Studien (ber die Leber.
I. Eisengehalt der Leber.
Von
Dr. med. St. Szcz. Zaleski,

Assistenten am pharmacolog. Univ.-Inst. g. Docenten d. phys. Ghem. am
Yet.-Inst. zu Dorpat.

{Der Redaktion zugegangeD am 13. Juli 1886.)

Einleitung.

Wenn auch Uber die Histiologie und (ber die Anatomie
der Leber die Acten vorléaufig als geschlossen betrachtet werden
kénnen, so ist doch die Physiologie der Leber fast gédnzlich
unbekannt.

Um diese Licke nach Kréften auszufillen, habe ich
mich bemiht, die einzelnen Vorgéange in der Leber zu studiren,
und als die erste der betreffenden Arbeiten erlaube ich mir
das Folgende Uber das in der Leber enthaltene Eisen mit-
zutheilen.

In allen bisher gemachten chemisch -analytischen Be-
stimmungen der Mineralbestandtheile der thierischen Organe
wurde leider keine Rucksicht auf ihren, so sehr wechselnden
Blutgehalt genommen und aus dem Grunde haben die dies-
beziiglichen Arbeiten von v. Bibral), Oidtmann?), Stahel3),

t) v. Bibra, Chemische Fragmente Uber die Leber und die Galle.
1849. Braunschweig.

2) Oidtmann, Die anorganischen Bestandtheile der Leber und
Milz etc. Gekr. Preisschr. Linnich, 1858.

3} Stahel, Der Eisengehalt in Leber und Milz nach verschiedenen
Krankheiten. Virchow's Arch., 1881, Bd. 85, S. 26.
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Graanbooml), y. Bemmelen?), Aeby-Quinckes), Hin-
denlang4), Rosenstein) und Nolen6) nur einen sehr
beschrankten Werth. Dieser Mangel tritt ganz besonders bei
der Eisenbestimmung der Organe und hauptséchlich der Leber
hervor, weil einerseits das Blut das eisenreichste Gewebe ist
und die Leber — das blutreichste Organ (Ranke’), Gscheid-
len 8), Fligged). Ausser dem Blute aber kommen noch in
der Leber die Galle und die Lymphe in Betracht, die beide
eisenhaltig sind. Aus dieser Erwédgung ergiebt sich zur Ge-
nlige, dass die von den genannten Forschern gefundene Eisen-
menge nicht dem wahren Eisengehalt des Lebergewebes,
sondern dem des Lebergewebes nebst dem der in der Leber
enthaltenen Flissigkeiten entspricht, wobei es sogar fraglich
bleiben muss, ob die ganze Eisenmenge nicht blos auf die
genannten Flissigkeiten zu beziehen ist.

) Graanboom, Quantitatief - scheikundige Onderzockingen van
menschelijke Organen in enkele pathologische toestanden. Amster-
dam, 1881.

2) v. Bemmelen, Eisengehalt der Leber in einem Fall von
Leucémie. Zeitschr. f. phys, Chem. von Hoppe-Seyler, Bd. VII, S. 497,
1882/83.

3) Quincke, 1. Ueber perniciose Andmie. Samml. klin. Vortr.,
her. v. Volkmann, 1876, Nr. 100. — 2. Ueber Siderosis, Eisenablagerung
in einzelnen Organen des Thierkdrpers. Festsehr, zum Andenken Al.
v. Haller. Bern, 1877, S. 41. — 3. Weitere Beobachtungen Uber pernicidse
Anémie. Deutsch. Arch. f. klin. Med., Bd. XX, 1877, S, 1. — 4. Zur
Pathologie des Blutes. Ibid, Bd. XXV, S. 567, und Bd. XXVII, 1880, S. 193.
— 5. Zur Physiologie und Pathologie des Blutes. Ibid., Bd. XXXIII,
1883, S. 22.

4) Hin den lang, Pigmentinfiltration von Lymphdriisen, Leberund
anderen Organen in einem Fall von Morb. mac. Werlhofii. Virch. Arch.,
1880, Bd. 79, S. 492.

5) Bosenstein, Ein Fall von perniciéser Anédmie. Berl. klin.
Woch., 1877, S. 113.

6) Nolen, cf. v. Bemmelen, 1 c., S. 498.

7) Banke, Die Blutvertheilung etc. Leipzig, 1871; cf. Ber. (b.
d. Fortschr. d. An. u. Phys. v. Henle etc., 1871, S. 193.

8) Gsch eidien, Wiirzb. phys. Unters., Bd. Ill, S. 411; cf. Med.
Cntrlbl., 1869, S. 277.

9) Fligge, Ueber den Nachweis des Stoffwechsels in der Leber.
Zeitschr. f. Biol.,, 1877, S. 133.
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Um diesen Mangel zu beseitigen, bestimmte Stahe! in
einem Falle gleichzeitig den Eisengehalt des Blutes und den
der Leber, und da er verhdltnissmassig mehr Eisen in der
Leber, als in dem Blute vorfand, so bezog er den Ueberschuss
auf den Eisengehalt des Lebergewebes selbst. Dieses Ver-
fahren ist schon deswegen unbrauchbar, weil die Menge des
in der Leber enthaltenen Blutes unbekannt und ausserdem
der Eisengehalt des Blutes, je nach dem Gefdss und der Zeit,
verschieden ist. So haben z. B. die von Lehmannl) und
Fligge?) ausgefuhrten Untersuchungen des Pfortader- und
des Cavablutes im Bezug auf Eisen einander widersprechende
Resultate gegeben.  Wie sehr unzuverldssig alle Angaben
Uber den Blutgehalt einzelner Organe sind, habe ich in einer
meiner vorigen Arbeiten3) gezeigt, in welcher ich z. B. bei
der Benutzung der Angaben von Ranke, Gscheidien und
Fligge (ber Blutmenge in den Organen zu ganz unmdog-
lichen Resultaten gekommen bin, und zwar dazu, dass der
Eisengehalt mancher Organe ein «negativer» sein sollte.

Die zweite Methode — des microchemischen Eisennach-
weises, die von Grohed), Perlsb), Nasset) und Quincker)

D Lehmann, Einige vergleichende Analysen des Blutes der Pfort-
ader und der Lebervenen. Ber. ib. d. Yerh. d. K. Sachs. Ges. d. Wiss.,
Math.-phys. Cl., 1850, S. 131.

2) Flugge, L. c., S. 152,

8) Zaleski: llos'é i wtasnos'ci zelaza narzadéw w jednym przypadku
cukromoczu (Diabetes mellitus). Osobne odbicie z «Przegkdu lekarskiego»,
1885. — Auch: Zur Pathologie des Diabetes mellitus und zur Eisenfrage.
Virch. Arch., Bd. 104, 1886, S. 91.

4) Grohe, Zur Geschichte der Melandmie, nebst Bemerkungen tber
den normalen Bau der Milz u. Lymphdrisen. Virch. Arch., 1861, Bd.XX, S.306.

50 Perls, 1. Nachweis von Eisenoxyd in gewissen Pigmenten.
Virch. Arch., 1867, Bd. 39, S. 42. — 2. Id. Journ. f. pract. Chem., 1868,
Bd. 105, S. 281.

O Nasse, 1. Ueber den Eisengehalt der Milz. Sitzungsb. d. Ges.
z. Bef. d, ges. Naturwiss. zu Marburg, 1872, Nr. 2. — 2. Ueber das Vor-
kommen eisenhaltiger Koérner im Knochenmark. Ibid., 1877, Nr. 3.

7) Quincke, L. 1 G c. und: 1. Ueber die Warmeregulation beim
Murmelthier. Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. XV, 1882, S. 1. — 2. Ueber
die Entstehung der Gelbsucht Neugeborener. Ibid., Bd. XIX, 1885, S. 34.
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anempfohlen und benutzt wurde, hat vor der ersten den
grossen Vorzug, dass der wechselnde Blutgehalt des Organes
auf das Resultat der Bestimmung von keinem Einfluss ist,
involvirt aber den Mangel, dass die microchemischen Reagentien
bei kleinen Eisenmengen nur schwer nachweisbare Reactionen
zeigen. Im Falle einer Organverfettung konnen diese Re-
agentien wegen verhinderter Imbibition und Diffusion nicht
zur Wirkung gelangen, und endlich ist es denkbar, dass das
Eisen in den Organen in so festen Verbindungen enthalten
ist, dass es auf diesem Wege nicht nachgewiesen werden kann.

Die von mir angewandte Methode, welche in der vor-
herigen, géanzlichen Befreiung vom Blute der auf Eisen zu
untersuchenden Organe besteht, scheint mir, wenigstens im
Princip, die einzig rationelle zu sein. Dieser Forderung
trachtete ich dadurch zu geniigen, dass ich die Organe durch
Durchspillung ihrer Refasse mit indifferenten Flissigkeiten
vom Blute gdnzlich zu befreien suchte und nur an vollstandig
blutleeren Organen meine microchemischen und analytischen
Untersuchungen ausfiihrte.  Diese Methode hat noch den
grossen Vorzug, dass sie nicht nur die Quantitat, sondern
auch die Natur der Eisenverbindungen in dem betreffenden
Organ zu bestimmen erlaubt.

T. Einleitendes Verfahren und dessen Resultate.

1. Mittel, die Leber blutleer zu machen.

Die Leber ganzlich von Blut, Lyni'phe und Galle zu
befreien, ist Uberhaupt nicht leicht, man kann es jedoch
ebenso gut am lebenden Thiere, bei in situ naturali liegendem,
als auch, wenn auch schwerer, am ausgeschnittenen Organe
mittelst Durchspllung der Gefésse erreichen.

Bei der Durchspllung der Gefésse der ausgeschnittenen
Organe habe ich folgendes Verfahren angeschlagen: Sofort
nach dem Tode des Thieres habe ich mdglichst schnell, doch
vorsichtig, die Leber so ausgeschnitten, dass ich geniigend
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lange Stimpfe der ein- und austretenden Gefdsse im Zu-
sammenhange mit der Leber liess.

Die Gallenblase habe ich zuweilen durch Unterbindung
des duct, cysticus isolirt, zuweilen aber unberiicksichtigt
gelassen. Das ausgeschnittene Organ wurde augenblicklich
in ein tiefes, umfangreiches Geféss eingetaucht, welches mit
einer neutralen, bis 0° abgekuhlten Fllssigkeit gefllt war.
Die zur Ausspllung benutzte Flissigkeit war in drei gerdu-
migen Glasreservoiren enthalten, welche mittelst Flaschenziigen
beliebig hoch gehoben und gesenkt werden konnten und durch
Kautschukréhrchen mit den in die Lebergefésse eingebundenen
Canulen iii Verbindung gesetzt waren. Die durchschnittliche
Druckhohe betrug fiir die Leberarterie circa 4 M. und fir
die Pfortader, Hohlvene und den Gallengang — circa 1 M.
(0,70—1,5 M.).

Zweckmassiger, als die aufgehdangten Reservoire, hat sich
eine vom Mechaniker Young in Heidelberg construirte Ro-
tationspumpe erwiesen, mit der man den Druck sehr genau
reguliren kann.

Fur die Leber Kleiner Thiere bediente ich mich zur
Ausspiilung einer gewohnlichen Injectionsspritze.

Wahrend der Ausspiilung habe ich besondere Aufmerk-
samkeit darauf gerichtet, dass bei dem Herausnehmen weder
die Gefasse, noch das Parenchym des Organes verletzt wurden.
Die geringste Ldsion der Oberflache genigte, um den Erfolg
des Experimentes zu vereiteln. Weiter habe ich mich bemiiht,
dass die Injectionsflussigkeit bis zur vollen Fullung aller Gefésse
unter moglichst geringem Druck stehe. Die erwahnte volle
Fullung erkennt man daran, dass die Flissigkeit ganz lang-
sam und regelmdssig aus dem Ableitungsgefass sich ergiessi
Ist diese volle Fullung erreicht, so kann man anstandslos den
Druck allmahlich steigern. Benutzt man aber von Anfang
an einen hohen Injectionsdruck, so werden die der Ganlle
am ndachsten liegenden Gefasse plotzlich Gbermaéssig erweitert,
die zwischen ihnen liegenden Capillaren bis zur Unwegsam-
keit comprimirt, das zarte Lebergewebe beschadigt und da-
durch das Resultat des Versuches vereitelt.

Zeitschrift fur physiologische Chemie, X. 31
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Die Ausspilung der Gefésse habe ich so lange fort-
gesetzt, bis die abfliessénde Flissigkeit keine Spuren von Blut
mehr zeigte, wovon ich mich durch die aus den einzelnen
Geféssen nach und nach entnommenen Proben (berzeugt
habe. Ich habe auch nicht vernachléssigt, mich immer von
der volligen Abwesenheit der Galle zu Uberzeugen.

Die in einer Pachtung schon ausgespuilte Leber wurde
noch in der entgegengesetzten ausgespiilt, so z. B. wenn die
ausspilende Flussigkeit zuerst von der v. por-tae gegen die
v. cava getrieben wurde, wurde dieselbe Flissigkeit nach-
her von der v. cava gegen die v. portae getrieben.

Nach der Ausspiilung wurde das Lebergewebe micros-
copisch untersucht und, so weit das thunlich, die Abwesen-
heit der rothen Blutkérperchen constatirt. Ausserdem wurde
ein aus diesem Gewebe angefertigtes Extract spectroscopisch
untersucht und die Abwesenheit der Hb-Streifen constatirt.
Nur solche Lebern wurden zur weiteren Untersuchung benutzt,
in denen beide oben genannten Proben positiv ausfielen.

Als neutrale Durchleitungsflissigkeit habe ich meisten-
theils 0,75 °l0 Kochsalzlgsung angewandt, ausserdem aber
2,5 °lo Rohrzuckerlésung.

Die zu den Ausspiilungen bestimmten Flissigkeiten
wurden immer auf das Genaueste durch Eindscherung auf
vollige Abwesenheit von Eisen untersucht. Eiserne Geschirre
und Instrumente, Canilen u.s. w. wurden, selbstverstandlich,
génzlich vermieden. Die Flussigkeitsmengen, welche zu einer
ganzlichen Ausspillung nothig waren, waren je nach der
Grosse verschieden. Fur eine Pferdeleber z. B. belief sich
die Menge auf Uber 150 Liter.

