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Auf Grund seiner Untersuchungen tiber den Bau der roten Blut-
koérperchen kommt Bechhold zu dem Krgebnis, dafi die roten Blutkorper-
chen eine Blase darstellen, deren Wand aus einem netzartigen gequol-
lenen Proteingeriist besteht, deren Maschen erfiillt sind mit einer kol-
loiden Losung von Cholesterin in gequollenen Lecithin und deren In-
halt eine himoglobinhaitige Salzlésung bildet und sagt wortlich: ,,Jede
Einwirkung, welche den Quellungszustand des Proteingeriists oder des
Lecithins ungleichméBig beeinfluft, mull Himolyse zur Folge haben,
ebenso jeder Kingriff, welcher den Losungszustand des Cholestering im
Lecithin aufhebt.

Es hat viel Wahrscheinlichkeit fir sich, dal das, was hier fir die
Blutkorperchen geltend erkannt wurde, auch fiir andere Zellen (Bakterien,
Gewebe, Pflanzenzellen) mehr oder minder Ubertragung verdient.*

Das umgekehrte Verhalten, dall eine Einwirkung das EiweiBlipoid-
gemisch der roten Blutkorperchen so beeinflulit, daB nicht Quellung
oder. Losung, sondern Hirtung eintritt, diirfte demnach in &hnlicher
Weise auch in anderen Zellen vorkommen.

Es sind daher experimentelle Untersuchungen iiber Loésung und
Hértung lipoider Granula dann von besonderem Interesse, wenn die
Binwirkung genau bekannt und eine derartige ist, wie sie in den Zellen
moglich ist.

Wichtige Beobachtungen geben zunéchst menschliche eosinophile
Leukocytengranula.

Bringt man eosinophile Leukocyten unfixiert in eine H,O,-haltige
Benzidin- oder Alfa-Naphthollosung, so verandern sie sich in der Regel,
was die GréBe anlangt, nicht. Mitunter aber sieht man bei Blutaus-
strichen, daf einzelne Granula bei dieser Behandlung zu groBen Napf-
oder kugeligen Gebilden anschwellen, die aus der Zelle heraustreten.
HEs ist nicht das Austreten aus der Zelle die Ursache des veréinderten
Verhaltens, denn man findet unverinderte Granula auch auBierhalb
der Zellen, sondern es ist irgend etwas mit den Granula vorgegangen,
das sie gegen H,0, empfindlich machte. Noch besser kann man diese
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Erscheinungen manchmal feststellen in Punktionsflissigkeiten, die
auller eosinophilen Zellen noch zahlreiche Lymphocyten enthalten.
Die Quellungserscheinungen sind besonders dann leicht zu zeigen, wenn
nach Zusatz von Wasserstoffsuperoxyd allein fast augenblicklich alle
Granula sich aufldsen.

Findet diese Auflosung statt bei Gegenwart von aromatischen
Kérpern, z. B. von Alfa-Naphthol oder Benzidin, dann tritt eine Bindung
der bei der Oxydation sich bildenden Chromogene an die sich lésende
Substanz ein, und die Granula schwellen zu kugeligen Gebilden und oft
wunderlichen Formen, die vielfach grofer sind als die ganze Zelle.

Ganz ausgezeichnet konnte das Verhalten dieser Zellformen und
ihrer Granula in einem Pleurapunktat verfolgt werden, das zur Unter-
suchung an die Landesstelle eingesandt war und von einem Manne
stammte, der mit Alttuberkulin Koch behandelt war.

In dem Punktat waren nur kleine Lymphocyten, etwas groBere
lymphoide Zellen und eosinophile Leukocyten, dagegen keine neutro-
philen Leukocyten vorhanden. Die lymphoiden Zellen und die eosino-
philen Leukocyten zeigten ungewohnliche Kernverinderungen. In den
Kernen der lymphoiden Zellen fanden sich manchmal helle rundliche,
etwa den Nucleolen entsprechende Stellen, in denen wetzsteinartige
Krystalle lagen. Die Kerne nahmen innerhalb des Protoplasmas korallen-
oder amobenartige Bildungen an, zerfielen auch zuweilen in groBere
Bruchstiicke., Der Zellleib war basophil, firbte sich nach Giemsa-
Romanowsky schwach blau und fithrte oft rundliche oder lingliche
dunkelblaue Granula, auch neigte er zur Verschleimung. Oder er war
oxyphil, farbte sich rot oder rotviolett, war dann granulafrei und zeigte
schiarfere Umrisse. Einzelne kernlose Gebilde hatten teils blaue, teils
rote Granula.

