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BegriiBung und Eréffnung

Herr Scuienrer. Kiel
Hochansehnliche Versammlung!

Es ist mir eine hohe Ehre und grofie Freude, Sie im Namen des Vorstandes der
Arbeitsgemeinschaft fiir Histochemie hier begriiien zu diicfen. Ich heille Sie alle
nun schon das zweite Mal in Kiel herzlich willkommen. Ich begriille besonders den
Herrn Dekan der Medizinischen Fakultit der Christian-Albrechts-Universitit Kiel,
Herrn Prof. Dr. Dogegrr, ferner als Vertreterin der Stadt Kiel Frau Stadtritin Hinz,
die uns die Ehre geben, an unserer Eriffnungssitzung teilzunehmen. Mein besonderer
Dank gilt Herrn Prof. Bareaaxy, der uns sein Institut ernent fiir diese Tagung
zur Verfiigung stellte. Teh begriiBe ferner unsere Herren Referenten, die zum Teil
von weit her zu uns gekommen sind.

Mit besonderer Freude begriifie ich die so zahlreich erschienenen Mitglieder
und Giste aus dem nahen und fernen Ausland, Kolleginnen und Kollegen aus
Italien. Belgien. den Niederlanden. Schweden, Finnland. der Tschechoslowakei,
Osterreich, der Schweiz, Frankreich, Israel und Japan.

Tch hoffe, dali wir gemeinsam fruchtbringende und schine Tage verleben
kionnen. die dem Austansch wissenschaftlicher Erfahrung. dem persinlichen und
freundschaftlichen Gesprich und der Forderung der Histochemie dienen.

Erstmalig in dem jungen Leben unserer Arbeitsgemeinschaft haben wir eines
Dahingeschiedenen zu gedenken, der. wie kaum ein zweiter, die histochemische
Grundlagentorschung gefirdert hat, War Herr Prof. Zeicer, der im Januar dieses
Jahres unerwartet fitr immer von uns ging. auch nicht Mitelied unserer Arbeits-
gemeinschaft. so ist er doch jedem von uns in lebendiger Erinnerung. Ieh erinnere
nur an sein Referat iiber die Fixierung avf dem Symposion 1957, Dart ich Sie bitten.
sich zu Ehren dieses Toten von Ihren Plitzen zu erheben. Teh danke Thnen.

[eh erklive das VI Symposion fiie Histochemie [iir erétfnet und iibergebe das
Wort dem Herrn Dekan der Hohen Medizinisehen Fakultit der Christian-Albrechts-
Universitit Kiel, Herrn Prof. Dr. Dosrn.



X1v Begriifung und Erotfnung
Herr Dorri. Kiel

Hochansehnliche Versammlung.
werte Giiste aus nah und fern,
meine sehr verchrten Damen und Herren!

Im Auftrage Sr. Magnifizenz des Rektors der Christian-Albrechts-Universitit
zin Kiel, des Herrn Prof. Dr. Dr. h. ¢. I Scunxeimer. und als derzeitiger Dekan
der Medizinischen Fakultit entbicte ich Thnen einen herzlichen Willkommens-
grul.

Wir. die Universitit and die Fakultit, sind gliicklich, dafl Sie in zwei Jahren
zweimal nach Kiel gekommen sind und damit der Arbeit unserer Fakultiitskollegen
Prof. Baramaxy und Dr. Scuresrer Anerkennung entgegenbringen.

Erlauben Sie bitte, daf} ich als Vertreter der pathologischen Anatomie an unserer
Landesuniversitit ein fachliches und personliches Wort anftiige: Die Arbeitsgemein-
schaft fiir Histochemie setzt sich, wie dies in der Natur der Sache liegen mufl. aus
Vertretern aller solcher Fécher und fachlicher Richtungen zusammen, welche mor-
phologisch arbeiten und bestrebt sind, die stofflichen Veréinderungen ausfindig zu
machen, die unter gewdhnlichen oder abnormalen Bedingungen in den zur Unter-
suchung heranstehenden Geweben, gleichgiiltie ob pflanzlicher, tierischer oder
menschlicher Herkunft, nachweishar sind. Thre Methoden reichen weit in Biochemie,
physikalische Chemie und angewandte Physik. Indem Sie, meine Damen und Her-
ren, der Krforschung gestaltlicher LebensduBerungen dienen, treiben Sie nicht nur
Biologie im besten Sinne, sondern dokumentieren zugleich, dafi es miglich ist, dafl
cin methodischer Ansatz zu einem einigenden Bande werden kann, welches gewisse
Belastungen durchaus ertrigt.

Lassen Sie mich zuniichst sagen, daB sich die morphologische Pathologie Thnen
innig verbunden fiithlt. Man kann nicht Pathologie treiben, d. h. pathogenetische
Einsichten sammeln, ohne die energetischen Verhiltnisse im Gewebe ausfindig zu
machen. So ist es nur recht und billig, dall ein grofler Teil der Mitglieder Threr
Gemeinschalt aus den Reihen meines eigenen Faches kommt.