Viel zuverldssiger und sicherer, wenn auch bedeutend
schwieriger, ist die zweite Methode — die Ausspilung der
Lebergefasse an noch lebenden Thieren. Dieses Verfahren
habe ich ebenso an grossen, wie auch an kleinen Thieren an-
gewandt. Am Pferde ist mir die Anwendung dieses Verfahrens
bis jetzt nicht gelungen. In allen diesbeziiglichen 5 Fallen
riss wahrend der Unterbindung die kurze Pfortader ein.
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Die Thiere wurden immer vollstdndig zur Ausfihrung
der Operation mit Chloralhydrat oder Morphium (intravends)
narcotisirt. Nach dem Eintritt der Narcose wurde die Bauch-
hohle eroffnet, der hilus hepatis aufgesucht, der duct, chole-
dochus isolirt und, nach der Einfihrung und Einbindung einer
Glascaniile, sein peripherer Theil abgeschnitten. Dann suchte
ich die Leberarterie auf und fiihrte in diese eine Ganile ein;
nur zuletzt wiederholte ich dieselbe Manipulation mit der
Pfortader, weil nach den Beobachtungen vieler Forscher
(Orél), Ludwig und Thiry?2), Tappeiner3) u. a.) eine
einfache Unterbindung dieses Gefasses an und fir sich genlgt,
damit das Thier unmittelbar darauf zu Grunde ginge. Des-
wegen unterband ich auch in meinen ersten Versuchen nicht
auf einmal den Stamm der Pfortader, sondern nach und
nach einzelne Zweige derselben, um durch das allméhliche
Abschneiden der Zufuhr eine Adaptation zu erreichen und
dadurch das Leben des Thieres zu verldangern. Bald aber
zeigte sich, dass diese Vorsicht Uberfllssig ist, da auch beim
plétzlichen Zubinden des Pfortaderstammes die Experiment-
thiere doch Uber eine Stunde leben kdnnen.

Erst nachdem die Leber blass und stark gefillt worden
war, suchte ich die beiden Enden der aufsteigenden Hohl-
vene auf, isolirte sie, unterband das obere, fuhrte in das
untere eine Ganile ein und schnitt das periphere Ende ab.
Im Allgemeinen geniugte .—4 Stunde, um nach diesem
Verfahren vollstdndige Blutleere der Leber zu erreichen.
Die gleichzeitige Durchleitung der Injectionsfliissigkeit durch
die Gallengdnge gestattete die Befreiung der Leber von
der Galle.

O Oré, Fonction de la veine porte. Bordeaux, 1861. Cf. Schm.
Jahrb., Bd. 128, S. 13.

2) Ludwig und Thiry, lieber den Einfluss des Halsmarkes auf
den Blutstrom. Sitzungsh. der Math.-Nat. Classe d. Kais. Akad. zu Wien,
1864, Bd. 49, Abth. II, S. 421.

3) Tap peiner, Ueber den Zustand des Blutstromes nach Unter-
bindung der Pfortader. Arb. aus der phys. Anst. zu Leipzig, 1873, VII,
S. 11
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2. Die Resultate der Leberausspilung'.

Von den zwei angewandten Ausspiilungsmethoden, nédm-
lich der Ausspilung des ausgeschnittenen Organes und der
des lebenden Thieres, ist die zweite aus vielen Grinden bei
Weitem vorzuziehen.

Der Hauptnachtheil der ersten Methode besteht in der
Obturation der Gefasse durch Blutgerinnsel, welche man auch
bei niedriger Temperatur und bei bedeutender Schnelligkeit
der Operation nicht génzlich vermeiden kann, und der zweite,
nicht geringere — in der von den Injectoren langst gekannten,
ungleichméssigen und bedeutenden Contraction der Gefésse,
welche schon in der Agone zu Stande zu kommen scheint
und post mortem eine Zeit lang stetig zunimmt. Die erwéhnte
Contraction bewirkt unter Anderem, dass die Injeetions-
flussigkeit durch manche Geféssgebiete nicht durchdringen
kann, wéhrend sie durch andere zum Ausgangsgefdss noch
scheinbar ungehindert gelangt. Wie lange diese Contraction
andauert und wie sie sich nach dem Tode steigert, kann ich
nicht mit Bestimmtheit aussagen. Jedenfalls sind mindestens
24 Stunden noting, damit der «rigor mortis» sui generis
nachlasst.

Alle diese Nachtheile verschwinden génzlich, wenn man
die Ausspilung der Gefdsse am lebenden Thiere vornimmt,
und ausserdem wird in diesem Falle die gleichmassige Aus-
spulung-durch die regulirende Thétigkeit des lebenden. Geféss-
systems erleichtert.

Auch bei der grossten Sorgfalt konnte ich bei der Aus-
spulung der ausgeschnittenen Organe nie des Gelingens der
Operation sicher sein und recht haufig musste ich aus diesem
Grunde unvollkommen ausgespiilte Lebern von der weiteren
Untersuchung aussehliessen. Dieses unangenehme Ereigniss
ist mir nie bei der Anwendung der zweiten Methode begegnet.

Von den von mir angewandten neutralen Flissigkeiten
halle ich eine 2,5.. Rohrzuckerlosung fiir die entsprechendste.
Die physiologische Kochsalzlésung (0,75°0) ist insofern weniger
zweckentsprechend, da sie nach lange fortgesetzter Durch-
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leitung geringe Eiweissmengen den Organen entzieht, deren
Nachweis zwar nicht leicht, aber bei der Anwendung grosserer
Flissigkeitsmengen mit Sicherheit geliefert werden kann. Das
destillirte Wasser ist zu diesem Zwecke ganz untauglich, weil
es ausser der losenden Wirkung auf die Albuminate noch
eine Quellung der Gewlebe und Auflésung der Blutkdrperchen
bewirkt.

Wenn die genannte Zuckerldsung auch Eiweissspuren
den Organen entzieht, so sind diese Mengen doch bedeutend
geringer, als bei 0,75 °fo Kochsalzlésung. Ueber Lésungen
von Gummi arab., welche sich wahrscheinlich als brauchbar
erweisen werden, stehen mir keine Erfahrungen zu Gebote.

Beildufig sei es bemerkt, dass bei der Lebergefassdurch-
spulung am lebenden Thiere, z. B. von der Pfortader aus,
auch die Lungen gleichzeitig vollkommen blutfrei
gemacht werden kénnen — ja in den meisten Féllen werden
die Lungen viel friher blutleer, als die Leber. Die injicirte
Flussigkeit, welche von der Pfortader in die Cava getrieben
wird, ergiesst sich wreiter in den rechten Vorhof und wird
durch die Thétigkeit des noch lebenden Herzens in die Lunge
getrieben.

Bei diesen Ausspilungen habe ich nebenbei manche Facta
wahrgenommen, deren weitere, genaue Untersuchung mir fir
die Erkenntniss der Gefassvertheilung in der Leber und die
Circulationsverhaltnisse in diesem Organ viel zu versprechen
scheinen. Die von mir constatirten Thatsachen, welche sich
nur auf ausgeschnittene Leber beziehen, sind folgende:

Pl6sz*) behauptet, dass, wenn man gleichzeitig durch
den duct, eholedochus und die v. portae die Leber injicirt,
die Injeetionsflissigkeit aus der Leberarterie ausfliesst. Ich
bin nicht in der Lage, diese Behauptung bestatigen zu kdnnen:
Im Gegentheil, wenn ich auf die angegebene Weise die Leber
injicirte, floss die Injeetionsflissigkeit ausschliesslich aus der
Hohlvene und aus der Leberarterie entleerte sich

O PIl6sz, Ueber die eiweissartigen Substanzen der Leberzelle.
Pflug. Arch., Bd. VII, S. 371, 1878.
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nicht ein einziger Tropfen. Zu analogen Schlissen
kam auch Betzl), der seine Experimente auf diese Weise
anstellte, dass er in die Leberarterie ein Manometer einfihrte
und die Injectionsfliissigkeit sei es durch die Pfortader, sei
es durch die Hohlvene trieb. In beiden Féllen zeigte das
Manometer keine Druckschwankungen in der Arterie an.
Diese Experimente scheinen im Einklange mit denen von
Cohnheim und Litten2) zu stehen, die bei der experi-
mentellen Prifung der Arbeit Chrzonszczewski’s3) ge-
funden haben, dass man sadmmtliche Lebercapillaren durch
eine Injection von der Pfortader, nicht aber durch eine solche
von der Leberarterie flllen kann.

Das detaillirte Verhalten ist eigentlich folgendes:

1. Wenn man die Injectionsflissigkeit durch die Pfort-
ader eintreibt, ergiesst sich diese durch die Hohlvene und,
nach dem Verschluss derselben, durch die Gallengange,
ohne sich, auch bei der grossten Spannung der Leber, durch
die Leberarterie zu entleeren.

2. Bei der Injection durch die Hohlvene entleert sich
die Flissigkeit durch die Pfortader und, nach dem Verschluss'
der letzteren, durch die Gallengange, wobei, wie im
ersten Falle, aus der Leberarterie kein Ausfluss stattfindet.

3. Bei der Injection durch die Leberarterie ergiesst sich
die Flissigkeit ebenso durch die Hohlvene, wie durch die
Pfortader und, nach dem Verschluss beider, durch den
Gallengang.

4. Wenn man eine fotale (Kalbs-) Leber durch die
Nabelvene injicirt, ergiesst sich die Flussigkeit durch die Hohl-
vene und die Pfortader. Bei der Injection von der Pfort-

D Betz, Ueber den Blutstrom in der Leber. Henle u. Pfeuffer's
Zeit. f. rat. Med., (11l), Bd. 18, 1863. S. 44.

2) Cohnheim und Litten, Ueber Circulationsstérungen in der
Leber. Virch. Arch., 1876, Bd. 67, S. 153.

3) Chrzonszczewski, Zur Anatomie und Physiologie der Leber..
Virch. Arch., 1866, Bd. 35, S. 153.
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ader oder Hohlvene ergiesst sich die Fllssigkeit durch die
Nabelvene.

Die Thatsache, dass auch bei recht starkem Druck die
durch die Venen injicirte Flussigkeit aus der Arterie nicht
ausfliesst, wahrend bei der Injection durch die Arterie die
Flussigkeit anstandslos aus den Venen ausfliesst, kann mdg-
licherweise ihre Erklarung darin finden, dass die kleineren,
wenn auch mit weniger nachgiebigen Wanden versehenen
Arterien von den geflllten Venen comprimirt werden. Dass
aber der Rigor mortis ohne jeden Einfluss auf das beschriebene
Verhalten der Geféasse ist, habe ich mich Uberzeugt, indem
ich ausgeschnittene Leber 3—5 Tage in einer physiologischen
Kochsalzlsung liegen liess und bei jedesmaliger Nachpriifung
dasselbe Verhalten constatirte. Die oben angegebene Erklarung
will ich nur als hypothetisch und zwar sehr hypothetisch
aufgestellt haben wissen. Eine bessere finde ich vorlaufig
nicht. —

Daruber, dass die injicirte Flussigkeit durch ein Geféss
nicht ausfliesst, habe ich mich, ausser durch die unmittelbare
Beobachtung, auch dadurch Uberzeugt, dass beim Verschluss
der Ubrigen Gefésse das Niveau der im graduirten Gefass
enthaltenen Injectionsfliissigkeit auch nach stundenlanger Dauer
der Injection auf derselben Hohe blieb.

Diese Facta, die ich nur nebenbei bemerke, scheinen
mir nicht ohne Interesse zu sein und eine specielle Unter-
suchung zu verdienen, da es mir wahrscheinlich erscheint,
dass sie ein erwiinschtes Licht auf das anatomische und
physiologische Verhalten der Gefésse der Leber zu einander
und zum Capillarsystem zu geben versprechen.

Die ausgesplilte Leber zeigt eine graugelbe Farbe, manch-
mal mit schmutzig-weisslichem Schimmer.

Eine total ausgespllte Leber zeigt bei der microscopischen
Untersuchung eine Abweichung von der normalen Structur
nur darin, dass die Leberzellen wie aufgequollen, die Inter-
cellularraume erweitert und dadurch die Lobuli vergrdssert
erscheinen. In den Féllen, wo ich bei der Leberdurchspiilung
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den duct, cysticus unterbunden hielt, bemerkte ich, dass die
Gallenblaseé ad maximum gefiillt wurde und eine klare, was-
serige, mit Schleim untermischte Flissigkeit enthielt. Ein
analoges Verhalten fand auch Gad!) bei seinen Studien uber
die Circulation in der Leber.

Il. Quantitative Eisenbestimmung in der Leber.
1. Beschreibung der Methoden.

Bei der Ermittelung des Procentgehaltes der Organe an
einzelnen Mineralbestandtheilen wird derselbe entweder auf
die Aschenmenge oder auf die Trockensubstanz bezogen.

Das erste Verfahren scheint mir schon aus dem Grunde
unrichtig zu sein, weil bei der Ein&scherung Oxydationsvor-
gange unvermeidlich Vorkommen, in Folge deren zwischen
anderen Carbonate, Sulfate, Phosphate etc. gebildet werden,
deren Gewdeht in unbekanntem Verhaltnisse zu dem urspring-
lich vorhandenen Gewichte der Salze der organischen Séuren,
des Schwefels und Phosphors steht.

Aus diesem Grunde habe ich das zweite Verfahren,
welches ganzlich von diesem Uebelstande frei ist, in allen
meinen Ermittelungen ausschliesslich benutzt.

Um die Trockensubstanz zu bestimmen, habe ich kleine
Leberstlickchen, nachdem sie durch Filtrirpapier oberflachlich
abgetrocknet waren, im Luftbade bei der Temperatur von
110° C. so lange getrocknet, bis zwei nach 10 Stunden auf
einander folgende Wagungen keinen Verlust mehr constatiren
Hessen. Wo das Material es erlaubte, wurde das arithmetische
Mittel aus zwei oder drei solcher Bestimmungen genommen.