In den eosinophilen Zellen war die Reduktion des Kernes besonders
deutlich, oft war nur ein blauer kleiner Kernrest eben noch erkennbar,
die gleichméBig groBen Granula farbten sich stark rot.

Die Behandlung eines unfixierten Ausstriches der Zellen mit einer
wilirigen Benzidinlosung und H,0, ergab einen auBerordentlich iiber-
raschenden Befund. Simtliche eosinophilenGranula quollen augenblicklich
zu kleinen oder gréfieren Kugeln und seltsamen kugeligen und lanzen-
spitzendhnlichen Gebilden auf, die oft grofer waren, wie die selbst stark
gequollene Zelle. Auch in der Wand der Blase fanden sich vielfach
kleine Blidschen. Die Farbe der Kugeln war fleckig blaugriin, nur da,
wo vereinzelte Granula kleiner geblieben waren, firbten sie sich braun.
Da, wo die Granula ganz zerflossen, bildete sie ein Wabenwerk oder,
wenn die Septen zerplatzten, eine Art Schleim mit eingesprengten kleinen
Tropfechen. Die Kerne der eosinophilen Zellen blieben manchmal un-
verdndert, manchmal quollen auch sie stirker.

37*
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Dagegen zeigten die Kerne der lymphoiden Zellen infolge Quellung
oft bizarre Formen. Auch im Protoplasma der lymphoiden Zellen lagen
Granula, die mit der Benzidinldsung eine grinblaue Reaktion gaben.

Die Kerne der kleinen Lymphocyten blieben ganz unverandert, auch
der Zellleib zeigte nicht immer Quellungserscheinungen.

Nach Zusatz von Formaldehyd zum Punktat traten diese Quellungs-
erscheinungen nicht mehr auf, die Substanz der Granula sinterte bei
Behandlung mit Benzidin und H,0, zu braunen Schollen zusammen.
Die Kerne der Leukocyten farbten sich manchmal blau (Bindung
geloster Granulasubstanz an die saure Kernmembran). Die Entstehung
der groBen Kugeln ist wohl so zu erkliren, daf3 die Granulasubstanz
unter dem Einflul von aktivem Sauerstoff (die Granula enthalten
Peroxydase) in Losung gebracht wird, daB aber durch die sofortige
Adsorption von Benzidinchromogenen dehnbare Membranen nach
Art der Traubeschen Niederschlagsmembranen gebildet werden, die das
Auseinanderfliefen und das Platzen der sich ausdebnenden Kugeln
verhindern. Durch die Einwirkung von Aldehyd wird die Loslichkeit
der Granula herabgesetzt.

Einen #hnlichen Vorgang kann man beobachten, wenn man ein
Exemplar von Arion ater in 5proz. Carbolsiiure wirft. Der austretende
Schleim bildet mit der Carbolsdure ballonartige Schlauche.

Es geht demnach in der Substanz der Granula folgender Vorgang vor
sich. Die Substanz wird zunéchst durch ein unbekanntes Etwas in eine
bei Gegenwart von aktivem Sauerstoff in Wasser 16sliche Form gebracht,
die durch die Bindung von Phenolchromogenen unter Bildung einer
Niederschlagsmembran erstarrt und zugleich sich insofern &ndert, als
sie nun nicht mehr saure, sondern basische Substanzen (Farbstoffe)
adsorbiert.

