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Yorwort'.

Es ist der Wagemut eines deutschen Verlegers, von dem die Anregung zu
diesem Werk ausging. Herr FERDINAND SPRINGER hat uns zwar vor eine schéne
und reizvolle, aber auch unendlich schwere Aufgabe gestellt, und manchmal
hat sich unter der redaktionellen Arbeit der Wunsch geregt, wir kénnten diese
Biirde auf andere Schultern legen, wenn auch der Verlag uns an Arbeit abnahm,
was er konnte, und unsere Wiinsche, besonders auch in bezug auf Umfang und
Ausstattung, in weitestem MaBe erfiillte.

22 Jahre liegen zwischen dem Krscheinen des letzten Bandes von HERMANNS
Handbuch der Physiologie (1883) und der Herausgabe des ersten Bandes von
NacELs ,,Handbuch der Physiologie des Menschen® (1905); 1910 erschien dessen
letzter Band. Nach weiteren 15 Jahren wieder das Wissen der Zeit zusammen-
zufassen, mag berechtigt erscheinen; ja die Frage ist aufzuwerfen, ob bei der
iiberwiltigenden Zunahme wissenschaftlicher Produktion iiberhaupt noch mit
Erfolg von neuem ein Querschnitt durch unser Wissen zu legen ist.

Und dennoch geht unser Ziel weiter! Nicht nur die normale Physiologie
soll im neu erscheinenden Werke behandelt werden, sondern auch die Pathologie
und Pharmakologie, soweit sie pathologische Physiologie — oder richtiger viel-
leicht — funktionelle Pathologie sind, sollen mit ihr zu einem einheitlichen Ganzen
zusammengefallt werden. Das liegt im Sinne einer Zeit, in der die Wechsel-
wirkungen zwischen physiologischem Denken und klinischer Arbeit so rege ge-
worden sind, dal es miillig erscheint, danach zu fragen, wieviel die Physiologie
der Klinik, wieviel die Klinik der Physiologie zu danken hat. Nichts liegt uns
freilich ferner, als in der Klinik lediglich die Projektion biologischer Forschung
und Denkweise auf den kranken Menschen zu sehen.

Weiterhin schien uns aber vieles nicht nur aus der vergleichenden Physiologie
der wirbellosen Tiere, sondern auch aus der Physiologie der Pflanzen fiir das
Verstandnis der Vorginge im Organismus der héheren Tiere so wichtig, dal wir
unseren Arbeitsplan auch nach dieser Richtung hin ausgebaut haben. Auch vor
psychologischen Ergebnissen wollten wir nicht Halt machen, wenn wir uns
auch beschrinkt haben auf das, was in die Grenzgebiete zwischen Physiologie
der Sinnesorgane und des Zentralnervensystems einerseits und experimentelle
Psychologie andererseits fallt.

In der Anordnung des Stoffes haben wir uns nach Méglichkeit von dem
anatomischen Kinteilungsprinzip freigemacht, das noch so vielfach die Phy-
siologie von den Zeiten her beherrscht, in denen die Lehre von den Funktionen
eine Tochter der morphologischen Betrachtungsweise war. Die Funktion wird

T Dieses Vorwort war dem zuerst erschienenen 2. Bande beigelegt und wird hier
fast unverandert wiederholt. Inzwischen sind noch erschienen die Binde: III, VII/I,
VII/2, VIII/1, XI, XIV/1, XIV/2 und XVII. Im Druck befinden sich die Bande VIII/2
und X. Die noch fehlenden Binde werden wir wie bisher immer dann in Satz geben,
wenn alle Beitrige eingelaufen sind. Wir hoffen bis zum Ende des Jahres 1928 das
Werk abschlieflen zu konnen.



VI Vorwort.

als Prinzip der Anordnung in den Vordergrund gestellt, dhnlich wie das, un-
abbingig von uns, der so frith uns entrissene BrAUs in seinem Lehrbuch der
Anatomie versucht hat. Wie unser Einteilungsplan zeigt, scheint die Loslésung
von morphologischen Prinzipien uns aber durchaus noch nicht restlos moglich,
ja nicht einmal tberall richtig.

Den ersten 14 Binden, welche der Besprechung der Einzelfunktionen ge-
widmet sind, werden 3 Binde folgen, denen wir die Uberschrift ,,Correlationen*
gegeben haben. Hier soll auf den verschiedensten Gebieten der Zusammenhang
der Einzelorgane und ihrer Funktion zu den groflen, das Leben des Individuums
beherrschenden Funktionseinheiten synthetisch zusammengefiigt werden. Wih-
rend wir auf der einen Seite den Organismus gleichsam in Stiicke zerreien und
spezialistisch die Erscheinungen in jedem Einzelteil zu ergriinden bestrebt sind,
wird hier der Versuch gemacht, aus den Bausteinen das Ganze zusammen-
zusetzen.

Unsere Zeit will auch in der Wissenschaft durch allen — heut wie immer —
unvermeidbaren Spezialismus hindurch vordringen zum allgemeinen Ganzen.

Im angedeuteten Sinne ein Handbuch herauszugeben, war fiir einen einzelnen
unméglich, und so wurden aus dem urspriinglich einen Herausgeber vier, die die
Aufgabe iibernahmen, obwohl sie ihnen fast nicht zu bewiltigen schien. An
BEeraES Seite traten daher v. BERGMANN, EMBDEN und ELLINGER als Mitheraus-
geber. Aus dieser Gemeinschaft wurde ALEXANDER ELLINGER am 26. Juli 1923
zu unserem Schmerz herausgerissen.

Unsere Zuversicht, dafi es vielleicht doch gelingen mdge, ein solech grofBes
Werk zu einem gedeihlichen Ende zu fithren, wurde gestérkt, als wir bei unseren
zahlreichen Mitarbeitern so viel Verstindnis fiir das gesetzte Ziel fanden. Zu
ihrem groften Teil gehoren sie dem deutschen Sprachgebiet an, aber dankens-
werterweise haben sich auch einige Forscher aus fremden Sprachgebieten in den
Dienst der Aufgabe gestellt.

Dem Entgegenkommen aller unserer Mitarbeiter schulden wir es dankbar,
wenn so kurze Zeit nach Beginn der Arbeit ein Werk erscheinen darf, das fast
die gesamten, naturwissenschaftlich faBbaren Lebenserscheinungen zu einem
Ganzen vereinigen méchte, alles das, was im weitesten Sinne Biologie ist.

Frankfurt a. M., im Februar 1925.

A. BETHE - G.Vv. BERGMANN - G. EMBDEN.



Der Tod, der in diesen drei letzten Jahren eine so reiche Ernte unter den
Gelehrten gehalten hat und so manchen mitten aus seiner besten Schaffens-
periode herausnahm, hat auch in die Reihe der Mitarbeiter unseres Hand-
buchs empfindliche und schwer auszufiillende Liicken gerissen. Es starben von
unseren Mitarbeitern:

LEO ADLER
HeinricHE BoruTTAU
SIEGFRIED GARTEN
RuporLr GOTTLIEB
CArL HarT

CarL v. HEss

Haxs KOLLNER
PavL MaTHES
ArnorLp Prck

EmiL REiss

RoOBERT TIGERSTEDT.

Von diesen haben L. ApLER, C. v. Huss, H. K6LLNER und A. Pick ihren Beitrag
noch vor threm Tode vollenden konnen. Es gereicht uns zur Ehre, diese letzten
Arbeiten der Verstorbenen in unserem Handbuch versffentlichen zu diirfen.

Februar 1925.

Seitdem diese Totenliste abgeschlossen wurde, haben uns von neuem schwere
Verluste getroffen. Es starben:

Ricaarp CASSIRER
W. EINTHOVEN

T'. B. HorMANN
RtrooLr MAGNTS
Ericu MEYER
(+EORG MONCKEBERG
Frirz Rourer

E. H. STARLING
WiraeELm UHTHOYF.

Frankfurt a. M. u. Berlin, im September 1927.
Die Herausgeber.
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Definition des Lebens und des Organismus.

Von

J. voN UEXKULL
Hamburg.

Zusammenfassende Darstellungen.

Drirsch, H.: Philosophie des Organischen. 2. Aufl. Leipzig: W. Engelmann 1921. —
DriescH, H.: Geschichte des Vitalismus. 2. Aufl. Natur- u. kulturphilosoph. Bibl. Bd. IIT.
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mann 1922,

I. Definition des Lebens.

Wenn ein Naturforscher vor die Aufgabe gestellt wird, das Leben zu defi-
nieren, so kann es sich fiir ihn nicht darum handeln, logische Begriffe {iber das
Wesen des Lebens zu entwickeln, sondern nur darum, die wissenschaftlich ge-
sichteten Krfahrungen darzulegen, die als Kennzeichen fiir das Leben dienen.

Das Leben selbst tritt uns in zweierlei Gestalt entgegen, einmal als Quelle
unserer gesamten Gemiitstitigkeit und zweitens als Erscheinung in der dulleren
Welt. Um diese aus der dulleren Erfahrung geschépite Kenntnis handelt es
sich in erster Linie, wenn wir als Naturforscher das Leben zu definieren ver-
suchen.

Wir wollen wissen, welche Rolle das Leben in der wirklichen Welt spielt,
in der wir selbst leben. Da zeigt sich bereits, bevor wir iiberhaupt an das Leben
selbst herantreten kénnen, ein Hindernis, das nur sehr schwer zu beseitigen
sein wird.