Fir die quantitative Eisenbestimmung wurden zwei von
einander unabhédngige Analysen ausgefihrt, wobei immer die
Resultate der Gewichtsanalyse durch die Titration controlirt
wurden. Die Uebereinstimmung der Resultate beider Methoden

0 Gad, Studien Uber Beziehungen des Blutstroms in der Pfort-
ader zum Blutstrom in der Leberarterie. Inaug.-Diss. Berlin, 1873.
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habe ich als Beweis der genauen Bestimmung erachtet. Auf
diese Weise aber habe ich flir jede grossere Leber zwei
Gewichts- und zwei volumetrische Analysen ausgefiihrt, aus
denen ich dann den Mittelwerth nahm. Fur die Leber kleinerer
Thiere war ich gezwungen, mich auf eine resp. zwei Ana-
lysen zu beschrédnken, wobei auch hier die Resultate der
Titrirmethode mit denen der gewichtsanalytischen verglichen
wurden.

Um den Beobachtungsfehler ad minimum zu reduciren;
habe ich zur Verdscherung moglichst grosse Lebermengen
verwandt. Die Lebern wurden in kleine Stlickchen geschnitten
und m.it Filtrirpapier abgetupft. Die Verdscherung erfolgte
in grossen Platinschalen, bei dem (Ublichen Zusatz der ent-
sprechenden Soda-Menge. Die verkohlte Masse wurde mit
Wasser ausgezogen, wobei das Filtrat immer absolut eisenfrei
sich erwies, wenn die Verkohlung genligend war.

Um die Verkohlung rasch und vollstdndig zu erreichen,
habe ich von vorneherein die ganze ausgetrocknete Masse,
mit den Ublichen Vorsichtsmaassregeln, der starksten Roth-
gluth ausgesetzt, die ein Bunsen’scher Brenner zu geben
im Stande war. Das von Hoppe-Seylerx) angegebene
Verfahren, welches in Vermeidung der Rothgluthhitze vor
der Wasserextraction besteht, habe ich fur meine Zwecke flr
weniger passend gefunden, weil das Eisen dabei in den
wasserigen Auszug Ubergehen kann.

Nach der génzlichen Auflésung der Asche in Salzsdure
und Abstumpfung dieser Ldsung durch Ammoniak bis zur
schwach sauren Reaction bestimmte ich in derselben das
Eisen als phosphorsaure Verbindung nach Zusatz von essig-
saurem Ammon und rechnete dann die Quantitat des reinen
Eisens aus. Indem ich das phosphorsaure Eisen abermals in
Salzsdure loste, fast bis zum Trocknen abdampfte, zum Ruck-
stand Schwefelsdure zusetzte, mit Zink reducirte, habe ich
nach der allgemein bekannten Methode mit Chamaleon die

i) Hoppe-Seyler, Handbuch der physiologisch- und patho-
logisch-chemischen Analyse. Berlin, 1883, S. 317.



466

Titration vorgenommen, dessen Titre auf reines Eisen ge-
stellt war.

Nicht in allen Analysen jedoch hat sich ein Ueberschuss
von Phosphorséure im Vergleich zum Eisen gezeigt. In diesen
Féallen wurde die Bestimmung nach folgender Methode vor-
genommen: Die salzsaure Aschenldésung nach ihrer Ab-
stumpfung durch Ammoniak und Zusatz von essigsaurem
Ammon, der jedoch in diesem Falle nicht einen weisslichen,
wie bei phosphorsaurem Eisen, sondern einen braunrothen
Niederschlag bildet, wurde in einer Porcellansehale auf dem
Dampfbade erhitzt, wobei der Ueberschuss an Essigsdure
durch  Ammoniak bis zur sehr schwach sauren Reaction
neutralisirt war. Der gebildete Niederschlag wurde in einem
Heisswassertrichter filtrirt, mit essigsaures Ammon-haltigem,
heissem Wasser ausgewaschen, getrocknet und nach Ver-
brennung des Filters gegluht. Das Filtrat erwies sich immer
ganzlich eisenfrei. Das erhaltene Gemisch des Eisenoxyd mit
phosphorsaurem Eisen Igste ich wieder in Salzsaure auf, setzte
Weinsdaure zu, Ubersattigte mit Ammoniak und féllte mit
Schwefelammonium. Das erhaltene Schwefeleisen wurde auf
die bekannte Art in Eisenoxyd ubergefihrt, welches nach
dem Trocknen gewogen und dann auf dieselbe Art, wie es
oben flr das phosphorsaure Eisen angegeben ist, titrirt wurde.

In den Fallen, in welchen die Menge der Phosphor-
sdure zur Bindung des Eisens nicht ausreicht (was man nach
der Bildung des braun-rothen Niederschlages erkehnt), ist
es unvergleichlich einfacher, zuerst etwas Phosphorsaure der
Losung zuzusetzen und dann das phosphorsaure Eisen zu féllen.

Ich erlaube mir, auf diese Methode, welche, so viel mir
bekannt, in der Litteratur noch nicht erwahnt ist, die Auf-
merksamkeit der kinftigen Forscher zu lenken. Ich habe
dieselbe in der Il. Analyse des Kalbsfétus und in beiden
Analysen der Hasenleber angewandt und bewahrt gefundent).

*) Noch geeigneter, als das beschriebene, habe ich das folgende

Verfahren gefunden, welches ich Herrn Kriger angegeben und der
nach demselben in seiner Inaugural-Arbeit mehrere Eisenbestimmungen

!) Fr. Kruger, Ueber das Verhalten des fétalen Bluts im Momente der Geburt.
Inaug.-Diss. Dorpat, 1886.



467

Es scheint mir Uberflissig, ausdriicklich zu betonen, dass
ich zu meinen Analysen aschenfreie Filter und vollstandig
eisenfreie Reagentien benutzt habe.

2. Resultate der Analysen.

1. Die Leber des Hundes A.
A. Trockensubstanzbestimmung.

. Bestimmung. Abgewogen: 1,84 (gr.
Feuchtigkeit-Verlust : 1.5541 3
Trockensubstanz: ~ . h
1. Bestimmung. Abgewogen: 3.2915gr.
Feuehtigkeitsvertust: 2.8343 3
Trockensubstanz: 0.4572 gr., d. h. 13,89 %.
IH. Bestimmung  Abgewogen: - -
FeachtigkeitsVerlust 9.093/ 3
Trockensubstanz 1,7092 gx
im Durchschnitt : 14.86%.

B. Eisenbestimmung.
Lebergewicht: 1460 gr.

L Analyse. Eingeéschert: 155,15 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0 - Fes ... oder 9,0254
d. h. 0,0137 °s Fe.
Volumetrisch: Chamaéleontiter: 0.00096.
Chamaleonverbrauch: 24.15 cbem.. alsc»
0,0232 Fe. d. h. 0,0125" o Fe.

Il. Analyse. Fror. Bunge.) Eingeéschert: R/.45 gr.
Erhalten: Volumetrisch: Chamaleontiter: 0.000959.
Chamaleonverhraueh: 23,70 cbem., also
Te. 7 i 97121 Fe
Im Durchschnitt fir die frische Substanz. 0,0128
» > Trockensubstanz. Q.0891 » >
In der ganzen Leber . ... 0.1S60 Fe.

des totalen Blutes ausgefuhrt hat. Das Verfahren besteht darin, dass
man nach der Eindscherung zuerst die Eisenmenge durch Titration be-
stimmt und dann die mit Chaméleon titrirte Flissigkeit mit Ammoniak
neutralisirt. Essigsdure zusetzt, wodurch das l&sliche Manganphosphat
von dem unléslichen Eisenphosphat sich trennen lasst, und das Letzte
auf die bekannte Weise gewogen wird. Der Vorzug dieser Methode
esteht darin, dass labei e Spuren von Kalk, resy Mag es:a '
Phosphate mitgerissen werden.
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2. Die Leber des Hundes B.
A. Trockensubstanzbestimmung.

I. Bestimmung. Abgewogen: 2,4611 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 2,1575 »
Trockensubstanz: 0,3035 gr., d. h. 12,33%o.
II. Bestimmung. Abgewogen: 3,1204 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 2,6683 »
Trockensubstanz: 0,4521 gr., d. h. 14,49°0-
» im Durchschnitt: 13,41 °jo.

B. Eisenbestimmung.
Lebergewicht: 1090 gr.

I. Analyse. Eingeéaschert: 103,20 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0278 Fez2(Po4)2, oder 0,0103 Fe,
d. h. 0,0101 ojo Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000952.
Chamadleonverbrauch: 11,75 ehern., also
0,0111 Fe, d. h. 0,01080/0 Fe.
Il. Analyse. Eingeéschert: 143,50 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0401 Fe2 (PC>4)2, oder 0,0149 Fe,
d. h,, 0,0104-0jo Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000952.
Chamaleonverbrauch: 15,90 ebem., also
0,0151 Fe, d. h. 0,0105°00 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0104°|0 Fe
» » » » Trockensubstanz. 0,0779 » »
In der ganzen Leber.......ccoovvvnnnnnne. 0,1134 Fe.

3. Die Leber des Hundes C.

A. Trockensubstanzbestimmung.

. Bestimmung. Abgewogen: 5,8356 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 4,8155 »
Trockensubstanz : 1,0201 gr., d. h. 17,48°(0

Il. Bestimmung. Abgewogen: 6,5113 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 5,3059 »
Trockensubstanz : 1,1154 gr- d. h. 17,31 %:

Ill. Bestimmung. Abgewogen : 3,4201 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,8281 »
Trockensubstanz : 0,5926 4. d. h. 17,13#/0

» im Durchschnitt: 17,31 °0
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B. Eisenbestimmung.

. Analyse. Eingeaschert: 161.27 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0332 Fe2 (PC>4)2, oder 0,0123 Fe,
d. h. 0,00760/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 21,75 cbcm., also
0,0111 Fe, d. h. 0,0069 o[0 Fe.

Il. Analyse. Eingeaschert: 159,17 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0340 Fe2(PC>4)2, oder 0,0126 Fe,
d. h. 0,0079 °|0 Ee.
Volumetrisch: Chaméaleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 22,80 cbcm., also
0,0117 Fe, d. h. 0,00730/0 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz. 0,0074°/0 Fe
» » » » Trockensubstanz. 0,0429 »

4. Die Leber des Pferdes A.

A. Trockensubstanzbestimmung.

. Bestimmung. Abgewogen: 2,7060 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,0864 »
Trockensubstanz: 0,6196 gr., d. h. 22,89 °jo.
Il. Bestimmung. Abgewogen: 4,0886 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 3,1990 »
Trockensubstanz: 0,8896 gr.,d. h. 21,76°/0.
) im Durchschnitt: 22,32 °[0.

B. Eisenbestimmung.

Lebergewicht: 5500 gr.

. Analyse. Eingeéschert: 171,50 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0786 Fe2(Po4)2, oder 0,0292 Fe,
d. h. 0,01710l0 Fe.
Volumetrisch: Chamaéleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 39,85 cbcm., also
0,0204 Fe, d. h. 0,01700j0 Ge.

Il. Analyse. Eingeéschert: 167,70 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0772 Fez2(Po4)2, oder 0,0286 Fe,
d. h. 0,01190/0 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0153°0 Fe.
» ) » » Trockensubstanz. 0,0687 » »
In der ganzen Leber. . ... 0,2915 Fe.
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5. Die Leber des Pferdes B.
A. Trockensubstanzbestimmung.

I. Bestimmung. Abgewogen: 5,7681 gr.
Feuchtigkeitsverlust:  4,7338 »
Trockensubstanz : 1,0343 gr., d. n. 17,930/0.
Il. Bestimmung. Abgewogen : 3,2524 gr,
Feuchtigkeitsverlust 2,6266 »
Trockensubstanz : 0,6258 gr., d. h. 19,2400
Ill. Bestimmung. Abgewogen : 4,5002 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 3,6812 »
Trockensubstanz 0,8190 gr., d. h. 18,190/0.
» im Durchschnitt: 18.45°f-

B. Eisenbestim mung.
I. Analyse. Eingeéschert: 227,15 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0955 Fe2(Po4)2, oder 0,0354 Fe.
d. h. 0,0165°[0 Fe.
Volumetrisch: Chaméleontiter: 0,000515.
Chamaéleonverbrauch: 73,05 cbcm., also
0,0376 Fe. d. h. 0,0177 °|0 Fe.

Il. Analyse. Eingeéschert: 274,21 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,1311 Fe2(PC>4)2, oder 0,0429 Fe,
d. h. 0,0156 °jo Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000556.
Chaméleonverbrauch: 77,10 cbcm., also
0,0429 Fe, d. h. 0,0156°/0 Fe.
Im Durchschnitt fur die frische Substanz . 0,0163 °:0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,0887 » »

6. Die Leber des neugeborenen Hundes.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen 1,8060 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 1,0464 »
Trockensubstanz : 0,3414 gr.,d. h. 1890 °jo.

B. Eisenbestimmung.
Eingedschert: 18,7060 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0201 Fe2 03, oder 0,0141 Fe, d. h.
0,0752 00 Fe.
Volumetrisch: Chaméaleontiter: 0,000512.
Chaméleonverbrauch: 26,50 cbcm., also
0,0136 Fe, d. h. 0,0725°fo Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0738°0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,3907 » »
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7. Die Leber des Kaninchens.
A. Trockensubstanzbestiminung.

Abgewogen: 2,6170 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,1202 »
Trockensubstanz: 0,4968 gr.,d. h. 18,98%.

B. Eisenbestimmung.
Eingeaschert: 28,00 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0039 Fe2(P02)2, oder 0,0014 Fe,
d. h. 0,00520/0 Fe.
Volumetrisch: Ghaméaleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 3,55 cbcm., also
0,0018 Fe, d. h. 0,0065% Fe.
Im Durchschnitt fiir die frische Substanz. 0,0058%6 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,0308 » »

8. Die Leber des Igels A.
4. Trockensubstanzbestimmung,

Abgewogen: 2,6005gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,4051 »
Trockensubstanz: 0,1957 gr., d. h. 7,52%.

B. Eisenbestimmung.
Eingedschert: 13,40 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0321 Fez2(PC>s)2, oder 0,0119 Fe,
d. h. 0,0889 o/o Fe.
Volumetrisch : Ghamaleontiter : 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 23,35 cbcm., also
0,0120 Fe, d. h. 0,0892 °0 Fe. "
Im Durchschnitt fir die frische Substanz. 0,0890% Fe
» » » » Trockensubstanz. 1,1835 » »

9. Die Leber des Igels B.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen: 1,2409 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 1,1078 »
Trockensubstanz: 0,1331 gr.,d. h. 10,73%.

