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In  Bd. 261 dieser Zeitschrift ist eine Zusammenstellung intracellul~rer, 
oxydierender Substanzen gegeben, die als Alfanaphtholoxydasen, Per- 
oxydasen, Benzidinperoxydasen und formolbest~ndige Indophenolblau- 
oxydasen bezeiehnet sind. Eine Gesetzm~Bigkeit in dem Auftreten 
der Substanzen ist unsehwer zu erkennen. Uber die Bedeutung der 
Farbreakt ion herrseht zur Zeit noeh keine (~bereinstimmung. In  Hin- 
sicht auf die Indophenolblaureaktion sind 3 Theorien aufgestellt, die 
aueh ffir die Erkl~rung der Naphthol- und Benzidinreaktionen heran- 
gezogen worden sind. 

1. Die Stoffe mit  positiver Indophenolblaureaktion sind oxydierende 
Fermente (_Ferdinand Winkler, W. H. Schultze). 

2. Die Indophenolblaureaktion ist keine Fermentreaktion,  sondern 
eine katalytische Eisenreaktion [Katsunumal)]. Grae]/2), der sehon 
friiher die Ansicht ausgesprochen hat,  dab eine Eisenreaktion vorliegt, 
gibt die Fermentna tur  ffir die Substanzen zu. 

3. Die dureh die Oxydasereaktion dargestellten Stoffe haben mit  
der Oxydation selbst nichts zu tun, sic binden nur den bei der Oxy- 
dation gebildeten Farbstoff  [Dietrich3), A. Ch. Hollande 4) ]. 

Nimmt  man noeh hierzu die Ansieht maneher Untersueher, wonach 
der Baso-Oxyphilie yon Zellstrukturen keinerlei Bedeutung zugebilligt 
wird IF. de Moulin5)], so schwebt man gewissermaBen in der Luft. 

Auf Grund des gesamten Materiales, das in den frfiheren Arbeiten 
zusammengestellt  ist, soll bier untersucht werden, was sich sagen l~Bt: 

1. ]Jber die Bedeutung der Farbreakt ionen;  
2. fiber das Vorkommen oxydierender Substanzen; 

1) In~racellul~re Oxydation und Indophenolblausynthese. Verlag S. Fischer, 
Jena. 1924. 

2) Abderhalden, Biologisehe Arbeitsmethoden, Abt. IV, T. 1, It. 1. 
3) Zentralbl. f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. 1908. 
~) Cpt. rend. hebdom, des s6ances de l'acad, des sciences 178. 1215. 
~) Arch. f. fiir Zellforsch. 17, 397, 418. 
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3. fiber die Beziehungen der Oxydat ionsreakt ionen und  der oxy- 
dierenden Substanzen zueinander;  

4. fiber die Beziehungen der oxydierenden Stoffe zu anderen Zell- 
vorg~ngen und  

5. fiber Herkunf t  und  Rolle der Stoffe innerhalb der Zelle. 
1. Bedeutung der Farbreaktion. Alfanaphtholreakt ion.  

Bei der Oxydat ion  yon  Alfanaphthol l6sungen dureh verschiedene 
Substanzen erh~l~ m a n  folgende Farbreakt ionen.  
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Es gibt demnach nach dem Ausfall der Farbreaktion 3 verschiedene 
naphtholpositive Zellsubstanzen. 

1. Zellstrukturen, die eine ViolettfArbung annehmen, uber nicht 
in alkalischer ~aphthollSsung (13). 

2. Strukturen, die such in stark alkalischen Naphthoil6sungen eine 
deutliche Violettf~Lrbung zeigen (14) (nicht eine Braunf~rbung, wie 
W .  H .  Schu l t z e  und neuerdings K a t s u n u m a  behaupten). 

3. Stoffc, die eine Schwarzf~rbung annehmen (15). Schon ~us diesem 
Verhalten geht hervor, da~ es sich nicht um eine einfache Eisenreaktion 
handeln kann. 

Gegen eine Eisenreaktion sprechen auch noch folgende Beobach- 
tungen : 

1. In einer w~sserigen, alkali- und wasserstoffsuperoxydfreien LSsung 
zeigen die Substanzen such noch nach 24 Stunden keine Ver~nderung. 
(Gegensatz zum Verhalten gegeniiber verdiinnten LSsungen yon Eisen- 
salzen und eisenhaltigen Kolloiden.) 

2. Es gibt E~phtholperoxydasen, die keine Oxydasereaktion geben, 
bier wiirde das Eisen nur bei Gegenwart yon H~O 2 wirksam sein. 

3. Manche Naphtholoxydasen zerf~llen bei ihrer Zersetzung in 
Peroxydasen und Indophenolblauoxyd~sen, wobei erst die Oxydase, 
dann die l~eroxydase verschwindet. Wenn das Eisen in der Indo- 
phenolblaureaktion noch wirksam ist, w~rum nicht mehr bei der Naph- 
tholoxydase- und Peroxydasereaktion ? 

4. FormaldehydlSsungen begiinstigen vielfach den Ausfall der Re- 
aktion, manche Naphtholreaktionen kommen erst unter dem EinfluB 
yon Aldehyd zustande. 

N~her liegen folgende Deutungen. Die N~phtholoxydase enth~lt 
bei Anwesenheit yon OH-Ionen eine peroxydbildende Gruppe (Oxydase 
nach B a c h  u. Chodat  = Oxygenase + Peroxydase), die den Peroxydasen 
fehlt. Positiver Ausfall der Indophenolreaktion bei negativem Ausfall 
der ~aphtholperoxydasereaktion spricht fiir Fehlen wirksamer lqH- 
Grulopen in der Indophenoloxydase. 

Bei der Naphtholperoxydasereaktion der roten BlutkSrperchen 
scheint zun~chst nur ein Oxydationsvorgang vorzuliegen. Das ~Taph- 
thol dringt in die roten BlutkSrperchen, der innerhalb der Blutzellen 
durch Oxydation entstehende Farbstoff kann nicht mehr her~ustreten. 
Das wtirde ein einfacher physik~lischer Vorgang sein. Zur Stiitzung 
dieser Auffassung kann man die folgende Beobachtung her~nziehen: 

Gibt man Alfanaphthol in Substanz in eine physiologische Kochsalz- 
15sung, so 15st sich zun~Lchst nur ein Teil des Naphthols, d~s gelSste 
5Talohthol wird allm~Lhlich oxydiert und f~tllt als violette Flockung aus. 

Zwischen den 3 Phasen besteht ein Gleichgewichtszustand, der mit 
der Zeit zugunsten des oxydierten Naphthols verschoben wird. Mehrere 
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3/Ionate alte NaphthollSsungen fi~rben sieh zwar noch bei der Oxydation 
violett, es ist abet nieht mSglich, mit ihnen die roten BlutkSrperchen 
mit Hilfe der Peroxydasereaktion in violetter Farbe darzustellen, 
vielleicht weil die Naphtholmolekiile zu groBe Aggregate bilden, die 
nicht in die BlutkSrperehen eintreten. Umgekehrt kSnnte man an- 
nehmen, dag aus dem gleichen Grunde auch der oxydierte Farbstoff 
von den roten Blutk6rperchen festgehalten wiirde. 

Gegen diese Erkl/~rung spricht aber die Tatsaehe, dab die roten 
BlutkSrperehen naeh der Naphtholf~rbung ihre Eigenschaften voll- 
kommen veri~ndert haben, indem sie gegen ChemikMien und destilliertes 
Wasser unempfindlich geworden sind (Loelel Vireh. Archly 250, H. 3, 
8. ]2). 

Man kann daher die oxydierenden Stoffe auch nicht als Ka- 
talysatoren und Fermente im strengen Sinne bezeichnen, da nach der 
Naphtholfgrbung die oxydierende Eigenschaft nicht mehr vorhanden 
ist. Bei katalytischen Vorggngen diirften die Katalysatoren nieht so 
schnell ver/indert werden. ]:)as gleiehe gilt auch fiir die violette Oxy- 
dasereaktion in Mkalischen Naphtholl6sungen und noch mehr fiir die 
Sehwarzf~rbung. Wenn auch die oxydierenden Substanzen sich den 
Fermentgiften und der Erhitzung gegeniiber wie Fermente verhalten, 
so ist doeh die Fermenteigenschaft in dem Augenblicke versehwunden, 
wo die Phenolfarbstoffbindung eingetreten ist, im Gegensatz zur Indo- 
phenolblaureaktion, die man, sobald der blaue Farbstoff ausgezogen 
ist, beliebig wiederholen kann (F. Winlcler). 