Die Naturforscher sind sich némlich durchaus nicht dariiber einig, was
unter der ,,wirklichen Welt“ zu verstehen sei. Daher wird man auch nicht
erwarten dirfen, eine allgemein giiltige Definition des Lebens zu erhalten, sondern
mul} darauf gefallt sein, die abweichende Weltauffassung in der Definition des
Lebens wiederzufinden.

Was man aber wird verlangen diirfen, ist eine klare und prézise Antwort,
mag sie auch einmal in dem einen, ein andermal im entgegengesetzten Sinne
ausfallen. Grundbedingung dafiir ist eine eindeutige Erkenntnis dessen, was
die verschiedenen Forscher unter der ,,wirklichen Welt* verstehen.

Handbuch der Physiologie 1. 1
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Ewarp HerING!) beginnt seine uniibertreffliche Einleitung zum Raumsinn
in HErmanNNs Handbuch der Physiologie mit den Worten: ,,Wir sehen die Dinge
in sehr vielen Fillen in einer anderen Gestalt und an einem anderen Orte, als
ihrer wirklichen Gestalt und ihrem wirklichen Orte entspricht.

Der Mond ist fiir unseren Gesichtssinn eine kleine flache Scheibe in einer
Entfernung, die jedenfalls nicht erheblich iiber die Entfernung hinausgeht,
in welcher uns der fernste noch sichtbare Berg am Horizont erscheint. Gleich-
wohl sind wir zu dem Schlusse berechtigt, dafl der Mond Kugelgestalt und eine
Gréfe und Entfernung hat, die seine scheinbare weit iibertrifft. Wir denken
uns also den Mond ganz anders, als wir ihn sehen. Den Mond nun, wie wir ihn
uns denken, nennen wir wirklichen Mond. Die fernen Bidume einer geraden
Allee, die wir durchschreiten, erscheinen uns kleiner und einander néhergeriickt,
als die gleich grolen Baume in unserer Nahe. Wir denken uns aber aus guten
Griinden jene fernen Biume ebenso grofl und in demselben gegenseitigen Ab-
stande voneinander wie die nahen. Den Raum denken wir uns unendlich,
aber wir sehen ihn stets begrenzt durch den Horizont, den FuBboden und das
Himmelsgewélbe oder sonstwie. Unsere Uberzeugung, daB der Mond viel groBer
und ferner ist als alles Irdische, dafl die fernen Baume so gro8 sind wie die nahen,
kann uns nicht dazu verhelfen, Mond und Béume auch entsprechend grofl und
fern zu sehen.

Den Raum, wie er uns in einem gegebenen Augenblicke erscheint, wollen
wir den jeweiligen Sehraum nennen, und die Dinge, wie wir sie diesen Raum
erfilllen oder begrenzen sehen, die Sekdinge. Die Form dieser Sehdinge und
ihre Anordnung im Sehraume kénnen also, wie obige und zahllose andere Tat-
sachen lehren, andere sein als die Form und Anordnung der wirklichen Dinge
im wirklichen Raume. Diese Unterscheidung zwischen Sehraum und wirklichem
Raum, zwischen den Dingen, wie sie rdumlich sind, und den Dingen, wie sie
uns beim Sehen rdumlich erscheinen, mufl durchaus gemacht werden, und man
mubB sich hieriiber ganz klar sein, wenn man eine richtige Einsicht in die Gesetze
des Sehens gewinnen will. Es handelt sich hierbei nicht um irgendwelche meta-
physische Spekulation, sondern um einen leicht zu fassenden Fundamentalsatz
der Sinnenlehre.*

Hier ist die Lehre von den zwei Welten mit aller Schirfe entwickelt, und
es wird danach niemand in Zweifel ziehen konnen, daB es tatsichlich zwei Welten
mit zwei verschiedenen Raumen gibt. Es handelt sich nun darum zu entscheiden,
welche von diesen beiden Welten die wirkliche ist, und nicht, wie HERING es
tut, die eine der beiden Welten von vornherein als die wirkliche zu bezeichnen.

Ich werde daher die Ausdriicke: Anschawungswelt und Anschouungsraum
brauchen und ihnen die Vorstellungswelt und den Vorstellungsraum gegeniiber-
gtellen, um nichts iiber die Wirklichkeit der einen oder der anderen Welt im
voraus festzulegen.

Anstatt Sehraum sage ich Anschauungsraum, weil ich damit den gesamten
Raum umfassen will, der uns umgibt, wenn wir nicht bloB unsere Augen in ver.
schiedenen Richtungen wandern lassen, sondern auch unseren Kopf wenden
und ein geschlossenes Panorama rings um uns entstehen lassen.

Der Anschauungsraum hat ganz feste, einfache und iibersichtliche Gesetze,
die eng mit der Organisation unserer Sinne zusammenhiingen. Das Grundelement
des Anschauungsraumes ist der Ort. Alle Orte des sichtbaren Raumes sind
nebeneinander gelagert und bilden zusammen eine Fliche, die sich rings um uns

1) HerinG, E.: Der Raumsinn und die Bewegungen des Auges, in Hermanns Handb.
d. Physiol. Bd. ITI. Leipzig: Vogel 1879.
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schliet. Dic Zahl der Orte, die sich in dieser Fliche befinden, hingt von der
Zahl der lichtempfindlichen Elemente in der Netzhaut unseres Auges ab, deren
Erregung ein ,.Lokalzeicheu™ in uns wachruft, das dann als Ort hinausverlegt
wird, Die Zahl der Orte ist daher einc von vornherein festgelegte und be-
grenzte.

Die Zahl der Orte, die durch die Zahl der Netzhautelemente gegeben ist,
vervielfiltigt sich durch die Fahigkeit unseres Auges, sie nicht blo3 nebeneinander
in einer Fliche, sondern auch hintereinander in einer Anzahl von konzentrischen
Kugelflachen zu ordunen, die durch den Erdboden, auf dem wir stehen, halbiert
erscheinen. Den Mittelpunkt aller Halbkugeln bildet ein jeder von uns selbst.
Diese merkwiirdige Fahigkeit ist an den Akkommodationsapparat und die &ulBeren
Augenmuskeln unseres Auges gebunden, dessen Muskeln durch eine bestimmte
Anzahl nerviser Impulse der Linse eine ganz bestimmte Zahl von Kriimmungs-
radien zu erteilen vermdgen. Diese Impulse losen wie alle der willkiirlichen
Muskulatur erteilten Impulse . Richtungszeichen™!) in uns aus, die wir als ,,Rich-
tungsschritte” hinausverlegen. Auf diese Weise werden die ortetragenden
Flachen Schritt fiir Schritt hinausverlegt und bilden das System konzentrischer
Hohlkugeln um uns.

Eine Erhoéhung der ortetragenden Flachen entsteht durch unsere Fihigkeit,
den sichtbaren Gegenstinden Entfernungszeichen zu verleihen, wodurch jene
itber die dullerste von der Akkommodation gesetzte Ebene hinausgeriickt werden.

Aber auch diese Fihigkeit hat ihre Grenzen, und in jedem Fall ist unser
sichtbarer Raum von einer fernsten Iihene begrenzt, die als Himmelsgewdlbe
den Raum allseitigz umschlic3t.

Eine jede der konzentrischen Halbkugeln tragt die gleiche Anzahl von Orten.
Dementsprechend nimmt die Dichiigkeit der Orte mit zunehmender Entfernung
vom Zentrum ab. Infolgedessen wird der gleiche Gegenstand. der sich in der
Niahe des Mittelpunktes befindet, mehr Orte auf sich vereinigen als in gréBerer
Entfernung. Er nimmt. wenn er sich von uns entfernt, nicht blof an GréSe ab,
sondern verliert immer mehr an Einzelheiten.

In das System konzentrischer Halbkugeln entwerfen wir dank eines be-
sonderen Sinnesapparates stets ein fithlbares Koordinatensystem, auf das wir
trotz seiner Unsichtbarkeit alle geschenen Gegenstinde beziehen. Von dem
Vorhandensein dieses Koordinatensystems kann sich ein jeder sofort iiberzeugen,
wenn er bei geschlossenen Augen seincr Handflache befiehlt, sich abwechselnd
auf die Grenze zwischen Rechts und Links — Oben und Unten — Vorn und
Hinten einzustellen. Er wird feststellen, daf} sich drei rechtwinklig aufein-
anderstehende Ebcnen in der Gegend seiner Nasenspitze oder innerhalb des
Kopfes kreuzen. von wo aus sie das gesamte System von Hohlkugeln durch-
schneiden.

Das Koordinatensystem folgt den Bewegungen des Kopfes und mul3 daher
an ein im Kopf befindliches Sinnesorgan gebunden sein. Ich bin daher trotz
aller Einwiinde der Uberzeugung, daB der geniale Gedanke C'vons?), wir hitten
es hier mit einer Auswirkung der halbzirkelférmigen Kanile zu tun, zu Recht
besteht. Doch ist dies hier nebensdchlich. Ks geniigt festzustellen, daf ein
jeder von uns umgcben ist von einem festen System von Orten, in das wir bei
jeder Wendung des Kopfes von jeder Stelle aus ein Koordinatensystem ent-
werfen.