B. Eisenbestimmung.
Eingedschert: 13,45 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0278 Fez2(PU4)2, oder 0,0103 Fe,
d. b. 0,0767°/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000512.
Chaméleonverbrauch: 20,45 cbcm , also
0,0105 Fe, d. h. 0,0778% Fe.
Im Durchschnitt fur die frische Substanz . 0,07720lo Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,7244 » »



10. Die Leiber des 81 monatlichen Rindsfotus.
A. Trockensubstanzbestimmung,

. Bestimmung. Abgewogen: 2,7854 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,5184 »
Trockensubstanz: 0,2670 gr., d. h. 9,59%o.
Il. Be Stimmung. Abgewogen: 4,6641 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 4,1984 »
Trockensubstanz: 0,4657 gr., d. h. 9,98 °/o.
» im Durchschnitt: 9,78°o,

B. Eisenbestimmung.

I. Analyse. Eingedschert: 42,9065 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0037 Fe2 03, oder 0,0026 Fe, d. h.
0,0061 °10 Fe.
Volumetrisch: Chcmaleontiter: 0,00055b.
Chamaleonverbrauch: 4,90 chcm., also
0,0027 Fe, d. h. 0,0060 °;0 Fe.
Il. Analyse. Eingedaschert: 32,6089 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0053 Fe2(PC>4)2, oder 0,0020 Fe,
d. h. 0,0063 °lo Fe.
Volumetrisch : Chamaleontiter : 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 3,75 cbhcm., also
0,0021 Fe, d. h. 0,0064 °0 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0062 °/0 Fe.
» » - » Trockensubstanz. 0,0634 »

11. Die Leber von 2 Kreuzottern (aus Alcohol) (Vipera berus).

A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen : 3,2660 gr. '
Feuchtigkeitsverlust: 2,5418 »
Trockensubstanz: 0,7242 gr.,d. h. 22,17°o-

B Eisenbestimmung

Eingeéschert: 3,2660 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0014 Fe2(Po4)2, oder 0,0006 Fe,
d. h. 0,01990/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 1,35 cbcm., also
0,0007 Fe, d. h. 0,0229°/0 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0214°/0 Fe.
» » > » Trockensubstanz. 0,0965 » »



12. Die Leber (Hepato - paucreas) yoii 48 Flusskrebsen (Astacus
flUY.) 1).

A. Trockensubstanzbestimmung.

I.  Bestimmung. Abgewogen: 2,6218 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,1770 »
Trockensubstanz: 0,4440 gr., d. h. 16,97°0.
Il. Bestimmung. Abgewogen: 2,1830 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 1,8006 »
Trockensubstanz: 0,3824 gr., d. h. 17,51°/.
» im Durchschnitt: 17,240«

B. Eisenbestimmung.

Eingedschert: 66,15 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0140 Fe2(Po4)2, oder 0,0052 Fe,
d. h. 0,0078 °10 Fe.
Volumetrisch: Chamaéleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 8,30 cbcm., also
0,0048 Fe, d. h. 0,0071 °o Fe.
Im Durchschnitt fiir die frische Substanz. 0,0075 °j0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,0432 » »

13. Die Leber des lltis A (Mustela put.).
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen: 17,8253 gr,
Feuchtigkeitsverlust: 13,8357 »
Trockensubstanz : 3,9896 gr., d. h. 22,38°0.

B. Eisenbestimmung.

Eingeéschert: 17,8253 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0144 Fe2 03, oder 0,0101 Fe, d. h.
0,0561 °fo Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch . 17,95 cbcm., also
0,0100 Fe, d. h. 0,0560°0 Fe.
Im Durchschnitt fiir die frische Substanz . 0,0561°/o0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,2507 » »

I) In 48048 gr. derselben Lebermasse wurde durch Titration
0,0104 °/0, also um 0,0033 °/0 mehr Fe gefunden, als in 66,15 gr. derselben
Lebermasse — ein Beweis, dass man zur Eindscherung moglichst grosse
Substanzmengen nehmen soll.

Zeitschrift fur physiologische Chemie, X. 32
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14. Die Leber des lltis B.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen : 13,5029 gr,
Feuchtigkeitsverlust: 10,6964 »
Trockensubstanz: 2,8065 gr., d. h. 20,780%.

B. Eisenbestimm nng.
Eingeaschert: 13,5029 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0051 Fez oz, also 0,0036 Fe, d. h.
0,0265°/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaéaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 5,95 cbcm., also
0,0033 Fe, d. h. 0,0245% Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0255 °|0 Fe.
» * » » Trockensubstanz. 0,1229 » »

15. Mensclienleber bei Anaemia perniciosa.

A. Trockensubstanzbestimmung.

I. Bestimmung. Abgewogen: 2,2325 gr.
Feuchtigkeitsverlust 1,7636 »

Trockensubstanz: 0,4689 gr., d. h. 21,00°0.
Il. Bestimmung. Abgewogen: 2,8670 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 2,1820 »

Trockensubstanz: 0,5850 gr., d. h. 20,41 °|0.

» im Durchschnitt: 20,70 °|0.

B. Eisen bestimmung.

Eingedschert: 194,85 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,3705 Fez os, oder 0,2594 Fe, d. h.
0,1331 olo Fe.
Volumetrisch: Chaméaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch : 438,85 cbcm., also
0,2440 Fe, d. h. 0,12520[0 Fe.
Im Durchschnitt fur die frische Substanz . 0,1291 °jo Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,6237 » »

16. Die Leber des Eichhoérnchens (Scinrus vulg.).
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen : 5,3327 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 41296 »

Trockensubstanz : 1,2031 gr., d. h. 22,56'%.
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B. Eisenbestimmung.

Eingedschert: 5,3327 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0061 Fe2 03, oder 0,0043 Fe, d. h.
0,0806 °(0 Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 7,75 chcm., also
0,0043 Fe, d. h. 0,0806 °/0 Fe.
Im Durchschnitt fiir die frische Substanz. 0,0806°0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,3573 » »

17. Die Leber des 8-monatlichen Menschenfotns.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen: 3.2778 gr.
FeuchtigkeitsVerlust: 2,5504 »
Trockensubstanz: 0,7274 gr.,d. h. 22,19%o.

B. Eisenbestimmung.

Eingeéschert: 41,75 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0380 Fe2(PC>4)2, oder 0,0141 Fe,
d. h. 0,03380/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000515.
Chaméleonverbrauch: 25,70 cbcm., also
0,0182 Fe, d. h. 0,0317 °jo Fe.
Im Durchschnitt fur die frische Substanz . 0,0327 °jo Fe.
» » » » Trockensubstanz . 0,1476 » »

18. Die Leber des Hasen A.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen: 31,4439 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 26,8798 »
Trockensubstanz: 45641 gr.,d. h. 14,51°).

B. Eisenbestimmung.

Eingeéschert: 31,4439 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0058 Fe2(Poa4)2, oder 0,0022 Fe,
d. h. 0,00680/0 Fe.
Volumetrisch: Chamaéaleontiter: 0,000556.
Chamadleonverbrauch: 3,90 cbcm., also
0,0022 Fe, d. h. 0,00680/0 Fe.
Im Durchschnitt fir die frische Substanz . 0,0068 °/o Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,0469 » »
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19. Die Leber des Hasen B.
A. Trockensubstanzbestimmung.

Abgewogen: 16,2313 gr.
Feuchtigkeitsverlust: 14,7378 »
Trockensubstanz: 2,4935 gr., d. h. 14,47°lo-

B. Eisenbestimmung.

Eingedschert: 17,2313 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0028 Fe2 (PC>4)2, oder 0,0010 Fe,
d. h. 0,0060 °/o Fe.
Volumetrisch: Chamaleontiter: 0,000556.
Chamaleonverbrauch: 2,10 cbcm., also
0,0012 Fe, d. h. 0,0067 °/o Fe.
Im Durchschnitt fiir die frische Substanz . 0,0063°/o Fe.
» » » » Trockensubstanz . 07439 » »

20. Menschenleher bei Diabetes mellitusl)*
A. Trockensubstanzbestimmung.

I. Bestimmung. Abgewogen: 3,3058 gr.
Feuchtigkeitsverlust : 2,5101 »
Trockensubstanz : 0,7957 gr., d. h. 24,069 °|o.

Il. Bestimmung. Abgewogen: 2,7914 qr.
Feuchtigkeitsverlust: 2,2552 »
Trockensubstanz: 0,7162 gr., d. h. 24,103°fo.

» im Durchschnitt: 24,086 °jo-

B. Eisenbestimmung.

I. Analyse. Eingeaschert: 135,15 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0617 Fe2(PC>4)2, oder D,0228 Fe,
d. h. 0,0169 ofo.
Volumetrisch: Chamaéleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch . 44,95 cbcm., also
0,0230 Fe, d. h. 0,01620/0 Fe.

Il. Analyse. Eingedschert: 154,40 gr.
Erhalten: Gewichtsanalytisch: 0,0676 Fez(POi)2, oder 0,0250 Fe,
d. h. 0,0170°0 Fe.
Volumetrisch: Chaméaleontiter: 0,000512.
Chamaleonverbrauch: 47,80 cbcm., also
0,0244 Fe, d. h. 0,01590/0 Fe.
Im Durchschnitt fur die frische Substanz . 0;0165°/0 Fe.
» » » » Trockensubstanz. 0,0685 » »

1) Zaleski: L. c, S. 103.



Alle diese Analysen wurden, mit Ausnahme der Leber
Nr. 1, auf vollstdndig normalen Lebern ausgefuhrt. In dieser
waren einzelne Garcinomknoten constatirt, zur Analyse jedoch
wurden nur die carcinomfreien Theile verwandt. Die Analysen
Nr. 11, 12, 15, 17 und 20 wurden auf unausgespllten Lebern
ausgefuhrt,

3. Vergleich der erhaltenen Resultate mit denen
anderer Untersucher.

Der leichteren Uebersichtlichkeit halber, da alle meine
Ermittelungen aus den oben angefiihrten Grinden auf die
Trockensubstanz bezogen sind, habe ich auch die in der nach-
folgende™ Tafel aufgenommenen Analysen anderer Forscher,
die es selbst nicht gethan haben, auf das Gewicht der Trocken-
substanz umgerechnet, was mir dadurch ermdoglicht wurde,
dass ich in den entsprechenden Abhandlungen glicklicher-
weise immer die Angaben Uber den Procentgehalt der Trocken-
substanz in Bezug auf die frische Substanz gefunden habe.

Nr. In 100 Th.
der Die Leber von: der der Autor.
Leber. frischen Trocken-

Substanz. substanz.

1 Syphilis neoiiati......c..c.ccccoenvnnne 0,0182 0,1038 Oidtmann.
2 Morbus psychicus.................... 0,0212 0,0816

3 Anodonta . 0,0692 0,2725 v. Bibrai).
4 Leucaemia — 0,1020 Stahel.

5 0.0983 0,3960 Graanboom.
6 0,0110 0,0550 v. Bemmelen.
7 Combustio.......c.ccoeeeciiiiciiinns — 0,0313 Stahel.

8 0,0107 0,039  Graanboom.
9 ANACMIA....ciiiiiceiieeee e 0,6140 Stahel.
10 e — 1,89 Quincke.
11 - 0,539

i) In anderen Anlysen dieses Forschers, sowie in einigen Analysen
yon Oidtmann wurde das Eisen zusammen mit den phosphorsauren
Erden bestimmt. Derartige Analysen habe ich nicht in die Tafel auf-
genommen.



Nr.
der
ebe

12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38

40
41
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Fortsetzung der Tabelle.

In 100 Th.

Die Leber von: der
frischen
Substanz

ANACMIA..c..ciiiiiieieiieiein —

0,1291
0,025

» CachexXia.......ccooerennne. —
Fractura baseos cranii . . . —

” sterni .o, —
Marasmus.......cccoeevvieienenieenenens —
Haemorrhagia med. obl. . . . —
Pneumonia.........ccoeeeeeennnae 0,0267

" Diphtheritis . . . —

Gangr. pulm. . . —

Pleuritis, Bronchitis - - - _ —
PhthisiS......coooveviieeececeee e 0,0253
Nephritis.......cciiiiine 0,0319
Carcinoma Uteri......ccoveennne 0,0048
Typhus, Hydrocephalus
Diabetes mellitus.........cc..........

" I e 0,0165
Morbus mac. Werlhofii . . . 0,39

Foe't'us ho}'ninis (8" mens.) . 0,0327
Hund (Eisenzufuhr) . . . . —

> iy - - - -

(Depletio sang.). . . . —
(kunstl. Plethora) . . . —

> 57 P - - -

der

Trocken-
substanz-

0,364
21

0,6
0,6237
0,122
0,5187
0,294
0,167
0,201
0,075
0,044
0,099
0,0415
0,048
0,038
0,114
0,129
0,0231
0,581
3,607
0,0685
1,246
0,0369
0,1476
0,161
0,198
0,116
0,181
0,05
0,112
0,973
0,196
0,134
0,89

Autor.

Quincke.

Zaleski.
Nolen.
Rosenstein.
Quincke.
Stahel.

”

Graanboom.
Stahel.

Graanboom.
»

Quincke.
Zaleski.
Hindenlang.

Zaleski.

Quincke.

2]

Eingehende Untersuchung dieses Falles ist noch nicht abge-
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Fortsetzung der Tabelle.

Nr. In 100 Th.
der Die Leber von: der der Autor.
Leber. frischen Trocken-

Substanz. substanz.

46 Hund (kinstl, Plethora) . _ 1,42 Quincke.
47 ,  (ausgespulte Leber) . . 0,0128 0,0891 Zaleski.
48 5 5 5 , 0,0104 10,0779 5
49 5 . " 0,0074 0,0429 .
50 Neugeb. Hund (ausgesp. Leber)  0,0738 0,3907 s
51 Pferd (ausgespulte Leber) . .  0,0153 0,0687 5
52 v » 0,0163 0,0887 5
53 Kaninchen , " .o 0,0058 0,0308 ”
54 Igel . + + 00890 1,1835 5
55 " - . . . 00772 07244
56 Rindsfoetus ., . .. 00062 0,0634 ©
57 lltis . . .. 00561 0,2507

58 . 2 5 .. 00225 0,1229 "
59 Eichhdrnchen (ausgesp. Leber)  0,0806 0,3573 5
60 Hase (ausgespulte Leber) . .  0,0068 0,0469 "
61 . . , 0,0063 0,0439 5
62 Kreuzotter.........cooveenrnnninnns 0,0214 0,0965 5
63 | Flusskrebs . . . 0,0075 0,0432 "

I11. Der unmittelbare Nachweis des Eisens in der Leber.