Besonders bemerkenswert war die auBerordentliche Geschwindigkeit,
mit der die Losung der Granula in H,0,haltigem Wasser oder die Quel-
lung in H,0, enthaltender Benzidinlésung eintrat. Die Vorginge
verlaufen so schnell, dafl man nur das Endergebnis sieht. Ein ultra-
visibles Kornchen von der Beschaffenheit der Alfagranula miiite dem-
nach unter den gleichen Bedingungen zu einem sichtbaren kugeligen
Korn aufquellen. Es ist nicht unwahrscheinlich, daf auf diese Weise
die eosinophilen Granula in der zunéchst granulafreien Zelle entstehen.

Aktiver Sauerstoff wirkt demnach durch Vermittlung einer Per-
oxydase auf viererlei Art auf die Alfagranula ein.

1. Die Granula verindern sich nicht.

2. Die Granula I6gen sich augenblicklich.

3. Die Granula verindern ihre Oberfliche, sie werden saurefest,
basophil und grampositiv, wenn ein Phenolchromogen gleichzeitig vor-
handen ist.
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4. Die Granula quellen gleichzeitig mit der Oberflachenverinderung
zu groBen Kugeln auf.

Welcher Natur ist nun die Substanz, die die Granula in einen 16s-
lichen Zustand bringt. Hierfiir gibt es folgende Anhaltspunkte:

1. Bei der Autolyse der Granula entstehen #hnliche Bildungen.
Da die Substanz der Granula nach den Untersuchungen von Peiri
ziemlich indifferent ist, dagegen ihre Oberfliche die sehr aktiven phenol-
bindenden Substanzen trigt, darf man annehmen, dafl das Losungsmittel
der Alfagranula durch Zersetzung der Oberflichenoxydase (Aldamin)
entsteht.

2. Standig lassen sich die Granula in einen loslichen Zustand (fiir
aktiven Sauerstoff) tberfilhren, wenn man sie mit einem HExtrakt
behandelt, der durch Einwirkung naphtholpositiver Substanzen auf
Kernkérperchen entstanden ist (Molluskenextrakte). Auch hier spielt
demnach die naphtholpositive Substanz eine Rolle.

3. In dem oben erwihnten Pleuraexsudat waren zahlreiche Lympho-
cyten vorhanden. Die Lymphocytenkerne unterscheiden sich von
anderen Kernen dadurch, dafl ihre Kernkorperchen nicht mit den ge-
wohnlichen Methoden farbbar sind, vielleicht, weil die farbbare Substanz
der Nucleolen standig abgebaut wird. Es ist nicht unmdglich, daf
zwischen den Lymphocytenkernkérperchen und den Granula der eosino-
philen Zellen gegenseitige Beziehungen bestehen (EinfluBl des Tuber-
kulin %).

Ahnliche Erscheinungen wie an den Granula der eosinophilen Leuko-
cyten findet man bei den roten Blutzellen.

Bringt man gewaschene Hammelblutkérperchen in eine Ldsung
von Alfanaphthol in destilliertem Wasser, so tritt sehr schnell Haimolyse
ein. Ist aber der Losung Wasserstoffsuperoxyd zugesetzt, so sind die
roten Blutkdrperchen augenblicklich gehértet, und ihr Verhalten
gegeniiber von Siuren, Laugen und Fermenten hiingt ab, wie in friiheren
Arbeiten?) gezeigt wurde, von der Konzentration des Wasserstoffsuper-
oxyds. Spritzt man derartig gehirtete rote Blutkorperchen  einem
Meerschweinchen in die Bauchhohle, so sind sie noch nach 8 Tagen
unverandert. Die sehr empfindliche Mischung von Lipoid und Eiweif3
ist demnach auflerordentlich widerstandsfihig, fast unzerstérbar ge-
worden. Es ist hier ebenfalls ein Beispiel gegeben, wie eine lipoide Ei-
weillmischung in verschiedener Weise, man kann sagen der Menge
nach geregelt, durch aktiven Sauerstoff verindert wird.

Unterstiitzt werden diese Beobachtungen nun noch durch Unter-
suchungen an lebenden Zellen, an Hefen (am besten Soor oder einer der
torulaartigen Wildhefen, die man aus der Luft, aus altem Kéase usw.
ziichtet).

1) Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 251, 156 und 250, 677.
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Behandelt man einen Hefeausstrich mit einer Lésung von alkali-
freiem Alfanaphthol und Dimethylparaphenylendiamin zu gleichen
Teilen mit Zusatz von etwas Wasserstoffsuperoxyd, dann findet man
oft das Bild, wie es W. H. Schultze bei seinen Oxydaseuntersuchungen
an Bakterien beschrieben hat, die ganze Hefezelle ibersit von feinen
blauen Kornchen und meist ein in Beziehung zur Vakuole stehendes
Korn etwas groBer und stérker blau gefirbt. Ziichtet man nun die
gleichen Hefen auf Nahrboden mit Zusatz von Metallsalzen, so gelingt
es, bei bestimmten Konzentrationen der Metallsalze ganz einheitliche
Oxydationsbilder zu erhalten, die sich sehr charakteristisch voneinander
unterscheiden. Auf eisenhaltigen Nahrbdden (Eisenammoniakalaun)
werden die Granula besonders grof}, auch das Vakuolenkorn ist meist
sehr viel grofer.

Bei Zusatz von Bleinitrat (das oft von den Hefen als Schwefelblei
gespeichert wird) ist die Menge der oxydierenden Substanzen sehr stark
verringert und meist nur beschrinkt auf das Vakuolenkorn. (Das Va-
kuolenkorn 4Bt sich auch mit der Benzidinperoxydasereaktion in ver-
schiedenen Farben darstellen, meist blau, griin oder braun, seltener rot;
das letztere hingt vielleicht mit der Anwesenheit ringformiger Sub-
stanzen zusammen, denn im Reagensglas tritt z. B. eine Rotfarbung
bei der Oxydation von Benzidin auf, wenn gleichzeitig Alfanaphthol
zugefiihrt wird.) Das Vakuolenkorn kann man teils in Beziehung zum
Kernkérperchen, teils zum Kern der Hefe bringen. Bei Zusatz von
Kupfer (Sulfat) ist die Menge der oxydierenden Stoffe vermehrt, aber
sie haben die Neigung, zu zerfliefen, so dafl die ganze Zelle sich
blaut. Man hat demnach den Eindruck, als wenn die Granula sich
dadurch bildeten, dafi von dem Vakuolenkorn sich die oxydierenden
Substanzen loslgsen, sich im Protoplasma verteilen und dort Fallungs-
erscheinungen hervorrufen. Unterstiitzt wird diese Ansicht durch
Bilder, die man manchmal an 5 bis 6 Tage alten Hefeagarkulturen
(Traubenzucker) erhalt. UbergieBt man derartige #ltere Hefekulturen
mit einer alkalifreien Losung von Alfanaphthol und Paraphenylendiamin®)
(nicht die Dimethylverbindung), mit Zusatz von Wasserstoffsuperoxyd
und beachtet besonders diejenigen Kolonien, die sich schneller dunkel-
violett farben, so kann man in vielen Hefezellen nicht selten eine eigen-
artige Verlé'mgerung des Vakuolenkornes, teils in Form von dornédhnlichen
Fortsétzen, teils von spiraligen, achter-, kreis- und posthornférmigen Ge-
bilden feststellen. In einer Zelle treten nicht mehr als 2 derartige Bil-

1) Es sei hier darauf hingewiesen, dafl manche Bakterien sich in H,0,-haltigen
Paraphenylendiaminlésungen intensiv briunen (z. B. gramnegative Diplokokken,
Diplococeus catarrhalis, Meningokokkus), wihrend andere eher die Oxydation
hemmen (Staphylokokkus) und farblos bleiben. Besonders gut erkennbar ist
dieses Verhalten auf Serumplatten.
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dungen auf, nur wenn die Zelle in die Lange wichst, kénnen eine ganze
Anzahl von Fidden vorhanden sein. Diese eigenartige Fadenbildung
spricht dafiir, daBl von dem Vakuolenkorn aus ein Vorgang, der zu einer
plastischen Veréinderung fithrt, sich gesetzmaig weiter verbreitet, ohne
daB es zu einer Loslosung der in Frage kommenden Substanzen von dem
Vakuolenkorn kommt.