1) UexgULL, J. v.: Theoretische Biologie. Berlin: Gebr. Paetel 1920.
2) Cyoxw, E. v.: Das Ohrlabyrinth als Organ der mathematischen Sinne fiir Raum und
Zeit. Berlin: Julius Springer 1908.

1*
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Das ganze System macht den Eindruck eines Kontinuums, weil nach der
WzBgRschen!) Lehre die benachbarten Lokalzeichen untermerklich voneinander
verschieden sind. Ebenso sind die Richtungszeichen unserer Bewegungsimpulse
untermerklich miteinander verbunden. Dadurch werden wir die festen MafBle
des ganzen Systems nicht unmittelbar gewahr, sondern erkennen sie erst am
Schwellenwert, der Ort von Ort und Richtungsschritt von Richtungsschritt
trennt.

Das Kontinuum nennen wir Raum. Es ist aber damit nur der subjektive
Anschauungsraum gemeint. Als solcher hat er ganz bestimmte Eigenschaften:
1. besitzt er feste Mafleinheiten — Orte und Richtungsschritte; 2. bilden die
MaBeinheiten zugleich sein Geriist; 3. nehmen die Orte mit der Entfernung
an Dichtigkeit ab; 4. ist ihre Zahl begrenzt; 5. wird der Raum durch ein ver-
stellbares Koordinatensystem durchschnitten; 6. ist der Raum selbst begrenzt;
7. ist er fest an das Subjekt gebunden und wandert mit thm mit.

Es ist der subjektive Anschauungsraum nur ein Erzeugnis unserer eigenen
Sinnesorganisation und dient uns als Reizreservoir. Allen in ihm befind-
lichen Gegenstdnden gegeniiber wirkt er durch sein allumfassendes Geriist der
MaBeinheiten wie ein fein abgestimmter MeBapparat, der die Dinge ordnet und
ihre Lage bestimmt. Vor allem sorgt er dafiir, dafl die uns néheren und daher
bedeutungsvolleren Gegenstinde groBer sind als die weit abgeriickten, die weniger
Wichtigkeit fiir uns haben.

Wairen wir wie die festsitzenden Tiere an einer Stelle festgebannt, von der
aus wir wohl Umschau halten, die wir aber nicht verlassen kénnten, so besidflen
wir nur diesen einzigen Raum, und ein zweiter kime fir uns niemals
in Frage.

In dem einzigen Raume eines festsitzenden Wesens herrscht dauernde Ruhe.
Niemals verschieben sich die zum Erdboden gehorigen Gegenstinde gegenein-
ander. Der Horizont bleibt ewig vom gleichen Kranz von Bergen umrahmt.
Nur einzelne bewegliche Objekte nihern und entfernen sich und werden dabei
groBer und kleiner. Am ewig festen Himmelsgewélbe gehen Sonne und Mond
auf und unter. Beide befinden sich durchaus in der gleichen Ebene wie die
Sterne.

Man kann wohl verstehen, daf eine frithere Weltanschauung, die auf wenig
bewegliche Menschen abgestimmt war, im Himmelsgewslbe eine blaue Mauer
sah, die uns von einer Lichtwelt trennte, deren Reich jenseits der blauen Mauer
begann und die uns nur durch griéflere oder kleinere Liicken in der Mauer Anteil
an ihrem Glanz gewéhrte.

Nun ist der Mensch aber im Lauf der Zeiten ein sehr bewegliches Wesen
geworden, das immer groflere Reisen unternahm. Da er iiberall seinen subjek-
tiven Raum mitnahm, in dem nun alle Gegenstéinde wechselten, schien es ihm,
als sei der gleiche Raum iiberall vorhanden und umfasse gleichzeitig alle nur
denkbaren Gegenstinde. Er dehnte daher seinen subjektiven Raum in der Vor-
stellung nach allen Seiten aus und machte ihn zu einem ruhenden unabénderlichen
Gebilde, in dem er selbst sich frei bewegte. Dadurch wurde der Raum aus einem
subjektiven Reizreservoir zu einer alle Mafle iiberragenden objektiven Grofe.

In diesem neuen Raum waren die Gegenstdnde in ihrer GréBe nicht mehr
abhingig von ihrer Entfernung zum menschlichen Subjekt, sondern erhielten
ihre eigene objektive Gestalt, die aus einer bestimmten Anzahl von Orten be-
stand.

1) WeBER, E. H.: Tastsinon und Gemeingefiihl. Ostwalds Klassiker d. Wissensch.
Nr. 149. Leipzig: Engelmann.
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Das war nur méglich durch eine innere Umlagerung der Orte im Raum,
deren Dichtigkeit iiberall die gleiche wurdel). Sobald die Dichtigkeit der Orte
als gleich angenommen wurde, war es moglich, objektive MafBstabe anzulegen,
die man iiberall anwenden konnte, ganz gleichgiltig, welche Dichtigkeit die
Orte im subjektiven Anschauungsraum von Fall zu Fall besalien.

Durch Anwendung von VergroBerungsglasern, die es uns ermdglichen, die
Anzahl der Orte auch in der Anschauung zu steigern, gelang es, Gegenstinde,
deren Ausdehnung dem unbewaffneten Auge unsichtbar blieben, weil sie inner-
halb eines Ortes fielen, mit zahlreichen Orten zu versehen. Dadurch stieg in
der Vorstellung die Zahl der Orte immer mehr. Das Atom (das Unteilbare),
das urspriinglich die GréBe eines Ortes des unbewaffneten Auges hatte (der ja
nicht geteilt werden kann), mulite in der Vorstellung immer-kleineren Gebilden
weichen, und dementsprechend stieg die Zahl der Orte und ihre Dichtigkeit ins
ungemessene.

Trotz der inneren Umgestaltung des Raumes und seiner sich sténdig steigern-
den Ausdehnung blieb er doch auch in der Vorstellung das, was er in der An-
schauung gewesen, ein Kontinuum von Orten. Er konnte aber nicht mehr auf
ein einzelnes Subjekt bezogen werden, sondern umfafte sie alle in gleicher Weise,
da sie sich frei in ihm bewegten.

Die Anschauung des subjektiven Raumes, die ja nicht verlorengehen konnte,
war anfangs noch so stark, dall man ohne einen Mittelpunkt des Vorstellungs-
raumes nicht glaubte auskommen zu kénnen. So trat die Erde, der feste Ur-
grund, auf dem sich alle Subjekte bewegen, in den Mittelpunkt des Raumes.
Der geozentrische Raum hatte den anthropozentrischen abgelost.

Aber die Beweglichkeit des Menschen hatte damit nicht aufgehért. Die
Astronomen, die sich in die Bewegung der Planeten vertieft hatten und in der
Vorstellung mit ihnen wanderten, setzten an Stelle der Erde die Sonne (helio-
zentrischer Raum), und dann trat das fiir die menschliche Weltanschauung grund-
stiirzende Ereignis ein. Das ,,Weltenei®, das immer noch von der Fixsternebene
wie von einer Schale umgeben war (die nichts anderes war als das immer weiter
zuriickgedringte und tber die MaBen ausgedehnte Himmelsgewéslbe der An-
schauungswelt), zersprang, und der Raum konnte sich nun ungehindert bis zur
Grenzenlosigkeit ausdehnen.

Aus dem beschriankten Reizreservoir, der dem einzelnen Menschen zu seinem
personlichen Gebrauch in seiner Organisation mitgegeben ist, war der grenzen-
lose absolute Raum geworden, der das Universum umfaBte. Die Anzahl der
Orte hatte sich ins unendliche gesteigert.

Selbst Kaxt?). der im Raum die Form der menschlichen Anschauung er-
kannte, konnte sich von der grandiosen Vorstellung eines unendlichen Raumes
nicht losreiflen, wenn er ihm auch seine objektive Giiltigkeit absprach.

Im unendlichen Raum konnte sich auf die Dauer die Sonne nicht als Mittel-
punkt behaupten. So ging die Vorstellung eines Weltmittelpunktes {iberhaupt
verloren. Damit fiel aber auch, wie EINsTEIN®) nachwies, die Vorstellung der
Gleichzeitigkeit. Sobald das Eintreten zweier Ereignisse nicht mehr auf das
gleiche Subjekt bezogen wird, hat die Behauptung, daB sie gleichzeitig eintreten,
keinen Sinn. Bisher hatte man die Zeit unangetastet gelassen. Man hatte selbst
nach dem Untergang des Welteneies noch angenommen, dafB ein einheitlicher

1) Eine solche Umlagerung ist bereits vorhanden in dem Raum, der uns bei ge-
schlossenen Augen als Spielraum unserer Bewegungen dient (Wirkraum).

?) Kaxt: Kritik der reinen Vernunft.

3) Einstrin: Uber die spezielle und die allgemeine Relativitatstheorie. 10. Aufl.
Sammlung Vieweg Heft 38. Braunschweig: Vieweg & Sohn 1920.
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Zeitstrom die Welt durchpulste, so daf die gleiche Weltsekunde fiir den Mars
wie fiir den Sirius gelte.

