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0xydasereaktion und Zellstoffwechsel. 
Von 

M. Staemmler, Chemnitz. 

(Eingegangen am 7. Januar 1927.) 

,,Die Indophenolrealction gibt einen Au/schlufi i~ber die oxydativen 
Leistungen der lebenden Zellen" (Katsunuma). 

,Wenn  ich noch daran erinnere, daft P. Ehrlich diese Indophenol- 
blausynthese auch innerhalb der entsprechenden Zellen lebender Organismen 
vor sich gehen sah, dann kann man lcaum mehr daran zwei/eln, daft die 
Nadireal~tion einen sicheren Au/schlufl gibt i~ber die oxydative Leistungs- 
/i~higlceit der lebenden Zelle" (Gr~i//). 

Liest man diese beiden wichtigsten Schlu•folgerungen aus den Arbei- 
ten von Grii//und Katsunuma, so k6nnte man annehmen, es sei als eine 
gesicherte Tatsache anzusehen, dab wir aus dem Verhalten eines Gewebes, 
einer Zelle bei der Oxydasereaktion bindende Schliisse auf die oxy- 
dativen Fs der Zellen ziehen k6nnten. Die Oxydasereaktion 
mfiBte also ger~dezu als morphologischer Mal~stab fiir die Gewebsatmung 
gelten k6nnen. 

Demgegenfibcr mul~ es stutzig machen, wenn Grg / / in  seiner Arbeit 
in Ziegl. Btg. Bd. 70 in einer Anmerkung auf S. 15 die Einschri~nkung 
macht  : ,,Der Aus/all der Nadirealction ist zwar nicht an die Zeit des Fort- 
bestehens einer Zellatmung gd~niip/t, ]edoch ist die Reaktion an eine von 
der Zellart, Temperatur usw. abhdngige, begrenzte Zeit der Reizbarkeit 
gebunden; die verschiedenen Zell/unl~tionen erlSschen allmdhlich, nach- 
einander; eine der li~ngstdauernden 8cheint die F~ihigl~eit oxydativer Lei- 
8tu~ge~t Z~ 8ein." 

Dieser Gegensatz, dal~ die Zelle imstande sein soll, oxydative Leistun- 
gen fermentat iver  oder katalytischer Art auszuffihren, zu einer Zeit, 
wo ihre Atmung erloschen ist, brachte mich darauf, der Fr~ge nach- 
zugehen, inwieweit fiberhaupt die sog. 0xydasere~ktion als eine ,v i -  
tale" oder , ,postvitale" Zellreaktion anzusehen ist. Die Frage mu{~ be- 
sonders deshalb yon Interesse sein, weft mit  ihrer Beantwortung auch die 
nach der funktione]len Auswertung der 0xydasereakt ioa  im Zusammen- 
hang steht:  Kann  man aus dem Ausfall der 0xydasereakt ion Schlfisse 
auf den Funktionszustand yon Zellen ziehen ? Bedeutet , ,Hyperoxyda- 
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rose" und ,Hypoxyda tose" ,  wie Katsunuma gesteigerten oder abge- 
schw~chten Ausfall der Indophenolblausynthese bezeichnet, wirklich, 
dab e ine  vermehrte  oder verminderte T~tigkeit der Zelle-vorliegt ? 
Und kann man umgekehr t  aus einem ,normalen"  Ausfall der Oxydase- 
reaktion den SchluB ziehen, dab die Zelle sich in dem ffir sie fiblichen 
Stoffwechselzustand befindet ? 

I. Kritik der Methoden. 

Bevor ieh an der Hand  der Mitteilung neuer Versuche zu dieser Frage 
Stellung nehme, sei kurz die Me~hodik insoweit besprochen, als sie ffir 
die berfihrten Funkte  v0n Bedeutung ist. In  einem Gemisch yon a-  
Naphthol  und Dimethylparaphenylendiamin entsteht bei Gegenwart 
yon Luftsauerstoff  spontan ein blauer Farbstoff  (Indophenolblau),: der 
einer oxydat iven Synthese seine Bildung verdankt.  Diese Farbstoff- 
bildung wird beschleunigt, wenn in das l%eaktionsgemisch ein frisch dem 
TierkSrper entnommenes Gewebe gebracht wird. Das letztere muB also 
irgendeinen Stoff enthalten, der die Reakt ion im Sinne eines Fermentes 
oder Kata lysators  beschleunigt. 

Der neugebildete Farbstoff  finder sich 1. in der Flfissigkeit und 
2. in dem zugesetzten Gewebe. In  diesem ist er in Form feinster dunkel- 
blauer KSrnchen im Protoplasma zu sehen. Das Gewebe ist im ganzen 
in mehr oder weniger gro~er St~rke blau gef~rbt. 

Die Prfifung des Ausfalls der Oxydasereaktion bestand nun bisher 
in der makroskopischen und mikroskopischen Untersuchung dieses 
Gewebes. Sein Gehalt an Indophenolblaugranula und die Schnellig- 
keit, mi t  der es sich f~rbte, gait als Ma~stab filr den Ausfall der Reaktion. 
Wenn man sich auch darfiber nicht im klaren war, ob die blauenKt~rnchen 
im Zelleib etwas mit  pr~formierten Granul~ des Protoplasmas zu tun 
hat~en oder  nicht (neuerdings wird das meist  abgelehnt), so hat te  auf 
jeden Fall eine Beurteilung ihrer Menge nur dann einen Sinn, wenn man  
dessen sicher war, dab wirklich alle KSrnchen, die sich im Zelleib 
fanden, auch in diesem gebildet waren. 

I s t  das nun wirklich eine sicher feststehende Tatsache ? 
Folgender Versuch mag dariiber Aufkl~rung geben: 
Bringt man in ein 1proz. Oxydasegemisch einen Gefrierschnitt yon 

einem l~ngere Zeit in Formalin fixierten Organ, so t r i t t  in dem Gemisch 
keine Beschleunigung der Farbstoffbildung ein, und das Gewebe selbst 
bleibt (bis auf geringste Spuren) ungef~rbt. Setzt man aber der Flfissig- 
keit eine Spur H202 zu, so t r i t t  augenblicklich eine tier dunkelblaue Farbe 
auf, und in kfirzester Zeit ist auch das Gewebe dunkelblau gefarbt. Die 
mikroskopische Untersuchung zeigt, dal3 auch jetzt  das Protoplasma 
der Zellen diffus von feinsten FarbkSrnchen erfiillt ist, starker als man 
es bei frischem Gewebe ohne Mitwirkung yon H202 linden kSnnte. 
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Was ist daraus zu folgern ? Das Gewebe ist imstande, auch aus dem 
Oxydasegemisch Farbstoff, der dort dutch andere Einfliisse gebildet ist, 
in sich aufzunehmen. Der so aufgenommene Farbstoff  ist morphologisch 
und in seiner Lokalisation ira Zelleib nicht yon dem zu unterscheiden, 
der unter Fermentwirkung im Protoplasma entstanden ist. Auf welche 
Weise das Indophenolblau in dab Protoplasma aufgenommen und h i e r  
festgehalten wird, entzieht sich unserer Kenntnis.  Es liegt nahe, anzu- 
nehmen, dab die Zel[ipoide bierbei eine Rolle spie]en. Dafiir spricht im 
besonderen dig Tatsache, dab in Alkohol fixiertes Material sich in dem 
Oxydasegemisch nicht bl~ut, auch wenn H20 ~ zugefiigt wird. Wir wer- 
den also wohl annehmen kSnnen, daft irgendeine Adsorption an Ze]l- 
lipoide zu dem Auftreten der FarbstoffkSrnchen im Zelleib fiihrt. 

Jedenfalls s teht  der eine Schlul~ lest: Aus dem Vorhandensein yon 
FarbkSrnern im Protoplasma ist nicht ohne weiteres zu schlieBen, 
dab sie dort  gebildet sind. Und man kSnnte sich wohl vorstellen, daft 
Farbstoff,  der (ohneMitwirkung yon H20~) in dem Oxydasegemisch dutch 
Fermentwirkung eines Teiles der Zellen entstanden ist, in anderen Zellen 
(die selbst nicht Fermenttr~ger sind) adsorbiert  wird. Jedenfalls darf 
die Menge der IndophenolkSrnchen in einer Zelle nicht so ohne weiteres 
ein Gradmesser ffir die Stgrke der Fermentwirkung in dieser Zelle sein. 

Das ist der erste Nachteil  dGr morphologisehen Oxydasereaktion. 
Sie 15st Gleichungen mit  zwei Unbekannten.  Aber es ist nieht der einzige. 

Indophenolblau 15st sich leicht in Fettsubstanzen. Sind solche in 
der Zelle vorhanden, so ziehen sie das gebildete Indophenolblau an und 
sind als violett  gefgrbte Tropfen im Protoplasma zu sehen. Wenn bei 
grol~tropfiger Verfettung auch keine Verwechselungen mit  den eigent- 
lichen Indophenolblauk6rnchen der Oxydasereaktion mSglich sind, so 
sind feinste FettkSrnchen, wig sie z. B. dem Abnutzungspigment beige- 
mischt sind, unter Umstgnden kaum yon diesen zu unterschGiden. 

Und schliel~lich habe ich schon mehrfach darauf hingewiesen, dal~ 
eine Abschgtzung der Menge der FarbkSrner in der Zelle, und somit 
SChltisse auf die Stgrke der Fermentwirkung aus dem morphologisehen 
Bild, nur dann einigermaften sicher sind, wenn die Vergleichsbilder un- 
mit te lbar  in demselben Pr~parat  oder in Kontrollen zur Hand  oder 
die Untersehiede so gro[3 sind, dab T~tuschungen sich aussehlieBen lassen. 