DaB die naphtholbindenden Substanzen selbst Oxydasen enthalten, 
nicht bloB den Farbstoff binden, geht daraus hervor, dab aueh isoHerte 
Granula das gleiehe Verhalten zeigen wie innerhalb der Zelle. GelSste 
Oxydasen kSnnen aber das Protoplasma durehtri~nken. Die Ansichten 
yon Dietrich und Ch. Hollande m6gen daher fiir manehe Zellen zu- 
treffen. Im Mlgemeinen ist die Oxydase zugleich die phenolbindende 
Substanz. 

Was nun die Bezeichnung ftir die oxydationsbeschleunigten Stoffe 
anlangt, so ist es am zweekmgBigsten, den Ausdruek Oxydase und 
Peroxydase beizubehalten, weft mit einem Worte ein ganzer Satz wieder- 
gegeben ist. Es sind zwar verschiedene Bezeiehnungen angegeben in 
der Literatur, Unna nennt solche Substanzen, in denen Oxydations- 
vorg~nge festgestellt werden, Sauerstofforte, Grael] spricht yon einem 
oxydierenden Agens, ~Veumann yon einem oxydativen Prinzip, Raci- 
borslci nennt die pflanzliehe Naphtholperoxydasen Leptomine, ieh selbst 
habe die Bezeichnung phenol- (naphthol-) bindende Substanz vorgeschla- 
gen und die ganze Gruppe dieser Substanzen Ms Aldamine bezeichnet, 
um die Wichtigkeit yon Stiekstoff- und Aldehydgruppen fiir den Aus- 
fall der Reaktion hervorzuheben. Diese Bezeiehnungen sind aber nicht 
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geeignet als kurzer ttinweis auf die Art der oxydierenden Eigenschaft, 
w~hrend mit dem Ausdruck Naphtholoxydase oder Naphtholperoxydase 
diese sofort gekennzeichnet ist. 

Der positive Ausfall der Iqaphtholreaktion zeigt demnach nur an, 
da[~ eine Oxydationsbeschleunigung vorliegt und gleichzeitig eine Bin- 
dung des Farbstoffes erfolgt, die nicht auf einer einfachen Oxyphilie 
beruht, sondern mit chemischen Umsetzungsvorg~ngen verbunden ist, 
so dab sich aus der l%eaktion allein fiber den eigentlichen Hergang und 
fiber die Eigenschaft der Oxydase selbst nichts Bestimmtes aussagen l~13t, 

2. Die Benzidinrealction. 

Bei der Adlersehen Blutreaktion wird Benzidin (als Base) in Eis- 
essig gelSst und es t r i t t  nach Wasserstoffsuperoxydzusatz bei Anwesen- 
heir yon Blur eine blaue bzw. eine Grfinf~rbung ein, die  allm~hlich in 
Braun fibergeht. Macht man die Benzidin-LSsung yon vornherein 
alkalisch, so t r i t t  nur eine Braunf~rbung ein. Es ist demnach das 
Endprodukt  der vollkommenen Benzidinoxydation ein brauner Farbstoff, 
dessen Bildung durch S~ure nur gehemmt wird. Diesem Vorgange 
entspreehend, findet man Zellstrukturen, die in einer w~sserigen LSsung 
yon Benzidin sofort eine gelbe oder braune F~rbung annehmen, w~thrend 
~ndere zun~chst eine himmelblaue oder grfinliche F~rbung zeigen. Bei 
der Untersuehung mit "Gemischen yon sauren und basischen Farbstoffen 
finder man, dab die sich zun~chst blau f~trbenden Stoffe sich meist 
mit  basischen Farbstoffen darstellen lassen, demnach farbchemisch 
als saure Substanzen zu betrachten sind. Es gibt demnach der Ausfall 
der Benzidinreaktion ein Bild yon dem Charakter der gef~rbten Substanz. 
So f~rben sich z .B.  die Wurzeln auf Watte auskeimender Pflanzen 
braun, w~hrend die in die Watte  diffundierten Peroxydasen eine blaue 
Farbreaktion geben, demnach ihrem Charakter nach sich wie sauere 
Stoffe verhalten. Man mul~ bei diesen Versuchen selbstverst~ndl~ich 
d~s Untersuchungsmaterial ganz einheitlich behandeln. Schon der 
Zusatz yon Alkohol genfigt, daI~ manche Substanzen, die sonst sich 
braun f~rben, zun~chst einen blauen oder grfinen Farbton annehmen. 
Bei der Benzidinreaktion zeigt sich noch eine weitere Erseheinung. 
Wenn die BenzidinlSsung beim Verdunsten an der Luft  oxydiert, so 
bilden sich auch hier Farbstoffe, die an manchen Strukturen nieder- 
geschlagen werden, ohne da{~ diese Struktur an sich eine Oxydations- 
beschleunigung hervorruft.  Indessen zeigen vergleichende Unter- 
suchungen an I)flanzen, dal~ diese Substanzen meist mit  den Benzidin- 
peroxydasen fibereinstimmen. Auch bei I-Iefen (Soor, Torulaarten), 
wo man mit der Verdunstungsreaktion oft aul~erordentlich bunte Bilder 
bekommt, gibt es immer einzelne Helen, die eine fast augenblickliche Oxy- 
dationsreaktion geben, demnach fermentartige oxydationsbesehleunigte 
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Stoffe sind oder entha]ten. Der Ausfall der Benzidinperoxydase- 
reaktion beweist demnaeh ira Grunde auch nieht vie]mehr wie die 
Naphtholreaktion, wenn auch hier fiber den Charakter der gef~rbten 
Substanz nieht selten ein Urteil m6glieh ist. Eine Benzidinoxydase- 
reaktion kann als vitale Reaktion manchmal an Pflanzenwurzeln fest- 
gestellt werden, die in einer wasserigen L6sung yon Benzidin ohne 
Wasserstoffsuperoxydzusatz eine dunkelbraune Farbe annehmen. 
Die gleichen Stellen geben aueh eine Naphtholoxydasereaktion. Die 
]3enzidinperoxydase ist etwas haufiger wie die Naphtholperoxydase, 
was wahrsebeinlich mit dem Einflul~ der NH-Gruppe zusammenhangt, 
die dem Naphthol fehlt. 

3. Die Indophenolblaureaktion. 
Die Indolohenolblaureaktion zeigt ebenialls eine Oxydationsbe- 

sehleunigung und das Vorhandensein einer Gruppe, die den l~arbstoff 
bindet, an, ist aber gleiehzeitig noch eine Fettreaktion, die allerdings 
nicht blau, sondern, wie 2'. Winkler und W. H. Schultze immer betont 
haben, blauviolett aussieht, so dad sie sich yon der eigentliehen Oxydase- 
reaktion gut unterscheiden l~l~t. [Fett gibt mit Naphthol im Formol- 
gefriersehnitt eine gelbe Farbreaktion, im lebenden Tier eine Griin- 
f~rbung. (Injektion stark verdfinnter alkalischer Naphtholl6sung.)] 

Neumann 1) behauptet, auch eine blaue Fettreaktion feststellen zu 
k6nnen. Nun haben die Oxydasen oft d~e Eigenschaft, naeh ihrer L6sung 
auf Fetttr6pfchen iiberzugehen. Es ist demnach sehr wohl m6glich, 
dal~ die blaue Farbe yon Fetttr6pfchen bei Anstellung der Indophenol- 
blaureaktion tats~chlich eine Oxydasereaktion und nicht eine Fett- 
reaktion ist. 

Wo die Indophenolblauoxydasen sieh wie Fermente verhalten, 
ist die Bezeichnung ,,Oxydase" gereehtfertigt. 

Grae M unterscheidet zwischen Gewebs-Nadioxydasen und Myelo- 
Nadioxydasen. Die Myelooxydasen sind identisch mit den stabilen 
Oxydasen yon v. Gierke und den Indophenoloxydasen yon F. Winkler 
und Schultze. Es erscheint zun~chst zweckmai3ig, die Myelooxydasen 
nut als besondere Abteilung der stabilen Oxydasen hinzustellen und die 
stabilen Oxydasen der Epithelien und andrer nicht myeloiseher Zellen 
yon ihnen zu trennen. 