Auch diese Vorstellung stammte aus der subjektiven Anschavungswelt, auf
die ich daher wieder zuriickgreifen muf}. Der geschlossene subjektive Raum
besitzt nur Merkmale fiir die Ausdehnung und die Richtung. Ein Merkmal
tiir die Geschwindigkeit der Forthewegung in irgendwelcher Richtung fehlt ihm.
Ohne Eigenbewegung des Subjektes kann der Raum zwar nicht aufgebaut
werden, denn nur mit Hilfe der Richtungszeichen, die bei der Bewegung der
Apperzeptionsmuskeln auftreten, erhalten wir die Tiefe des Raumes. Aber ein
Merkmal fiir die Geschwindigkeit der Forthewegung im Raum ergibt sich aus
den raumbauenden Richtungsschritten nicht. Da sich jede Fortbewegung aus
Richtung und Geschwindigkeit zusammensetzt, mufl sowobl fir die Richtung
wie fiir die Geschwindigkeit ein Merkmal vorhanden sein. Das Merkmal fiir
die Richtung ist der Richtungsschritt, das Merkmal fir die Geschwindigkeit
ist der Moment.

Seit KARL ErNsT voN BarRr!) wissen wir, daf die Menschen ca. alle Zehntel-
sekunden ein neues merklich verschiedenes Momentzeichen erhalten. Was sich
innerhalb einer Zehntelsekunde abspielt, wird nicht als Bewegung empfunden.
Innerhalb eines Momentes bleibt die ganze Welt in Ruhe.

Wir diirfen annehmen, daB auch die Momentzeichen untermerklich mit-
einander verbunden sind und daB hieraus die Kontinuitit der Zeit sich ableitet.

Dies wird durch die Erfindung des Kinematographen bestétigt, der dem
Auge eine Reihe distinkter Bilder vorfiihrt, die sich aber in Zeitabstanden folgen
miissen, welche kiirzer sind als eine Zehntelsekunde. Die modernen Apparate
arbeiten mit je Achtzehntelsekunden. Dann erscheint uns der Vorgang auf
der Leinwand in kontinuierlicher Folge.

Das ist nur deshalb moglich, weil auch unser angeschauter Raum einem
steten Wechsel unterworfen ist wie die Bilder im Kinematographen. Der Raum
ist, wie wir wissen, ein Erzeugnis unserer Sinne, und das Erzeugen des Raumes
durch die Sinne erfolgt in einem bestimmten Rhythmus, der uns durch ein
besonderes Merkzeichen bekanntgegeben wird. Dies ,,Momentzeichen verlegen
wir ebenfalls hinaus und sprechen dann von den Momenten der Zeit. Dadurch
wird es verstindlich, daB simtliche Dinge im subjektiven Anschauungsraum
der gleichen Momentfolge unterworfen sind. Die Gleichzeitigkeit zweier Vor-
ginge bedeutet im subjektiven Raum das Zusammenfallen in den gleichen Ent-
stehungsmoment des Raumes; sie hat hier ihren guten Sinn.

Mit der allméhlichen Loslosung des Vorstellungsraumes vom Subjekt als
Weltmittelpunkt wurde der Moment in seiner selbstindigen Stellung erschiittert.
HeLMBEOLTZ?2) Wies darauf hin, dal ein Wesen, welches in einer zweidimensionalen
Welt lebte, die dritte Dimension des Raumes nur als Zeit wahrnehmen kénnte.
Bei ihm miifite das Nebeneinander der Orte in der dritten Dimension eines Gegen-
standes, sobald dieser die Weltebene des zweidimensionalen Wesens durch-
schneidet, zu einem Nacheinander von Momenten werden. Jeder dreidimensionale
Gegenstand miifite zu einem Zeiterlebnis von bestimmter Dauer werden und
besifle keine Gleichzeitigkeit wie im dreidimensionalen Raum.

Diese Betrachtungen sind seit der Erfindung des Kinematographen sehr
erleichtert worden. Man braucht bloB die einzelnen Momentbilder des Filmbandes
herauszuschneiden und iibereinanderzuschichten, dann erhilt man, wenn man

1) BaEr, K. E. v.: Reden 1. Teil V, 5. T. Petersburg: Schmitzdorff 1864.
2) HeLmuorrz, H. v.: Vortrige und Reden. 4. Aufl. Braunschweig: Vieweg & Sohn
1896.
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die Tiefendimension vernachlissigt. ein anschauliches Bild der Bewegungsvor-
gange in Zeit und Raum.

Jedes Bild zeigt die gleichen Orte, wie sie in jedem Moment neu entstehen.
Die Bewegungen in zwei Raumdimensionen lassen sich in der hierbei mitgegebenen
Zeitdimension verfolgen und ihre Geschwindigkeit bestimmen. Die Zeitdimension
unterscheidet sich in cinem sehr wesentlichen Punkt von den Raumdimensionen:
es gibt in ihr keine riicklaufige Bewegung, die auf den Anfangsmoment zuriick-
tiihrte.

Legt man die Filmbilder so tubereinander, daff stets die identischen Orte
sich decken, so ist die Ruhe der kiirzeste Weg zwischen zwei identischen Orten
in verschiedenen Momenten.

Ist ein Gegenstand in Ruhe, withrend auch der photographische Apparat
stillesteht, so befindet er sich auch am Schlufl der kinematographischen Auf-
nahme am gleichen Ort. Wird der gleiche Gegenstand gleichzeitig von einem
zweiten Apparat aufgenommen, der sich in Bewegung befindet, so wechselt
der Gegenstand auf den Bildern dieses Apparates seinen Ort. Und schichtet
man diese Bilder entsprechend ihrer identischen Orte iibereinander, so stellt
man fest, dafl der Gegenstand von Ort zu Ort gewandert ist.

Welches ist nun die richtige Welt, die mit dem bewegten oder die mit dem
unbewegten Gegenstande?

Diese Frage ist vom Standpunkt der subjektiven Anschauungswelt sinnlos.
Alle Welten, so verschieden sie sein mogen, sind gleich richtig.

Vom Standpunkt der objektiven Vorstellungswelt aus hatte die Frage einen
Sinn und wurde dahin beantwortet, daf} diejenige Welt die richtige sei, die mit
der des Weltmittelpunktes zusammenfiele, der immer in Ruhe verharrte.

Mit dem Verschwinden des Mittelpunktes aus der Vorstellungswelt wurde
die Frage akut und gehoit noch heute zu den brennenden Tagesfragen der Physik.

Fir uns geniigt es, festzustellen, dal} der Vorstellungsraum mit Orten voll-
gestopft ist und daB die Zeit nichts Neues hinzubringt als die endlose Wieder-
holung identischer Orte. So wird das ganze Universum mit Orten angefiillt.
AuBlerhalb der Orte gibt es nichis.

Da sich alles, was sich in der Welt ereignet, in Raum und Zeit abspielen
muf}, so folgt daraus, dafi eine jede Verinderung auf eine Bewegung von Ort
zu Ort zuriickfihrbar sein muf. Selbst Verdnderungen, die keine sichtbare
Fortbewegung aufweisen, wie die chemischen Bindungen, werden daher auf
Ortsverdnderungen Kkleinster Teile, Atome, Tonen, Elektronen usw. zuriick-
gefiihrt.

Dadurch gewinnt die ganze Welt in hohem Grad an Verstindlichkeit aber
auch an Einseitigkeit, denn alles, was geschieht, wird letzten Endes als mecha-
nisches Problem behandelt.

Damit ist auch die Stellungnahme der meisten Forscher, die die Vorstellungs-
welt als objektiv existierend annehmen, dem Leben gegeniiber von vornherein
festgelegt: Das Leben wird zu einem mechanischen Problem.

Die Hauptmerkmale des Lebens kann man wie folgt zusammenfassen.
Alle Lebewesen stellen Mechanismen dar, deren Teile Einzelleistungen ausiiben,
welche zu einer gemeinsamen Gesamtleistung zusammengeschlossen sind. Die
Stoffe, aus dem das Gefiige der Mechanismen besteht, befinden sich in einem
immerwahrenden Wechsel. Einerseits gleichen die Lebewesen den menschlichen
Maschinen, andererseits einer Kerzenflamme, die ebenfalls trotz dauerndem
Stoffwechsel ihre Gestalt bewahrt.

Dabei sind alle Lebewesen aus Zellen aufgebaut, die nicht bloB &dullere
Bewegungen tibertragen. sondern auch durch chemische oder physikalische
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Reize zur Tatigkeit angeregt werden. Es beruht daher die Gesamtleistung des
Mechanismus nur zum geringen Teil auf Bewegungsiibertragung der Haupt-
sache nach auf Reiziibertragung, die auch innerhalb der Zellen eine wenig durch-
forschte Rolle spielt.

Alle Lebewesen bestehen aus Protoplasma und seinen Abkémmlingen. Das
Protoplasma, das bald als Emulsion, bald als Schaumgebilde beschrieben wird,
ist kein chemischer Stoff, sondern selbst bereits Maschine mit Stoffwechsel.

Aus einer protoplasmatischen Keimzelle gehen alle lebenden Gebilde hervor.

Zahlreiche Einzelleistungen der Lebewesen hat man kiinstlich nachahmen
kénnen. Sie zu einer Gesamtleistung zu verbinden ist aber nicht gelungen.

Die Uberzeugung der meisten Physiologen geht nun dahin, daB, wenn es
gelinge, die einzelnen Teile eines Lebewesens entsprechend ihrer natiirlichen
Anordnung aufzubauen, damit auch ein Lebewesen hergestellt wére.