Neben diesen Naehteilen hat  die morphologische Oxydasereaktion 
auch Vorteile. Steht die Frage zur ErSrternng, welche Zellen eines Ge- 
wGbes vorzugsweise oder allein Tr~ger der oxydierenden FGrmente sind, 
so kann diese nur durch die mikroskopische Untersuchungsart  ent- 
schieden werden. Aber gerade bGi solchen Fragestellungen wird man  sich 
immer darfiber im klaren sein mfissen, dal3 die Anwesenheit yon Farb- 
kSrnehen in einer der Zellen noch nicht beweisend ist dafitr, daft sie auch 
dort gebildet sind. Immerh in  wird aueh bier oft noch ein Ergebnis zu 



Oxydasereaktion und Zellstoffwechsel. 621 

erzielen sein, wenn man die Versuchsanordnung andert, zur Isolie- 
rung yon Zellen durch Zerzupfen des Gewebes seine Zuflucht nimmt 
und vor Mlem stark verdiinntes Oxydasegemisch (1 : 5000) verwendet, 
in dem man tatsachlieh stark gefarbte KSrnehen im Protoplasma oft 
schon erkennen kann, wenn die Fliissigkeit selbst noch vSllig oder fast 
v611ig farblos ist. In  solehen Fallen ist eine reine Adsorption yon Farbe 
aus der L6sung kaum anzunehmen, sondern eher wirldieh damit  zu 
rechnen, dab alles oder fast alles, was man an FarbkSrnehen in der Zelle 
sieht, aueh dor~ entstanden ist. Zur mengenmgl3igen Auswertung der l~eak- 
tion ist attch unter solchen Bedingungen die Methode schlecht geeignet, 
solange nicht der unmittelbare Vergleieh verschiedener Zellen desselben 
PrEparates Untersehiede mit unzweifelhafter Deutliehkeit hervortreten 
laBt. 

Die Vorteile der morphologischen Methode, der Lokalisation des 
Fermentes in einzelnen Zellen, fehlen natiirlich der ehemiseh-quantita- 
riven Art der Oxydasereaktion, wie ieh sie in Modifikation einer frii- 
heren Angabe yon Vernon zusammen mit  W. Sanders ausgearbeitet habe. 
Sie vermag nur anzugeben, wieviel Farbstoff im ganzen yon einem Gewebe 
gebi]det ist, und vergMeht diese Menge mit  der, die in der gleichen Zeit- 
einheit spontan an der Luft  entsteht. So ist sie imstande, die Ferment- 
wirkung zahIenmgBig zu fixieren, und gestattet  dadureh besser VergMehe" 
zwischen der l%rbstoffbildung verschiedener Gewebe oder desselben 
Gewebes unter verschiedenen Bedingungen. Aueh diese quanti tat ive 
Methode hat  noch Unzulgngliehkeiten, die vielleieht mit der Zeit aus- 
gegliehen werden kSnnen. Diese bestehen einmal in der Verschieden- 
artigkeit des Reaktionsgemisehs. S e t z t  man mehrere LSsungen yon 
c~-Naphthol und Dimethylparaphenylendiamin gleichzeitig unter den- 
selben :Bedingungen frisch an und priift die spontane Farbstoffbildung 
an der Luft  ohne Zusatz yon Gewebe, so kann man sieh leicht tiber- 
zeugen, dag diese Farbbildung nicht in allen Glasern die gleiche ist. 
Woran die Untersehiede ]iegen, kann ieh nicht mit Sicherheit sagen. 
Wahrscheinlich spielt vor allem tier Wassergehalt des Dimethylpara- 
phenylendiamin dabei eine Rolle, das, obwohl es in zugesehmolzenen 
Olasr5hrehen geliefert ist, bald pulvrig-troeken, bald auffallend feucht, 
verklumpt ist. Ist  abet die auf spontaner Oxydation beruhende Farb- 
bildung nicht gleiehm~Ng, so ist die Vergleichsfarbe nicht st~ndig, 
somit das Ergebnis verschiedener, zu verschiedener Zeit, mit  verschiede- 
hen L6sungen angesetzter Versuehe nicht exakt vergMchbar. Deshalb 
sind diejenigen Ergebnisse am siehersten, die mit der gleichen L6sung zu 
gleicher Zeit angesetzt und unmittelbar miteinander verglichen werden. 
Man kann dabei ganz auf die gewebsfreien Vergleiehe verziehten und 
unmittelbar die FarbstofflSsungen vergleichen, die unter Einwirkung der 
auf ihr Oxydaseferment zu prfifenden Gewebe gebildet worden sin& So 
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s ind  d e n n  a u c h  die  m e i s t e n  de r  s p g t e r  m i t g e t e i l t e n  E r g e b n i s s e  so l chen  
d i r e k t e n  V e r g l e i c h e n  e n t n o m m e n .  

D i e  q u a n t i t a t i v - c h e m i s c h e  V e r s u c h s a n o r d n u n g  erfal3t d e n  g e s a m t e n  

F a r b s t o f f ,  d e r  in  de r  Ve r suchs scha l e  g e b i l d e t  ist ,  e iner le i ,  ob  er  s ich in  

d e n  Ze l l en  ode r  ge lSs t  i m  F l i i s s i gke i t sgemi sch  f inde t .  W e  die  F a r b s t o f f -  

b i l d u n g  s t a t t g e f u n d e n  ha t ,  da r i i be r  i s t  d a b e i  ke ine  A u s k u n f t  zu  geben .  

U n d  das  e r g i b t  gewisse  U n g e n a u i g k e i t e n ,  die  d u r c h  u n g e w S h n l i c h e  

B e i m e n g u n g e n  zu  d e n  G e w e b e n  b e d i n g t  se in  kSnnen .  Dies  s ind  e i n m a l  

Balcterien. DaB so lche  i m s t a n d e  sind,  I n d o p h e n o l b l a u  zu  b i l d e n  (d. h.  

a lso O x y d a s e r e a k t i o n  geben) ,  i s t  se i t  d e n  U n t e r s u e h u n g e n  y o n  W. H .  

Schultze b e k a n n t .  D ie  I n d o p h e n o l b l a u b i l d u n g  w a r  bei  den  e i n z e l n e n  

B a k t e r i e n a r t e n  i ib r igcns  r e c h t  ve r sch i eden ,  s t a r k  bei  Bae .  p y o e y a n e u s ,  

f l uo rc scens  capsu l a tu s ,  an th r ac i s ,  sub t i l i s  u n d  Vibr io  cho le r ae ;  sie f eh l t e  

be i  S t a p h y l o c o c c u s  a~treus, Bae .  dysen t e r i ae ,  p n e u m o n i a e  u. a. Be-  

a c h t e n s w e r t  i s t  i ib r igens ,  d a b  s g m t l i c h e  B a k t e r i e n a r t e n  g e d u k t i o n s -  
w i r k u n g e n  ze ig ten .  

E s  b e s t e h t  s o m i t  die  M6gl i chke i t ,  dab  d ie  E r g e b n i s s e  de r  q u a n t i t a t i v e n  

O x y d a s e r e a k t i o n  d u r c h  B a k t e r i e n b e i m e n g u n g e n  u n g e n a u  werden ,  e ine  

M6g l i ehke i t ,  au f  d ie  Grii/] i n  e iner  E r S r t e r u n g s b e m e r k u n g  au f  de r  P a t h o -  

l o g e n t a g u n g  1926 h i n g e w i s e n  h a t .  

D e r  F e s t s t e l l u n g ,  w i e  s t a r k  d ie  B e e i n f l u s s u n g  d u r c h  B a k t e r i e n  sein  

kann ,  d i e n t e  e ine  A n z a h l  y o n  Ve r suehen .  I n  der  e r s t e n  V e r s u c h s r e i h e  

w u r d e n  2 gewebs f r e i e  O x y d a s e g e m i s c h e  y o n  2 c e m  g le icher  Z u s a m m e n -  

s e t z u n g  de r  S p o n t a n o x y d a t i o n  a n  de r  L u f t  i iber lassen .  D e m  Glas  a 

wird '  1/2 c c m  B a k t e r i c n a b s c h w e m m u n g  (der 4. Te i l  e ine r  2 4 - - 4 8 s t i i n -  

d i g e n  A g a r k u l t u r ,  d ie  m i t  2 c c m  R i n g e r  a b g e s c h w e m m t  wurde)  d e m  
Glas  C 1/,~ e c r u  R i n g e r l 6 s u n g  zugese tz t .  

D i e  E r g e b n i s s e  s ind  be i  q u a n t i t a t i v e r  A u s w e r t u n g  fo ]gende :  

Typhus . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  a : C = 1,4:1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a :C --  1 : 1 
Paratyphus B . . . . . . . . . . . . . . . . .  a: C = 2 : 1 

,, A . . . . . . .  : . . . . . . . .  a : C =  1:1 
Cell . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  a: C = 1,2:1 
Tetragenus . . . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1 : 1 
Diphtheric . . . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1,4:1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a: C = 1,4:1 

. . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1:1 
Streptokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a :C ~ 1 : 1 
Typhus . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1,2:1 
Paratyphus B . . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1:1 
Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a: C ~ 1 : 1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1 : 1,4 
Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a : C = 1 : 1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a :C ~ 1 : 1 
Coli . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  a : C =  1:1 
Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a: C = l : 1 
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Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a:  C = 1 : 1,3 
Coli . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1,3:1 
Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1 : 1,2 
Coli . . . . .  . . . . . . . . . . . . . . .  ~ : C =  1:1 
Staphylokokken . . . . . . . . . . . . . . .  u:C = 1 : 1 

,, . . . . . . . . . . . . . . .  a : C =  1:1,8 
. . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1,3:1 

Pneum~ . . . . . . . . . . . . . . .  a :C = 1:1 

V o n  d e n  26  V e r s u c h e n  i s t  a l so  i n  14 F h l l e n  k e i n  U n t e r s c h i e d ,  8 m a !  

i s t  i m  B a k t e r i e n g l a s  m e h r  I n d o p h e n o l b l a u  g e b i l d e t ,  4 r e a l  h a t  u m g e k e h r t  

d e r  Z u s a t z  y o n  B a k t e r i e n  h e m m e n d  g e w i r k t .  