Vorkommen der oxydierenden Stoffe. 
Will man die stabilen Oxydasen bei Pflanzen und Tieren gelnein- 

schaftlieh betraehten, so ist folgende Einteilung angebraeht: 
I. Oxydierende Substanzen der Oberfl~iehenzellen oder soleher Zellen 

und Zellgruppen, die ihr Sekret an einer Oberfli~che entleeren. 
2. oxydierende Substanzen innerhalb yon Gefal~en; 
1) Folia haemato!. 32, Archly H. 2, S. 169. 
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I. Oberfliichenzellen. 
Bei 46 verschiedenen Mollusken fand sich positive Reaktion 

in Epithelien . . . . . . . . . . . . . . .  28 real, Naphtholoxydase 20 real 
in tiefen Sehleimzellen . . . . . . . . . . .  13 mal, ,, 9 mal 
in EiweiBzellen . . . . . . . . . . . . . .  11real, ,, 7mal 
in Leukocyten . . . . . . . . . . . . . . .  3 real, ,, 2 mal 
andere Strukturen (Granula, diffuse Farbung) . 5 real, ,, 4 real 

Von 46 versehiedenen Mollusken zeigten 39 positive Oberfl~chen- 
reaktion. Aus diesem Befund kann die Theorie abgeleitet werden, 
dab Tiere, deren Oberfl~che aus einer Schleimhaut besteht, mit  groBer 
Wahrscheinlichkeit positive Oxydase- oder Peroxydasereaktion der 
Epithelien oder Schleimze]len geben. Das ist in der Tat  der Fall, denn 
man  finder die gleiche Reaktion bei Seeanemonen, Seesternen und dem 
Amphioxus (erste Klasse der Wirbeltiere), die eine ~hnliche Oberfl~tehe 
haben wie Mollusken. Ganz im Einklang mit  diesem Befund steht die 
Tatsache, dab bei h6heren Tieren eine positive Reaktion in Sehleim- 
drfisen und entspreehenden Organen gefunden wird. 

Die Frage, warum bei den iibrigen Tieren die Oberfl~chenzellen 
negativ sind, kann so beantwortet  werden, dag die iibrigen Tiere eine 
Oberhaut besitzen, die dureh eine Sekretion, zum Tell mit  Zugrundegehen 
der Oberhautzellen, hornartige Massen bilden, die einen besonderen 
Sehutz durch Ausscheidung yon Schleim fiberflfissig maehen. Tats~eh- 
lich ist der Untersehied in der Bildung von Schleim und Horn keines- 
wegs groB. Bei V6geln bilden sieh die Itornlamellen des Magens aus 
einem verhornenden Schleim (Boas, Lehrbuch der Zoologie). Was 
im Magen innerhalb des Schleimes vorgeht, vollzieht sieh in den Horn- 
zellen gleichzeitig unter Degenerationserscheinungen yon Kern und 
Protoplasma. Bei dieser Umwandlung wird die , ,Oxydase" verbraucht.  
Die tieferen Sehichten der Plattenepithelien geben noeh eine labile 
Indophenolreaktion (Katsunuma) und die Dopareaktion Blochs. 

Bei Pfianzen sind es ebenfalls meist die oberfl~chliehen Zellschiehten 
der BlOtter, der Stiele, der Wurzeln (die Sehleimabsonderung an Wurzeln 
kann betr~chtliche Grade erreiehen), welche die Reaktion geben. Sehr 
gut ]~13t sich diese Bevorzugung der ~uBersten Zellsehicht in den Keim- 
bl~ttern mancher keimenden Pflanzen zeigen. Sehr geeignet ffir der- 
artige Versuche sind die Keimbl~tter  yon Johannisbrot,  Kfirbis, Sonnen- 
blume. An keimendem Johannisbrotsamen erh~lt man mit  der Naph- 
tholperoxydasereaktion Bilder, die zun~ehst eine strenge Lokal is ierung 
der oxydierenden Substanzen auf die Oberfl~chenzellen und auf die Gef~B- 
bfindel zeigen (Abb. 1.). Eine sehr deutliche Oxydasereaktion finder sich 
aueh in den SehlieBzellen vieler Pflanzen. Man kann die Reaktion 
ohne meehanisehe Verletzung bei keimender Brunnenkresse zeigen, die 
man in hohen Gef~Lgen bis zum Entfal ten der ersten Blgttehen ziiehtet 
und mit  einer Alfanaphtholl6sung mit  Zusatz yon Wasserstoffsuper- 
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oxyd iibergieBt. Naeh einer Reihe yon Stunden findet man dann, be- 
sonders wenn man die Keimlinge vorher l~ngere Zeit einer starken 
Liehtquelle ausgesetzt hat, manehmM eine ausgezeiehnete Darstellung 
oft s~mtlieher Sehliel3zellen, die man aueh in Dauerprgparaten fest- 
hMten kann. Die Oxydase- und Peroxydasereaktion in den Oberflgehen- 
zellen yon Pflanzen sind meist diffus, doeh kann die Reaktion aueh an 
granulgre Substanzen gebunden sein, z. B. an Eiweigk6rner, die Re- 
servevorr~te darstellen, oder an granul~re Substanzen, die sieh bei der 
Bildung der SpiralgefiiBe, Sehraubentraeheiden der Botaniker, beteiligen, 
mitunter  aueh an den Kern oder an Granula unbest immter  Natur.  

Abb. 1. Ke imb la t t  Johannisbro t .  

Die Benzindinperoxydasereaktion ist im Gegensatz zur Naphthol- 
reaktion nicht in diesem Mal~e auf die Oberfl~chenzellen beschr~inkt. 

Gefiillzellen. 

W~hrend bei Pflanzen der InhMt der eigentliehen Gef~iBzellen eine 
diffuse Reakt ion gibt, so dM~ Raciborski, der zuerst eine positive A1- 
fanaphtholperoxydasereaktion im Leptom feststellte, die oxydierenden 
Substanzen Ms Leptomine bezeichnete, linden sich die naphtholpositiven 
Zellen bei den h6heren Tieren im str6menden Blute. Die verschiedenen 
allen Tieren gemeinschaftliehen Formen der Blutzellen sind: 

1. Die roten Blutk6rperchen, 
2. die granulierten weil~en :BlutkSrperchen und 
3. die Lymphocyten.  
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Von diesen drei Zellarten geben nur die beiden ersten eine positive 
Oxydase- oder Peroxydasereaktion, die eigentliehen typisehen Lympho- 
eyten sind frei yon ox3fdierenden Stoffen. 

1. Die roten BlutkSrperchen. 

Die roten Blutk6rperehen sind durch die Naphtholoxydasereaktion 
normalerweise nicht darzustellen, mit bisher einer Ausnahme, den roten 
Blutk6rperehen des Hundshais. Diese gaben in Formolgefrierschnitten 
eine violette Oxydasereaktion. Dagegen geben die Granula der weigen 
Blutk6rperehen dieses Fisehes keinerlei Oxydasereaktion, aueh nieht, 
wig bereits Katsunuma festgestellt hat, mit der labilen Indophenol- 
blaureaktion. Mit der Indophenolblaureaktion ist in den roten Blut- 
k6rperchen vieler Fisehe eine besonders dieht um den Kern sitzende 
Granulierung festzustellen. Katsunuma land diese Reaktion aueh bei 
Amphibien. Die roten Blutk6rperehen beim Mensehen und bei anderen 
Wirbeltieren gaben, soweit ieh Untersuehungen anstellen konnte, keine 
Indophenolblaureaktion. 

Bei Zusatz entspreehender Mengen yon tI202 muB natiirlieh die 
Reaktion als Peroxydasereaktion positiv ausfMlen. 

Dagegen geben die roten Blutk6rperehen mit Alfanaphthol und 
Benzidin Peroxydasereaktionen, deren Ausfall yon der Menge des zu- 
gesetzten Wasserstoffsuperoxydes abhiingt, wie der folgendeVGrsueh zeigt : 

Man stellt sieh eine 1 proz. L6sung yon gewasehenen IIammelblut- 
k6rperehen in physiologiseher (0,85 proz.) Koehsalzl6sung her ; zu j e 1 eem 
der tIammelblutl6sung gibt man 1 corn einer Naphtholl6sung (phy- 
siologische Koehsalzl6sung). Zu dem ersten Glgsehen gibt man 10 ecru 
Koehsalzl6sung, zum zweiten 10 eem der filtrierten NaphthollSsung, 
in beide Glgsehen !/2 cem einer l proz. Wasserstoffsuperoxydl6sung. 
Wghrend in der Kochsalzverdiinnung die roten Blutk6rperehen eine 
violette Farbe und ganz ausgesproehene Napfform annehmen, erseheinen 
sie in der Naphtholverdiinnung gelblieh, rund, fast wie strukturlose 
Helen aussehend, sind aber ebenso unl6slieh im destillierten Wasser 
wie die gefgrbten roten Blutk6rperehen. Es ist demnach die Konzen- 
trat ion der Naphtholl6sung nieht blot  yon EinfluB auf die F~trbung, 
sondern auch auf die Form der roten Blutk6rperehen. Dieser Vorgang 
erseheint wiehtig ffir die Beurteilung der Bildung und F/irbung yon 
Granula innerhMb yon Zellen, die, wig die Membranen der roten Blur- 
k6rperehen, oft Lipoid-EiweiBgemisehe darstellen. 