Es ist dieselbe Lehre, die bereits im 18. Jahrhundert unter dem Stichwort
»’homme machine® bekannt war und damals zahlreiche gelehrte Mechaniker
zur Herstellung von Maschinenmenschen anspornte, die freilich nicht zum ge-
wiinschten Resultat fiihrte.

Hiermit sind wir an die scharfe Grenzscheide gelangt, welche die mechanische
von der vitalistischen Weltanschauung trennt. Die Vitalisten behaupten nimlich,
der Bauplan, den wir bei Erforschung der Lebewesen entdecken und den wir
beim Aufbau eines kiinstlichen Lebewesens anwenden miissen, sei nur eine be-
griffliche Abstraktion und daher ganz unfihig, ein Lebewesen zusammenzuhalten.
Auch wenn wir eine mit Stoffwechsel begabte, durch Reiz- und Bewegungs-
iibertragung arbeitende Maschine herzustellen verméchten, die Nahrung auf
nehmen und sich bewegen koénnte, so wire damit doch kein Lebewesen ge-
schaffen, weil der Bauplan der Lebewesen keine blof} passiv anwendbare mensch-
liche Regel sei, sondern ein aktiver Naturbefehl, der den ganzen Kérper beherrscht.

Niemals werden die Vitalisten zugeben, dafi mit der Weltmechanik auch
der Weltinhalt erschépft sei. Diejenigen unter ihnen, die noch die objektive
Existenz der Vorstellungswelt anerkennen und ihre Lehre im Anschluf an die
physikalische Weltanschauung entwickeln [wie dies durch REINKE!) in klarer
und leicht faBllicher Form geschehen ist], weisen darauf hin, daB viele Physiker
den Kraftbegriff nicht entbehren konnen. Wer aber Krifte anerkennt, geht
iber die Vorstellung eines mit Orten angefiillten Weltalls hinaus und fiihrt
unrédumliche Qualitdten als wirksame Faktoren ein, die jenseits der sich im
Vorstellungsraum betéitigenden Bewegungserscheinungen verborgen sind.

Wahrend nun die Physiker nur die in der anorganischen Natur waltenden
Kréfte anerkennen, deren Zahl sie méglichst zu verkleinern suchen, fiithrt REINKE
neue Krifte ein, welche die physikalischen Krifte beherrschen und die er deshalb
,,Dominanten‘ nennt. Diese macht er fiir die Lebenserscheinungen verantwort-
lich. Die Dominanten behandelt er vollig im Sinne der Physik als objektiv
gegebene Naturfaktoren und nennt die Lehre ihres Wirkens: Diaphysik. Sie
schliefit sich eng an die Physik an, wiahrend sie von der Metaphysik abriickt,
die nicht mit Kriften, sondern mit Ideen arbeitet.

Aber auch der Diaphysiker wird zugeben miissen, dall in dem grenzen-
losen und endlosen Weltraum der Vorstellungswelt das Leben eine durchaus
untergeordnete Rolle spielt. Wie oft ist die Erde als Staubkorn im ungeheuren
Weltraum bezeichnet worden, und das Leben findet sich nur als diinne Staub-
schicht auf diesem Staubkorn. Auch in der unermeBlichen Zeit ist das Leben

1) RENKE: Grundlagen einer Biodynamik. Abhandl. zur theoret. Biol. (ScHAXEL).
Heft 16. Berlin: Gebr. Borntrager 1922.



Definition des Lebens. 9

nur an eine verschwindend kleine Spanne gebunden. Wie viel Jahrmillionen
hat die Erde bestanden, bevor sie ein Lebewesen trug und wieviel Millionen
Jahrhunderte wird sie noch bestehen, wenn einmal das Leben erloschen sein
wird ?

Ist es da zu verwundern, dafl man das Entstehen und Fortbestehen des
Lebens einem gliicklichen Zufall zuschreiben mochte. Nur einmal in einem
entlegenen Weltwinkel fanden sich die giinstigen Vorbedingungen, um die hohere
Mechanik der Lebewesen hervorzubringen, die sich aber von der iibrigen Welt-
mechanik grundsétzlich nicht unterscheidet.

Ein vollig anderes Gesicht gewinut das Leben, wenn man es von der sub-
jektiven Anschauungswelt aus betrachtet. Um den richtigen Eindruck von der
Bedeutung des Lebens zu erhalten, geniigt es aber nicht, sich auf die Anschauungs-
welt des Menschen zu beschrinken, man mul auch die Anschauungswelten
der Tiere hinzunehmen, soweit dies mit unseren beschrankten Mitteln méglich ist.

Wer nur die Anschaunungswelt der Menschen kennt, geréit immer in die
Gefahr, sich durch einen beliebten Vergleich irrefithren zu lassen. Das mensch-
liche Bewufitsein, so sagt man, gleicht einem Licht, das die Dinge der AuBen-
welt nur bis zu einem gewissen Umkreis beleuchtet. Dieses Licht tragen wir
iberall mit uns herum und erblicken daher erst diese, dann jene Gegenstinde,
wobei die vorher betrachteten Gegenstinde ins Dunkel versinken. Dadurch
biilen sie aber ihre Realitat nicht ein, sondern sind, wenn wir mit unserer Be-
wuBtseinsleuchte von neuem an sie herantreten, immer wirklich vorhanden.
Daraus ergibt sich dann wieder mit Notwendigkeit die Annahme einer allumfassen-
den Vorstellungswelt.

Dieser Vergleich wird hinfallig, wenn wir es versuchen, uns an die Stelle
eines Tiersubjektes zu denken und mit Hilfe der Merkmale, die ihm zugénglich
sind, seine Welt zu erbauen.

Ein jedes Tier findet in seiner Umwelt auBer dem Medium fiir seine Fort-
bewegungsorgane noch Hindernisse und Gegensténde, die seinen Sinnesorganen
(Receptoren) durch bestimmte Merkmale zuginglich werden.

In manchen Fillen besteht die ganze Welt nur aus Medium und Hindernissen
wie bei Paramaecium, das durch sein stetes Ausweichen vor allen Hindernissen
mit Sicherheit zu seiner Nahrung gelangt, die kein Merkmal aussendet und
daher kein Hindernis darstellt.

Alle Gegenstédnde der Umwelt eines Tieres sind nichts anderes als Triger
einer Gegenleistung, zu der das Tier durch seine eigene Leistung den Schliissel
besitzt.

Da das gleiche Objekt zahlreichen Tiersubjekten dank seinen zahlreichen
Eigenschaften als Tréager ihrer Gegenleistungen dienen kann, so verwandelt es
sich in jeder neuen Umwelt in einen neuen Gegenstand.

Es wird dadurch verstindlich, dal jede subjektive Tierwelt andere Gegen-
stdnde enthélt, die durchaus unvergleichbar sind. Fir jede dieser subjektiven
Anschauungswelten kann man eine entsprechende Vorstellungswelt entwerfen,
die aber wahrscheinlich bei keinem einzigen Tier eine Rolle spielt.

Aber nicht bloli die Gegenstinde wechseln von Welt zu Welt, sondern auch
Raum und Zeit.

Die wenigsten Tiere entwerfen ein Koordinatensystem in ihren Anschauungs-
raum. Die Zahl der Hohlkugeln beschrinkt sich bei sehr vielen auf eine einzige,
die ihre Welt allseitig umschliel3t und die nur einige Hunderte von Orten trigt,
so daf} der ganze Inhalt des Raumes nur aus wenigen Flichen besteht. Der
Anschauungsraum kann schlielich auf eine einzige Reihe von Orten herab-
sinken.
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Ja, wir kénnen mit Sicherheit annehmen, dafl manche festsitzenden augen-
losen Tiere gar keine ortliche Differenzierung in ihrer Welt vorzunehmen im-
stande sind.

Sehr schwierig ist die Feststellung der Zeit. Aber auch in bezug auf sie kann
man sagen, dal die Momente bei den Mollusken, die wenig Orte besitzen,
erheblich an Zahl ab- und an Dauer zunehmen, wodurch langsame Bewegungen
in ihrer Umwelt erst sichtbar werden.

Uberall finden wir die gleichen Beziehungen zwischen Anschauungsraum
und Anschauungszeit zu der Organisation des Sinnesapparates der Tiere aus dem
einfachen Grunde, weil Raum und Zeit keine objektiv gegebenen Groflen sind,
sondern Erzeugnisse des lebenden Tieres, das entsprechend seiner Merkféhigkeit
die Merkmale seiner Welt bestimmt.

Versuchen wir es nun, bald mit diesem, bald mit jenem Tiersubjekt die
Welt zu durchwandern. Immer wieder werden wir in eine génzlich andere Welt
hineingeraten mit anderem Raum und anderer Zeit. Es ist nicht wahr, dafl wir
bloB mit der Fackel unseres Bewulltseins hinauszugehen brauchen, um die
wirkliche Welt zu erkennen. Im Schein einer jeden anderen Fackel taucht
eine neue Welt empor, weil die Fackel des Bewulitseins in Wahrheit der Welt-
baumeister selber ist.

Nur solange ein Tiersubjekt lebt, gibt es seine Umwelt, deren Raum es dauernd
neu erbaut in dem Tempo, den seine Momente angeben. .