N u r  i n  e i n e m  F a l l  i s t  d i e  S t e i g e r u n g  d e r  I n d o p h e n o l b l a u b i l d u n g  

b e t r g c h t l i c h ,  n g m l i c h  a u f  d a s  D o p p e l t e .  B e d e n k t  m a n ,  dal3 u n t e r  d e m  

E i n I l u B  y o n  G e w e b e  d ie  F a r b b i l d u n g ,  d ie  K o n t r o l l e  a ls  1,0 a n g e s e h e n ,  

be i  N i e r e n  i m  D u r c h s c h n i t ~  v i e l l e i c h t  8,0, b e i  H e r z m u s k e l  6,0, be i  L e b e r  

3 ,0  i s t ,  so i s t  e i ne  d u r c h s c h n i t t l i c h e  E r h S h u n g  y o n  v i e l l e i c h t  0 ,3  b e d e u -  

t u n g s l o s ,  d e n n  sie  b l e i b t  i n  d e r  B r e i t e  d e r  U n g e n a u i g k e i t  y o n  lOgo, 

d ie  d e m  V e f f a h r e n  a n  s i ch  a n h a f t e t .  D a b e i  d a f t  a b e r  a u c h  n i c h t  v e r -  

g e s s e n  w e r d e n ,  dal3 d e r  Z u s a t z  y o n  1/4 A g a r k u l t u r  e ine  so u n g e h e u r e  G a b e  

d a r s t e t l t ,  w i e  sie  b e i m  A r b e i t e n  m i t  f r i s c h e m  M a t e r i a l  a u c h  n i e m a I s  

n u r  i m  e n t f e r n t e s t e n  e r r e i c h t  w e r d e n  k a n n .  D ie  g a u z e  V e r s u c h s d a u e r  

b e t r g g t  e t w a  10 M i n u t e n .  W e n n  a u c h  n u t  e t w a s  a u f  S a u b e r k e i t  d e r  

I n s t r u m e n t e  u n d  G l a s g e f g B e  g e a c h t e t  w i r d ,  i s t  es p r a k t i s c h  b e i m  A r b e i -  

t e n  m i t  l e b e n s f r i s c h e m  T i e r m a t e r i a l  f ibeff l f iss ig ,  e i n e  B e e i n f l u s s u n g  

d u r c h  B a k t e r i e n b e i m i s c h u n g e n  m i t  i n  R e c h n u n g  z u  s t d l e n .  

E t w a s  u n g l e i c h m g l ~ i g e r  f i e l e n  f i b r i g e n s  d ie  V e r s u c h e  m i t  B a k t e r i e n  

aus ,  w e n n  i c h  d iese  e r s t  a u f  G e w e b e  e i n w i r k e n  ]iel3 (1/2 S t u n d e )  u n d  d a n n  

d e m  G e w e b e - B a k t e r i e n g e m i s c h  i n  G la s  a u n d  d e m  G e w e b e - R i n g e r g e m i s c h  

i n  G l a s  b j e  2 c c m  O x y d a s e l ~ i s u n g  z u s e t z t e .  D i e  V e r s u c h e  w u r d e n  s g m t -  

l i ch  m i t  G e w e b e n  e i n e r  f r i s c h  g e t S t e t e n  M a u s  v o r g e n o m m e n .  

D ie  E r g e b n i s s e  w a r e n  ( in  d e r  g l e i c h e n  I~e ihen fo lge  m i t  d e n  g l e i c h e n  

B a k t e r i e n k u l t u r e n  a n g e s e t z t )  : 
Leber  Milz 5riere 

Typhus  . . . . . . . . . . . . . . .  a : b  = 1,2:1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . .  a : b = 1 : 1,9 
P a r a t y p h u s B  . . . . . . . . . . . .  u :b  ~ 1:1,4 

,, A . . . . . . . . . . . .  a : b =  1:1,3 
Coli a : b  = 1:1,2 
Tetragenus . . . . . . . . . . . . .  a : b  = 1 : t , 5  
Diphther ie  . . . . . . . . . . .  . . a : b  = 1:1,8 
Pneumokokken  . . . . . . . . . . .  a : b  = 1:1,2 

. . . . . . . . . . . . .  a : b  = 3,0:1 
Streptokokken . . . . . . . . . . . .  a: b = 1 : 1 
Typhus  . . . . . . . . . . . . . . .  a : b  = 1,2:1 
Paru typhus  B . . . . . . . . . . . .  a : b  = 1!1,3 
Staphyloc. alb . . . . . . . . .  . . . a : b  = 1,2:1 
Pneumokokken . . . . . : . . . . .  a : b  = 1,3:1 

I : I  
1:1,4: I : I  
1:1,5 1:1 
1:1 i : I  
1:1 2,0:1 

1,1:1 1:1,2 
1:1 i : i  

1,4:1 1,4:] 
1:1,3 1,4:1 
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Leber  Milz .Niere 

Stalohylokokken . . . . . . . . . . .  ~:b = 1,4:1 1:1,2 1,2:1 
Pneumokokken . . . . . . . . . . .  a :b  = 2,3:1 1:1 1,9:I 
Coli . . . . . . . . . . . . . . . .  a :b  = 1,2:1 i : ! , 3  ~ 1:1,4 
Staphylokokken . . . . . . . . . . .  a :b = 1,5 : 1 1,2:1 I : 1,3 

. . . . . . . . . . . . .  a :b  = 1,5:1 1:1 I : i  
Coli . . . . . . . . . . . . . . . .  a :b  = 1,5:1 l : i  1,2:1 
Staphylokokken . . . . . . . . . . .  ~:b = 1,1:1 1:i ,2 1,3:1 
Coli . . . . . . . . . . . . . . . .  a :b  = 1,4:1 i : l  1,3:I 
Staphylokokken . . . . . . . . . . .  a : b = 1,6 : 1 1 : 1 3,0: I 

. . . . . . . . . . . . .  a :b  = 1,3:1 1:1,2 1,6:1 
,, . . . . . . . . . . .  ~ : b  = 1 , 6 : 1  1,5:1 1,4:1 

Bneumobaeillen . . . . . . . . . . .  a :b  --  1,5 : I 1 : 1 1,5 : 1 

Aus  diesen Ergebn issen  k6nn te  m a n  vie l le icht  den  SchluB ziehen, 
dab  hier  die Beeinf lussung der  E n d z a h l e n  durch  den  Zusa tz  y o n  Bak te r i en-  
au f schwemmnngen  wesent l ich  s ta rker ,  wenn  auch reeh t  ur~regelmaBig 
ist .  Doeh  da r f  m a n  n i eh t  vergessen,  d a b  vie l le ieht  d ie  Bak t e r i en  schon 
i rgendwelehe  Vergnderungen  in den  Gewebszel len hervorgerufen  h a b e n  
k6nnen,  die i m s t a n d e  sind, deren  F e r m e n t w i r k u n g  zu beeinflussen.  
Jedenfa l l s  habe  ich in f r / iheren Un te r suehungen  gefunden,  dal3 bei  der  
I n f e k t i o n  des Tieres m i t  den gle iehen Er regern  sieh in  der  Leber  hattfig 
eine E r h 6 h u n g  des Oxydasegeha l tes  naehweisen  lagt .  Diese E r h 6 h u n g  
h a n g t  n ieh t  m i t  der  A n s a m m l u n g  yon  Bak te r i en  in  dem Organ  zusammen,  
sondern  is t  m i t  Verande rungen  der  Leberzel len  in Verb indung  zu 
br ingen.  

F r a g e n  wir  also zusammenfassend ,  ob bak te r ie l l e  Prozesse den  Aus- 
fal l  der  q u a n t i t a t i v e n  O x y d a s e r e a k t i o n  merk l ieh  beeinflussen und  ihre  
B r a u e h b a r k e i t  he rabse tzen  k6nnen,  so werden wi t  die  dureh  sie verur-  
sach ten  Feh le r  n ieh t  hoeh e inzuseha tzen  brauehen .  

E ine  2. F r a g e  ist ,  wie weir  das  Vorhandense in  yon  Leulcocyten in  
den  Organen den  Ausfa l l  der  R e a k t i o n  versehiebt .  I m  Sehni~tpri~parat  
f~ll t  bei  der  O x y d a s e r e a k t i o n  die  grobe,  b lausehwarze  Granu l ie rung  
der  L e u k o e y t e n  j a  ganz besonders  auf, a n d  m a n  soll te e igent l ieh  anneh-  
men,  dab  eine s ta rkere  Anhau fung  der  Zel len das  Gesamtergebn is  er- 
hebl ieh  ver / tndern  miigte .  I eh  babe  deshalb  Vergleiehsversuehe mi t  
Le iehenorganen  angese tz t ,  d ie  dar t iber  en t sehe iden  soll ten.  Bei  mehre ren  
F a l l e n  mi t  e roup6ser  oder  ka t a r rha l i s ehe r  Pneumonie  eines L a ppe ns  
wurde  m i t  gleiehen Gewieh tsmengen  no rma le r  und  pneumoniseh  ver-  
/ inder ter  Lungente i le  d ie  Oxydase r eak t i on  angese tz t  und  die  Ergebnisse  
u n m i t e l b a r  m i t e i n a n d e r  vergl iehen.  D a b e i  fand  ieh in  3 Fg l l en  das  g M e h e  
Ergebnis ,  2mal  war  in  den  Glasern  m i t  no rma len  Geweben die  Fa rbb i I -  
dung  gegeni iber  den  pneumonisch  v e r a n d e r t e n  erh6ht .  Das  Verha l t -  
nis war  wie 1,5 : 1. Dag  Leukoey t en  in groBer Zah l  vo rhanden  waren,  
zeigte die  mikroskopisehe  Unte rsuchung .  Es  b le ib t  also e igent l ieh  gar  
n ichts  anderes  tibrig, als anznnehmen,  dab  m e n g e n m i g i g  die ]~ildung 
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yon Indophenolblau durch Leukocyten gar nicht gr5tler ist als die 
durch andere Zellen. Wenn sie t rotzdem so stark blaugekSrnt in 
den Pr~paraten hervortreten, so kann das daran liegen, dal~ sie in be- 
sonders s tarkem Grade zur Furbstoffadsorption neigen, dal~ sie also 
den sonst in der Fliissigkeit gebildeten Farbstoff  in besonders s tarkem 
Grade an sich ziehen. Jedenfalls kSnnen auch die ,,Leukocytenfehler" 
nicht hoch ~ngesehlagen werden. 

