glinzend.
Von Kern und Protoplasma ist in vielen Zellen nichts
zu sehen. Mit Jod fiirbt sich der ganze Zellinhalt
dunkelrotbraun, die Kerne gelb, cbenso die Blutgefisse.
Allmihlich schmilzt das Glycogen, und es treten Schollen
auf, die ein homogenes oder mehr korniges Ausschen
haben konnen, bis auch sie in Liosung gehen. Gefirbte
Priiparate geben weitere Aufschliisse. Die Zellen be-
sitzen cine Hiille, die nach Langendorffs Annahme
dic verdichtete oberfliichliche Schicht der homogenen,
interfilaren Substanz ist. Das spiirliche Protoplasma
bildet auch hier ein deutliches, aber viel weiteres Netz-

1) Diose Tiere waren freilich lange nicht bis zum vodlligen
Schwund des Glycogens im Hungerzustande gehalten.

3*
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werk, welches von einer dichteren kornchenreichen
Centralmasse feine,unter einander kommunizierende Fiaden
durch die homogene Interfilarmasse sendet. Die Central-
masse ist fast stets, wie auch I"lemming!) angiebt, in
der nichsten Nihe des Gallenkaniilchens und nicht in der
Umgebung des Kernes gelegen.?) Als maximale Grisse
der Zellen wurde in meinen Versuchen 65 ¢ im Durch-
messer beobachtet. Kerne bis 16 4.

Die Nabrung mit Kohlehydraten hat fast dieselben
Veriinderungen in der Leber zur Folge wie dic gemischte;
nur nchmen die Zcllen weit weniger an Grisse zu; ich
crhielt in maximo 40 ;& im Durchmesser.

Der Umstand, dass Zufubr reiner Kohlehydrate
einen derartigen Einfluss auf die anatomische Gestaltung
der Leberzelle hat scheint, gegen Langendorffs Annahme
zu sprechen, dass die Glyvcogenbildung durch eine Meta-
morphosierung des Protoplasma der Zelle zustande komme,
viel cher fir eine direkte Umwandlung des Zuckers in
Glycogen, doch wiire es immer noch méglich, dass Kohle-
hydrate zuerst Bestandtcile des Zellprotoplasma geworden
sein miissen, um als Glycogen abgespalten werden zu
kénnen.

Uber die Zeit des Glycogenansatzes geben dic drei
letzten Versuche cinige Aufschliisse. In der Leber des
Frosches 22, welcher nur zwei Tage gemischte Nahrung

1) Flemming, Zellsubstanz, Kern und Zellteilung. Leipzig 1882
p. 42 fl.

2) Langendortt, der die Centralmasse frither in die Nihe des
Kerns zu verlegen geneigt war, hat sich neuerdings bei Verwendung
guter Fixationsmethoden ebenfalls von der Richtigkeit obiger An-
schauung tberzeigt. FEr fasst das Andriingen des Protoplasma an

don Kern als Schrumpfungserscheinung auf, dic besonders in Alkohol
hervortritt.
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erhielt, war Glycogen nur in kaum nachweislichen Spuren
vorhanden; das morphologische Aussehen war noch
villig das einer Hungerleber. Trosch 23 wurde sichen
Tage und zwar unter ungiinstigen Umstiinden (er erbrach
ofters) gefiittert.  Nichtsdestoweniger zcigte die Leber
bereits einen  kriiftigen Glycogengehalt, und auch ana-
tomisch waren bereits alle dic Irscheinungen aufgetreten,
die wir als charakteristisch fiir den Glycogenansatz
kennen gelernt haben. In noch hoherem Grade gilt das
von Frosch 24, der ja die lingste Zeit (9 Tage) Nahrung
erbiclt.

Verinderungen, wic wir sie in der “Leber von
Hungerticren und solchen, die einer Mast unterworfen
wurden, kennen gelernt haben, finden sich auch unter
gewidhnlichen Verhiiltnissen zu verschiedenen Jahreszeiten
vor. Wihrend die Froschleber im Sommer kaum Spuren
von Glycogen zeigtl) und anatomisch dem oben beschrie-
benen Zustande der Leber im Hungerzustande dhnelt oder
dem bei rciner Eiweissfiitterung sich niihert, ist die Leber
in den Herbstmonaten fiusserst glycogenreich und gewiibrt
dasselbe Bild wic die eines lange und kriftig mit ge-
mischter Nahrung gefiitterten Frosches. Offenbar erkliirt
sich der Mangel an aufoespeichertem Glycogen im Sommer
dadurch, dass dasselbe gleichzeitiz mit der Bildung
durch die Muskelthiitigkeit verbraucht wird. Umgekehrt
kann es im Ierbste, wo der Frosch nach reichlicher
Nahrungsaufnalime den Winterschlaf beginnt, bei niedriger
Temperatur also die Muskelaktion aufhort, zu einer An-
hiufung von Glycogen kommen.