Das gleiche gilt auch von der Menschenwelt. Auch ihr Raum wird immer
von neuem im Tempo des Momentrhythmus erbaut. Es ist daher keine objektive
GréBe vorhanden, die iibrigbliebe, wenn der letzte Mensch seine Augen geschlossen
hitte. Die gesamten Menschenwelten sind Erzeugnisse des Lebens. Nicht in
einem verlorenen Weltwinkel ist durch blinden Zufall das Leben erstanden,
sondern jede Welt ist ein Erzeugnis des allgewaltigen Lebens. Das Verhiltnis
zwischen Leben und Leblosem hat sich vollig umgekehrt. In allen Tierwelten
gibt es nichts Lebloses. Es gibt wohl den Unterschied zwischen Bewegtem und
Unbewegtem, aber einen Unterschied zwischen Leblosem und Lebendigem gibt
es nicht.

Erst in der Anschauungswelt des Menschen tritt der Unterschied zwischen
Lebendigem und Leblosem auf. Erst in diesem Weltwinkel des Lebens kommt
das Leblose zum Vorschein.

Damit ist auch das Schicksal des Vorstellungsraumes besiegelt. Wenn selbst
der Anschauungsraum keine objektive Grofle ist, um wieviel weniger ist es der
von ihm abgeleitete Vorstellungsraum. Von dieser Seite aus betrachtet ist
der Vorstellungsraum zwar eine fiir den Menschen notwendige Fiktion — aber
doch nur eine Fiktion. Ein ,,gedachter’‘ Raum, wie schon HERING sich ausdriickte,
aber gerade darum kein wirklicher.

Wir bediirfen wohl des Vorstellungsraumes, um unsere Erfahrungen, die
iiber den augenblicklichen Anschauungsraum hinausgehen, iibersichtlich zu
ordnen und um diejenigen Gegenstiinde, die sich nicht in einem Raumabschnitt
mit gleicher Dichtigkeit an Orten befinden, miteinander zu vergleichen und
zu messen.

Trotzdem bleiben die entfernten Biume, solange sie eine Allee bilden,
kleiner und einander nihergeriickt als die nahen Béume. Das ist die im gegebenen
Moment allein vorhandene Wirklichkeit. Der Mond ist eine flache Scheibe,
und das Himmelsgewdlbe schliefit unsere Wirklichkeit ein.

Es gibt eben nur eine relative und keine absolute Wirklichkeit.

Ein jeder von uns wird von seiner Wirklichkeit umgeben, deren Schauplatz
seine begrenzte Umwelt ist.
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Fassen wir die Umywelten der Lebewesen, deren Zeit, Raum und Inhalt
von Ort zu Ort wechseln und die dabei wie Seifenblasen entstehen und vergehen,
als Elemente des Universums auf, so erhalten wir einen fliichtigen Schimmer
davon, was Leben heil3t. Mehr ist es nicht, denn auch die kiihnste Phantasie
vermag sich nicht das Ineinandergreifen der verschiedenen Umwelten auszumalen,
weil jeder Gegenstand dabei cin viclfaches Gesicht erhidlt. Ein Grashalm z. B,
von verschiedenen Umwelten aus angesehen, kann gleichzeitic Weg, Wohnung
und Nahrung sein.

Dazu kommt, dafl kein einziges Lebewesen wahrend der Dauer seines Lebens
seine Korpergestalt bewahrt, sondern dal sie alle, als einfacher, einzelliger Keim
beginnend, an Gliederung zunehmen, bis sie die fertige Gestalt gewonnen haben,
und auch diese kann noch wechseln: wir brauchen nur an Raupe, Puppe und
Imago der Schmetterlinge zu denken. Diese zeitliche Umgliederung des Kérper-
gefiiges ist genau so gesetzmiBig festgelegt wie die rdumliche Gliederung der
Organe im Korper. Dadurch erhdlt jedes Lebewesen auller einer Raumgestalt
auch eine Zeitgestalt und ihr entsprechend eine feste Folge von Umwelten.

Es ist unmdglich, diesen Reichtum an Gestalten und Umwelten in einer
noch so gesteigerten Anschauung festzuhalten. Schon deswegen nicht, weil jede
Umwelt einen anderen Raum besitzt.

Zur Bildung von Anschauungen und Vorstellungen ist der Raum als Grund-
lage notwendig. Da dieser selbst aber als verschiedenartig gedacht werden soll,
kann man nur noch von ciner Idee des Raumes, einer Idee des Universums
und des Lebens reden. _

Das bedeutet die Zuriickverlegung der Wirklichkeit in eine Welt von Ideen,
in der die Idee des Lebens mit der Idee der Natur zusammenfallt.

Dies anzunehmen ist notwendig, weil das Leben die anorganische wie die
organische Natur in gleichem Malle beherrscht. Nicht allein die Stoffe und Krifte
des Koérpers eines jeden Subjekts werden vom Leben bestimmt, das aus diesem
Baumaterial das Protoplasma herstellt und aus dem Protoplasma das Gefiige
des Korpers erbaut — auch alle Beziehungen des Subjektes zu dem Medium,
in dem es weilt, und zu allen Stoffen und Kréiften, deren es bedarf, werden vom
Leben gekniipft.

Das Leben und seine Gesetze hat bereits vor 70 Jahren ScHULTZ-SCHULTZEN-
STEIN') in ebenso origineller wie folgerichtiger Weise zur Grundlage der ge-
samten Naturlehre gemacht. Nach ihm hétten wir die anorganischen Stoffe
ohne Ausnahme als Lebensstoffe anzusprechen und die Krystalle als unvoll-
stindige Lebensbildungen. Alle physikalischen Krifte rechnet er zu den Lebens-
kriften, die sich gegenseitig steigernd zur Lebensgestaltung fihren. Im Proto-
plasma ist die erste Lebensstufe erreicht, und von hier aus schreitet das Leben
durch immer erneute Verjiingungen einem immer héher gesteckten Ziele ent-
gegen.

SCHULTZ-SCHULTZENSTEIN steht nun keineswegs allein. Es hat immer eine
Anzahl von Forschern gegeben, die sich zur Deutung der Lebensvorgénge, wie
sie uns die Anschauung bietet, in das Gebiet der Ideen begaben. Ich brauche
nur an LAMARK, JoH. MULLER und KArRL ERNST voN BAER zu erinnern,
wihrend die groBere Zahl der Forscher zum gleichen Zweck sich der Vor-
stellungswelt zuwandten. Sie verzichteten damit von vornherein auf die Be-
grindung des Raumes. den sie als gegeben hinnahmen und der fir sie die
gesamte objektive Wirklichkeit umfalfite.

1) ScHULTZ-SCHULTZENSTEIN: Der organisierende Geist der Schopfung, und: Die Ver-
jungung im Tierreiche. Berlin: Aug. Hirschwald 1851—1854.
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Durch das Heranziehen der Zeit als einer weiteren Ausdehnungsmdoglichkeit
des Raumes verliert aber auch hier der Raum seine Vorstellbarkeit, und damit
betreten neuerdings auch die Lebensforscher ein Gebiet, das bisher den
Mathematikern vorbehalten war, namlich die Welt der Formeln und Be-
ziehungen.

So wird jetzt das Problem ‘des auleren Lebens!) von vier verschiedenen
Seiten umfaBt, das, je nachdem in welcher Welt die Forscher heimisch sind,
verschieden definiert wird. In der einen ist das Leben reine Anschauung, in
der anderen reine Idee, in der dritten reine Vorstellung und in der vierten reine
Beziehung. In dem Reich der Ideen herrscht die bis zur Uberanschaulichkeit
gesteigerte Anschauung, im Reich der Vorstellung gesichtete Anschauung, nur
im Reich der Beziehungen fehlt die Anschauung vollig.

Die Anschauung bleibt aber der Ausgangspunkt aller Forschung.

Mit der Anerkennung der vier verschiedenen Ausgangspunkte bei der Er-
forschung des Lebens kann der prinzipielle Streit wohl zur Ruhe gebracht werden
— der Streit um konkrete Einzelfragen ist damit keineswegs behoben. Denn das
Gebiet, auf dem jeder Streit zur Entscheidung gebracht wird, ist letzten Endes
immer die Anschauung.

Hier dringt der bremnende Streit zwischen Vitalisten und Mechanisten
um so mehr zu Entscheidung, weil die Vitalisten sich aus den verschiedensten
Lagern rekrutieren.

Die These der Mechanisten, daBi alle Lebenserscheinungen mechanische
Probleme seien, wird von den Vitalisten neuerdings auf Grund einer ganzen
Reihe von Experimentalforschungen angegriffen.

Die Streitfrage habe ich néher dahin prizisiert, dafi zwar simtliche Lei-
stungen des Korpergefiiges bei allen Lebewesen als mechanische Probleme an-
zuerkennen sind, dafl aber die Gefiigebildung unter allen Umsténden ein iiber-
mechanisches, d.h. vitalistisches Problem darstellt. Ich trenne die Biologie
als die allgemeine Lehre vom Leben in eine mechantsche und eine fechnische?)
Biologie, weil die Technik im engeren Sinne nur die Herstellung von Mechanismen
umfaBt. Den mechanischen Naturgesetzen, die man am fertigen Korpergefiige
zu studieren Gelegenheit hat, stelle ich die technischen Naturgesetze gegeniiber,
die man nur am sich gestaltenden Korpergefiige erforschen kann3).