So scheint also die chemische Methode ffir die Abseh~tzung der 
Gesamtmenge des gebildeten Farbstoffes, also der oxydat iven Leistung, 
geeigneter zu sein als die morphologische. Dal~ sie dutch die morpho- 
logische Reakt ion am Schnit tpr~parat  erg~nzt werden mul~, versteht  
sieh yon selbst. Und wenn diese mit  der nStigen Vorsicht ange- 
wandt wird, und man nicht ohne weiteres aus dem Gehalt an Farb- 
stoffkSrnchen restlos glaubt,  die Fermentkraf t  einer Zelle erschliel]en 
zu diirfen, so wird sie auch geeignet sein, lokalisatoriseh das Gesamt- 
ergebnis der quant i ta t iven Methode auszuwerten. 

Warnen mSchte ich noch vor zu weitgehenden Schliissen, die aus 
Ergebnissen an Leiehenmaterial  gezogen werden. Mir scheint darin 
besonders Katsunuma etwas welt gegangen zu sein. 

Ich habe recht v ide  Leichenorgane nach beiden Methoden ~uf 
Oxydasen untersucht und bin dabei zu so auffallend verschiedenen 
Ergebnissen gekommen, dab ich vorl~ufig das Leiehenmaterial  fiir un- 
geeignet halte. Es spielen sich nach dem Tode so mannigfaltige ehemische 
Vorggnge in den Zellen ab, deren Bedeutung ftir den Ausfall der Oxydase- 
reaktion gar nicht zu iibersehen ist, dab ich glaube, man rut  zun~chst 
besser, nur  mit  frischestem, eben getSteten oder gestorbenen Tieren 
entnommenem Material zu arbeiten. 

II .  Oxydaserealction und Gewebsatmung, Vergleich der Ergebnisse. 

Nach dieser Kr i t ik  der Methodik komme ich auf die Hauptfrage,  
die nach dem Zusammenhang zwisehen Zell/unktion und Oxydaserealction, 
zuriick. Da die Oxydasereaktion ja in letzter Linie eine Gewebsatmung 
anzeigen soll, mul~ es bedeutungsvoll  sein, die Ergebnisse der Oxydase- 
reaktion mit  denen zu vergleichen, die bei Untersuchungen der Gewebs- 
a tmung mi t  anderen Methoden gewonnen wurden. 

Es wurde zungchst gepriift: 
Wie verhiilt sich die Oxydasereaktion der einzelnen Organe desselben 

Tieres? Zeigen sie alle die gleiche GrS[3e oder bestehen Unterschiede? 
Mit I-Iilfe der Oxydasereaktion wurden untersucht Milz, Leber, 

Herz, Nieren yon M~iusen. Stets zeigte die Milz die geringste t~eaktion, 
dann folgten Leber, Herz, Nieren. In  letzteren war (bei gleiehen Ge- 
wichtsverh~iltnissen) die I~eaktion meist am st~rksten. I m  einzelnen 
bestehen Untersehiede, wie aus folgender Tabelle hervorgeht.  Die Oxy- 
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dasereakt ion  in  der Milz ist  jeweils (als die kleinste GrSi~e) = I gesetzt. 
Die abso lu ten  Werte  sind bei den  verschiedenen Tieren nat i i r l ich n ich t  
gleich. Es soll bier nu r  un te r such t  werden, wie die Werte  in  den ein- 
zelnen Organen desselben Tieres sich Zneinander  verha]ten.  

T~belle 1. 
Oxydase-Reaktion mit ve~'schiedenen Orffanen des gleichen Tieres. 

N r. Milz L e b e r  t t e r z  Niere  

1 . . . . . .  1,0 3,6 4,0 4,3 
2 . . . . . .  1,0 4,0 4,0 6,0 
3 . . . . . .  1,0 3,0 3,6 4,0 
4 . . . . . .  1,0 3,2 5,4= 5,8 
5 . . . . . .  1,0 3,5 5,6 6,0 
6 . . . . . .  1,0 1,7 3,5 2,4 
7 . . . . . .  1,0 3,8 5,0 4,0 
8 . . . . . .  1,0 3,3 2,8 6,0 
9 . . . . . .  1,0 4,0 6,5 5,8 

10 . . . . . .  1,0 3,0 7,8 9,5 
Summa : 10,0 33,1 48,2 53,8 

Durchschnitt: 1,0 3,3 4,8 5,4 

Etwas  anders sind die Zahlen, die sieh aus Un te r suehungen  des 
menschl ichen  Leichenmater ia ls  ergeben. Da die Ergebnisse im einzelnen 
aus friiher angeffihrten Grfinden reeht  verschieden ausfallen, m5ehte 
ich nu r  Durchschni t t szah len  ~ngeben. Sie s ind (die Milz wiederum als 
1,0 gerechnet)  : 

Milz . . . . . . . . . . . . . . .  1,0 
Leber . . . . . . . . . . . . . .  1,25 
Niere . . . . . . . . . . . . . .  1,5 
gerz . . . . . . . . . . . . . . . .  3,4 

Auffal lend ist also zuni~chst, dab 1. im ganzen die Organe sich weniger 
unterscheiden als bei der Maus, und  2 ,  dal] der Herzmuskel  die anderen  
Organe, selbst die Niere, urn das Doppel te  iibertrifft ,  w/~hrend bet 
der Maus die Niere alas Organ m i t  der h5chsten  F e r m e n t w i r k u n g  war. 

Wie verha l ten  sich n u n  diesen Zahlen  gegeniiber die Ergebnisse, wie 
sie mi t  den Methoden naeh  Warburg und  nach  Lipschitz gewonnen  wurden  ? 

Warburg, Negelein und  Posener geben fiir normale  Ra t t enorgane  an 

(Bacrof t -Warburgsehe Methode) : 

Milz . . . . . . . . . .  7 oder, die Milz . . . . . .  1,0 gerechnet 
Leber . . . . . . . . .  11 Leber . . . .  1,6 
Niere . . . . . . . . . .  20 Niere . . . . .  2,9 

Wels b e k o m m t  insofern etwas ~ndere Ergebnisse,  als in  se inen Ver- 
suehen bei Meersehweinehen, K a n i n e h e n  u nd  Sehafen die Werte  ftir 
Nilz stets gr61~er s ind als die ftir Leber. Die Niere t ibertrifft  beide. 

Gra/e endlieh kam in  seinen Versuehen mi t  der Warburgschen  Methode 
zu .dem eigenart igen Ergebnis,  dab sieh keinerlei  wesentliehe Un te l -  
sehiede zwisehen den einzelnen Organen des gleiehen und  denen  ver- 
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sehiedener  Tiere  ffinden, ein Ergebnis ,  dem aber  sehon yon  versehiedener  
Sei te  widersprochen  worden  ist .  

Die Ergebnisse  m i t  de r  M e t h o d e  yon  Lipsehitz (M-Dini t robenzol)  
s ind  /~hnlich wie die eben angeff ihr ten.  I eh  gebe 3 Re ihen  w i e d e r :  

1. Neuschloss (normale Rattenorgane): 
Milz . . . . . . . . . . . .  80 oder Milz . . . . . . . . .  1,0 
Leber . . . . . . . . . . .  100 ,, Leber . . . . . . . .  1,25 
tterz . . . . . . . . . . . .  109 ,, Herz . . . . . . . . .  1,4 
Niere . . . . . . . . . . . .  210 ,, Niere . . . . . . . . .  2,6 

2. LShr (Meersehweinehen): 
Leber . . . . . . . . . . . . .  23 = 2:3 
Niere . . . . . . . . . . . . .  36 

3. Hess (Taube): 
Leber . . . . . . . . . . . . .  15,5 
Niere . . . . . . . . . . . . .  23,2 
Herz . . . . . . . . . . . . . .  2,7 

D i e  Muskula tu r ,  d ie  bei  der  O x y d a s e r e a k t i o n  ebenfal ls  hohe W e r t e  
zeigt ,  l a n d  L6hr sogar  n u t  m i t  0,95 bis 1,9. 

Also im ganzen  is t  z iemlich e inhei t l ich  die A t m u n g  von Milz und  Leber  
r e l a t i v  klein,  die der  Nieren  a m  gr6/3ten. Auffa l lende  Unte rsch iede  f inden  
sich be im Herzen.  Besonders  in  den  Versuchen yon  Hess f~ll t  der  W e f t  
fiir den  Herzmuske l  so s t a r k  heraus ,  dab  er ga r  n i eh t  zu den  entsprechen-  
den  Ergebnissen  m i t  ande ren  Versuehsanordnungen  s t immt .  Wie  die 
auf fa l lend  gle ichf6rmigen W e r t e  Gra/es he rauskommen ,  is t  auch  n ieh t  
ohne wei teres  z~l sagen. 

W e n n  also im einzelnen noeh z iemlieh betr/~ehtliehe Unte rseh iede  
in den  Ergebn issen  der  versehiedenen Unte r sueher  bestehen,  selbst  dor t ,  
wo sie m i t  derse lben  Versuehsanordnung  arbe i ten ,  so s t i m m t  doeh die 
Mehrzahl  der  W e r t e  ungef/~hr mi t  denen  bei  der  O x y d a s e r e a k t i o n  fiber- 
ein, so dal3 m a n  wenigs tens  sagen kann,  die Oxydasereaktion mit den 
Organen des normalen, [risch getdteten Tieres, geht unge[ghr den ge/undenen 
Werten ihrer Gewebsatmung parallel. 

Anders  werden  die Verhgltnisse,  wean  wir  den  Ein/lufi postmortaler 
Vorgiinge bert icksieht igen.  