So viel mir bekannt, war J. \Vogell) der Erste, der
im Jahre 1845 zum directen Nachweis des Eisens in den Orga-
nen dieselben unmittelbar mit Schwefelammonium behandelte.
16 Jahre spater hat Grohe?) zu demselben Zweck das gelbe
Blutlaugensalz verwandt, doch waren es nur Perls3) und
Quincke4), die die Methoden dieser Untersuchung systematisch

1) Vo~gel, Pathologische Anatomie, 1845, S. 168; cf. Grohe,
Virch. Arch., Bd. XX, S. 806.

2) Grohe, Zur Geschichte der Melandmie etc. Virch. Arch., 1861,
Bd. XX, S. 306.

3) Perls, 1 c.

4) Quincke, L. 1 G c.
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entwickelten. Peris bediente sich ausserdem noch des Rho-
dankaliums, diese letzte Methode jedoch hat, wie es scheint,
keine Nachahmer gefunden.

Das Wesen der Methode des unmittelbaren Nachweises
des Eisens in den Organen besteht darin, dass die letzten,
falls sie eisenhaltig sind, mit Schwefelammonium hehandelt,
eine grunliche bis schwarze Farbe annehmen, mit gelbem
Blutlaugensalz oder Rhodankalium aber nur dann eine Farben-
reaction zeigen, wenn sie vorher oder nachtrdaglich mit freier
Salzsaure behandelt waren.

In meinen Untersuchungen schien es mir geboten, bevor
ich noch an die chemische Isolation der verschiedenen Eisen-
verbindungen schritt und die topographische Vertheilung des
Eisens an microseopischen Schnitten studirte, vor Allem durch
unmittelbare Anwendung sowohl der eben erwahnten,
wie anderer Reagentien die Frage zu lésen, ob die Gegenwart
des in der Leber durch die quantitative Analyse ermittelten
Eisens durch unmittelbare Anwendung der Eisenreagentien
angezeigt sein kann und, falls es geschehen sollte, durch das-
selbe Veifahren Aufschlisse Uber die Natur der Eisenver-
bindungen zu erhalten.

Zu diesem Zwecke habe ich gleich nach der Ausspiilung
etwa erbsengrosse, abgerissene Leberstiicke (sorgfaltige Ver-
meidung jedes Eiseninstrumentes selbstverstandlich) auf weissen
Porcellantellerchen mit Reagentien behandelt und -immer
eine positive, diffuse Eisenreaction erhalten.

Die von mir benutzten Reagentien: Schwefel am-
monium, gelbes und rothes Blutlaugensalz, Rho-
dankalium, Tannin und Salicylsaure, also die aller-
empfindlichsten Eisenreagentien tberhaupt, wurden von mir
noch deswegen gewahlt, weil sie mir die Unterscheidung der
organischen von den anorganischen Eisenverbindungen ge-
statteten.

Wie bekannt, geben gelbes und rothes Blutlaugen-
salz und Rhodankalium nur mit anorgani®™é'hen
Eisenverbindungen eine unmittelbare Reaction, mit organischen



aber — nur bei Gegenwart freier Salzsdure und zwar, wie
ich es ermittelte, in einer stdrkeren Concentration
als 1 °loo.

Tannin und Salicylsaure geben Uberhaupt nur
mit anorganischen Eisenverbindungen eine Reaction, wah-
rend sie sich fur die organische ganz inactiv zeigen.

Kur das Schwefel ammo nium allein kann man als
das universellste Eisenreagens betrachten, weil es ebenso
mit den organischen (falls diese letzten nicht besonders
fest sind!), wie anorganischen, wie bei jeder Oxy-
dationss.tufe des Eisens eine sichere Reaction giebt.

Fir die Methode meiner Untersuchungen fiihre ich noch
an, dass ich, wie oben erwahnt, die Gewebsstiicke auf den
weissen Tellerchen (Tiegeldeckeln) zuerst mit einigen Tropfen
der genannten, immer frisch bereiteten Reagentien begoss und
nur dann die mit Ferro- resp. Ferridcyankalium, resp. Rhodan-
kalium behandelten Stiicke mit Salzsdure betupfte. Die Re-
sultate dieser Untersuchungen waren :

1. Alle Lebern, ohne Ausnahme, gaben mit Schwefel-
ammonium eine sichere, positive Eisenreaction, die ent-
weder in einer unmittelbar schwarzen, diffusen, oder
in einer grinlichen, diffusen, allmahlich schwarz
werdenden Verfarbung sich &usserte.

2. Keine von den untersuchten Lebern gab mit Ferro-,
Ferridcyankalium und Rhodankalium allein, sowie mit Salicyl-
sdure und Tannin die geringste Reaction.

3. Alle gaben ohne Ausnahme mit Ferrocyankalium und
Pdiodankalium nach der nachtrdglichen Behandlung mit mehr
als 1°0 S”sdure eine positive Reaction, und zwar fir
Ferro Van'kalium — eine dauernde, diffuse, blaue, fur
Rho den kalium — eine vergéngliche, diffuse, rothe
Verfarbung, jjv

4. Vonfden 23 untersuchten Lebern gaben nur 11, also
47,8%, eine Reaction mit Ferridcyankalium und Salz-
saure (diffuse blauliche, zuweilen deutlich blaue Ver-
farbung).
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Also in allen untersuchten Lebern konnte die Gegenwart
des Eisens durch die oben genannten Reagentien unmittelbar
nachgewiesen werden; in allen war das Eisen ausschliesslich
in organischen Verbindungen enthalten; in allen konnten die
Oxydverbindungen, aber nur in 47,8% auch die
Oxydulverbindungen nachgewiesen werden.

Perlsl), Quincke?), Kulenkampf3), Waldeyeri),
Nasseb), Stahelf), PlOszi), Rosensteing), Hecht)),
Kunkelll), Hindenlang “*), Petersl?), Glaevecke 18),
Naunyn und Minkowskil4) u. e. a. haben zwar auch
Schwefelammonium und Ferrocyankalium, Perls ausserdem
Rhodankalium und Quincke einigemal Ferridcyankalium zum

Q Perls, L. ¢, L c, S. 42 resp, 281

2) Quincke, L. c., L e, cf diese Arbeit, S. 454.

3) Kulenkampf, Ueber den Nachweis von Eisen in verschiedenen
Pigmenten. In.-Diss. Woirzburg, 1868.

4) Waldayer, Bacteriencolonien mit Pseudomelanose in der Leber
(Acute Atrophie). Yirch. Arch., 1868, Bd. 43, S. 533.

5) Nasse, L. ¢, L c, Nr. 2 resp. 3.

6) Stahel, L. c, S. 26.

7) Plosz, Pigment der malarischen Pigmentleber und Milz. Med.-
chem. Unters., 4. Heft; cf. Maly’s Jahrb., 1871, S. 214.

8) Rosenstein, L. c, S 113.

9) Hecht, Ueber das Vorkommen von Eisenoxydhydrat nach statt-
gehabten Extravasationen. In.-Diss. Wiirzburg, 1880.

10 Kunkel, 1. Ueber das Vorkommen von Eisen nach JBlutextra-
vasationen. Zeitschr. f. phys. Chem., 1881, Bd. V, S. 40; auch: Verb. d.
Wirzb. phys.-med. Ges., 1881, XV, S. LUl. — 2. Notiz zu dem Aufsatze
d. H. D. Hindenlang etc. Virch. Arch., 1880, Bd. 8, S. 381.

n) Hindenlang, L. c., S. 492.

12j Peters, Beobachtungen uber Eisenablagerung in den Organen
bei verschiedenen Krankheiten (Siderosis nach Quincke). Deutsch. Arch,
f. klin. Med., 1883, Bd. XXXII, S. 182; auch: Ueber Siderosis. In.-Diss.
Kiel, 1881.

13) Glaevecke, Ueber die Ausscheidung und Vertheilung des
Eisens im thierischen Organismus nach Eiseneinspritzung von Eisen-
salzen. In.-Diss. Kiel, 1883.

14) Naunyn und Minkowski, Ueber den Icterus durch Poly-
cholie und die Vorgénge in der Leber bei demselben. Arch. f. experim.
Pathol, u. Pharmacologie, 1886, Bd. XXI, S. 1.



Eisennachweis in den Organen benutzt, sie haben es jedoch
ausschliesslich an microscopischen Schnitten gethan.
Diese Methode halte ich schon deswegen fir nicht statthaft,
weil die genannten Forscher es nachzuweisen versaumt haben,
ob das in den microscopischen Schnitten vorhandene Eisen
nicht von dem Messer herriihrt und ob von der anderen
Seite der zur Hartung verwandte Alcohol das Eisen den
Organen nicht entziehen kann. Ausserdem aber scheint mir
unzweifelhaft zu sein, dass es viel leichter ist, die dunklere,
verschwommene Farbe eines ganzen Gewebsstiickes zu er-
kennen, als die weniger intensive eines microscopischen
Schnittes.

Den unstreitigen Vortheil der microscopischen Unter-
suchung will ich damit durchaus nicht in Abrede stellen,
wenn es sich von einer Seite um das Erkennen mit den
unbewaffneten Augen einer kaum wahrnehmbaren, grinlich-
gelblichen Nuance eines Schnittes, von der anderen aber um
den sicheren Nachweis wenn auch sparlicher, aber deutlich
gefarbter, isolirter Partikel handelt: ich behaupte nur, dass
es auch, ungeachtet der oben gemachten zweier Einwénde,
viel einfacher, leichter und rationeller ist, die
deutliche Reaction eines ganzen Gewebsstuckes
zuerst zu constatiren, als dieselbe auf einem mi-
croscopischen Schnitt nach weisen zu wollen.

Die fur die microscopischen Eisenreactionen principiellen
Fragen, ob das Schneiden der Schnitte ohne Einfluss auf deren
nachweisbaren Eisengehalt sei und ob der zur Hartung ver-
wandte Alcohol das Eisen den Préparaten nicht entziehen
kénne, kann ich auf Grund meiner diesbezlglichen Unter-
suchungen bejahend beantworten.

Bei der sorgféltigsten Analyse des zur Leberhértung
verwandten Alcohol ist es mir nie gelungen, im selben
die leisesten Eisenspuren zu entdecken, und bei
dem nicht weniger sorgfaltigen VVergleiche der auf dem
Gefriermicrotom aus dem frischen Gewebe mit einem
Glasmesser und der auf die gewOhnliche Weise
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angefertigten Schnitte ist es mir ebenfalls nicht ge-
lungen weder in der Verbreitung, noch in der Menge oder
Intensitat der verfarbten Stellen den kleinsten Unter-
schied zu entdecken.

IV. Qualitative Eisenuntersuchung der Leber.

1. Untersuchung mittels der Bunge’schen
Flussigkeit.

Unter dem Namen der Bunge’schen Flussigkeit werde
ich im Folgenden die von Bungel) angegebene alcoholische,
salzsaure Losung bezeichnen, welche aus 10 Vol. pct. einer
25% Salzsaure und 90 Vol. pct. eines 96 % Alcohols besteht.
Diese Fliissigkeit, wie Bunge behauptet, soll die Eigenschaft
haben, das Eisen den Albuminatverbindungen zu entziehen,
wahrend sie auf das in dem Bunge’schen Hamatogen
enthaltene Eisen ohne Einfluss bleibt. Aus dieser Thatsache
schloss Bunge, dass die Eisenverbindung im Hamatogen
viel stérker ist, als in den Albuminaten.

Um zu erfahren, ob sdmmitliches, in der Leber enthal-
tenes Eisen in Albuminatverbindungen, oder in stérkeren,
dem H&matogen analogen Verbindungen sich befindet, habe
ich die Bunge’sche Flissigkeit angewandt, und zwar auf
folgende Weise:

Aus jeder der von mir untersuchten Lebern wurden im
Alcohol gehartete Stiicke in einem Poreeilanmdrser maglichst
sorgféltig zerrieben, mehrmals mit absolutem Alcohol aus-
gewaschen und der Filterriickstand beim h&ufigen Umrihren,
mindestens 30—40 Stunden, der Einwirkung der Bunge ’sehen
Flussigkeit ausgesetzt, dann filtrirt und das Filtrat mit Rhodan-
kalium, gelbem und rothem Blutlaugensalz und Schwefel-

) G. Bunge, Ueber die Assimilation des Eisens, Zeitschr, f. phys.
Chem., 1885, Bd. IX, S. 49.



ammonium auf Eisen gepriift. Es ist seibs.verstandlich, dass
ich bei Anwendung des Schwefelammoniums die Probe friiher
mit Ammoniak bis zur schwach alcalisehen Reaction neu-
tralisirte.

Aus allen untersuchten Lebern haben sechs, und zwar
die des Hundes B, des Pferdes B, des Kaninchens, des Rinder-
fotus, der Krebse (unzerrieben) und des Maulwurfes, also 27,3%,
der Bunge 'sehen Flussigkeit kein Eisen abgegeben; eine,
und zwar die des Hasen B, nicht sicher bestimmbare Spuren
(mit Rhodankalium kaum sichtbare Rosa-Farbung): allen
ubrigen konnte das Eisen mehr oder weniger leicht entzogen
werden. In diesen letzten war das Eisen im genannten
Auszug als Oxyd-Verbindung enthalten, mit Ausnahme von
vier Lebern und zwar der des neugeborenen Hundes, der Igel
und des menschlichen Fotus, wo neben Oxyd Oxydul vor-
handen war.

Bei dem Vergleich der Untersuchung mittels der
Bunge’schen Flissigkeit mit dem Verfahren der unmittel-
baren Anwendung der Eisenreagentien ergiebt sich, dass die
Bunge’sehe Flissigkeit in 6 von 22 Fallen, also in 27,3%
das Eisen der Leber nicht entzogen hat. In den bleibenden
16 Féllen, also 72,7%, in welchen die Bunge’sehe Flussig-
keit der Leber Uberhaupt Eisen entzogen hat, waren durch
die unmittelbare Anwendung der Reagentien in 8 Fallen
gleichzeitig Eisenoxyd- und Oxydulverbindungen nachweisbar,
die Bunge’sche Flussigkeit aber hat aus den 8 nur in
4 Féllen, also in 50 % der letzten Félle, Oxydulverbindungen
entzogen.