Was die Oxydationsreaktion der weigen Blutzellen anlangt, so 
sollen hier nur die Reaktionen der mensehliehen granulierten Leuko- 
eyten besonders besproehen werden. Znr Darstellung der Granula 
mit der Naphtholperoxydase-Gentianamethode ist sowohl Zeit wig 
Konzentration yon Einflull. Ha t  man ganz frisehe Blutausstriehe 
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vor sich, die man mit 80proz. Alkohol fixiert, da absoluter Alkohol 
die Oxydasen zerst6rt (eine Ausnahme bilden die eosinophilen Granula), 
so mutt man naeh der Naphtholgentianaf~rbung NaphthollSsungen 
nehmen, in denen die Wasserstoffsuperoxydmenge auBerordentlieh 
gering ist. Sehr zweekm~gig sind LSsungen vom vorhergehenden Tage. 
Sobald der tt2Oe-Zusatz zunimmt, 16sen sieh die Oxydasen und ziehen 
meist in den Kern der Leukoeyten. 

Sind die Blutprgparate dagegen ~ilter, dann ist der Wasserstoff- 
superoxydzusatz ohne grSBere Bedeutung. Die Granula der Mono- 
eyten hatten meist eine grSBere Widerstandsfiihigkeit gegeniiber dem 
Wasserstoffsuperoxyd als die neutrophilen K6rnehen. Die Granula 
der neutrophilen Leukoeyten verhalten sieh dem Wasserstoffsuperoxyd 
gegeniiber nieht gleiehm/iBig. Auf die F/irbung der eosinophilen Gra- 
nula hat die Wasserstoffsuperoxydmenge, wenn sie nieht eine sehr hohe 
ist, keinen EinfluB. Die Granula der Blutmastzellen, die man besonders 
bei leuk~misehen Prozessen in so grogen Mengen findet, dag eine ge- 
naue Untersuehung m6glieh ist, verhalten sieh der Naphtholoxydase- 
reaktion gegeniiber versehieden. Manehe Granula geben eine Reaktion, 
manehe Granula nieht. Diese Ungleiehmggigkeit der Granulaliirbung 
tritt  aueh bei der Benzidinreaktion zutage, insofern als sieh manehe 
Granula blau, manehe griin, manehe yon vornherein gelb fiirben. 

Die Lymphocyten des Blutes. 
Die Lymphocyten des Blutes werden in der Literatur verschieden 

beurteilt. Nach Niigeli sind sie immer negativ, Maximow ist der An- 
sieht, dab Lymphocyten bei Anwendung der Gewebskultur in granu- 
lierte weige Blutzellen fibergehen k6nnen, doeh wird das yon anderen 
Autoren bestritten. Katsunuma, der Untersuchungen in dieser Hin- 
sicht ausgefiihrt hat, konnte die Beobachtung Maximows nicht be- 
st~tigen, gibt aber zu, dag in manchen Lymphocyten Indophenol- 
blauoxydasen auftreten kSnnen. 

Man muB allerdings einen Untersehied maehen zwisehen Blutzellen 
des normalen und Blutzellen des kranken Menschen. Auch die roten 
BlutkSrperchen geben, wenn sie pathologisch auftreten und kernhaltig 
sind, beim Menschen manchmM eine diffuse Naphtholoxydasereaktion 
des Kernes, wie einzelner Granula, besonders die Mikronormoblasten. 

Bei einem 6wSehigen Fetus fanden sich in der Leber keine sta- 
bilen Oxydasen in den kernhaltigen roten ]31utk6rperchen, wenn 
diese normales Aussehen batten, dagegen fanden sich kleine kernhaltige 
rote BlutkSrperchen mit schmalem Protoplasmasaum, deren Kern eine 
positive Naphtholoxydasereaktion gab und sieh mit der Peroxydase- 
gentianaf~rbung, wie ieh sie fiir Leukocytengranula angegeben habe, 
auch bei einer Blockf~rbung darstellen ]ieB. 
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So gibt es auch lymphoeyten~hnliche Zellen, die sowohl mit  Indo- 
phenolblau, als auch mi t  der Benzidinmethode und der Naphtholper-  
oxydase-Gentianamethode darstellbar sind. Ein Urteil fiber ihre tIer-  
kunft  ist niemals mit  Sicherheit zu geben. 

Zellen, die man in Analogie mit  den oxydasehaltigen weil~en Blut- 
zellen setzen kann, sind die leukocytoiden Zellen bei Mollusken und 
bei Daphnien. Aueh die Eiweil~zellen 1) der Mollusken sind bis zu 
einem gewissen Grad auf eine Stufe mit  den lVIyelocyten zu setzen. Bei 
Daphnien finder man die Oxydasegranula in Ze]len, besonders an der 
Oberflgche, den Schalenplatten aufsitzend und innerhalb der Antennen, 
hier wie dort aueh in Form kleinster freier K6rnchen. Dauerprgparate  
kann man sehr leieht erhalten, wenn man die Tierchen zungehst in eine 
wasserstoff-superoxydhaltige alkoholische Naphtholl6sung bringt, bis 
Violettf~rbung der Granula eingetreten ist und dann die Iqaphtholgen- 
t ianaviolettf~rbung mit  Alkoholdifferenzierung anschlieBt. 

In  pflanzlichen Gef~Ben ist die Reaktion, wie fiberhaupt meistens 
die Oxydasereaktion diffus, selten an Granula gebunden. Keimende 
Kfirbissamen oder Johannisbrotsamen sind zun~chst so gut wie frei 
yon Naphtholperoxydasen,  die Anlagen der Gef~Bbfindel sind beim 
Johannisbrot  schon vollst~ndig vorhanden, beim Kfirbis teilweise. 
Die Gef~Bzellen selbst unterscheiden sieh zun~ehst nur dureh ihre 
Form (langgestreckte Zellen) yon den anderen Blattzellen. Die Spiral- 
gef~lte sind noeh nicht zu sehen. Die Peroxydasereaktion t r i t t  zun~ehst 
am st~rksten da auf, we sparer die Spiralgef~Se erscheinen. Die 
Spiralen sind anfangs noch deutlich granular und naphtholpositiv, sparer 
verschwinden die Oxydationsreaktionen der nunmehr  homogenen Spi- 
ralen ganz, dagegen ist noch die Umgebung der Spiralgef~l~e starker 
positiv. Teils yon den Gef~l~bfindeln aus, tells veto Rand her werden 
al]m~hlieh auch die anderen Zellen des Blattes positiv, so dal~ sehlie~lich 
in einem Schnitt  durch das Keimbla t t  alle Zellen Naphtholperoxydasen 
enthalten. Bei Pflanzen besteht  demnaeh keine so seharfe Trennung 
der Oxydasezellen yon den nieht Oxydase enthaltenden Zellen, wie 
bei Tieren, doch ist die Bevorzung der Oberflgchenzellen und Gerbil  
zellen unzweife]haft vorhanden.  

Beziehungen der Oxydationsreaktionen und der oxydierenden Substanzen 
zueinander. 

In  der Regel sind die Naphtholoxydasen auch durch die Peroxydase- 
reaktion mit  Naphthol  und Benzidin und mit  der Indophenolblau- 
methode darstellbar. Die l~aphtholperoxydasen geben meist die Ben- 
zidin- und Indophenolreaktion und die Benzidinperoxydasen die Indo- 

1) Da, we sie die Oberflache erreichen, sind sie leicht mit Schleimzellen zu 
verwechseln. 

Virchows Archiv. Bd. 262~ 4 
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phenolreaktion, nicht umgekehrt. Indessen kann jede dieser oxydie- 
renden Substanzen aueh selbstgndig auftreten, so gaben beispielsweise 
die Eiweil~zellen yon Aree Noae und die Schleimzellen yon Spondylus 
gaederepus nur eine Indophenolreaktion. Die EiweiBzellen yon Pee- 
tuneulus gaben nut eine sehr kr~ftige Benzidinreaktion, fast keine 
Naphtholreaktion, die EiweiBzellen von Cardita sulcata keine Benzidin- 
reaktion, dagegen die Nap htholreaktionen, die EiweiBzellgranula 
yon Arion zun~ehst nur eine Naphtholoxydasereaktion, erst bei weiterer 
Spaltung Peroxydasereaktionen. Das spricht dafiir, dab da, wo die 
Oxydasenaphtholreaktion positiv ist, entweder ein Gemisch der ver- 
schiedenen oxydierenden Substanzen vorliegt oder ein einheitlicher 
Komplex, yon dem die iibrigen oxydierenden Stoffe abgespalten 
werden. Die folgende lJberlegung spricht daffir, dab jedenfalls eine 
Mischung vorhanden sein kann. Die Oxydasen werden in der Zelle 
standig zersetzt. Wenn nun die Zersetzung in der geihenfolge Per- 
oxydase-Indophenoloxydase vor sich geht, so k6nnen oxydierende 
Substanzen zurfickbleiben, die nicht Naphtholoxydasen sind, ihrerseits 
aber wieder Stoffe adsorbieren, an denen neugebildete Naphthol- 
oxydasen sich niederschlagen. Die oxydierenden Substanzen wiirden 
in einem solchen Fall voneinander raumlich getrennt sein, also Mi- 
schungen darstellen. Wie auf der einen Seite die Oxydasen sich so 
zersetzen, dab schlieBlich nur die Indophenoloxydasen tibrig bleiben, 
so finder man andererseits, dab Zellen, die gew6hnlich nur die Indo- 
phenolreaktion oder die Naphtholperoxydasereaktion geben bei Scha- 
digungen des Gewebes, die nachsthShere Substanz bilden, das spricht 
daffir, daB auch in diesen Zellen die gMche Abspaltung der Indophenol- 
oxydasen aus Naphtholoxydasen stattfindet. Die Indophenolblau- 
oxydase ist die erste auftretende Oxydase. 