I eh  habe  in  einer  f r i iheren Un te r suehung  sys t ema t i sch  den  Einflul? 
p o s t m o r t a l e r  Prozesse auf  den  quan t i t ag iven  Ausfa l l  der  Oxydase reak-  
t i on  geprt if t .  Auf  Tab.  3 - - 6  der  fr t iheren A r b e i t  s ind d ie  Ergebnisse  
dieser  Versuehe wiedergegeben.  Die  zeigten,  dal3 a l lm~hl ieh  zwar  eine 
gewisse He rabse t zung  der  I n d o p h e n o l b l a u b i l d u n g  im Vergleich m i t  dem 
Gewebe des eben frisch ge t6 te ten  Tieres e in t ra t ,  da[~ aber  auch rech t  lange 
nach  dem Tode noeh eine deut l iche  Oxydase r e a k t i on  nachweisba r  war.  
Auch  un te r  asep t i schen  Bedingungen,  wenn also eine Mi twi rkung  yon  
bak te r ie l l en  Prozessen auszuschlieBen war,  war  noeh nach  3, j a  selbst  

g i r c h o w s  Archiv.  Bd. 264. 41 
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nach 10 Tagen eine deutliche Fermentwirkung festzustellen, die vielfach 
nur unwesentlich hinter der des ffisch entnommenen Organs zurfiekblieb. 
In den ersten Stunden nach dem Tode war sogar hier und da eine deut- 
liche Steigerung zu beobachten, wie sie aueh Katsunuma festgeste]lt hat. 
Dies Ergebnis steht nun im deutlichen Widersprueh zu den Erfahrungen 
bei der Untersuchung der Gewebsatmung. Wenn hier auch exakte, zahlen- 
m~ftige Angaben fiber die Abnahme der Gewebsatmung nach dem Tode 
noeh nicht vorliegen, so stimmen doch alle Untersucher darin fiberein, 
daft sehr bald naeh Entnahme der Organteile aus dem TierkSrper oder 
nach dem Tode des Tieres die Gewebsatmung auf ein Mindestmal3 zurfiek- 
geht (Minami, Wels, Gra/e, Lipschitz). Ich babe schon damals aus diesem 
Gegensatz den Schluft gezogen, dab der Aus/all der Oxydaserea/ction 
nicht ohne weiteres als Marl /i~r die Atem/5higl~eit der Zellen angesehen 
werden/cann. Und es st immt dieser Schlul~ zu der Bemerkung yon Gr~]/, 
daft ,,der Aus/all der iYadirea/ction nicht an die Zeit des Fortbestehens einer 
Zellatmung ge/cni~'p/t ist". 

Es muft also zur Zellatmnng noeh etwas anderes gehSren als Wirk- 
samkeit der oxydierenden Fermente. Die Oxydasen erweisen sich gegen- 
fiber postmortalen Einflfissen als verh~ltnism~ftig festgefiigt, w~hrend 
der andere Faktor  hinfi~lliger Natur  sein muft. Diese gleiche Stabilit~t 
der Oxydasen zeigt sich aueh in Versuehen, ihre Wirksamkeit kfinstlich 
zu steigern. 

Auch darin habe ich in frfiheren Untersuchungen mannigfache Er- 
fahrungen gesammelt und verSffentlicht. 

Zunaehst wurde der Einfluft des Funktionszustandes eines Organes 
auf den Ansfall der Oxydasereaktion geprfift. Es zeigte sieh, daft die 
Leber w/~hrend der Verdauung die gleiche Oxydasereak~ion gab wie ira 
Zustand des Hungers, ja sogar beim Hungertod des Tieres. Im Gegenatz 
dazu stellte Barsro/t in der Leber eine 10fache Steigerung des Sauerstoff- 
verbranches bei der Verdauung lest. 

Ebenso zeigt der Frosehmuskel unter Strychninwirkung keine Steige- 
rung der Oxydasereaktion gegenfiber dem dureh Curare gel~hmten. Zu 
dem gleichen Ergebnisse ist Katsunumc~ mit der morphologischen Ver- 
suehsanordnung gekommen. Wie hoch der O~-Verbrauch des Gewebes 
unter den gleichen Bedingungen ist, darfiber sind mir zwar genaue An- 
gaben nicht gegenw/~rtig, aber dab er unter Strychninwirkung gesteigert, 
unter Curarewirkung herabgesetzt ist, darfiber kann wohl kein Zweifel 
sein. Also aneh bier sehen wir, daft Gewebsatmung und Oxydaserea/ction 
nicht gleich lau/en. 

Versuche endlich, mit Hilfe chemischer Mittel die Oxydasereaktion 
zu steigern, sind fast restlos gescheitert. Die Hormone, yon denen man 
am ehesten Ahnliches erwarten konnte, erwiesen sich s~mtlich als un- 
wirksam. Ich habe aueh hierfiber frtiher beriehtet. Die Ergebnisse 
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stimmen zwar zu denen yon Gra/e, der aueh eine Beeinflussung der Ge- 
websatmung durch Hormone vermiBte (Warburgsehe Methode), stehen 
aber doeh im Gegensatz zu anderen Ergebnissen. So land Ahlgren mit  
der Methylenblaumethode Steigerung der Gewebsatmung durch Adre-  
nalin, Thyroxin, Pituitr in;  Adler und Lipschitz sahen bei Benutzung des 
Dinitrobenzols Steigerung der Zelloxydationen durch Stoffe der Sehild- 
drfise, Epithelk6rperchen, Epiphyse und durch Adrenalin; Hemmung 
durch Thymus und Ext rak t  aus einem Nebennierenadenom. J~hnliches 
sah Vollmer an isolierten KMbsdarmzellen. Insulin ist naeh den ver- 
schiedensten Untersuehungen nicht geeignet, die Gewebsatmung anzu- 
regen (s. Born und Ivanovics). 

Immerhin zeigen diese Versuche mit  Hormonen eine, wenn aueh nicht 
starke, BeeinfluBbarkeit der Gewebsatmung, w/~hrend die Oxydasereak- 
tion sieh ganz refrakt/~r verh~It. Ganz ~hnlieh sind die Ergebnisse mit  
Proteink6rpern. Ich habe versucht, die Oxydation versehiedener Organe 
dutch Milch, Caseosan, Novoprotin zu beeinflussen. Ob man nun die 
Substanz direkt dem Oxydasegemiseh zusetzt oder dem lebenden Tier 
einspritzt und dann die Oxydasereaktion an den versehiedensten Organen 
prfift, niemals l~l~t sich eine irgendwie gleiehm~Bige Steigerung der 
Reaktion hervorrufen, w~hrend es doch nach den Untersuehungen yon 
H. L6hr, Gottschalk, Nakazava und Rondoni mit den gleichen Mitteln 
gelingt, die Gewebsatmung im fSrdernden Sinne zu beeinflussen. 

Dasselbe scheint auch aus einer neuen Arbeit yon E. Meyer und 
Reinhold hervorzugehen. Sie prfiften den Sauerstoffverbrauch der Ge- 
webe am lebenden Tier oder Menschen auf spektroskopisehem Wege und 
konnten eberffMls eine deutliche Wirkung yon unspezifischen Reizk6rpern 
auf die Gewebsatmung feststellen. Aueh bei Steigerung der Nierent~tig- 
keit dureh Koehsalz, Salieyls~ure und Coffein l/~13t sich eine einiger- 
matlen regelm/~Bige Steigerung der Oxydasetatigkeit nieht feststellen. 

Fassen wir alle diese Ergebnisse zusammen, so sehen wir, dab die 
Oxyda~en eine auJ/allende Konstanz ihrer Wirksamkeit zeigen und merlc- 
wiirdig wenig zu beein/lussen sind, w~ihrend doch die Gewebsatmung weit- 
gehende Schwankungen, abhi~ngig yon ~ugeren Bedingungen, erkennen liifit. 

])as einzige Mittel, mit  dem es mir mit groBer Regelm~Bigkeit ge- 
lungen ist, eine Steigerung der Oxydasewirkung zu erzeugen, ist Lecithin, 
sei es, dab ich es in einer Emulsion mit  verdiinntem Methylalkohol ver- 
wandte, sei es, dab ich es unmittelbar dem Gemisch zusetzte. Es spielen 
da augenseheinlich gewisse Beziehungen zu Zellipoiden eine Rolle, auf 
die schon andere Umst~nde hinwiesen. Cholesterin zeigte keine Wirkung. 

Unter den Gi/ten rief am regelm~Bigsten Blaus/iure sehon bei st/irkster 
Verdfinnung eine t Iemmung oder vSllige Aufhebung der Oxydasereaktion 
hervor, wie das schon yon den versehiedensten Untersuchern festgestellt 
worden ist. Aueh Phosphor hemmte die Indophenolblaubildung stark. 

41" 
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Vergleiehen wir nun noeh einmal zusammenfassend Oxydasereaktion 
und Gewebsatmung, so laufen in mancher Beziehung wohl beide parallel, 
so in der Gr6Benordnung, nach der sieh die einzelnen Organe eines Tieres 
einreihen lassen, in ihrem Verhalten zu Blausgure, in ihrer Abh~ngigkeit 
yon Temperatur, Wasserstoffzahl usw. In anderer Beziehung aber 
bestehen so starke Untersehiede, daff man Oxydasereaktion und Gewebs- 
atmung nicht nut nicht gleichstellen dar/, sondern sogar /ragen muff, 
ob sie i~berhaupt etwa8 miteinander zu tun haben, 

I I I .  Ist die Oxydaserealction eine Realction der lebenden Zellen? 

Bevor wir nun zu der Frage StelIung nehmen, ob die Oxyd~sen eine 
l%olle bei der Gewebsatmung spielen und welches diese Rolle ist, miissen 
wir erst die andere beantworten:  

Ist iiberhaupt die Oxydasereaktion eine ,,Lebensreaktion"? Spielt sie 
sich in der ,,lebenden" oder ,,i~berlebenden" Zelle ab? 

Die Frage scheint ohne weiteres im bejahenden Sinne beantwortet  
werden zu miissen. Schon Ehrlich hat  das Reaktionsgemisch lebenden 
Tieren eingespritzt und eine Indophenolblaubildung innerhalb des Tier- 
kSrpers festhalten k5nnen. Und umgekehrt  wissen wir, dab AbtStung 
yon Zellen durch Hitze, FormMin, Alkohol, Cyankali die Wirksamkeit  
der Oxydasen aufhebt,  wenn auch neuere Untersuehungen yon Grill/ge- 
zeigt h~ben, dab ~ueh in FormMin fixiertes iKateriM unter bestimmten 
Bedingungen die Oxydasereaktion geben kann. 

Im allgemeinen ist jedenfalls die Ansicht vertreten, dab die Oxy- 
dasereaktion Zeichen ffir ein ]~berleben yon Zellen ist. 