Den Beweis, daf es sich bei den eigentlichen Lebensvorgingen nicht um
ein mechanisch auflosbares Naturgeschehen handelt, hat Driesca?) in seiner
,,Philosophie des Organischen‘ angetreten. Dieses Buch, das sich auf ein aus-
gedehntes experimentelles Tatsachenmaterial stiitzt und in groBter logischer
Schiirfe alle Griinde und Gegengriinde eingehend behandelt, bildet die Grund-
lage der neovitalistischen Lehre.

1) Das innere Leben der Subjekte gehért in das Gebiet der Psychologie und scheidet
hier aus. Es ist nur insoweit notwendig darauf zurlickzugreifen, als es ohne die Hinaus-
verlegung von Sinnesempfindungen iiberhaupt keine Merkmale in der Anschauungswelt
eines Tieres gibe. Maschinen besitzen keine Merkmale und keine eigene Welt. Da wir die
Sinnesempfindungen der Tiere nicht kennen und mithin auch ihre Merkmale nicht angeben
konnen, sind wir gezwungen, ihre Welten aus unseren Merkmalen aufzubauen, deren Wirkung
wir aus dem Verhalten der Tiere erschliefen. Diese Welten bezeichnen wir besser als Merk-
welten.
2) UexgULL, J. v.: Technische und mechanische Biologie. In Ergebn. d. Physiol.
Miinchen: J. ¥. Bergmann 1922.

3) Es muB aber noch darauf hingewiesen werden, daB nach Jor. MULLER (Phantastische
Gesichtserscheinungen) weder von einer mechanischen noch von einer technischen Biologie
die Rede sein kann, weil dieser Forscher alle Lebenserscheinungen in einer Wechselwirkung
von Subjekten erblickt, von dem jedes seine spezifische Lebensenergie besitzt.

4) DriescH, H.: Philosophie des Organischen. 2. Aufl. Leipzig: W. Engelmann 1921.
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Drei Beweise steilt Driesco in den Vordergrund, von denen die beiden
ersten sich auf die Gefiigebildung des Keimlings der Tiere stiitzen, wéhrend
der dritte die plastischen Handlungen zum Ausgangspunkt hat.

Wenn man die These der Mechanisten, daf alle Lebensvorgéinge bei den Tieren
einschlieBlich die Gefiigebildung und die plastischen Handlungen Leistungen
von Mechanismen seien, widerlegen will, mul} man sich dariiber Rechenschaft
geben, welche Arten von Mechanismen {iberhaupt in Frage kommen.

Nun gibt es nur zwei mogliche Arten von Mechanismen mit Bewegungs-
ibertragung oder mit Reiziibertragung.

Bei der Bewegungsiibertragung miissen die bewegenden Teile mit den be-
wegten Teilen fest verbunden sein. Ein solcher Mechanismus kann ohne Stérung
seines Gefiiges nicht beliebig geteilt werden. Nun stammen alle Keimzellen
eines Tieres stets aus einer einzigen Urkeimzelle her, die sich vieltausendmal
teilt. Daher ist es ganz unmdoglich, in der Urkeimzelle einen Mechanismus mit
Bewegungsiibertragung anzunehmen.

Dieser zweite Beweis von DrIEscH ist, solange man an einen unseren Ma-
schinen analogen Mechanismus mit Bewegungsiibertragung denkt, zwingend.

Weniger einleuchtend ist er, wenn man einen Mechanismus mit Reiziiber-
tragung im Sinne hat. Bei der Reiziibertragung sind zwar auch festumschriebene
Teile nétig, die aufeinander einwirken. Ihre Verbindung braucht aber keine
feste zu sein. Es geniigt, wenn die vom Reiz aussendenden Teil — dem Sender —
ausgehenden Wirkungen (die in irgendwelchen chemischen Stoffen oder phy-
sikalischen Bewegungen bestehen konnen) auf irgendwelchen Wegen durch ein
beliebiges Medium zu dem reizempfangenden Teil — dem Empfdnger — gelangen.
Der Mechanismus mit Reizlibertragung besitzt daher wohl ein zwangliufiges,
aber kein festes Gefiige.

Es gentigt, wenn die Urkeimzelle die notwendigen Gefiigeteile: Sender und
Empfanger gesondert und unabhiéngig voneinander hervorbringt, um sie bei
der Teilung ihren Tochterzellen zu iibermitteln. Auch dann werden die Keim-
zellen mit einem vollstindigen Mechanismus ausgeriistet sein.

Die einzelne Keimzelle bildet immer einen Mechanismus mit Reiziiber-
tragung, deren Sender im Kerne und deren Empfinger im Zellprotoplasma
sitzen. Dariiber besteht keine Meinungsverschiedenheit.

Der Streit beginnt erst mit der Frage: Wovon ist die geregelte Abfolge
der Reizaussendungen abhingig, die sich in dem gesetzméfigen Ablauf der Gefiige-
bildung kundtut? Sind die Sender in den Kernen der Keimlingszellen unter-
einander ebenfalls durch Reizlibertragung derart mechanisch verbunden, da8
der zweite Sender zugleich Empfanger fir den ersten, der dritte zugleich Emp-
finger fir den zweiten ist usf., oder sind die Sender durch keine mechanische
Bindung miteinander verkniipft?

Darauf antwortet Driescr durch folgende einfache Uberlegung. Eine jede
Zelle des Keimlings besitzt, wenn man den normalen Ablauf der Gefiigebildung
verfolgt, eine prospektive Bedeutung hinsichtlich des Organes oder des Organ-
teiles, der aus ihr hervorgehen wird. Ist die prospektive Bedeutung der Keim-
lingszelle mechanisch begriindet, so ist damit auch der aus ihr hervorgehende
Gefiigeteil eindeutig und zwangldufig festgelegt. Nun zeigt aber das Experiment,
daB z. B. selbst im Tausendzellenstadium des Keimlings der Seeigel alle Zellen
beliebig miteinander vertauscht werden kénnen. Eine jede dieser tausend Zellen
vermag jeden beliebigen Korperteil aus sich hervorgehen zu lassen. Es ist, wie
Driescu sich ausdriickt, die prospektive Potenz der Zellen viel groBer als ihre
prospektive Bedeutung.
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Dadurch wird die Annahme eines Mechanismus irgendwelcher Art, der
die Sender in den Kernen der Keimlingszellen miteinander verbindet, hinfillig.
Die Zellen des Keimlings sind ebensowenig an den kiinftigen Gefiigeteil gebunden
wie die Ziegelsteine eines zu erbauenden Hauses. Sie konnen alle ihre Rollen
gegeneinander vertauschen. Das ist die experimentell festgelegte Tatsache.

Der Theorie bleibt es iiberlassen, den unbekannten Faktor zu suchen, der
die gesetzmiflige Abfolge der ReizduBerungen beherrscht. Hier gehen die Wege
der Vitalisten gleich auseinander, entsprechend ihrer Stellung zur wirklichen
Welt.

DrigscH sieht im unbekannten Faktor eine neue Beziehung, die er als Kon-
stante £ in die Formel einsetzt, welche die Beziehungen zwischen den Keimzellen
und dem fertigen Korpergefiige ausdriicken soll. Die Unbekannte £ hat er zu
Ehren von Aristoteles ,,Entelechie” genannt.

Fir REINKE ist der unbekannte Faktor eine Dominante, d. h. eine die
physikalisch-chemischen Kréfte beherrschende Kraft.

Man kann aber ebensogut den unbekannten Faktor eine Idee nennen, wenn
man die in Raum und Zeit gegebene Anschauung der Gefligebildung zu einer
,.Zeitgestalt’ zusammenfalt und das die Zeitgestalten beherrschende Gesetz
als ,,Erbauungsplan® oder ,,Entstehungsmelodie® als wirksamen Faktor ein-
setzt.

Der unbekannte Faktor, der bei der Gefiigebildung festzustellen war, spielt
beim fertigen Gefiige gleichfalls eine entscheidende Rolle. Der Bauplan einer
Maschine und der eines Lebewesens unterscheiden sich (worauf die Vitalisten
immer hingewiesen haben) in einem sehr wesentlichen Punkt. Der Bauplan
der Maschine trigt in sich keinerlei Gewéhr fir die Erhaltung des Mechanismus,
der Bauplan der Lebewesen aber wohl. Jedes Lebewesen vermag geringere
Schidigungen seines Korpergefiiges seinem Bauplan entsprechend wieder aus-
zugleichen. Auch vermag es seinen Bauplan selbst in weitem Mafle verdnderten
jduBeren Verhiltnissen gegeniiber neu einzustellen.

Driescr hat nun zur Deutung dieser zweiten Fahigkeit die Lehre von der
historischen Reaktionsbasis ausgearbeitet, auf die er seinen dritten Beweis von
der Eigengesetzlichkeit des Lebendigen griindet.

Keine einzige Maschine vermag auf verdnderte duflere Einwirkungen hin
ihr Gefiige umzugestalten, was von den Lebewesen angenommen werden muB,
wenigstens fiir alle die Fille, in denen die Tiere nicht bloBe Reflexhandlungen
ausiiben (die von jedem irgendwie mechanisch festgelegten Nervensystem immer
in der gleichen Weise wiederholt werden), sondern auch plastische Handlungen
vollbringen, die von keiner Maschine ausgefithrt werden kénnen, weil ihr mecha-
nisch festgelegtes Gefiige immer nur zwanglaufig arbeitet.