Ich will ausdriicklich hervorheben, dass, obgleich die
genannten Ausziige stark sauer reagiren, ihre Eisenreaction
viel stérker hervortritt, wenn man noch etwas Salzsdure
zusetzt, und dass die rothe Féarbung bei Rhodankalium im lieber-
schuss des Reagens verschwindet.

Um zu erfahren, wie sich der Ruckstand nach der
Extraction mit Bunge’scher Flissigkeit zu neuer Portion
derselben Flissigkeit verhélt, habe ich die Leber nach ein-
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ander mit immer erneuerten Portionen behandelt und mich
Uberzeugt, dass auch nach 10 maliger Erneuerung bei gewdhn-
licher und erhohter Temperatur und mindestens 24stindl.
Dauer jeder Extraction das letzte Filtrat noch immer eisen-
haltig w~ar. Wenn ich aber den Filterrickstand von der
letzten Bunge’schen Flissigkeit mit einer neuen Portion
derselben stundenlang kochte, so enthielt die abfiltrirte
Flissigkeit Eisen, der Riickstand aber, der dann eine sulzige
Beschaffenheit annahm, zeigte bei unmittelbarer Prifung eine
starkere Eisenreaction, wie vor dem Kochen.

2. Die Untersuchung einzelner Eiweissstoffe der
Leberzelle und die Trennung der einzelnen Eisen-
verbindungen.

Nachdem ich mich von der Anwesenheit des Eisens in
der Leber (berzeugt habe, habe ich mir als nachste Aufgabe
die Erforschung der Verbindungen und ihrer Eigenschaften
gestellt, in welchen das Eisen in der Leber enthalten ist.

Um die einzelnen Bestandtheile der Leberzelle zu be-
stimmen, bediente sich Pl16sz!) folgendes Verfahrens.

Behufs der Isolirung der Leberzellen vertheilte er die
vorher vom Blut mittels Durchspilung der Gefésse mit
0,75 °lo Kochsalzlésung ganzlich befreite Leber in kleine
Stlicke und knetete dieselben sorgfaltig nach der Methode
von v. Wittich-Kuhne?) durch ein Leinwandldppchen in
einer Kochsalzlosung aus. Auf diese Weise sollen in die
Losung nur die isolirten Leberzellen durchgehen, wahrend
das ganze Gerust, Bindegewebe, Gefésse u. s. w. in dem
Leinwandlappchen bleiben. Die isolirten Zellen hat Plosz
der Reihe nach zuerst der Einwirkung einer 0,75 % Kochsalz-
16sung, dann einer solchen von 10 %-Concentration, ferner

0 Plosz, lieber die eiweissartigen Substanzen der Leberzelle,
Pfliig. Arch., 1873, Bd. VII, S. 371.

2) Kuhne, Lehrbuch der physiologischen Chemie, 1868, S. 88.
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einer 0,4%—1% Salzséurel6sung und endlich einer schwachen
Alealilosung ausgesetzt. In jeden Auszug gingen Eiweissstoffe
Uber, die dann P16sz einzeln bestimmte und sowohl aus
diesen, wie aus weiteren Untersuchungen auf die ein-
zelnen chemischen Bestandtheile des Zellleibes und Zellkernes
schloss.

Die Methode von Plosz diente mir als Ausgangspunct
zu meinen Untersuchungen. In der pinctlichen Nachahmung
seiner Methode untersuchte ich zwei Hundelebern und habe
mich Uberzeugt, dass man mittels der Bunge’schen Flissig-
keit das Eisen jeder dieser Verbindungen entziehen kann und
dass das Verhalten der bekannten Eisenreagentien bei der
unmittelbaren Anwendung auf alle diese Verbindungen identisch
dasselbe ist. wie das oben fir das ganze Lebergewebe
geschilderte.

Bei meinen weiteren Untersuchungen, die sich auf
Hunde-, Pferde- und Ochsenleber beziehen, habe ich das
beschriebene PI16sz’sche Verfahren dahin modificirt, dass
ich nach der Extraction mit 0,75 % und 10 % Kochsalzlsung
den Pdickstand unmittelbar der kinstlichen Verdauung durch
eine Pepsin-Salzsdureldsung aussetzte. (Zur Darstellung wurde
Schweinemagenschleimhaut mit 2,5 %o Salzséure ausgezogen.)

Ich habe deswegen diese Modification des Verfahrens
vorgenommen, um die Nucle'ine und nucleoartige Ver-
bindungen, welche ebenso der kiinstlichen, wie der natir-
lichen Verdauung widerstehen, von den Albuminaten zu
trennen, welche unter derselben Einwirkung peptonisirt werden.

Bei der Ausiibung dieses Verfahrens habe ich folgende
Beobachtungen gemacht :

1. Wenn ich die Gefassdurchspiilung so lange fort-
setzte, bis das abfliessende Wasser klar und farblos war und
in demselben weder spectroscopisch noch microscopisch Blut-
korperchen und Hamoglobin nachgewiesen werden konnten”
dann aber die Durchspilung weiter fortsetzte, wurde das
abfliessende Wasser triilbe und eiweisshaltig. Der Eiweiss-
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gehalt dieser Flissigkeit war jedoch sehr gering, und zur
genaueren Bestimmung desselben mussten ganze Liter der
Splilflussigkeit der Analyse unterworfen werden. Bei dem
Erwarmen grosserer Mengen dieser Flussigkeit, besonders
nach Glaubersalz- und Essigzusatz, wird eine weisse, triibe
Eiweissmasse ausgeféllt. Diese letzte, auf dem Filter gesammelt
und gehorig ausgewaschen, giebt alle Reactionen des Eisen-
oxydes. Aus derselben Flissigkeit werden ebenfalls durch
96 °fo Alcohol (3 Th. Alcohol auf 1 Th. Flissigkeit) Eiweiss-
stoffe niedergefallt, die identisch dieselbe Reaction zeigen,
wie die bei dem vorigen Verfahren. Analoge, obwohl sehr
sparliche, Eiweissmassen werden ebenfalls ausgeschieden, wenn
man dieselbe Fllssigkeit bei Zimmertemperatur langere Zeit
(durch die Nacht) ruhig stehen l&sst. Im Gegensatz aber
rufen weder Magnesiamixtur noch Kohlensdure eine Spur
von Tribung hervor.

Um das Eisen in der Asche der Ausflussfliissigkeit nach-
zuweisen, muss man mindestens 1 Lit. derselben in Angriff
nehmen. Nach Ausfallung der Eiweissstoffe aus dieser FlUssig-
keit l&sst sich in der Asche des Filtrates kein Eisen nach-
weisen.

Bei der microchemischen Untersuchung der oben ge-
nannten Durchspilungsflissigkeit bemerkt man dann und
wieder, im ganzen jedoch wenig, fein granulirte, protoplas-
matische Massen, welche, mit Ferroeyankalium und Salzsdure
behandelt, eine blaue, mehr oder weniger intensive Farbung
annehmen.

2. Von der génzlichen Abwesenheit des Blutes (Hamo-
globin und dessen Zerfallsproducte) habe ich mich noch
dadurch Uberzeugt, dass ich ein mit absolutem Alcohol aus-
gewaschenes Stlick dieser Leber bei fast continuirlichem Um-
rihren mit schwefelsdurehaltigem Alcohol 10—12 St. bei
gewohnlicher Temperatur und auf dem Dampfbade extrahirte
und das Filtrat spectroseopisch untersuchte. In keinem dieser
Falle war bei der spectroscopischen Untersuchung wenn auch
eine Spur von Hamatinstreifen bemerkbar.
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Nachdem ich mich auf die oben geschilderte Weise von
der Abwesenheit des Blutes (iberzeugte, schritt ich zu folgenden
Manipulationen Uber

Die in Kkleine Stlicke zerschnittene Leber wurde auf
einem Holzbrett, sei es mit einem Poreellanpistill, sei es mit
einem holzernen Hammer, fein zerrieben, dann portionsweise
in Leinwand eingeschlagen, in dieser in destillirtes Wasser
eingetaucht und unter dem Wasser sorgfaltig geknetet. Bei
dieser Manipulation gehen zwar zellige Gebilde durch die
Leinwand durch, wéahrend die bindegewebigen, Gefasseu. s. w.
im Allgemeinen in der Leinwand bleiben, zwischen den Zellen
aber befinden sich, ausser der Leberzellen, ganz unstreitige
endotheliale und verzweigte, bindegewebige Zellen, nebst den
Gylinderepithelien der Gallengange. Dieser Riickstand giebt
bei der unmittelbaren Prifung nur schwache Eisenreactionen
und auch sowohl durch die Bunge’sehe Flussigkeit wie durch
das Veraschern lassen sich in demselben nur geringe Eisen-
mengen nachwmisen.

Die gelbliche, neutrale, tribe Flussigkeit, in welcher
man nach dem Durchkneten die Zellen suspendirt erhilt,
wurde beim fleissigen Umriihren nach mehreren Stunden von
den Zellen abgegossen und durch neue Wasserportionen
ersetzt. Diese Operation habe ich so lange fortgesetzt, bis
das letzte Wasser, am Platinblech abgedampft, keinen Ruck-
stand mehr hinterliess, also nichts mehr von den Zellen
extrahirte. Die auf diese Weise gewonnenen Macerations-
flissigkeiten wurden nach der Vereinigung zuerst auf die
gewohnliche Weise auf Eisen untersucht, dann microscopirt
und endlich die Eiweissstoffe aus ihnen ausgefallt.

Bei der unmittelbaren Anwendung der Eisenreagentien
zeigten sie von dem oben geschilderten Verhalten des Leber-
gewebes nur die einzige Abweichung, dass sie mit Ferrid-
cyankalium Uberhaupt keine Reaction gaben.

Die Trubung dieser Flissigkeit konnte durch Chloroform
und Aether nicht beseitigt werden.
Zeitschrift fur physiologische Chemie. X. 33
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Bei der microscopischen Untersuchung zeigte es sich, dass
die Trubung der genannten Flussigkeiten durch Suspension
allerlei unférmlichen protoplasmatischen Klimpchen und Ge-
bilden bedingt war und dass diese Klimpchen bei Anwen-
dung des Ferrocyankaliums in Salzséure sich etwas blaulich
farbten.

Das Verhalten der genannten Flussigkeiten gegen die
eiweisscoagulirenden Reagentien unterschied sich nur in dem
einen Puncte von dem entsprechenden Verhalten der durch
das Durchspilen der Gefésse erhaltenen Flissigkeiten, dass,
wahrend in den letzten Magnesiamixtur Uberhaupt keine
Fallung gab, gab sie in den ersten, wenn auch nach langerer
Zeit (Uber Nacht) eine schwache Féllung.

In allen den coagulirten Eiweissstoffen wurde die Gegen-
wart von Eisen, bei der Anwendung aller, schon erwdhnten
Untersuchungsmittel, immer nachgewiesen.

Der aus Zellen bestehende Macerationsriickstand zeigte
bei der Anwendung sammtlicher, -soeben erwéhnten Eisen-
untersuchungsmittel dasselbe Verhalten, wie die abdecantirten
Macerationsflissigkeiten.

Microscopisch schienen die Zellen nach kurzer Maceration
scheinbar unverandert und ihre Kerne durch bekannte Kern-
farbemittel tingirbar. Nach langerer Maceration war der Zell-
leib dieser Zellen mehr homogen, sichtbar weniger granulirt,
wobei jedoch die Tingirbarkeit der Kerne nicht verloren
gegangen ist. Bei der Anwendung der Eisenreagentien zeigten
die Zellen sowohl macro- wie microscopisch eine deutliche
und insofern ungleichmdssige Reaction, als manche Zellen
viel starker verfarbt waren, als andere.

Endlich glaube ich die Beobachtung erwédhnen zu missen,
welche ich bei der Untersuchung einer Leber gemacht habe.
Wenn ich in den Macerationsfliissigkeiten das Eiweiss féllte
und die Coagula im Ammoniak l6ste, durch reichlichen Zu-
satz von abs. Alcohol eine Fallung hervorrief, konnte in dem
entstandenen Coagulum die Gegenwart des Eisens schon mit
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Tannin und Salicylsdure nachgewiesen werden. Ob es sich
dabei um eine Abspaltung des Eisens von den organischen
Verbindungen durch Ammoniak handelt, will ich vorlaufig
dahingestellt sein lassen.

3. Der durch die vorherige Wasserextraction ganzlich
erschopfte Ruckstand wurde auf ganz dieselbe Weise mit
0,75% Kaochsalzlosung behandelt und sowohl die abgegossenen
Flussigkeiten wie die Macerationsriickstdnde wurden ebenfalls
auf identisch dieselbe Weise, wie bei den Wasserextracten,
auf Eiweiss und Eisen untersucht.

Es hat sich dabei gezeigt, dass die Kochsalzmacerations-
fitissigkeiten weniger Eisen enthalten, als die friiheren Wasser-
ausziige, immerhin jedoch genug, um es mit Bestimmtheit
nachweisen zu konnen.

Sowohl das Verhalten der gesammten Macerations-
flussigkeiten, wie auch das der verschiedenen Coagulis und
Filtrate gegen Eisenreagentien und Bunge’sehe Flussigkeit,
war identisch dasselbe, wie zuvor.

Nach der ganzlichen Erschépfung durch Kochsalzlésung
zeigte der Rickstand bei der unmittelbaren Untersuchung
weder macro- noch microscopisch bemerkbare Reactionen.
Die Bunge’sche Flussigkeit entzieht ihm dennoch nach
einigen Tagen wenn auch nur kleine Eisenmengen. Der
genannte Rickstand zeigte sich unter dem Microscop als aus
stark verdnderten, geschrumpften Zellen bestehend, deren
Kerne jedoch die Carmintinction noch annahmen.

Den Gesammteisengehalt eines solchen Rickstandes nach
der Erschopfung mit Kochsalz zeigt z. B. folgende Analyse:
20,4901 gr., welche 4,3747 gr. Trockensubstanz enthielten,
wurden eingedschert und in der Gesammtasche 0,0017 Fe
durch Titration und Wagung gefunden, was, auf die frische
Substanz bezogen, 0,0083 % Fe und auf die Trocken-
substanz 0,0388 % Fe ergiebt. (In diesem Fall wurde das
Eisen — wegen Mangel an Ueberschuss an Phosphorsaure —
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mittels Schwefelammonium und Ueberfiihrung in Eisenoxyd,
dessen 0,0025 gr. = 0,0017 Fe ist, bestimmt.)