Um die gestellte Frage zu entseheiden, muBten Ms Versuehsobjekte 
Zellen genommen werden, bei denen die Lebensf~higkeit durch ihre 
Bewegliehkeit ohne weiteres ins Auge tiM. Ieh babe deshalb diese Ver- 
suche mit  Protozoen angestellt, die ich mir durch t teu- oder Bl~tter- 
aufgfisse selbst zfichtete. D~ die Ergebnisse nieht ganz gleich w~ren, 
je nachdem, ob Flagellaten oder Ciliaten zu den Versuehen verwandt  
wurden, mui~ ieh sie getrennt mitteilen. 

Zun~ehst sei fiber die Versuche mi t  Ciliaten beriehtet. 
Die erste Frage ist: Ist das Oxydasegemiach /i~r Protozoen gi/tig? 
Die Versuche wurden so angesetzt, dal~ in den Ausschliff eines hohl- 

gesehliffenen Objekttragers ein Tropfen der Ciliatenku]tur gebracht, 
diesem ein Tropfen Oxydasegemiseh in verschiedener Verdfinnung zu- 
geffigt und der Objekttr~tger ohne Deckglas in eine feuehte Kammer  
gelegt wird. So hat  der Sauerstoff der Luft  Zutrit t ,  und das Prapara t  ist 
t rotzdem vor dem Verdunsten geschiitzt. 

Bei Zusatz yon 1% Oxydasegemiseh t r i t t  sofort Stillstand d e r  
Protozoen ein. DaB dies den Tod der Ciliaten bedeutet, erkennt man dar- 
an, dai] nach einiger Zeit Zerfall der Zellen sieh einstellt. 
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Bei st/~rkerer Verdiinnung ist die Zeit bis zur vSlligen Aufhebung 
der Bewegung etwas 1/~nger. 

Bei 1 : 1000 . . . . . . . . . . .  ca. 10 Min. 
,, 1:2000 . . . . . . . . . . .  ,, 15 ,, 
,, 1:4000 . . . . . . . . . . . . .  40 ,, 
,, 1:8000 . . . . . . . . . . .  ,, 1 Stunde 
,, 1:10000  . . . . . . . . . .  ,, 1,5 ,, 

Erst bei Zusatz eines Oxydasegemisches yon einer Verdfin.nung yon 
1 :20  000 ist das Leben der Protozoen aueh ls Zeit mSglich. Ich 
habe Versuehe gesehen, bei denen noch naeh 12 Stunden alle Ciliaten 
flotte Bewegung zeigten und sich nicht wesentlich yon solchen unter- 
schieden, die in gewShnliehem Leitungswasser gehalten warden. Es 
sei dazu bemerkt, dab das Oxydasegemisch ffir diese Versuche mit 
Leitungswasser angesetzt werden mu$. Destilliertes Wasser sch~digt 
nattirlich die Protozoen. Abet aueh in Ringerscher LSsung gehen sie 
in kurzer Zeit zugrunde. Die physiologisehe LSsung ftir Ciiiaten und 
Flagellaten ist eben das Leitungswasser. 

Wir kSnnen also zun/~chst feststeilen, daf~ das Oxydasegemisch 
in der gew5hnlich angewandten Verdiinnung ffir Protozoen ein starkes 
Zellgift darstellt, das sie raseh tStet. Bei der Untersuchung, welche 
Komponente des Gemisches die giftige ist, zeigte sich, dal3 beide Substan- 
zen die Protozoen sch/idigen. Es besteht zwisehen beiden kein groSer 
Unterschied. Immerhin sehien das Dimethylparaphenylendiamin, das 
ich als Base verwandte, eine Kleinigkeit giftiger "zu sein als a-Nalohthol. 
Diese Giftigkeit des Oxydasegemisehes gilt iibrigens nicht nut fiir Pro- 
tozoen. Auch M~use vertragenintraperitoneale Einsioritzung des Oxydase- 
gemischs nut in sehr kleinen Gaben. 

Wie verl/~uft nun unter diesen Versuchsbedingungen bei Protozoen die 
Oxydasereaktion, die ich hier iibrigens, dem Objekt entsprechend, unter 
dem Mikroskop, also rein morlohologisch beobachtete ? 

Bei Anwendung ei.ner lloroz. LOsung tri t t  sie am sehnellsten ein. 
In  wenigen Minuten treten in den bewegungslos daliegenden ZellkSrpern 
stark blaugef/~rbte KSrnehen aaf, deren Farbe eine solche St~rke an- 
nimmt, wie man sie bei st/irkerer Verdiinnung des Gemisehes sonst 
nicht beobachtet. Naeh einiger Zeit sieht man die Zellen zerfallen, 
die KSrnehen sich in die Umgebung ausstreuen und bier oft noch lange 
liegenbleiben, so dal3 ein KSrnerhaufen noch eine Weile die Stelle an- 
gibt, wo ein Protozoon gelegen hat. 

Bei der st/irksten VerdiJnnung, die ich anwandte, 1 : 2 0  000, bleibt 
die Bewegung, wie erw/~hnt, viele Stunden erhalten. Eine Oxydase- 
reaktion lies sich dabei in den Ciliaten nieht feststellen. 

Dagegen war diese bei 1 : 10 000 noch deatlich zu beobachten. Hier 
zeigte sich nun ein sehr lehrreiehes Bild. Zun/~chst war die Bewegung 
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der Ciliaten noch sehr lebhaft:  kein Indophenolblauk6rnchen im Proto- 
plasma. Dann ring die Bewegung an nachzulassen, wurde ungeordnet, 
langsam, drehend. Gleichzeitig begannen die blauen K6rnchen im Proto- 
plasma aufzutreten. Die Granulierung n immt  zu, w~hrend allm~hlich 
die Bewegung ganz aufh6rt, und gewinnt noeh an den v611ig stillstehenden 
Tieren deutlich an St~rke. 

Von 2 gleiehzeitig mit  1 Tropfen einer L6sung 1 : 10 000 bescbick- 
ten Pr~paraten h6rt in dem einen die Bewegung eher auf Ms in dem 
anderen. In dem ersten ist auch die Granulierung vim eher zu beobachten 
und erreieht friiher hohe Grade. 

Setzt man nebeneinander mehrere Versuche rnit versehiedenen 
Konzentrationen zwischen 1 : 1000 und 1 : ]0 000 an, so l~l?t sieh deut- 
lieh sehen, dab jeweils bald naeh dem Auftreten der ersten blauen K6rn- 
then im Protoplasma die Bewegungen naehlassen und die voile Aus- 
bildung der Oxydasereaktion mit dem Zelltod einhergeht. 

l~oeh eindeutiger waren die Versuehe mitFlagellaten, die iibrigens gegen 
das Oxydasegemisch noch empfindlieher waren, so dab sie schon beiVerdiin- 
nungen yon 1 : 20 000 in einigen Minuten starben, l-Iier ist nun zun~chst zu 
bemerken, dab diese Verdiinnung des Gemisehes, die bei den Ciliaten nieht 
zu einer Indophenolblaubildung in den Zellen fiihrte, bei den Flagellaten 
deutliehe blaue K6rnehen im Protoplasma erkennen lieI~. Wenn also bei 
den Ciliaten eine Verdiinnung yon 1 : 20 000 keinen Erfolg gehabt hat, so 
liegt das augenseheinlieh nieht daran, dab die Konzentration zu gering 
war, um sehon eine inil/roskopiseh wahrnehmbare Wirkung zu erzeugen, 
sondern an der gr613eren oder kleineren Empfindlichkeit der Protozoen. 

Vor allem liel3en aber die Versuehe mit Flagellaten bei den versehie- 
densten Konzentrationen eine andere Tatsache deutlich erkennen. 
Vielfaeh h6ren die Bewegungen der Protozoen nicht bei allen Tieren 
gleichzeitig auf, sondern einzelne standen schon still, w/ihrend andere 
noeh taunter in der Fliissigkeit herumschwammen. Babel ]iel3 sich nun 
regelm/iBig erkennen, dM3 die stillstehenden Flagellaten eine st~rkere 
Oxydasereaktion geben als die bewegten. W~re Oxydasereaktion gleich 
Gewebsatmung, so sollte man gerade das Gegenteil erwarten. 

Aus allen diesen Tatsaehen geht wohl das eine mit Sieherheit hervor : 
Die Oxydaserealction ist (wenn wir die Ergebnisse bei den Protozoen ver- 
allgemeinern diirfen) keine Realction der lebenden Zellen, sondern tritt 
erst beim Absterben oder nach dem Tode der Zellen au]. Man  lc5nnte sie 
eher al8 eine ,,Sterberealction" bezeichnen. 

Zum Zustandekommen der Oxydasereaktion miissen, das k6nnen 
wir wohl mi t  Sieherheit annehmen, zwei Bedingungen erfiillt werden: 

1. mu~ das Oxydasegemisch in das Inhere der Zelle eindringen k6nnen 
und 2. mu~ es im Protoplasma mit  einem KatMysator  zusammentreffen, 
der den Oxydationsprozel~ ausl6st. 
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Die Re~ktion finder nur bei einer Konzentrat ion statt,  die eine ge- 
wisse Sch~digung der Zellen herbeifiihrt. Es liegt nahe, anzunehmen, 
dub diese Seh~digung erst das Eindringen der Substanzen in die Zellen 
erm6glieht, dab es also vornehmlich eine Sch/~digung der Zellmembrall 
ist. Oder ~ber das eindringende Oxydasegemiseh ftihrt zu gewissen 
Protoplasmaver~nderungen im Innern des Zelleibes, die notwendig sind, 
um eine Bertihrung zwischen Katalysator und Reaktionsgemiseh zu 
ermSglichen. Wie dem aueh sei, die Tatsache steht lest, dab die Indo- 
phenolblaubfldung nieht eine 1%eaktion der gesunden, sondern der ster- 
benden oder toten Zelle ist. 

Hut  sie, wenn das riehtig ist, iiberhaupt noeh einen Weft  ? Kann 
sie noeh irgendwelehen Sehlfissen auf Lebensfghigkeit, Funktion oder 
Stoffweehsel der Zelle zur Grundlage dienen ? Es m6ehte seheinen, als 
ob mit der Feststellung der Zellsehgdigung bei der Oxydasereaktion 
nunmehr jegliehen Folgerungen auf die Zellfunktion die Grundlagen 
fehlen. Denn es galt gerade als ein besonderer Vorzug der Oxydasereak- 
tion, dab sie eben eine vitale Reaktion der Zelle sei. 