DaBl es sich hier um Stoffe handelt, die sich #hnlich auch in
anderen Zelen verhalten, dafiir sprechen Erfahrungen mit keimenden
Pflanzen. LaBt man Kresse- oder Kerbelsamen in feuchter Watte aus-
keimen, der man Blei- und FEisensalze zusetzt, und stellt an den Keim-
lingen die Naphtholperoxydasereaktion an, so findet man auch hier in
bestimmten Konzentrationen des Eisens eine auflerordentliche Ver-
mehrung der Peroxydasen, nicht nur in den SchlieBzellen, sondern auch
in den dazwischenliegenden Gewebszellen, wihrend durch den EinfluBl
von Blei die Menge der Substanzen entschieden verringert wird und oft
nur auf die SchlieBzellen beschrinkt bleibt. Mit dieser verschiedenen
Wirkung der Eisen- und Bleisalze stimmt ja auch die klinische Erfahrung
bei Bleivergiftungen iiberein. Nimmt man an, daBl gleichzeitig mit
der Bildung der Naphtholperoxydasen auch die Bildung tryptischer
Fermente, wie in den Leukocyten, vor sich geht, so miissen in den Zellen,
in denen tryptische Prozesse ablaufen, also in den roten Blutkdrper-
chen, diese Vorginge durch die Wirkung des Bleies auch verzogert
werden, und diese Verzogerung wird sich einmal darin verraten, dal
die Kerne nicht aufgelost werden und weiter darin, da die Kerne selbst
gelegentlich Naphtholreaktion geben. Beides ist der Fall, wie man im
Tierversuch bei Bleifiitterung feststellen kann.

‘Bei den Hefen zéigten sich nun auch die gleichen Erscheinungen
wie bei den Blutzellelementen.

Wihrend die lipoide Substanz, an die das Zustandekommen der
Peroxydasereaktion gebunden ist, durch fettlosende Mittel oder durch
Sauren zerstort wird, bleibt sie erhalten, sobald die Bindung des Indo-
phenolblaus oder des Benzidinfarbstoffes erfolgt ist, wenigstens dann,
wenn die Oxydase an die Oberflache des Vakuolenkorns adsorbiert ist,
kleinere Granula 16sen sich vielfach auch nach der Peroxydasereaktion
in Xylol und Sauren auf. Es mull also auch am Vakuolenkorn eine
besondere Mischung zwischen Lipoid und Eiweilf vorliegen.

Aus den Beobachtungen geht demnach hervor, daB in bestimmten
Systemen aktiver Sauerstoff imstande ist, augenblicklich eine Struktur
zu losen, zu bilden und unléslich zu machen oder zum Quellen zu bringen
und gleichzeitig unloslich zu machen. Diese Beobachtungen sind besonders
wichtig fir ein Organ, in dem der Lipoidstoffwechsel eine besondere Rolle
spielt, fiir die Vorgiinge im Gehirn. Alle Dinge der Auflenwelt, welche
auf dem Wege der nervésen Bahnen zum ersten Male die Nervenzellen
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des Gehirnes treffen, verursachen dort eine Verinderung, die als eine
genau der Menge nach begrenzte Ausfallung aufgefaBt werden kann.
Die ausgleichende Tatigkeit der Zelle vermag den Niederschlag nicht
vollig zu beseitigen, sie zerlegt ihn nur punktférmig. Die zwischen den
einzelnen Bildpunkten liegende Substanz ist nicht wunléslich, sondern
(z. B. auf den gleichen Reiz hin) léslich und bleibt auch bei der Wieder-
berstellung 1oslich. Es wird somit zwischen den unléslichen Bildpunkten
eine Art Weiche geschaffen, die die einzelnen Bildpunkte miteinander
verbinden oder trennen kann. Die Weiche ist nicht, wie Schleich an-
nimmt, eine physikalische, sondern eine chemische Weiche.