4. Der durch Wasser und 0,75% Kochsalzlésung
ganzlich erschopfte Rickstand der friher beschriebenen
Manipulationen wurde der kiinstlichen Verdauung ausgesetzt,
zu welcher ich mich eines salzsdurigen (2,5%0) Auszuges
einer frischen Schweine- oder Kalbsmagenschleimhaut bediente.
Der auf die angegebene Weise dargestellte Magensaft wurde
vor der Anwendung immer auf seinen Eisengehalt und seine
Verdauungskraft gepriift.

Das Eisen lasst sich in einem solchen durch die un-
mittelbare Anwendung der Reagentien nicht nachweisen;
dennoch enthélt seine Asche deutliche, jedoch kaum bestimm-
bare Eisenmengen, woraus zu schliessen ist, dass das Eisen
in starken Verbindungen im selben enthalten sein muss.
Mit 4 und 5facher Menge 96% Alcohol versetzt, blieb ein
auf diese Weise dargestellter Magensaft klar, ohne eine
Féllung zu zeigen.

In einem solchen Magensaft wurde der vorerwéhnte
Rickstand bei einer Temperatur von 38°—40° C,, bei stetiger
Erneuerung des Saftes der kunstlichen Verdauung so lange
ausgesetzt, bis in den letzten Aufglssen Peptone nicht mehr
nachweisbar waren. In den auch nach der Filtration noch
immer tribe bleibenden vereinigten Mengen lasst sich das
Eisen, ihrer sauren Reaction ungeachtet, ohne Salzsdure-
zusatz unmittelbar nicht nachweisen. Mit Schwefelammonium
nimmt diese Flissigkeit, nach Abstumpfung der sauren
Reaction, eine schwache, grinliche, allmahlich dunkler
werdende Farbung an.

Die durch Alcoholzusatz in der beschriebenen Flissigkeit
gebildeten Coagula zeigten unter denselben Bedingungen, wie
die schon mehrmals beschriebenen, auch identisch dieselbe
Eisenreaction.

Der nach der kinstlichen Verdauung gebliebene, sorg-
faltig mit 1°00 Salzsaure ausgewaschene, dunkelbraune Riick-
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stand giebt bei der unmittelbaren Anwendung keine macro- oder
microscopisch wahrnehmbare Eisenreaction. Der Bunge 'sehen
Flissigkeit giebt er auch nach 2wdchentlicher Extraction ab-
solut kein Eisen ab. Schwefelsaurehaltiger Alcohol nimmt
beim anhaltenden Kochen mit dem erwéhnten Rickstand,
welcher aus unférbbaren, verschiedenen grossen Kdérnchen
besteht, eine dunkelbraune Farbung an, die moglicherweise
auf Gallenpigmente zu beziehen ist.

5. Der nach der vorigen Manipulation gebliebene Riick-
stand wurde mit Aether extrahirt. Aether nahm bald eine
dunkelbraune, choeoladeartige Farbung an, enthielt jedoch
keine Eisenspuren. Diese Extraction wurde so lange fort-
gesetzt, bis die letzten Aethermengen nichts mehr aufge-
nommen haben. Der gebliebene Riickstand verlor dabei die
ursprungliche, choeoladeartige Farbung und nahm eine licht-
gelbe an.

64,00 gr. dieses Rickstandes (42,44 gr. Trockensubstanz)
wurde eingedschert und in der Asche 0,0075 Fe, also 0,0117 °fo
Fe der frischen und 0,0176% Fe der trockenen Substanz
gefunden. (Es wurden verwandt 14,65 ebem. Chamaleon-
lésung mit dem Titre 0,000512 fiir met. Fe.)

6. Um zu zeigen, wie die Eisenmenge nach jeder der
beschriebenen Manipulationen stetig abnimmt, fuhre ich fol-
gende Zahlen an: Der procentische Eisengehalt der Trocken-
substanz betragt nach der Durchspilung der Gefasse der Leber
— 0,0687, nach der Extraction mit 0,75% Kochsalzlésung
— 0,0388 und endlich nach der Aetherextraction — 0,0176.
Auf die frischen Substanzen bezogen, betragen die Mengen
entsprechend: 0,0153% Fe, resp. 0,0083 % Fe, resp.
0,0117% Fe.

7. Der nach allen den vorherigen Manipulationen ge-
bliebene Rickstand giebt der Bunge’sehen Flissigkeit keine
Spur von Eisen mehr ab. In Ammoniak ist dieser Riickstand
bei gewdhnlicher Temperatur Iheilweise I6slich. Das dunkel-
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braune Filtrat dieser Losung, mit 4 Vol. absol. Alcohol ver-
setzt, giebt nach mehreren Stunden einen braunen Nieder-
schlag, welcher nach einer sorgfaltigen Aus-
waschung mit Alcohol kein Eisen mehr der Bunge-
schen Flussigkeit abgiebt und in welchem auch
die Gegenwart des Eisens durch unmittelbare An-
wendung der bekannten Reagentien nicht nach-
gewiesen werden kann. Dennoch kann man sich
leicht durch Verascherung desselben Uberzeugen,
dass er noch eisenhaltig ist. Das Eisen muss also in
diesem Niederschlage in einer &usserst starken Verbin-
dung enthalten sein.

Diese Eisenverbindung, fiir welche ich den Namen
-Hepatin» vorschlage und in welcher, wie in der ganzen,
soeben angefiihrten Nucleo-Gruppe, die Gegenwart des Eisens
nur nach vollstandiger Einadscherung nachgewiesen
werden kann, ist also viel starker, als das Bunge’sche
Hamatogen, in welchem die Gegenwart des Eisens schon
durch unmittelbare Anwendung der Reagentien angezeigt wird,
und lasst sich nur, was ihre Starke anlangt, mit dem Hamo-
globin, Ferrocyankalium und vielleicht auch mit dem neuen
von Giacosa *) beschriebenen Farbstoff des Harns ver-
gleichen.

Die eingehende Beschreibung der chemischen und physi-
kalischen Eigenschaften des Hepatins, mit deren Studium ich
gegenwartig beschéftigt bin, sowie die Resultate'der miero-
ehemlsehen Untersuchungen ‘lber die topographische Ver-
theilung des Eisens in der Leber, beabsichtige ich in dem
Il. Theil dieser Arbeit zu liefern.

Piero Giacosa, Sopra di na riuova sostanza colorante nor-
male delF urina et sopra Feliminazione del ferro dall' organismo. Arm*
di China, e di Farmacologia, Ar. 4. Fase, di Aprile, 1886.
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V. Tabellarische Zusammenstellung,
Der leichteren Uebersicht halber fiihre ich in der folgenden Tabelle eine kurze Zusammenstellung der aufgefundenen Thatsachen:

11. I11. V. VI. VII. VIII.
Procentgehalt  procent-
des halt )
Eisens geha Ueber- Oxydations- o .\
Unmittelbare Eisen- stufe g ] ) Bunge'sehe
Die Leber vom: d . sebuss Flussigkeit Unmittelbare Eisen- — =~
0 Ig g o reaction. des ) Flissigkeit
% R 9 Eisens. extrahirt reaction. o
extrahirt:
» % & A H 3
¢ “m ft o»
0
Hunde A (Gare, hep.) 0,0128 0,0891 85,64 14,36 P2 os Diffus, massig stark Fe2 O3 Fe203 massig stark Fe2o03 Fe2 O3
» B - - - - -2 0,0104 0,0779 86,59 1341 nicht
» G . 0,0074 0,0429 82,69 17.31 Fe2 03
Pferde A . _ . .. 0,0153 0,0687 77,68 22.32 N stark Fe O, FezUs " stark F203 Fez O3
0,0163 0,0887 81.55 18,45 N i nicht
0,0738 0,3907 81,10 18,90 Fe " sehr stark Fe O, Fe2 03
0,0058 0,0308 81,02 1898 P20s » schwach Fe2 O3 nicht
0,0890 1,1835 9248 7,52 . sehr stark FeO, Fe2Us FeO, Fe2 03 sehrstark FeO, F203 FeO, Fez203
0,0772 0,7244 89,27 10,73 " n oo , N
0,0062 0,0634 90.22 9,78 Fe ” schwach nicht
0,0214 0,0965 77,83 22,17 P2 05 " stark Fe2 O3 Fe2 03
0,0075 0,0432 82,76 17,24 ) N ” n nicht
0,0561 0,2507 77,62 22,38 Fe " sehr stark FeO, Fe203 Fe2 03
0,0255 0,1229 79.22 20,78 ” stark
Anaemia perniciosa 0,1291 0,6237 79,30 20,70 -  sehr stark
Eichhérnchen.................. 0,0806 0,3573 77,44 22,56 " n o Fe2 O3
Menschenfoetus - - - - - 0,0327 0,1476 77,81 22,19 P205 " stark FeO, Fe203 FeO, Fe2o03
Hase A...ooooeveeeeeeeeeeere, 0,0068 0,0469 85.49 14,51 Fe ” schwach Fe2 O3 Fe2 O3
» B + 0,0063 0,0439 85.55 1447 3 » 7
Diabetes mellitus 0,0165 0,0685 75,914 24,086 P2 Os ,  Mmassig stark Fe2 O3
Maulwurf _ - - - - - _ 0 » p  FeO(Spur)FegOg nicht
1 St. leb. neugeb. Kaninchen " stark Fe2 03 Fe2 Os
Schnecke Unio........ccoeuen..e. , Mmassig stark
Rinde - - - - - - - _ n n n

1) 0,00830/0 Fe fiir frische Substanz und 0,0388»j0 Fe fir Trockensubstanz.
2) 0,0117 ,, ., ., . 00176 ,, ., .

Xsolirte

IX.
Leberzellen,

Unmittelbare Eisenreaction.

Nach Maceration mit Nach Maceration mit 0,75°/0 Nach kunstlicher
WaS:ser. Na GI-Ldsung. Verdauung.
Flussigkeit Flussigkeit Flussigkeit .
d Ruick- g Ruck- d Ruck-
als  Coagu- rijiat stand. alS  GFF'Filtrat, stand. alS  Goaf-Filtrat. stand.
solche. lat. ’ solche. lat solche.
Fe203 Fe203 &M Fezoz Fe203 Fezo3 heine  £e,03 FezOs Fe203 peine  keine

keine

Fegos Fe203 pgeact

keine

Fe2o03 Fe20un pggper.

Fezos Fe203 Fe2U3 Keine

keine

Fezos Fe20s pggact.

keine

Fe203 Fe203 Fe203 pgeact

FC2031) Fe20: Fe203 pencs Boser 2

Fe2 03

keine

Fe2 03 Fe: O3 Fe*Os égg(lﬁ Beact.

Bemerkungen.

Intra vitam ausgespuilt.

" ) n
Ausgeschn. Organ ausgespilt.
" " "

Intra vitam ausgespult.

i N ”

n 14 N

n n it
Ausgeschn. Organ ausgespult.
Unausgespult, Spirit.-Prap.

» frisches Prap.

Intra vitam ausgesplilt.

n N n
Unausgesplilt.
Intra vitam ausgespllt.
Unausgespdlt, Faulniss.
Intra vitam ausgespult.
Auf Todtem ausgesplilt.
Unausgespult.

" Spirit.-Prap.
Ausgeschn. Organ ausgespult.
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Aus der Ill. Colonne der genannten Tafel ist es ersicht-
lich, dass der Procentgehalt des Eisens, auf die Trocken-
substanz der untersuchten Leber berechnet, in den verschie-
denen Féllen verschieden war. Das Maximum von 1,1835°/»
zeigte die Leber des Igel A, das Minimum von 0,0308°%0 —
die des Kaninchen. Der Mittelgehalt, wenn von einem solchen
bei den grossen Schwankungen tberhaupt die Rede sein kann,
betragt fur sammitliche Leber 0,2281 °lo Fe, fir ausgespiilte
— 0,2388 00 Fe, und fir die bluthaltige — 0,1959 % Fe. Wie
wenig Bedeutung jedoch die absolute Grosse des Eisengehaltes
beanspruchen kann, illustrirt am besten die Tafel Nr. | (cf. S.477),
in welcher die Untersuchungen anderer Forscher, die auf unaus-
gespulten Lebern vorgenommen wurden, mit den meinigen
zusammengestellt sind. Die Félle 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, die
sich auf Anaemia perniciosa beziehen, zeigen z. B. fiir einen
Fall von Stahel, einen von Quincke und den meinigen
den Eisengehalt entsprechend: 0,6140 % , 0,6 °lo, 0,6237%,
wahrend die vier Ubrigen von Quincke-Aeby analysirten
Falle folgenden Eisengehalt haben: 2,1%, 1,89%, 0,539¢/o,
0,364%. Noch grosser werden die Unterschiede bei Diabetes
mellitus, wo Quincke 60 mal mehr Eisen vorgefunden hat,
als ich. Seine Zahl ist 3,607, die meinige — 0,0685.

Aus derselben Colonne ist es weiter ersichtlich, dass
die absolute Eisenmenge nicht von der Nahrung des Thieres
abhangt (Fleisch- und Pflanzenfresser).

Die IV. Colonne dieser Tafel zeigt das Verhéltniss der
Trockensubstanz der untersuchten Leber und belehrt, wie
sehr diese schwanken kann. Das von mir Vorgefundene
Minimum bei der Leber des Igels A betrdgt 7,52, das Maxi-
mum — 22,56.

Da die Bestimmung der Trockensubstanz immer auf
dieselbe Weise vorgenommen und alle bekannten Vorsichts-
maassregeln dabei beobachtet wurden, lasst sich ein etwaiger
Bestimmungsfehler mit vollster Gewissheit ausschliessen. Die
Ursache dieses verschiedenen Verhaltens ist desto auffallender,
weil bei Thieren derselben Species auch bedeutende Unter-
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schiede Vorkommen, so z. B. Igel A: 7,52°0, Igel B: 10,73%
Hund B: 13,41 °/°, Hund G: 17,31 %, Pferd B: 18,450/0,
Pferd A: 22'32 0 u. s. w.