Und doch braueht die Oxydasereaktion deshalb nieht wertlos zu 
werden. Aueh die meisten anderen ehemisehen nnd histologisehen 
Methoden arbeiten j~ mit  gesohgdigten oder meist v6llig abget6teten 
Zelien und gestatten trotzdem bin und wieder, aus der Art der Reaktion 
des toten Protoplasmas Sehlfisse auf dessen Funktionszustand w~hrend 
des Lebens zu ziehen. 

IV.  Oxydasereaktion und Zellsch~idigung. 
Es erw~chst nunmehr aber die Aufgabe, zu prfifen, ob die au! andere 

Weise gescIdidigte Zelle auch im A us/all der Oxydaserealction Abweichungen 
zeigt. Dag dies unter Umst~nden der Full ist, ist aus frtiheren Unter- 
suehungen zur Geniige bekannt. Die Cyankalivergiftung ffihrt zum Zell- 
rod und geht gleichzeitig mit Aufhebung der Oxydasereaktion einher. 
Dieselbe Beobaehtung haben wir bei Phosphorvergiftung gemacht. 
St/irkere Erw//rmung hat  die gteiche Wirkung. Es gibt also zweifellos 
Zellseh/idigungen, die sieh im AusfalI der Oxydasereaktion erkennen 
lassen, schon zu einer Zeit, wo sonstige morphologisehe Zellver'~nderungen 
noeh fehlen. 

Aber die Fragestellung ist eine andere. Sic mug heil3en: Ist  ]ede 
Zellschgdigung mit einer Veranderung der Oxydasereaktion verbunden ? 
Nur wenn diese Frage bejaht werden kann, k6nnen wir aus dem normMen 
Ausfall der Oxydasereaktion schliel3en, dab die Zelle gesund und funk- 
tionsf~hig ist. Nur dann l~13t der abweichende Ausfall der Oxydasereak- 
tion weitgehende Sehliisse auf herabgesetzten oder gesteigerten oder aber 
normalen Stoffwechsel der Zelle zu. Auch diese Frage muBte sich am 
besten an Protozoen entscheiden lassen, bei denen die Beobachtung 



634 1VL Staemmler : 

der Bewegung am ehesten Sehlfisse auf Zellseh~digung und Tod der 
einzelnen gestattet .  

Ich ftihre einige Beispiele an: 

1. Sublimat. Ciliatenkultur mit lebhafter Bewegung. 1 Tropfen in hohl- 
geschliffenen Objekttr~ger, Zusatz yon Sublimatl6sungen in versehiedenen Kon- 
zentrationen; Beobachtung des Einflusses der L6sung auf die Beweglichkeit der 
Protozoem Dann Zusatz 1 Tropfens Oxydasegemiseh in be]iebiger Konzen: 
tration. 

a) Subl. 0,1/100 1 Tropfen: Sofortiger Stillstand der Protozoen. Oxydase- 
reaktion negativ. 

b) Subl. 0,01/100 1 Tropfen: Sofortiger Stiilstand, Oxydasereaktion fast 
negativ. 

e) Subl. 0,002/100 1 Tropfen: Sofortiger Stillstand. Oxydasereaktion ge- 
ringer als in Kontrolle, abet positiv. 

d) Subl. 0,0001/100 1 Tropfen: Fast sofortiger Stillstand. 0xydasereaktion 
ebenso stark wie in Kontrolle. 

e) Subl. 0,00001/100 1 Tropfen: Bewegung verlangsamt. Oxydasereak~ion 
ebenso stark wie in Kontrolle. 

f) Subl. 0,0000001/100 1 Tropfen: Kein Einflug auf Bewegung. Oxydase- 
reaktion ebenso stark wie Kontrolle. 

I n  diesen Versuchen ist also bei d u n d  e schon eine deutliche 
Seh~digung der Protozoen in ihrer Beweglichkeit nachweisbar, ohne 
dab sieh diese Sch~digung im Ausfall der Oxydasereaktion erkennen l~$t. 

2. Alkohol. Dieselbe Versuchsanordnung. 
a) 20proz., 1 Tropfen: Sofor~iger Stills~and. Oxydasereaktion ebenso stark 

wie in Kontrolle. 
b) 50proz.: Dasselbe. 
e) 75proz. : Sofortiger Stills~and. Oxydasereaktion gehemmt, aber nicht auf- 

gehoben. 
d) 96proz.: Sofortiger Stillstand. Aufhebung der Oxydasereaktion. 

Auch bier erweist sich die Hemmung  tier Beweglichkeit als feineres 
Reagens als der Ausfall der Oxydasereaktion. 

3..Formalin. 
Hier geht die Hemmung der Beweglichkeit (Grenzwert ungef~hr bei 

1 : 5000) etwa der Hemmung der Oxydasereaktion parallel. Allerdings 
l~l~t sich auch hier an Ciliaten, die schon bewegungslos sind, noch eine 
deutliche, wenn much etwas abgeschw~chte Oxydasereaktion erzielen. 

Die Anffihrung dieser 3 Versuchsreihen mag genfigen. Sie beweisen, 
dab m~n aus dem normalen Aus]all der Oxydaserea]ction nicht ohne weitere8 
schliefien dar/, daft die Zellen gesund, ungeschggdigt sin& 

Der folgende Versuch l~l~t den Weft  tier Oxydasereaktion noeh 
zweifelhafter erscheinen. 

Es wird je ein Tropfen einer Flagellatenkultur in zwei hohlgeschliffene 
Objekttr~ger gebraeht. Der eine Objekttr~ger wird leicht erw~rmt, 
bis die Beweglichkeit der (gegen W/~rme sehr empfindlichen) Flagellaten 
eben aufgehoben ist. 
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Dann wird nach Erkal ten des Objekttriigers gleiehzeitig zu beiden 
Pr/iparaten ein Tropfen Oxydasegemisch 1 : 5000 zugesetzt. Der Erfolg 
war der folgende: 

Erw~irmte Kultur 
Zeit in Min. unbeweglich 

3 Auftreten der ersten blauen 
Granul~ 

5 deutliehe Granuia 

10 

20 

Normale ]Kultur 

F]agellaten beweglich ohne Oxydase- 
reaktion 

die meisten Flagellaten beweglich ohne 
Granule; einzelne unbeweglich ge- 
k6rnt 

alle Flagellaten tiefbl~u ge- Ein Tell gut beweglich ohne KSrnelung, 
k6rnt der Rest tot, granuliert 

die Flagellaten zerfallen, freie Alles tot, teils starke Oxydasereaktion, 
K6rnehenhaufen teils noeh sehwach gek6rnt. 

In  diesem Versuche verlief die Oxydasereaktion bei der normalen 
Kultur,  wie stets, so, dab die KSrnelung mit  Beginn der Zellschgdigung 
durch das Oxydasegemisch auftrat .  In  der erw~rmten, also deutlich 
gesch~tdigten K u l t u r  t ra t  die Oxydasereaktion eher auf und erreichte 
viel frfiher h6here Grade. Hier war augenscheinlich die Zellschgdigung 
so stark, dab sie das Eindringen des Oxydasegemisches erleichterte, 
aber noch nicht s tark genug, um den katalysatorischen ProzeB zu ver- 
hindern. Wird die Erw~rmung sti~rker getrieben, so ist die Oxydase- 
reaktion negativ, wie man  das ja auch an jedem Gewebe warmbltitiger 
Tiere beobachten kann. 

In  diesem Falle war also die Oxydasereaktion der geschi~digten Zellen 
stdrker als die der normalen. Bag hier eine gesteigerte gel latmung vor- 
liegt, ist wohl sicher auszuschlieBen. Am ehesten mSchte ieh annehmen, 
da~ Membranver~nderungen alas Eindringen des Oxydasegemisehes in 
die Ze]]e erleiehtert haben. 

JedenfMls scheint mir die Beobachtung deshalb wichtig zu sein, 
well sie beweist, dab auch aus der versti~rkten Oxydasereaktion nicht au/ 
eine Steigerung der Zelltdtig]ceit, au/ ErhShung des Sto//wechsels ohne weite- 
res geschlossen werden dar], sondern dab man immer daran denken muB, 
dab bei unver~nderten (nicht geseh5digten) Katalysatoren eine gestei- 
gerte Durchlassigkeit der Zellmembran evtl. imstande ist, den Ausfall 
der Oxydasereaktion im Sinne einer Steigerung zu beeinflussen. Das be- 
deutet natiirlich nicht, dag Verst~trkung der Oxydasereaktion nicht auch 
Zeichen einer Stoffwechselsteigerung sein kann. Aber sie beweist eine 
solche nicht. 

Auf Grund der Ergebnisse der eben mitgeteil ten Versuche m5chte 
ieh glauben, dab manche der SchluBfolgerungen, die aus dem Ausfall 
der Oxydasereaktion auf Stoffwechselveranderungen gezogen worden 
sind, keine bindende Kraf t  haben. Und ich muB reich selbst schuldig 
bekennen, der ~berlieferung gemSB derartige Schliisse gezogen zu haben. 
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Wenn ieh auch die zahlenmal3igen Ergebnisse meiner Untersuchungen 
fiber den Ausfall der Oxydasereaktion am kranken Organ (Niere bet 
Sublimat- und Chromvergiftung, Leber bet septischer Allgemeininfektion) 
aufrechterhalten kann, so sind die dort angedeuteten Schlul~folgerungen 
auf Stoffwechselsteigerungen insofern nieht bindend, als eben z. B. Zell- 
membran- oder Protoplasmaveranderungen mehr degenerativer Na~ur 
das Eindringen des Oxydasegemisehes in die Zellen erleichtert und dadurch 
allein zu einer Verst/irkung der Oxydasereaktion geffihrt haben k6nnen. 

Ob umgekehrt auch eine Absehwaehung der Oxydasereaktion bei 
unveranderter Zellfunktion und normalem Stoffwechsel vorkommt, kann 
ich vor]aufig nicht sagen. Zunaehst mSehte es mir seheinen, als ob eine 
Verminderung der Oxydasereaktion eher Schliisse au/ eine Zetlsch~digung 
zul~/3t. 