Ieh weild natiirlich, dafi es um die Berechtigung und die Notwendigkeit, eine
cigene Arbeitsgemeinschaft und ein besonderes Symposion fiir Histochemie zu be-
griinden oder zu veranstalten, einige unterschiedliche Meinungen gegeben hat. So
richtig es ist, dall sich wohl jeder Botaniker, Zoologe, Bakteriologe, Anatom oder
Anatomopathologe im Laufe seines Lebens irgendwie mit der chemischen Seite des
von ihm bearbeiteten Substrates auseinandersetzen mulite. so unzweifelhaft die
Gieschichte der Histochemie genan genommen mit der der Histologie iiberhaupt
rusammenfillt, so verstindlich der Einwand zu sein scheint, eine allzu starke
Arborisation des Hauptstammes unserer Wissenschaft vom Leben, die Ramifikation
und dendritische Verzweigung seien den Bestrebungen um einen Consensus omninm
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abhold und konnten gar zu einer Wipfeldiirre fiihren, so gibt es doeh auch einen
villig anderen Aspekt:

Dies ist vor allem die in allen Wissenschaften tausendfach bestétigte Krfahrung,
dali, wer kein Spezialist ist, auch nichts Rechtes kann. Aber auch die gelegentlich
Jaut werdende Kritik, es lohne nicht, eine Tagung. ein Handbuch oder eine Zeit-
schrift in den Dienst einer im wesentlichen methodologisch orientierten Sache zu
stellen, ist keinestalls stichhaltig. Dies hiingt damit zusammen, dalB die Kunst nicht
um der Kunst willen, d. h. die Histochemie nicht schoner féarberischer Effekte wegen,
sondern darum betrieben wird, den LebensduBerungen organismischer Strukturen
nachzuspiiren.

Anders ausgedriickt: Hétte sich nicht die Zellenlehre als das tragende Funda-
ment erwiesen, wire es nicht so, wie es PavurL Kurvicu in seinem Nobelvortrage
.. Uber Partialfunktionen der Zelle” — iibrigens vor genau 50 Jahren — formuliert
hatte, dall ndmlich der Zellbegriff die Achse sei, um die die ganze Wissenschalt
vom Leben gravitiere, ja dann brauchten wir keine Histo- und Zytochemie. keine
Arbeitsgemeinschaft, kein Symposion und kein eigenes Handbueh.

Die zunehmende Differenzierung der Wissenschaft verlangt neue MaBnahmen
zu deren Bewiltigung. Mochte sich in diesem Sinne Thre Tagung als fruchthar
erweisen. Die theoretischen und logischen Voraussetzungen — Dienst mittelbar oder
unmittelbar an der Zellenlehre im Sinne von ScHLEIDEN, ScHWANN, Vircnow und
Enrricn — sind gegeben: die sachlichen Bedingungen — némlich eine Fiille von
Befunden harrt der Interpretation —. und der dullere Rahmen — Kiel und seine
Universitit — sind erfiillt und voll guten Willens. Wir sind nicht wenig stolz darauf,
daB} Sie heute wieder hier zusammengetroffen sind. Vielleicht ist dies auch cin
Symptom ?

Sie verstehen bitte, dalj ich gleichsam — und damit dart ich zum Ende kommen —
als Universititsmann in der Tatsache lhrer zweiten Kielreise ein Zeichen dafiir
erkennen michte, dall unsere ehrwiirdigen ecuropiischen Universititen vielleicht
doch nicht derart antiquiert sind, wie dies wenig sachverstindige Kritiker gerade in
den letzten Jahren héufiger geglaubt hatten sagen zu miissen.

Der akademische Senat und die Medizinische Fakultit wiinschen Ihrer Tagung
cinen vollen Erfolg. Mens agitat molem!

Herr BarGaany, Kiel

begriifit anschlielend als Hausherr die Giste.
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Chemische Grundlagen der Enzymwirkung auf
Gewebsbestandteile

Von G. SIEBERT
(Physiologisch-Chemisches Institut der Johannes-Gutenberg-Universitidt Mainz)

Mit 2 Abbildungen im Text

Kin Ausgangspunkt fiir unsere Uberlegungen ist die Annahme, daf; das Haupt-
anliegen der Histochemie nicht in der Interpretation intracellulirer Reaktions-
ketten besteht, sondern in der sauberen Lokalisation von Gewebebestandteilen ge-
legen ist. Wenn wir uns nun vorzustellen versuchen, in welchen Fillen die Anwendung
von Enzymen fiir die Zell- und Gewebetopographie sinnvoll und natiirlich ist, so
seien aus der Fiille der Moglichkeiten drei herausgegriffen:

1. Entfernung von Gewebebestandteilen

2. Ermiglichung von Hilfsreaktionen zum Enzymmnachweis

3. Nachweis von Gewebebestandteilen nach vorangehender enzymatischer

Verinderung.

ad 1: Sinnvoll ist die enzymatische Entfernung gewebeeigener Substanzen dann,
wenn sie quantitatie verlauft, so dali am Ende der Einwirkung die Konzentration der
zu entfernenden Substanz unter die Nachweisbarkeitsgrenze gesunken ist. Viele
weitere Gesichtspunkte zu dieser Frage werden weiter unten austithrlich behandelt,
insbesondere das Spezifititsproblem.