Ffir die M6glichkeit einer Misehung sei noeh ein Beispiel angefiihrt: 
Die Auster des Mittelmeeres enthielt Leukocyten, die nur die Indo- 

phenolreaktion gaben. Bei der Auster der Nordsee waren sie aueh mit 
der Peroxydasereaktion darstellbar. Bei der Konservierung der Nord- 
seeauster in Formol gaben voriibergehend die Leukoeytengranula aber 
eine Naphtholoxydasereaktion. 

Da diese l~eaktion besonders yon den oberflaehlieh liegenden Leu- 
koeyten gegeben wurde, seheint sie auf einer Adsorption yon Naphthol- 
oxydasen zu beruhen, denn die Auster hatte neben den Leukoeyten, 
besonders im Kiemen, Zellen mit grogen K6rnehen, die eine Naphthol- 
oxydasereaktion gaben. Tatsaehlieh wiirden also die Granula der Auster 
hier an ihrer Oberflaehe eine Mischung versehiedener oxydierender 
Stoffe tragen, wie sie vorher theoretiseh angenommen wurde. 

Von auBerordentlieher Bedeutung ware der Naehweis, dag auch 
die labilen Oxydasen (Gewebsoxydasen yon Grae[/) das Endprodukt 
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einer Abspaltung der Oxydasen sind (unbeschadet der M6glichkeit 
und Notwendigkeit der Entstehung dieser Stoffe wie aueh der 
Naphtholoxydasen anch dureh Assimilation). Zugunsten dieser An- 
sieht lassen sich folgende Befunde verwerten: 

Die gesamten Epithelien des Darmkanals des t tundshai geben naeh 
kurzer Formo[fixierung eine (labile) Indophenolblaureaktion, bei lgnge- 
rer Fixation verschwindet diese zun~ehst im Darm, bleibt aber im Magen 
noch lgngere Zeit erhalten. Bei einer ganzen Reihe yon anderen Fisehen 
geben aber die Nagenepithelien eine Naphtholoxydasereaktionl).  Welter 
finder man bei manehen Mollusken, dab die Muskelfasern aueh bei 
lgngerer Formo]fixation noch Indophenolblauoxydase enthalten, w~h- 
rend bei den meisten Mollusken die Muskelgranula ~uBerst empfindlieh 
sind. Es gibt demnaeh Uberggnge zwisehen den stabilen und labilen 
Oxydasen was dafiir spricht, dal~ die Stabilit~t der Oxydasen im 
wesentlichen davon abh~tngt, an welehe Substanzen sie gebunden sind. 
Diese Auffassung, wonaeh die Widerstandsfghigkeig der Indophenol- 
oxydase yon der Bindung abhgngt, seheinen aueh Grae]] und Katsu- 
numa zu haben. Die l%eihenfolge, in der der Oxydasekomplex sich 
zersetzt (umgekehrt sieh aufbaut) wfirde also sein: 
Naphtholoxydase . . . .  |nur saure (OH) Gruppen am Oydasereagens 
Naphtholperoxydase . . . .  

(Benzidinperoxydase) } 
stabile Indophenoloxydase . NH (basische) Gruppen am Oxydasereagens. 
labile Indophenoloxydase 

Bei der weiteren Zersetzung der Naphtholoxydase treten wahr- 
seheinlich noeh 3 verschiedene Substanzen auf. 

1. Stoffe, die zwar mit  Naphthol Wasserstoffsuperoxyd keine 
l%eaktion geben, naeh dieser Behandlung aber sieh noeh mit Naphthol- 
gentianaviolett (Gruppe 5) darstellen lassen. 

2. Stoffe, die das Naphtholgentiana ohne H20.~ Naphtholbehand- 
lung annehmen (AmSboidzellen yon Tunicaten) und 

3. Stoffe, die sich zwar mit keiner dieser Reaktionen darstellen 
lassen, aber noeh imstande sind, gelSste Oxydasen zu adsorbieren, 
so dal3 sie eine sekund~re Oxyda~ionsreaktion geben. 

Die Beantwortung der Frage, ob man die Oxydasen versehieden- 
artiger Zellen miteinander vergleichen kann, also die Feststellung, ob 
die Oxydasen der Oberfl~ehenepithelien die gleiehen sind, wie die 
Oxydasen der Blutzellen, ist sehr wichtig. Sind die Oxydasen die 
gleichen Substanzen, so liel~e sich ffir alle Zellen das gleiehe Gesetz 

1) Die Epithelien des Fisohmagens bilden demnach 4 Gruppen: 
1. Alle ZeHen immer negativ. 
2. Vereinzelte Zellen positiv. 
3. Das obere Drittel der Krypten positiv. 
4. Die gesamten Driisen positiv. 

4* 
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ableiten, und man erhielte durch das Studium der Naphtholzellen einen 
Einblick auch in den Stoffwechsel der oxydasefreien Ze]len. DaB 
wahrscheinlich die Oxydasen der Wanderzellen die gleichen Eigen- 
schaften haben, wie die Oxydasen der Oberfl~chenepithelien, daffir 
gibt es Unterlagen. 

Bei der Sehlammschnecke (Limnaea) finder man an der Oberfl~che 
Stellen, wo Flimmerepithelien unmittelbar an naphtholpositive Becher- 
ze]len stoBen. In solchen Fgllen, wo besonders reichlich Becherzellen 
vorhanden waren, fanden sich unterhalb des Flimmerepithels groBe 
Anh~ufungen kleiner naphtholpositiver leukocydoider Zellen, die unter 
dem Becherzellepithel fehlten. Man hat hier den Eindruck, als wenn 
der Schutz, der durch die Schleimzellen ausgeiibt wird, da wo das 
Flimmerepithel anf~ngt, den Leukocyten fibertragen ist. 

Etwas )[hnliches findet sich im Magen der RoBmakrele. Die Magen- 
schleimhautepithelien enthalten normalerweise keine Naphtholzellen 
wie sie bei anderen Fischen, tells vereinzelt, teils in tl~ehenhafter Aus- 
dehnung vorkommen. Hier zeigte sich, dab die in der Schleimhaut 
verstreuten reichlich vorhandenen Leukocyten auf mechanische Reize 
hin verschleimen und die ganze Schleimhaut mit ihren Sekreten durch- 
tr~nken. Es kann dann vorkommen, dab manche Epithelien infolge 
Adsorption dieser Substanzen eine Oxydasereaktion der Kerne geben, 

w i e  man sie als sekund/~re Oxydasereaktion auch bei menschlichen 
Leukocyten in allerdings seltenen F~llen voffindet. Die Magenschleim- 
haut der Rogmakrele antwortet demnach auf eine Sch~digung nicht 
mit einer Vermehrung der Leukocyten, sondern mit einer Hyperse- 
kretion derselben. Ist es nicht wahrscheinlich, dab bier die Leuko- 
eyten die gleiche l~olle iibernehmen wie sonst die oxydaseha]tigen 
Epithelien, die ebenlalls Schleim abseheiden? 

Nun kSnnte auch noch der Einwand gemacht werden, dab zwar 
die tierischen Oxydasen und Peroxydasen gleiche oder verwandte 
Substanzen sind, dab aber die pflanzlichen Oxydasen etwas anderes 
darstellen. ])as ist sehr unwahrscheinlich, denn die pflanzlichen Oxy- 
dasen (Peroxydasen) zeigen ein ghnliches Verhalten in ihrem Auftreten 
und bei ihrer Zersetzung. Auch das spricht fiir eine weitgehende Par- 
allele, dab man mit tierischen Oxydasen auch pflanzliche Strukturen 
sekundi~r mit der Naphtholmethode darstellen kann, indem man die 
gelSste Oxydase als Beize verwendet und umgekehrt, dal3 es auch mit 
pflanzlichen Oxydasen gelingt, tierische Strukturen darzustellen. Na- 
tiirlich ist damit nicht gesagt, dab die oxydasehaltige Struktur etwa 
bei Pflanzen und Tieren die gleiehe ist. Wie die Erfahrungen mit der 
sekund~ren Oxydase-Naphtholreaktion beweisen, k6nnen die Oxydasen 
an die verschiedensten Strukturen adsorbiert werden, maBgebend ist 
nut die Oberflgche der Struktur, nicht ihre innere Zusammensetzung. 
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Wahrseheinlieh werden die pflanzliehen Oxydasen ganz oder teilweise 
beim Aufbau der tierischen Zelle verwendet. 