V. Die Bedeutung der Oxydasen /i~r die Zellatmung. 

Fragen wir zuletzt, welehe Stoffe es sind, die die Oxydasen in 
den Zellen schadigen, so sind es in erster Linie solehe, die zu Ge- 
rinnungen des Protoplasmas oder zu Eiweil~fi~llung ffihren. So hemmt 
Formalin sehon in starker Verdiinnung die Indophenolblaubildung, 
etwa in gleicher Konzentration, in der es auf die Beweglichkeit der Proto- 
zoen noeh sehadigend einwirkt; aueh Sublim~t wirkt schon bet starker 
Verdfinnung. Geringe Erwarmung ist wirkungslos, st~irkere hebt die 
Oxydasereaktion auf. 

Alkohol wirkt auf die Beweglichkeit der Zellen eher als auf die 
oxydierenden Fermente. Erst  bet 75% ist eine deutliche Hemmung 
nachzuweisen. Es ware denkbar, dab hierin eine Einwirkung auf Zell- 
lipoide zum Ausdruck kommt. Ffir die Bedeutung yon Lipoidsubstanzen 
kSnnte auch die Tatsache sprechen, dal~ Lecithinzusatz die Oxydase- 
reaktion verstarkt.  

Es scheint also zur Wirksamkeit der Oxydasen er/orderlich zu sein, 
daft die innere Zellstruktur erhalten ist, daft im besonderen Gerinnungs- 
vorgSnge ]ehlen, die Zellipoide keine groben Veriinderungen zeigen, die 
Zellmembran eine bestimmte Durchliissigkeit hat. 

Gegenfiber den erwahnten Substanzen, die wohl eine Allgemeinwir- 
kung auf das Zelllorotoplasma haben, steht das Cyankali, das anseheinend 
ein mehr spezifisehes Gift ffir die Oxydasen darstellt. 

l~urt wissen wir aus den Untersuehungen yon Warburg, dab es keinen 
Stoff auI~er dem Eisen gibt, der die beiden Eigensehaften hat, Sauerstoff 
zu fibertragen und mit HCN zu reagieren. I)ureh vergleiehende IViessun- 
gen hat Grdf] Iestgestellt, dab die Indophenolblausynthese bei gleicher 
Konzentration des HCN gehemmt wird wie die Zellatmung, und er zieht 
daraus den SehluB, dab die Oxydasen mit dem Warburgsehen Eisen- 
katalysator fibereinstimmend sind. Die Oxydasereaktion ware d~nach 
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also eine besondere Form der Eisenkatalyse, gewissermal]en ein Modell- 
versuch auf die Wirksamkeit des Atmungseisens in den Zellen. Diese 
Auf~ssung ist wohl allgemein anerkannt und wird auch yon Oppenheimer 
in seinem Handbuche der Fermente angenommen. Wenn Oppenheimer 
in ihm (S. 1254) sagt: Die Zellatmung wird dutch HCN deshalb ausge- 
schaltet, weil die Eisenkatalyse ausgeschaltet wird, so kSnnte man in unse- 
rein Falle fiir Zellatmung Indophenolblaubildung sagen. 

AuBer der intakten Protoplasmastruktur und der Permeabilit~t der 
Zellmembran spielt also der Zustand des Eisenkatalysators fiir die 
Oxydasereaktion die entscheidende l~olle. Vielleicht beruht sogar der 
hemmende Einfluf~ der anderen Substanzen darauf, dab durch Ein- 
wirkung auf ZelleiweiB oder Lipoide auch der Fe-Katalysator irgendwie 
in Mitleidenschaft gezogen wird. 

Jedenfalls wird uns ein normaler Ausfall der Oxydasereaktion an- 
zeigen, dab der Eisenkatalysator der Ze]le erhal tenund funktionsf~hig ist. 

]Jberblicken wir jetzt  kurz die Tatsachen, die sich im vorhergehenden 
ergeben haben: 

1. Die Oxydasereaktion ist keine ,,Lebensreaktion", sondern eine 
Reaktion der sterbenden oder toten Zelle. 

2. Auch Zellen, die vorher durch andere Stoffe oder Eingriffe (W/s 
in ihrer Lebensf/s gesch/idigt waren, k6nnen normale oder sogar 
gesteigerte Oxydasereaktion zeigen. 

3. Die Oxydasereaktion ist nach dem Tode noch positiv, wenn die 
Zellatmung 1/~ngst erloschen ist. 

4. Die Oxydasereaktion ist eine Oxydation durch intracellul/tres 
katalytisch wirkendes Eisen. 

Aus dem Vergleich der 4 Thesen ergibt sich ohne weiteres, dab Zell- 
a tmung und Eisenkatalyse nicht dasselbe sein k6nnen. Und hierin 
scheint ein neuer Beweis fiir die Auffassung zu liegen, dab die Sauerstoff- 
aktivierung (die Funktion des Eisenkatalysators) zur Zellatmung noch 
nicht ausreicht, sondern dab noch eine andere Komponente dazu gehSrt. 
Und diese Komponente wird vermutlich die Aktivierung des Wasser- 
stoffes im Sinne yon Wieland sein (eine Funktion yon sog. Dehy- 
drasen). 

Es ist in der letzten Zeit mehrfach die Ansicht ausgesprochen wor- 
den, dab fiir die Oxydationsvorg~nge in der Zelle sowohl eine Aktivierung 
des Sauerstoffes, wie eine solche des Wasserstoffes notwendig ist (Szent 
Gy6rgyi). Oppenheimer hat  auf Grund dieser Anschauungen die beiden 
Haupttheorien yore Wesen der Zellatmung yon Warbu,y und Wieland 
zu einem System vereinigt, das sich kurz folgendermaBen wiedergeben 
l~Bt. 

Die Ze]latmung zerf/tllt in 2 Akte, die beide durch Fermente beherrscht 
werden. 
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Der 1. Akt besteht in einer Aktivierung und Mobilisierung des 
Wasserstoffes durch sog. Dehydrasen. Der Wasserstoff wird aus dem 
Molekiil herausgenommen. Damit ist das Molekiil oxydiert  (eigentlieh 
dehydriert). 

Der 2. Akt besteht in einer Aktivierung des freien Sauerstoffes (durch 
Oxydasen), die wahrseheinlich eine Bildung yon Peroxyden durch Eisen- 
katalyse ist. ~Nunmehr kann der aktivo Sauerstoff zum Accepter ffir 
den aktivierten Wasserstoff werden, und damit  ist der Oxydations- 
prozel~ abgeschlossen. 

Die Aktivierung des Sauerstoffes ist durch HCN zu hemmen, die 
Aktivierung des Wasserstoffes nicht. 

Beide Teile des Atmungsvorganges in der Zelle k6nnen nun unab- 
h~ngig voneinander dureh Farbreaktionen studiert werden. 

Zum Studium des Dehydrierungsprozesses (Akt 1) dienen 2 Methoden, 
bei denen Zellen in Substanzen atmen, die als Wasserstoffaeceptoren 
geeignet sind: I)as sind vor allem Methylenblau und I)initrobenzol oder 
Nitroanthrachinon. Diese l~eaktionen sind durch HCN nicht oder wenig 
zu beeinflussen. 

Zum Studium des Oxydationsprozesses (Akt 2) dient die Indophenol- 
blausynthese (Oxydasereaktion). 

Beide l~e~ktionen sagen einzeln niehts fiber die Atemf~ihigkeit der 
Zelle aus. In der Zelle mtissen beide Fermentprozesse einander parallel 
laufen. Ist einer ausgesehaltet, so ist die Zellatmung zu Ende, aueh wenn 
der andere noch funktionsf~hig ist. Das zeigt sioh ja am besten am HCN, 
das nur auf den 2. Akt wirkt und doch die ganze Atmung unterbrioht. 

Aber ebenso k6nnen wit uns vorstellen, dab die Dehydrasen dureh 
irgendwelehe Vorg~nge gesch~tdigt werden, zu einer Zeit, we die Oxydasen 
noch funktionsf~hig sind. Dann ist ebenfalls die Zellatmung zu Ende, 
die Oxydasereaktion aber gibt normale Werte. Und das kann anseheinend 
besonders leieht durch postmortale Einflfisse hervorgerui'en werden. 
Wir mfissen annehmen, dab die Dehydrasen gegen sie viel empfindlicher 
sind als die Oxydasen. Und so erkl~rt sieh, dab Zell~tmung und Oxydase- 
re~ktion nicht parallel laufen. Viele der vorher erw~hnten Unstimmig- 
keiten k6nnen einfaeh dadurch bedingt sein, dal~ die Dehydrasen gegen 
manehe Gifte empfindlieher sind als die Oxydasen. 

Den eigentliehen Aufsehlul3 fiber die Gesamtzellatmung gibt immer die 
Messung der Sauerstoffzehrung naeh der Bareroft-Warburgsehen Methode. 

Gibt diese verminderte Werte an, so kann das auf einer Seh~digung 
eines der beiden Atemfermente beruhen. Die Oxydasen k6nnen mit Hilfe 
der Indophenolblausynthese, die Dehydrasen mit der Methode yon 
Lilgschitz oder Bieling getrennt voneinander geprfift werden. 

Bei ungew6hnlieh erh6hter Gewebsatmung mfissen beide Fermente 
beteiligt sein. 
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Eine  ges te iger te  O x y d a s e r e a k t i o n  besag t  fiir den  Zells toffwechsel  
nur  e twas,  wenn sieh zugleich wi rk l ich  eine E rh6hung  der  G e w e b s a t m u n g  
nachweisen  l~Bt. Sonst  k a n n  sie durch  andere  Einflfisse (erh6hte Durch-  
lgss igkei t  der  Z e l l m e m b r a n  usw.) bed ing t  sein. E ine  her~bgese tz te  
O x y d a s e r e a k t i o n  l~Bt ansche inend  eher  Schlfisse auf  eine ges tSr te  Ge- 
w e b s a t m u n g  zu. 

Es  1/tBt sich somi t  der  Sa tz  yon  Gri~//, dab  die  N a d i r e a k t i o n  einen 
s icheren AufschluB g ib t  fiber die o x y d a t i v e  Leistungsf/~higkeit  der  leben- 
den  Zelle, n i ch t  auf rech te rha l ten .  
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