Es erscheint zwar zundchst als ein Widerspruch, dafi der gleiche
Reiz das erstemal eine unlosliche, die folgenden Male eine 16s-
liche Fallung hervorruft. Es ist aber zu beriicksichtigen, dafi die
ersten Reize, welche die Zelle treffen, auf ganz andere Verhaltnisse
stollen, wie die Wiederholungsreize. Allerdings miissen sehr starke
Wiederholungsreize die bereits vorhandenen unldslichen Bildpunkte
verstidrken. Die Substanz, welche die Verbindung zwischen den unlos-
lichen Mosaikpunkten in ein losliches System {iberfiihrt, wiirde, entspre-
chend wie in den oben angefithrten Versuchen, als eine Kernkérperchen-
ausscheidung anzusehen sein. Da das Kernkérperchen der Nervenzelle
von den Veristelungen weit entfernt ist, ist es notwendig, daBl im Be-
reich der Fortsstze die Regulierung der Systeme (der Weichen) von
besonderen Zellen ausgefithrt wird, von den Gliazellen. Da, wo die
Ganglienzellen an Grofie stark voneinander abweichen, z. B. in dem
Kopfganglion von Schnecken (Arion), bestehen ganz gesetzmifige
Beziehungen zwischen Kernkorperchengrofle und Grofie der Nerven-
zellen, wihrend in Driisenzellen das keineswegs immer der Fall ist.

Wer jemals einen Katatonischen beobachtet hat, dem fallt zweierlei
auf, das MaschinenméBige in den Lkoérperlichen und geistigen Vor-
gingen und die scheinbare Unermiidbarkeit. Histologisch ist nun bei
diesen Kranken sowohl eine besonders ausgeprigte Tatigkeit der Glia-
zellen festzustellen (die Kerne der Glia bilden oft die sog. Kernhosen um
die Ganglienzellen). Ferner findet man mit der sekundiren Naphthol-
methode, daf im Gegensatz zum normalen Gehirn und auch zum
Paralytikergehirn nicht die Kernkérperchen allein sich schwarz firben,
sondern in vielen Zellen die ganzen Kerne. Es findet demnach eine
ibermaBige Ausscheidung von Nucleolarsubstanz statt, und die Ver-
bindung der einzelnen Mosaikpunkte kann dadurch wesentlich erleichtert
werden, Die Nucleolarsubstanz enthilt zugleich die wichtigen Aufbau-
katalysatoren.

Da die Mosaikpunkte im Gehirn fiir die verschiedenen Eindriicke
der Auflenwelt teilweise gleichartig sein miissen, ist das Bewuliseins-
bild gewissermaBen ein futuristisches. Bei Stoffwechselstorungen
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konnen die Bilder leicht ineinander iibergehen (Illusionen). Auch
den seelischen Vorgingen liegen Stoffwechselvorginge zugrunde, nur
ist es durch eine sehr verwickelte Einrichtung erreicht, daB diese duBerst
schnell ablaufen, so daB es den Kindruck macht, als wenn sich
hier physikalische Vorgénge abspielten. Auch die Reizleitung in den
Nerven ist ein Stoffwechselvorgang ( Verworn). Es ist kein Grund ver-
handen, nicht auch die den geistigen Vorgingen parallel verlaufenden
Verdnderungen im Gehirn als solche aufzufassen, trotz der Schnellig-
keit, mit der sie verlaufen. Das Gehirn gleicht micht einem Schrank
mit einzelnen Fichern, sondern einem Raster, wie er bei der Autotypie
verwendet wird. Der seelische Vorgang ist gebunden an einen be-
stimmten Zellzustand, der dem Stoffwechsel unterworfen ist. Natiir-
lich ist das Denken nicht etwa eine’ Absonderung, die Sekretion der
Nucleolen hat nur den Zweck, den wahrscheinlich aullerordentlich ge-
ringen Materialverbrauch der verwickelten Systeme rechtzeitig zu er-
setzen. Um einen groben Vergleich zu ziehen, entsprechen dem Bewul3t-
seinsvorgang etwa der Geigenton, den Zellstrukturen die Saiten, den
Zellabsonderungen das Kolophonium.