Beziehungen oxydierender Substanzen zu anderen Zellvorgiingen. 
Alle granul~ren Oxydasen k6nnen unter Aufl6sung ihrer Strukturen 

verschleimen. Der Schleim verliert dabei seine Oxydasefahigkeit in 
der Regel. Bei Mo]lusken ist die l~aphtholoxydasereaktion so haufig 
in den Sehleimzellen loositiv, dab man die Schleimzellen geradezu als 
, ,0xydase-Zellen" ansehen daft. Nun ist der Verschleimungsvorgang 
meist ein EiweiB16sungsvorgang, mit dem gleichzeitig h~tufig noch eine 
Lip0idlSsung oder eine LSsung kohlehydrathaltiger Strukturen ver- 
bunden ist. Dieser LSsungsvorgang geht bei den Oxydasegranula 
sehr haufig auch noeh im l~eagensglas vor sieh. Besonders lehrreich in 
dieser tt insicht sind die L6sungs- und Que]lungsvorg~nge (autolytisehe 
Vorg~nge), wie ieh sie an den eosinophilen KSrnchen menschlicher 
Leukoeyten und an den EiweiBzellgranula mancher Mollusken besehrie- 
ben habe. Es ist sehr wahrscheinlieh, dab die Oxydasen selbst gleich- 
zeitig noeh mit lytischen Substanzen verbunden sind. Bei den mensch- 
lichen und vielen tierischen Wanderzellen des Blutes ist eine eiweiB- 
16sende F~Lhigkeit festgestellt (Jochmann), die menschlichen Leuko- 
cyten vermSgen nieht nut  bakterielles EiweiB, sondern auch bakterielle 
Lipoide und Kohlehydrate aufzulSsen. Es ist nicht unwahrscheinlich, 
dab aueh der Fermentkomplex fiir die Verdauungsfermente zun~chst 
eine Einheit darstellt, die nur unter versehiedenen Verhaltnissen ver- 
schieden gespalten wird. Betrachtet  man die menschlichen Blutzellen 
auf die Wirkungsweise der Fermente bin, so ist festzustellen, dab die 
Eiterzellen kernlSsende und kohlehydratl6sende Fermente besitzen, 
aber keine freien fettl6senden Fermentel).  Sonst kSnnten sich keine 
lipoiden Strukturen im Protop]asma bilden. Umgekehrt die Lympho- 
cyten, also die oxydasefreien Zellen, deren haulots~ehliehster Vertreter 
sein Protoplasma dureh einen L6sungsprozeB abgestoBen hat  (pep- 
fischer ProzeB), enthalten Lipasen. Das zeigt, dab da, wo in der Zelle 
ein trylotisches Ferment  gebildet wird, dieses an eine ]ipoide Struktur 
gleichzeitig mit einer Naphtholoxydase adsorbiert werden kann, um- 
gekehrt dab da, wo in der Zelle ein peptiseher Vorgang abgelaufen ist, 
woh] Lipasen auftreten, dab die I~aphtholoxydasen aber hierbei v511ig 
zersetzt werden. Iqimmt man einen gemeinsehaftlichen ;Komplex fiir 
die l~aphtholoxydasen und die ]ytisehen Fermente an,/sso k6nnen nur 
unter verschiedenen Verh~ltnissen verschiedene l%rmente entstehen, 
d .h .  die Ausbildung der verschiedenen Fermentzellen muB an ver- 

1) Der neutrophile Leukocyt enthglt zwar keine ,,Lipase", kann sie aber 
bilden, der Lymphoey~ enth/~lt Lipasen (Bergel). Es ist ein Unterschied zwischen 

Lipase und ]ipolytischem System. 
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schiedenen Orten erfolgen, die Lipaseze]len an Orten erhShter Oxy- 
dation, die Oxydase-Tryptasezellen ~n Orten erhShter Reduktion, da 
die Oxydase dutch Oxydgtion zersetzt wird. Die Reihenfolge in der 
Spaltung der Komplexe mit zunehmender Oxyd~tion und umgekehrt 
entspreehend der Aufb~u durch Reduktion w~re demnuch: 

Tryptase, Diastase, Lipase, Peptase. 
Betrachtet man daraufhin die Sekrete der gro•en Verdauungs- 

driisen, so ist festzustellen, daI~ der Magen neben einer Peptase eine 
Lipase bildet. Die Bauchspeieheldrfise neben einer Tryptase und 
einer Diastase noch eine Lipase. Wfirde diese Lipase nicht im Pankreas 
gebildet, so kSnnte die Bauchspeicheldriise die tryptischen Fermente 
granular an Lipoide gebunden speiehern, gleichzeitig aber Naphthol- 
oxydase enthalten. I)iese Speicherung wiirde ffir die Driise eine grofie 
Gefahr bedeuten einmal, well, wie in den Leukocyten, der Kern und da- 
mit die Regenerationsf~higkeit der Zellen angegriffen wiirde, anderer- 
seits, well die MSglichkeit einer plStzlichen LSsung der Granula vorl~ge 
mit dem sofortigen Zellzerfall. 

I)iese Gefahr muI~ auch bei einheitlicher Fermentgrundsubstanz 
in den Magenepithelien bestehen, die Pepsin bilden. Wird sehr viel 
Substanz gebildet, aus der die Fermente (darunter auch Trypsin) 
abgespalten werden, so muI~ diese Abspaltung, wenn nicht geniigend 
Sauerstoff zur Oxydation vorhanden ist, nicht ~uf der peptischen, 
sondern auf der tryptischen Seite egolgen. Damit ist aber die Gefahr 
des Auftretens yon Zellzerfall gegeben. Diese Gefahr info]ge ungenii- 
gender Blutversorgung liegt vor bei Verengung oder Verstopfung der 
Gef~Be der Schleimhaut; die Folge dieser Vorg~nge wird ein Ulcus 
sein. Eine weitere Folgerung ist, dal~ alte Belegzellen mit sklerosiertem 
Kan~lsystem keine Fermente und keine Salzs~ure mehr zu bilden im- 
stande sind. 

In 2. Linie gibt das Untersuchungsmaterial Anh~ltspunkte du- 
ffir, dal~ zwisehen Pigmentbildung und Vorkommen yon oxydieren- 
den Substanzen Beziehungen bestehen, und zwar derart, d~i~ Zellen, 
in denen Pigmente auftreten, im allgemeinen frei sind yon oxydieren- 
den Subst~nzen. Ebenso linden sich in Zellen, die Pigmente bilden, 
dann keine Pigmente, wenn die Oxydasere~ktion positiv wird. Hier- 
Iiir einige Beispiele (weitere Beispiele linden sich in den Bemerkungen 
zu der in der Irfiheren Arbeit aufgestellten T~belle). 

Bei ~lteren Miesmuscheln ist in der Regel der ganze Epithels~um 
des Fui~es mit br~unlichen PigmentkSrnern geffillt. Exemplare, die 
wenig Pigment enthalten, enthalten daffir l~aphtholperoxydasen und 
es ist deutlich zu erkennen, daI~ mit Zunahme der Pigmentbildung 
die Peroxyd~sereaktion abnimmt. Hierfiir gibt es 2 Erkl~rungen, 
entweder wird bei vollst~ndiger Oxydation die Oxydase selbst zersetzt 
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und es werden hierbei freiwerdende Chromogene phenolartiger Natur 
in Pigment umgewandelt, das sich dann, da die Oxydase selbst eine 
phenolbindende Substanz ist, auf der nichtzersetz~en Oxydase nieder- 
schl~gt und die urspriingliehen Oxydasegranulu in Pigmentgrunula ver- 
wundelt, oder man muB unnehmen, dab in den Pigmentzellen iiber- 
haupt keine Oxydase gobildet wird. Dus letztore ist unwuhrscheinlich, 
da man Zellen finder, die sowohl Oxydasen wie Pigmente enthalten, und 
in denen manchmal deutlieh erkennbur ist, dab die Naphtholoxydasen 
teilweise als Schleim noch ausgesehieden werden. Dus beweist eine 
Zersetzung der Oxydasegranulu, die der Pigmentbildung vorhergeht. 

Nehmen wir nun an, dab intermedi~r Oxydason immer non gebildet 
und verbraucht werden, so wird ihre Speicherung durch die Bildung 
der PigmentkSrnehen verhindert und wuhrscheinlieh de{ oxydgtive 
Zerfall der Oxydusen durch die Anwesenheit des Pigmentos besehleunigt. 