Zum Schlusse crlaube ich mir, Herrn Geheimrat
Professor Dr. Herrmann fiir die Bcereitwilligkeit, mit

1) Auch bei Tieren, dic reichlich Nahrung aufnehmen,
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der er mir die Hilfsmittel des hiesigen physiologischen
Institutes, in welchem dic vorstehenden Versuche ange-
stellt wurden, zur Verfigung stellte, sowie Herrn Pro-
fessor Dr. Langendor ff fiir die Anrcgung zu dieser
Arbeit und fur das rege Interesse, das er derselben
entgegenbracnte, hiermit meinen herzlichsten Dank zu

sagen.
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Jodglycogenreaktion

Kriiftige Opaleseenz,
sehr starke
Jodreaktion

Jodreaktion durch
Zusatz von NaCl noch
gerade zu erkennen
Starke Opalescenz,
dunkelbraune Jod-
reaktion
Starke Opalescenz,
kriiftige Glyeogen-
reaktion

Deutliche Glyeogen-
reaktion

Viel Glyeogen

Kriftige Malagoni-
firbung bei Jodzusatz

Schwache mikro-
chemische Glycogen-
reaktion
Kriftige Glycogen-
reaktion im counc.
Decoct

Braunfirbung

Kein Glycogen

Glycogen durch Jod
-4~ NaCl Zusatz noch
nachzuweisen
Spurw. Jodglycogen-
reaktion bei NaClZus.

Spuren Glycogen

Kein Glycogen

Kein Glycogen

Jodglycogenreaktion
dusserst schwach

Kriiftige
Jodglycogenreaktion

Yiel Glycogen

KleineZellen, Grenzenschlecht zu erkennen,
eingenommen durch den Kern hesonders,
wenig Protopl., keine Interfilarmasse.

Grosse Zellen, scharfe Grenzen. Protopl.
als dichtes Netzwerk in einem Teil der
Zelle, sonst weite Maschen, Dazwischen
viel Paraplasma, Kerne gross u. douth

Zellen der Alkoholprip. glinzend, von
glasigem Aussclien, reliefartig, scharf
konturirt, wenig Frotoplasma, an ciner
Stelle lokalisiert; viel Parapl.

Kleine Zellen, fast gaunz vom Kern aus-
gefillt, wenig Protopl, das granulirt,
kein Paraplasma, Zellgrenzen uundeutl.

Grosse Zellen, das Protopl-Netzwerk au
einer Stelle dicht, viel Paraplasma. Kern
nimmt einen kleinen Teil der Zelle ein.

Die Zellen scharf begrenzt, Glycogen in
Schollen und Kérnern, wenig I'rotopl,
viel Parapl. Kerne deutlich.

Bekommt, nach der Fitterung wieder ver-
giftet, Glycosuric.

Zellen mit spirlichem Protopl., viel Para-
plasma, darin gr. Schollen, vicl Pigment.

Hirtung mit Sublimat
Firbung mit Haematoxylin

Zellen dentlich mit Glycogenschollen ange-
fiillt, Kerne itberall sichth., wenig Protopl.

Zellen gress. mit Glyeogen in Schollen u
Kémern gefiillt. wenig Protopl, oft in
der Niihe der Kerne.

Zellen angefillt mit Protopl , das ein enges
zierliches Muschenwerk bildet olme lukale
Verdichtungrn, kein Parapl. dentl. siclith,

Das Bill dem von Tresch 11 sehr ihalich,
zartes, aber nicht allzuenges ypuotopl
Netzwerk,

Zellen zum gréssten Teil vom Kern einge-
nommen, sonst voll von Protopl. ohne
bes. Structur.

Zellen von cinem undeutlichen Netzwerk
protoplasmatischer YFaden erfallt, lein
Parapl. Kerne nehmen einen grossen
Teil der Zelle ein.

Zellen zeigen ein dentliches yprotoplas-
matisches Netzwerk, das die gunze Zelle
erfislit,

Das mikroskopische Bild dem von 17

ganz
ihnlich.

ohue
Parapl. nicht

Die Zelleu zeigen feine Granulationen
crkennbarcs Netzwerk,
sichtbar.

Die Zellen zum grossen Teil vom Ker
erfiillt, der Rest besteht aus cinem zier-
lichen Netzwerk von Protopl. Grenzen
deutlich,

Zellen ganz vou Protopl. erfillt, keine
Schollen sichtbar, der Kern uimmt den
grissten Teil der Zelle ein.

Zellen angefillt mit dichtem protopl. Netz-
werk, (renzen oft undeutlich, Kerne
undcutlich,

Scharf begrenste Zellen, wenig Protopl
ohne deuatliche Struktur, Kerne scharf
konturirt. Glycogen in Schollen.

Das mikroskopische Bild sehr ihulich dem
von 27
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Thesen.

1) Bei Blutung aus der Art. meningea media ist trepa-
natio cranii indiciert.

2) Zur DBeseitigung von Auswurfstoffen ist in hygieni-
scher Beziehung die Kanalisation dem Systeme
der trocknen Abfuhr vorzuziehen.
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