Die Colonne V unserer Tafel zeigt, dass die relativen
Phosphorséduremengen im Verhéltniss zum Eisen in verschie-
denen Fallen verschieden waren. Bei einer Thierspecies Uber-
wiegt constant die Phosphorsauremenge die Eisenmenge, bei
einer anderen ist das Gegentheil der Fall. Auch hei so nahe
verwandten Thieren, wie Hasen und Kaninchen, die dazu,
in demselben Kéfig gehalten, dieselbe Nahrung bekamen, war
das Verhalten des Eisens zur Phosphorsauremenge verschieden.
Aus der angefuhrten Tabelle lasst sich gar nicht ersehen,
von welchem Umstande dieses Verhalten abhangt; jedenfalls
scheint es, wenigstens nicht direct, von der Nahrungsweise
des Thieres und dem Blut- und Gallengehalte seiner Leber
unabhéangig zu sein.

Die Thatsache, dass in mehreren Féllen die Phosphor-
sduremenge zu gering ist, um das ganze enthaltene Eisen
binden zu konnen, wiederlegt ganz unwiderruflich
die sonst ganz unbegriindete Annahme, dass das Eisen im
Organismus nur als phosphorsaures Salz enthalten sein soll.

Unter der Einwirkung einer concentrirten Schwefel-
ammoniumlésung nimmt die Leber friiher oder spater eine
grunliche, in’s Schwarze (bergehende Farbung an. Die
Schnelligkeit, mit welcher diese Reaction erfolgt, hangt, selbst-
verstandlich, von der in dem Préparat enthaltenen Eisenmenge
ab und war in den untersuchten Féllen verschieden. Der
Kirze halber nannte ich diejenige Reaction «sehr stark,
bei welcher die schwarze Farbung momentan und ohne das
vorherige Erscheinen der griinen auftritt. Als «stark» be-
zeichnete ich diejenige, bei welcher das Gewebe in 1—2
Minuten von dunkelgriiner zur schwarzen Farbe (berging;
als «massig stark» — diejenige, bei welcher die grunliche
Féarbung erst hach 5—6 Minuten zum Vorschein kam, sehr
langsam eine dunklere Nuance annahm und nur nach 30—40
Minuten schwarzlich wurde; als «schwach» endlich die-
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grunlichen Farbung warten muss und bei welcher auch nach
langerer Zeit diese letzte in die schwarzliche nicht Ubergeht.

Die Intensitat der Reaction mit anderen Reagentien ging
immer der mit Schwefelammonium parallel, weswegen ich in
der VL Colonne hauptsachlich die Reaction mit Schwefel-
ammonium als die am leichtesten zu classificirende bertick-
sichtigte.

V1. Schlussfolgerungen.

Wenn auch die Zahl der 24 von mir chemisch unter-
suchten Lebern keine Anspriiche auf die VVorrechte der grossen
Zahlen erheben kann, wenn ich jedoch in Erwadgung ziehe,
dass ich das Eisen in allen untersuchten Fallen in véllig
vom Blut befreiten Lebern constant vorgefunden habe, und
zwar nicht nur in der Asche des in toto verbrannten Organs,
sondern in allen chemischen Bestandtheilen desselben, deren
Isolation bisher bekannt geworden ist, wenn ich weiter in
Erwégung ziehe, dass ich das Eisen ebensowohl bei Fleisch-
oder Pflanzenfresser, wie bei Omnivoren und dem Menschen,
bei Warm- und Kaltbliter, bei Wirbelthieren, wie AVerte-
braten vorgefunden habe, wenn ich endlich in Betracht ziehe,
dass ich es ebensowohl bei erwachsenen, frisch aufgefangenen
Thieren, wie bei Foten, bei kranken, wie bei gesunden, bei
genahrten, wie bei hungernden Individuen vorgefunden habe,
glaube ich den Schluss ganzlich berechtigt, dass das Eisen
ein constanter und integrirender Bestandtheil der Leber ist.

Diesen Schluss glaube ich ganz ungeachtet der That-
sache aufrecht erhalten zu konnen, dass Quincke und sein
Schiiler Peters in 44 von 77 Féllen das Eisen in der Leber
vermisst haben sollen.

So, wie Oberall, wenn das positive Resultat (das Auf-
finden) durch eine einzige sichere Beobachtung vollstdndig
bewiesen wird, wahrend das negative (das Nichtauffmden)
nur dann und nur einen relativen Werth hat, wenn alle
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mdglichen Untersuchungsmittel erschopft sind, so ist auch
die Gegenwart des Eisens in der Leber zwar durch eine
einzige Beobachtung sicher gestellt, seine Abwesenheit jedoch
kann nur im gegebenen Falle durch die erfolglose Anwendung
aller Untersuchungsmittel, und vor allem der chemischen
Analyse des eingedscherten Organes mit Bestimmtheit be-
hauptet werden.

Zu diesem Schliisse fiihle ich mich desto mehr berechtigt,
weil es mir gelungen ist, auf microchemischem Wege das
Eisen in situ in der Leber zu constatiren und Uber die
topographische Verbreitung verschiedener Ver-
bindungen desselben Aufschlisse zu erhalten.

Da aber das in der Leber enthaltene Eisen durch so
auf alle anorganische Verbindungen dieses Metalls empfind-
liche Reagentien, wie Salicylsdure, Tannin, gelbes und rothes
Blutlaugensalz, Rhodankalium, Uberhaupt nicht nach-
gewiesen werden kann, so fiihle ich mich zum Schluss be-
rechtigt, dass das Eisen weder im metallischen
Zustande, noch in einer anorganischen Verbin-
dung in der Leber enthalten sein kann. Gegen die
Annahme des Vorhandenseins des metallischen Eisens wirde,
abgesehen vom Resultate meiner Untersuchungen, schon der
Umstand sprechen, dass bei den eontinuirlichen Reductions-
und Oxydationsprocessen im Organismus das Vorhandensein
eines so leicht oxydirbaren Metalls, wie das regulinische Eisen,
Uberhaupt sehr wenig wahrscheinlich ist.

Die Thatsache, dass ich mit jedem isolirten Eiweiss-
stoffe gleichzeitig Eisen isolirte, dass zum Entdecken des
Eisens in diesen Eiweissstoffen durch gelbes und rothes Blut-
laugensalz und Rhodankalium die Gegenwart freier Salzsdure
in einer stirkeren Concentration, als 1°/oo, erforderlich war,
und dass Salicylsaure und Tannin mit keinem dieser Stoffe
die geringste Reaction gaben, wéahrend diese Reagentien mit
allen anorganischen Eisenverbindungen augenblicklich eine
Reaction geben, berechtigt mich zum weiteren Schluss, dass
das gesannnte Eisen in verschiedenen organischen
Verbindungen vorhanden sein muss. Diese organischen
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Verbindungen gerade deswegen, weil sie mit den verschiedenen
Eiweissstoffen aus der Leber extrahirt und aus den ver-
schiedenen Extractionsfllissigkeiten mit den Eiweissstoffen
zusammen niedergeféllt werden, kénnen von den sog. Albu-
ininaten nicht verschieden sein.

Ausser dieser Albuminatverbindung befinden sich in der
Leber noch andere, resistentere Eisenverbindungen, die ich,
um bei der Ublichen Terminologie zu bleiben, Nucleo-
verbindungen bezeichnen will. Die Existenz dieser Ver-
bindungen glaube ich damit geniligend bewiesen zu haben,
dass es mir gelungen ist, in dem nach der kinstlichen Ver-
dauung der isolirten Zellen gebliebenen Rickstande, der also
nur aus Nuclein besteht, das Eisen constant auf-
zufinden.

Zwischen den Nucleo-Verbindungen des Eisens in der
Leber muss ich noch wenigstens drei unterscheiden und zwar :

1. Wenn man aus einer vom Blute géanzlich befreiten
Leber die isolirten Zellen der Verdauung aussetzt, so bleiben
als Ruckstand nach der Peptonisation aller Eiweissstoffe
Nuclcine Ubrig, in welchen jedoch die Gegenwart des Eisens
sich durch die bekannten Reagentien nachweisen lasst.

2. Wenn man aber die isolirten Leberzellen zuerst mit
0,75 °lo Kochsalzlésung extrahirt und nur dann den Rick-
stand dieser Ertraction der kinstlichen Verdauung aussetzt,
so lasst sich in den als Rickstand nach der vollendeten
Peptonisation bleibenden Nuclemen die Gegenwart des Eisens
erst nach vollstandiger Eindscherung nachweisen, nicht mehr
aber durch die unmittelbare Anwendung der Eisenreagentien.

3. Aus der letzten Gruppe der Eisennueleoverbindungen
lasst sich noch eine, ndmlich mein Hepatin, dadurch isoliren,
dass man diese Verbindungen vollstandig mit Aether extrahirt,
um alle Farbstoffe, Fette, Cholestearin etc. zu entfernen, den
Rickstand in Ammoniak auflést (er ist nur theilweise in dem-
selben I6slich) und aus der klaren Ldsung durch Alcohol eine
Fallung bewirkt.
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4, Die nach der Isolation des Hepatin bleibenden
Nuclei'ne enthalten ebenfalls Eisen und kdnnen von den Nucleo-
verbindungen der Il. Gruppe ebensowohl verschieden, wie mit
denen gleich sein. Einen Aufschluss dariber habe ich bis
jetzt nicht erlangen konnen.

Das in der Leber in den verschiedenen, oben aufgezahlten
Verbindungen enthaltene Eisen befindet sich, wie die chemischen
und microchemischen Untersuchungen beweisen, in zwei,
vielleicht in drei Oxydationsstufen, namlich als Oxyd, Oxydul
und vielleicht auch als Oxydul-Oxyd.

Als Oxyd wurde es in allen Lebern aufgefunden, als
Oxydul nur in 12 (von den 23) Féllen, also in 52% der
untersuchten Félle.

Ob das nahere Studium der verschiedenen Eisenverbin-
dungen in der Leber und vor allem das der Circulations-
und Gallenbildungsverhéltnisse ein erwinschtes Licht, wie
ich es hoffe, auf die wichtige Frage der Bedeutung der Leber,
als eines blutbildenden event, blutzerstérenden Organes bringen
kann, muss ich vorlaufig dahingestellt sein lassen.

In folgenden kurzen Sétzen erlaube ich mir nochmals
die von mir gefundenen Thatsachen zusammenzustellen:

1. Alle bis jetzt vertffentlichten Eisengehaltbestimmungen
in der Leber, weil sie ausschliesslich auf bluthaltigen Organen
gemacht waren, haben nur einen relativen Werth.

2. Durch geniigende Durchspilung der Geféssn kann
man die Leber vollstdndig vom Blute befreien.

3. Das geeignetste diesbeziigliche Verfahren besteht in
der Durchspilung der Lebergefasse am lebenden Thiere. Die
geeignetste Flissigkeit ist die 2,5 % Rohrzuckerlésung.

4. Bei der macro- und microscopischen Untersuchung
einer vollstdndig durchgespulten Leber findet man im allge-
meinen keine wesentlichen Verdnderungen des Gewebes
derselben.

5. Das Eisen ist ein constanter und integrirender Bestand-
teil des Lebergewebes, seine Menge jedoch schwankt in sehr
breiten Grenzen.
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6. Es befindet sich in allen morphotischen Bestand-
teilen des Lebergewebes und zwar sowohl im Zellleibe, wie
im Zellkerne.

7. S&mmtliches Eisen der Leber befindet sich aus-
schliesslich in organischen Verbindungen, und zwar in ver-
schiedenen Albuminat- und Nucleoverbindungen.

8. In der Eisennucleogruppe befindet sich eine eigen-
timliche Eisenverbindung, welche dadurch charakterisirt ist,
dass die Gegenwart des Eisens in derselben, im Gegensatz
zu allen anderen Nucleoverbindungen, schon durch die
unmittelbare Anwendung der Eisenreagentien nachgewiesen
werden kann.

9. Von der Gruppe der Eisenverbindungen I&sst sich
eine, das Hepatin, isoliren.

10. In den verschiedenen Verbindungen ist das Eisen
wenigstens in zwei, wahrscheinlich aber in drei Oxydations-
stufen enthalten, von denen jedoch nur die Oxydverbindung
in allen Fallen ausnahmslos enthalten, wéhrend die Oxydul-
verbindungen nur in 52 % aller Félle Vorkommen.

11. In 40 % aller chemisch analysirten Félle reicht die
in der Leber vorhandene Phosphorsduremenge nicht aus, um
die ganze Eisenmenge zu finden.

12. Bei einer Thierspecies scheint constant die Eisen-
menge, bei einer anderen — die Phosphorsauremenge zu
Uberwiegen.

13. Die Menge der Trockensubstanz in der Leber
schwankt, wie die des Eisens, in sehr breiten Grenzen.

14. Durch Kohlensaure fallbare Eiweissstoffe sind in
der Leber nicht vorhanden.

15. Die unmittelbare Anwendung der Reagentien auf
kleine Gewebsstlicke, die «macroehemische Untersuchung,
sollte immer vor der «microehemischen» auf feinen Schnitten
vorgenommen werden.

16. Eine momentane Berlihrung des Lebergewebes mit
reinen, benetzten Stahlinstrumenten, so wie sie bei der iblichen
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Schnittanfertigungsmethode gegeben ist, beeinflusst nicht die
microchemischen Reactionen.

17. Von allen macrochemischen Eisenreactionen ist die
mit Rhodankalium und Salzsdure die empfindlichste, doch
wegen der Behinderung derselben durch gréssere Salzmengen
nicht zuverlassig. Am zuverldssigsten und auch fir die
microscopische Untersuchung am geeignetsten sind die mit
gelbem und rothem Blutlaugensalz und Salzsdaure. Am ein-
fachsten ist die Reaction mit Schwefelammonium.

18. Die von Quincke und seinen Schilern bei der
Eisenuntersuchung in den Organen erlangten negativen Re-
sultate verdienen, als ausschliesslich nur auf microchemischer
Untersuchung beruhend, kein Vertrauen.

19. Da das Eisen, wenn auch ein constanter und inte-
grirender Bestandtheil der Leber, doch grossen quantitativen
Schwankungen schon im physiologischen Zustande unterliegt,
so ist der von Quincke eingefiihrte Begriff der «Siderosis
pathologica» ohne jede thatséchliche Begriindung.

K. U. Dorpat, Pharmakolog. Institut, im Mai-Monat.