Ist diese Ansicht riehtig, dann wird verst~tndlich, warum bei Schnek- 
ken, die EiweiBzellen oder Leukocyten oft in groBen Mengen unmittel- 
bar an der Oberfl~che zeigen, da we zahlreiche Pigmente gefunden 
werden, diose Naphtholzellen nur sp~rlich vorhanden sind, weft bei 
der Pigmentbildung gleichzeitig Sehutzsubstanzen infolge Zersetzung 
der Oxydasen abgespalten wurden, die die Zuwanderung der Leuko- 
eyten unnStig maehen. Natfirlich gelten diese Betrachtungen haupt- 
s~ehlich da, we die Zelle ihre Chromogene durch Abbau selbst erzeugt. 
Aber uuch da, we die Chromogene yon aul]en her in die Zellen gelangen, 
miissen ~thnliche Erscheinungen vorhanden sein. Da die Chromogene 
an die phenolbindenden Substanzen (Oxydasen) gebunden werden, 
muB an diosen Stellen die Pigmentreaktion positiv und die Oxydase- 
reuktion negativ ausfallen und dus Neuauftreten yon Oxyd~sen wird 
toils dureh die erh6hte Zelloxydation, toils dutch Bindung der Chromo- 
gene verhindert. Ffir die Pigmentbildung sind die Konzentrations- 
verh~ltnisse zwischen Chromogen und Farbstoff auBerordentlieh wich- 
rig. Wie aus dem oben besehriebenen Fgrbungsversuoh der Hammel- 
blutk6rperchen mit NuphthollSsungen und Wusserstoffsuperoxyd her- 
vorgeht, kann ein UberschuB yon Naphthol die F~rbung direkt ver- 
hindern. Eben~o tritt  keine Farbstoffbildung ein, wenn die Peroxy- 
dase im f)bers6huB vorhanden ist. In ~thnlieher Weiso braucht eine 

I 

Zelle, uuch wet m sie viele farblose Chromogene oder viel Peroxydase 
enth~lt, keinen siehtbaren Farbstoff zu bilden. 

Herkunft und Rolle der oxyflierenden Stoffe. 
Uber die H~rkunft der oxydierenden Substanzen ist noch wenig 

bekannt. Die Granula der EiweiBzellen yon Arion stammen sehr wuhr- 
seheinlich von den Kernk6rperehen direkt ab, da man uueh in Schnecken- 
exemplaren, die nicht in Formol fixiert sind, einzelne Kernk6rperchen 
finder, die in einer alkalisehen AlfanaphthollSsung sich in gleicher 
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Weise wie die formolfixierten Granula schwarz fgrben. Bisweilen 
finder man auch Teilungsvorg~tnge in den KernkSrperchen in Form yon 
L~ngenwachstum und Spaltung. Die Eiwefl~zellen entstehen tells durch 
Sekretion von I~ucleolarsubstanz mit sekundi~rer Fgllung oder durch 
direktc Abschniirung von Nucleolarsubstanz. Die Granula dcr Eiwei~- 
zellen bei Arion spalten bei Behandlung mit Alkali einen braunen Farb- 
stoff ab, der auf die Granula beschr~nkt sein kann, hgufig aber die ben~ch- 
barren Fasern durchsetzt. Bei lgngercr Konservierung in Formol nehmen 
mit der Zeit alle KernkSrperehcn die Eigensehaft einer I~aphthol- 
oxydase an. Extrakte aus derartigen Schnecken gestatten die Dar- 
stellung pflanzlicher und tierischer KernkSrperchen (sekund~tre Naph- 
tholreaktion der Nucleolcn). Bei positivem Ausfall der Oxydations- 
reaktion finder man nicht selten Quellungserscheinungen der Kern- 
kSrperchen und Umwandlung in ein eigengrtiges lichtbrechendes rund- 
liches Gebilde, das, wenn die I~aphtholreaktion selbst abgebla{tt ist, 
noch als gelbes KSrperchen erhalten bleibt. Hicr sieht man tats~chlieh 
noeh die Verbindung yon oxydierender Substanz, Chromogenen und 
lytischer Substanz. Aueh bei der Bildung der Granula der mensch- 
lichen neutrophilen Leukocyten ist das KernkSrperchen beteiligt. Die 
ausgebildetcn Leukocyten haben kein KernkSrperchen mehr, die Sub- 
stanz des KernkSrperchens ist aus dem Kern ausgetreten und in ent- 
sprechender Umwandlung zur Bildung der neutrophilen Granu]a ver- 
wendet worden, die nun wahrscheinlich ihrerseits auf assimilatorischem 
Wege den Aufbau wichtiger Fermente gew~hrleisten. Dcr Aufbau 
der l~ucleolarsubstanz muD, wenn ihr Abbau fiber Oxydase, lytisches 
Ferment und Pigment geht, aueh in der gleichen Wcise erfolgen. Nun 
hat Grae// es als sehr wahrscheinlich bezeiehnet, dait jede Zelle Indo- 
phenolblauoxydasen labiler Art bilden kann. Wenn jcde Zelle Nucleolar- 
substanz zersetzt und jede Zelle Indophenolblauoxydasen bilden kann, 
so mud zwischen beiden auch die MSglichkeit des Auftretens yon Phe- 
noloxydasen, lytischen Fermenten und Pigmenten liegen. 

Worin ist nun der Grund zu suchen, da~ diese Substanzen so selten 
in den Zellen nachweisbar sind ? 

Der Grund licgt wahrscheinlich darin, daI~ der Sammelkomplex 
(Nucleolarkomplex) je nach der spezifischen Struktur der Zellc in ver- 
schiedener Weise gespalten wird. Man kann sich das bildlich an der 
folgenden Figur darstellen. 

Oxydase lyt. Ferment Pigment 

Partial Partial 
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Zerfgllt die Ausgangssubstanz in den ausgezogenen Linien, so ist 
keine Fermentreakt ion oder kein Pigment naehweisbar, zerf~Lllt sie in den 
punktier ten Linien, so ist das Ferment  oder Pigment naehweisbar. 
Der zwisehen punktier ter  und ausgezogener Linie gezogene Tell ist ein 
Partial.  Tri t t  dieses Part ial  zwisehen zwei Glieder, die aufeinander 
an sieh nieht einwirken, so kann nunmehr eine Einwirkung erfolgen, 
also z. B. ein (spezifisehes) lytisches System zustande kommen, wenn das 
Part ial  von dritter Seite herantr i t t  oder ein autolytisches System, wenn 
das Part ial  yon der Zelle selbst gebildet wird. Anhaltspunkte fiir diese 
Auffassung gibt es bereits in der Serologie. Das Komplement  stellt 
im hi~molytisehen Versuch ein derartiges Part ial  zwisehen zwei auf- 
einander nieht siehtbar reagierende Substanzen vor (Amboeepter, rote 
Blutk6rperehen). 

Aueh dureh einige Beispiele aus der F~rbeteehnik kann diese Auf- 
fassung gesttitzt werden. Ext rak te  aus Wegsehnecken sind erst dann 
als Kernk6rperehenbeizen verwendbar, wenn die Kernk6rperehen der 
Sehnecke selbst eine Naphtholoxydasereakt ion geben. Behandelt  man 
demnaeh einen Gefriersehnitt menschlieher Hau t  mit  einem unreifen 
Extrakt ,  so erh~lt man, abgesehen yon manehen roten Blntk6rperehen 
keinerlei sekundSore Reaktion. Is t  aber die Hau t  gesehwiirig ver~ndert, 
dann geben die Nueleolen der Epidermiszellen an der Grenze zwisehen 
Gesehwiir (Eiterzellenansammlung) und unversehrter Hau t  eine positive 
sekundgre Naphtholreaktion. Es ist demnaeh hier ein Part ial  vorhanden 
und die Wahrseheinliehkeit besteht, dub dieses Part ial  sieh aus auf- 
genommenen Leukoeytenoxydasen gebildet hat, das an die Kern- 
kSrperehen niedergesehlagen ist. 

Ein weiteres Beispiel gaben die Zellen des Substantia eoerulea der 
Hirnsehenkel. Hier gelang die sekund~re Naphtholreaktion der Kern- 
k6rperehen mit  unreifen Ext rak ten  nur in den pigmentierten Ganglien- 
zellen, w/ihrend andere Zellen keine sekundgre Naphtholreaktion gaben. 
Da sieh diese Zellen dutch ein autogenes Pigment yon den iibrigen 
Ganglienzellen unterseheiden, ist es naheliegend, daran zu denken, 
dab bei der Bildung des Pigmentes das entspreehende Part ial  entstand 
und am Kernk6rperehen zuriiekblieb. 

Ein Part ial  ist aueh die NH-Gruppe bei der Fi~rbung der Gewebs- 
mastzellgranula. Die Fgrbung gelingt nur mit  einem basisehen NH- 
haltigen Farbstoff, nieht z .B.  mit  Eisenh~matoxylinl),  das sieh in- 
Iolge der Eisenbeize wie ein basiseher Farbstoff  verh/tlt. 