ad 2: Das in der Histochemie bekannteste Beispiel einer Hilfsrealtion zum
Enzymnachweis ist die Mitwirkung der Diaphorasen beim Test auf DPN- oder TPN-
abhiingige Dehydrogenasen. Einige allgemeine Gesichtspunkte, die beim Studinm
gekoppelter Enzymreaktionen erarbeitet worden sind, werden nédher diskutiert.

ad 3: Manche Substanzen im Gewebe werden erst dann dem einwandfreien
Nuchweis wuginglich, wewn sie in spezifischer Weise chemisch verdndert worden sind,
oftmals am besten also auf enzymatischem Wege. Die generell giiltigen Gesichts-
punkte fiir solche Verfahren werden unter 1. und 2. abgehandelt und sind unmittel-
bar iibertraghar: auf spezielle Probleme cinzugehen. fehlt es im gegebenen Rahmen
an der Zeit.

Aus der Enzymlehre lassen sich eine Reihe von Voraussetzungen entnehmen,
die fiir ¢in cinwandfreies Experiment ertfiillt sein sollten. Ks ist ohne weiteres klar,
dal es sich hier nicht um eine Enzym-. sondern um cine Substanzlokalisation handelt.
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Daher sollte natiirlich die Fiziermethode zundchst einmal so gewihlt werden, dal}
eine Autolyse des Gewebes ausgeschlossen ist; anderenfalls trifft das anzuwendende
Enzym auf Verhiiltnisse im Gewebe, die ungeniigend definiert sind.

Wiihrend beim iiblichen Enzymtest die Enzymaktivitit erfalit werden soll und
daher Substrat und eventuelle Cofaktoren im Uberschul} zugegeben werden, liegen
bei der Enzymeinwirkung auf Gewebe die Verhiiltnisse genaun umgekehrt: Es bedarf
cines erheblichen Enzymiiberschusses, um innerhalb einer verniinftigen Zeit eine
vollstindige Reaktion zu erreichen. Auch weiter unten werden noch Griinde an-
gefithrt werden, weshalb stets ein Enzymiiberschuly bendtigt wird.

Die aus solchen Experimenten zu gewinnenden Aussagen sind (im Idealfall)
chemisch-analytischer Art: die weitere Diskussion der Enzymeinwirkung aunf Ge-
webe mull demnach vor allem beriicksichtigen, dall chemisch verlifiliche Resultate er-
halten werden.

Betrachten wir zunichst die Verhiltnisse beziiglich des abzubauenden Gewele-
bestandteiles, der sich also in der Rolle des Substrates befindet. Er liegt in den aller-
meisten Fiillen in relativ niedriger Konzentration in den Geweben vor, wenn man
cinen Vergleich mit klassischen Enzymtesten zieht. Die Spaltprodukte kinnen im
allgemeinen nicht withrend der Reaktion aus dem Ansatz entfernt werden: dies wire
theoretisch nur miglich, wenn man das ganze System z. B. in einen Dialysierschlauch
briichte, der nicdermolekulare Abbauprodukte austreten lilit, das Enzym jedoch im
Kontakt mit dem Gewebe hilt. In den meisten Fillen finden sich nun Hemmungen
von Enzymreaktionen durch die Produkte der Reaktion: wenn das auch in den
hier zu besprechenden Enzymanwendungen der Fall ist, dann kann eine vollstindige
Gleichgewichtseinstellung nur erzwungen werden, wenn das Enzym in betricht-
lichem Uberschull iiber das Substrat angewendet wird.

Der abzubauende Gewebebestandteil liegt in engster rdumlicher Nachbarschaft
mit einer meist betrichtlichen Zahl chemisch sehr dhnlicher Verbindungen vor. So
finden sich im gleichen Gewebsteil klassische Polysaccharide — etwa Glvkogen —
neben Polysaccharide enthaltenden Makromolekiilen — etwa Glykoproteiden oder
Mucoproteiden — und neben Proteinen, von denen sehr viele bei eingehender Unter-
suchung einen meist zwischen 1 und 49, betragenden Anteil an Kohlenhydrat-
bausteinen — etwa Mannose, Galaktose — oder an Hexosaminen enthalten. Bei einem
gezielten enzymatischen Angriff auf Gewebebestandteile muli also beriicksichtigt
werden, dal es sich, ganz im Gegensatz zum iiblichen Enzymtest, um ein in niedriger
Konzentration vorliegendes, chemisch undefiniertes Substralgemisch handelt, das der
enzymatischen Einwirkung ausgesetzt wird. Definierte Aussagen kinnen also nur
dann erwartet werden, wenn das Enzym von grofitmiglicher Reinheit und Spezifitil
ist. Hierauf wird weiter unten nédher eingegangen.

Zur Frage der chemischen Charakterisierung des Substrates tritt erschwerend
der Umstand. daly sich die meisten Substanzen in der Zelle in einem oft nur recht