Auger den roten BlutkSrperehen geben meist die eisenhMtigen 
Pigmente eine sekund~re Naphtholreaktion naeh Behandlung mit  sonst 

1) Die F~rbbarkeit ;nit einem H~m~toxylinlack sprieht ftir das Vorhandensein 
basischer Gruppen im Eiweig. Alaunh~matoxylin verh/~lt sich wie ein saurer 
Farbstoff (Unna). 
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unwirksamen Schneckenextrakten. Es gibt demnaeh eine Oxydations- 
stufe der Oxydase, die eine besondere Affiniti~t zum Eisen aufzuweisen 

h a t .  Die Oxydase selbst hat infolge ihres basisehen Charakters kein 
AdorptionsvermSgen fiir Eisen. In dem Augenbliek aber, wo saute 
Chromogene vorhanden sind, erhi~lt sie als phenolbindende Substanz 
dutch Bindung der Chromogene sauren Charakter und vermag Eisen 
zu binden. Tats/~chlieh kann man eosinophile Granula unter Verwen- 
dung yon Naphthol als Beize mit Eisenhi~matoxylin fi~rben. 

Es wiirden demnaeh dann Beziehungen zwischen Oxydase und 
Eisen vorhanden sein, wenn die Oxydase sich zum Teil zersetzt und 
Chromogene abspaltet und in anderer Gruppierung anlagert. Darnach 
besti~nde ein Parallelismus zwischen Oxydase- und Eisengehalt, der 
aber durehaus nicht gesetzmgGig zu sein braueht, da er abhi~ngt einmal 
von den Mengen unzersetzter und zersetzter Oxydase, andererseits 
auch yon der Nenge der den Zellen von aul3en zugeftihrten Chromogene. 
Auf diese Weise wiirde es sieh erkli~ren, warum bei den labilen Indo- 
phenoloxydasen Oxydase und Eisengehalt parallel gehen (Grae][, 
Katsunuma). 

Alle diese Betrachtungen sind zwar noeh sehr spekulativ und es ist 
notwendig, die ganze Frage ftir jede Zelle, die Oxydase enthiilt, phy- 
siologiseh-ehemiseh zu bearbeiten Bereits aber sind einzelne Befunde 
vorhanden, welehe die Berechtigung iiir die Aufstellung dieser Hypo- 
thesen geben. So land neuerdings 2geumann, dab die Oxydasereaktion 
der eosinophilen Granula yore Stiekstoffgehalt der , ,Oxydasen" ab- 
hiingt. Weiter ist yon franzSsiseher Seite (v. Romieu, Prenant) in der 
Granulasubstanz der eosinophilen Zelle Phosphor naehgewiesen worden 
{Neumann). Das spricht ftir ihren Ursprung aus dem EiweiG des 
Kernes, der bei den eosinophilen Zellen stark abgebaut erseheint. 

Zweifellos eignen sich manehe Mollusken besonders fiir derartige 
physiologiseh-ehemische Zwecke, ebenso wie lebende Pflanzen mit Vor- 
teil zu Untersuehungen herangezogen werden kSnnen, da der Naehweis 
tier oxydierenden Substanzen auch in Dauerpr~tparaten mSglieh und 
somit ein Vergleieh erleiehtert ist. 

Auch auf farbehemischem Wege diirften mit anderen Fgrbungen 
wiehtige l~'eststellungen gemaeht werden k6nnen. Wenn der Nueleo- 
larkomplex, d .h .  die Bildung des KernkSrperchens die Folge ist einer 
Zersetzung der Oberfl/~chensubstanz der Schleifen (nach erfolgter Tei- 
lung), andererseits die Nueleolarsubstanz bei ihrer Zersetzung den 
Chromogen-Zymogen~Oxydasekomplex bildet, dann miissen auch farb- 
ehemisch bei schwankendem Oxydasegehalt Ver~nderungen am Kern- 
kSrperchen und am Chormatin festzustellen sein. DaB der Oxydase- 
gehalt einer Zelle beeinfluGt werden kann, beweisen die folgenden 
Untersuchungen: Durchstieht man einen keimenden Kiirbissamen mit 
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einer Nadel und zieht einen Faden durch die Stiehfffnung, dann t r i t t  
in der Umgebung des Stiehes eine erhebliche Peroxydasebildung in 
allen Zellen ein. Die unmittelbare Umgebnng des Stiehes ist fret yon 
Peroxydasen, darauf folgt eine eharakteristisehe Abgrenzungszone. 
War der Faden vorher mi t  Terpentin benetzt,  so blieb diese l~eaktion 
aus. Die vermehrte  Bildung yon Peroxydasen diirfte daher die Folge 
yon dem Eindringen yon Wasser- und Luftsauerstoff seth. Der Zweck 
der Demarkat ion ist wahrseheinlieh der, zu verhindern, dab die vor- 
handenen leieht angreifbaren I~eservestoffe in Gestalt runder eholesterin- 
haltiger Eiweigkugeln sieh dureh Bakterieninfektion zersetzen. 

Entspreehende Versuche an tierisehem Material sind ebenfalls dureh- 
ffihrbar und ffir histoehemisehe Untersuchungen mi t  versehiedenen 
Fgrbemethoden besonders geeignet. 

Abb. 2. Keimblatt  yore Kiirbis. Peroxydasereaktion in der Umgebung eines Stichkanals. 

Auch die Capillarisationsmethode yon Griifi 1) kann zur Untersuchung 
yon oxydierenden Fermenten,  wie bereits Griifi festgestellt hat,  mi t  
Nutzen verwendet werden, um einen Aufsehlug zu bekommen fiber die 
Natur  der oxydierenden :Fermente .  

L~13t man einen Auszug yon keimenden Kfirbissamen, dem man 
vorher Alfanaphtholl6sung hinzugesetzt hat  (etwa yore 5. bis 6. Tage), 
auf Filtrierloapier auslaufen, so muB da, wo Peroxydasen vorhanden 
sind, wenn man  mi t  Benzidinl6sung und Wasserstoffsuperoxyd be- 
tupft,  fiberall eine carmoisinrote Ff~rbung eintreten, wo Naphthol  
vorhanden ist. Tats~ehlich t r i t t  aber am Rande eine reine Blauf~rbung 
ein, d. h. das Naphthol  wandert  nicht so welt wie die Peroxydase. Maeht 
man den gleichen Versuch mit  Carbolsfmre s tar t  mi t  Naphthol,  so er- 
hglt man manchmal  dasselbe Ergebnis. tI ieraus folgg, dal3 die Per- 
oxydase nieht deshalb schneller wandert,  weil sie kleiner ist wie das 
Naphtholmolekfil,  sondern weil das Naphthol  bzw. die Carbolsgure 
durch irgendeine basische Substanz zurfickgehalten wird. 

Macht man den Capillarisationsversuch mit  einem Gemisch yon 
A]fanaphthol und Carbols~urel6sung und betupft  die verschiedenen 

2) Abderhalden, Arbeitsmethodon Abt. IV, T. I, H. 1, S. 37. 
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Stellen der Filtrationszone mit einer Chloraminl6sung zum Zweeke der 
Oxydation und Farbstoffbildung, so t r i t t  das ein, was man erwarten 
kann, dab der Rand sich gelb, die mittlere Zone violett f~rbt, da die 
Carbolsiiure schneller wandert, wie das grSBere Naphtholmolekiil. 

Die Schnelligkeit der Wanderung bei der Carbols~ure ist, wie Parallel- 
versuehe zeigen, etwa so groB wie die der Peroxydase. Der Filtrations- 
versueh zeigt also, dag die Peroxydase etwa die MolekulargrSBe von 
Carbolsgure hat oder kleiner wie diese ist, 

Abb. 3. 

2. dab die Peroxydase innerhalb der Zelle an eine basisehe Gruppe 
gebunden ist, von der sie sieh sehr leieht losl6st (Gelbfgrbung inner- 
halb der Zelle mit Benzidin I-I~O~), 

3. dal3 vielleieht die saure Peroxydase selbst eine basisehe Gruppe 
besitzt, weil sie nieht zurfiekgehalten wird. 

An der in den Zellen vorhandenen Naphtholoxydase sind daher 
mindestens 4 Gruppen vorhanden, eine peroxydbildende Gruppe, eine 
oxydierende Gruppe (Peroxydase), eine farbstoffbindende Gruppe und 
Stiekstoffgruppen, die nieht unmittelbar zur Oxydase gehSren, sondern 
dureh Stiekstoffgruppen des Reagens ersetzt werden kSnnen, also Par- 
time sind. Jedenfalls handelt es sieh, selbst bei den Subs~anzen der 
Oberflgehe oxydierender Granula, um zusammengesetzte K6rper. Der 
Trgger der ,,Oxydase" vollends kann sehr versehiedener Natur  sein. 