Das mit einer historischen Reaktionsbasis begabte Nervensystem besitzt
zwar ebenfalls ein zeitweilig festgelegtes Gefiige, vermag aber dieses Schritt
fiir Schritt entsprechend den &ulleren Einwirkungen zu éndern.

So laufen alle Beweise der Vitalisten darauf hinaus, fiir die Gefiigebildung
und Gefiigeerhaltung bei den Lebewesen einen unbekannten Faktor anzunehmen,
den sie jedoch je nach ihrer Stellung zur ,,wirklichen Welt* anders bewerten.

Die scheinbar einfache Aufgabe, eine Definition des Lebens zu liefern,
hat sich als abhéingig von verschiedenen Umstiinden erwiesen, die sich gegen-
seitig beeinflussen. Erstens wird die Definition des Lebens davon abhingig
sein, welche Stellung der einzelne Forscher der ,,wirklichen Welt* gegeniiber
einnimmt, zweitens wird sie davon abhidngen, ob ihm die Beweisfilhrung der
Vitalisten oder der Mechanisten mehr einleuchtet, und drittens wird sie sich
danach richten, ob der betreffende Forscher mit Bildern, Worten, Vorstellungen,
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Beziehungen oder Ideen zu denken gewohnt ist. Denn fiir das gemeinsame
Verstandigungsmittel, den ,,Begriff”, ist es ausschlaggebend, welchem dieser
Denkelemente er seinen Ursprung verdankt.

Die angeborene Anlage wird letzten Endes fiir den einzelnen ausschlag-
gebend sein, worin er die Wirklichkeit sucht, ob er dazu neigt, sie in mechanischen
oder iibermechanischen Zusammenhiingen zu finden. Danach wird sich auch
seine Definition des Lebens richten, ob cr in ihr dem Leben eine eigene oder
nur cine abgeleitete Wirklichkeit zuspricht.

Das Entscheidende fiir eine gedeihliche Forschung aber liegt darin, daB
das gemeinsame Verstindnis fir die verschiedenen Forschungsrichtungen nicht
verlorengehe.

I1. Beschreibung des Organismus.

Vom Leben kann man eine Definition geben, die je nach dem Standpunkt
des Forschers anders ausfallen wird, weil wir mit dem Wort ,,Leben einen
Begriff verbinden. Unter Begriff verstcht man ein wenn auch verworren ge-
dachtes Ganzes, das durch Aufzdhlung sciner Eigenschaften, die man durch
eine Regel zu verbinden sucht, definiert wird.

Mit dem Wort .,Organismus™ aber verbinden wir keinen bloBen Begriff,
sondern bereits cin in den Raum hinaunsgestelltes, aus Teilen bestehendes Ganzes
— eine Vorstellung. Eine Vorstellung kann nicht blof definiert, sondern mul}
beschrieben werden.

Das wird an cinem Beispiel ganz klar werden. Ich kann wohl den Begriff
der Zeitmessung oder cines Zeitmessers definieren. Ich kann aber nicht den
rdumlich gedachten Zeitmesser, d. h. die Uhr, unter der ich einen auf einer
Scheibe sich gleichmiiflig hewegenden Zeiger verstehe, definieren. Ich mufl die
Uhr durch Darlegung der rdumlichen Zusammenhénge ihrer Teile beschreiben.

Den blofien Begriff cines Zeitmessers definiere ich aus seinen in Beziehung
stehenden Kigenschaften. Von einer bestimmten vor mir stehenden Uhr kann
ich ein anschauliches Bild entwerfen. Die Vorstellung einer Uhr im allgemeinen
besitzt weder die in allen Einzelheiten gehende Deutlichkeit eines Bildes noch
besteht sie nur aus Kigenschaften, sondern aus Teilen. Sie steht zwischen Begriff
und Anschauung, ist aber bereits vollkommen riumlich.

So wird man auch den Begriff cines Lebewesens aus seinen in Bezichung
zueinander stchenden Eigenschaften definieren. Von einem bestimmten Tier
oder einer bestimmten Pflanze wird man ein anschauliches Bild entwerfen.
Den Organismus, unter dem man sowohl ein Tier wie eine Pflanze versteht,
kann man nur als Vorstellung behandeln, weil er aus rdumlichen Teilen, den
Organen, besteht, die sich in bestimmten rdumlichen Abstédnden voneinander
befinden wie die Teile einer Uhr.

Da urspriinglich Organ nichts anderes bedeutet als Werkzeug oder Werk-
teil, so bedeutet Organismus urspriinglich auch nichts anderes als Mechanismus,
d.h. ein aus verschiedenen ineinander greifenden Teilen zusammengefiigtes
Ganzes, das dank diesem Ineinandergreifen eine einheitliche Leistung zu voll-
bringen vermag. Nowohl Mechanismus wie Organismus stellen ein Gefiige
dar, das die Leistungen der einzelnen Gefiigeteile zu einer Gesamtleistung
vereinigt.

Soll irgendein Mechanismus oder Organismus vollstindig beschrieben
werden, so geniigt es nicht, ihre Werkteile einfach aufzuzéhlen, sondern man
mul} sie auch in ihrem riumlichen Zusammenhange darstellen, d. h. einen Grund-
rifl von ihnen entwerfen.



16 J. von UExkU1L: Definition des Lebens und des Organismus.

Den dreidimensional vorgestellten GrundriBl, der die Verbindungen aller
Werkteile miteinander aufzeigt, nennt man den Bauplan. Aus dem Bauplan
ergibt sich dann auch der Befriebsplan, der das Ineinandergreifen der Werk-
teile wahrend ihrer Titigkeit dartut. Sowohl Mechanismen wie Organismen
sind dank ihrer Bau- und Betriebspline befihigt, die Einzeltatigkeit ihrer Werk-
teile zu einer Gesamtleistung zusammenzufassen.

Wer nur die hoheren Tiere im Auge hat, wird leicht geneigt sein, die Einheit
der Leistung ihres Organismus auf Rechnung des den Kérper beherrschenden
Nervensystems zu setzen und diesem Werkteil jene zusammenfassende Tatigkeit
zuzuschreiben, die den Organismus zu einer Betriebseinheit verbindet — wie dies
SHERRINGTON in seiner prignanten Ausdrucksweise , The integrative action of
nervous system‘ getan hat.

Wie hoch man auch die integrierende Wirkung des Nervensystems an-
schlagen mag, sie bleibt dennoch immer eine beschrdnkte, denn neben der
nervosen Beherrschung der Teile geht stets eine zweite durch die Hormone
oder Botenstoffe (PETERSEN) parallel, deren grofle Bedeutung immer sicht-
barer wird.

Bei den niederen Tieren tritt die integrierende Wirkung des Nervensystems
deutlich in den Hintergrund. Der hohle Tentakel einer Seeanemone z. B. be-
herbergt drei getrennte Reflexbogen: erstens die Sinneszellen fiir mechanische
Reize, die mit den Léngsmuskeln in nervoser Verbindung stehen, zweitens die
Sinneszellen fiir allgemeine chemische Reize, die mit den Ringmuskeln nervds
verbunden sind, und drittens die Sinneszellen, die auf spezielle Nahrungsreize
antworten und auf bestimmte Driisen wirken, welche einen kiebrigen Schleim
absondern. Die Leistungen dieser drei voneinander unabhingigen Reflexbogen
sind derart miteinander verbunden, dafl daraus die einheitliche Leistung des
Nahrungsfanges hervorgeht. Auf die allgemeinen chemischen Reize, die ein
sich ndherndes Tier aussendet, verlingern sich die Tentakel und werden dem
Nahenden entgegengestreckt. Entlift das fremde Tier auch noch spezielle
Nahrungsreize, so bedecken sich die Tentakel mit dem klebrigen Schleim, um
auf den mechanischen Reiz, bei erfolgter Beriihrung, mit der angeklebten Beute
zuriickzufahren und sie dem Munde zuzufiihren.

In diesem Falle ist es offenbar nicht das Nervensystem, das die Betriebs-
einheit schafft, denn es ist selbst in lauter einzelne Werkteile zerlegt, sondern
der Bauplan beherrscht das Ineinandergreifen der Organe.

Darin unterscheiden sich die Organismen nicht von den Maschinen oder
sonstigen Mechanismen, denn auch bei diesen wird die Betriebseinheit nicht
durch einen besonderen Werkteil, sondern durch den Bauplan geschaffen.

Wenn es auch keinem Zweifel unterliegt, da8 ein Mechanismus nur so lange
seine geregelten Leistungen vollbringen kann, als der Bauplan seiner Teile un-
verletzt und unverdndert vorhanden ist, so ist doch damit noch keineswegs
gesagt, dafl der Bauplan einen aktiv eingreifenden Faktor darstellt. Im Gegen-
teil handelt es sich bei ihnen offenbar nur um eine ihnen passiv aufgezwungene
Ordnung, die sich nicht von selbst wieder herstellen kann, wenn das Gefiige
der Werkteile in Unordnung geraten ist.

Eine jede Maschine bedarf daher als notwendige Erginzung eines Betriebs-
leiters, der ihren Betrieb iiberwacht, weil ihre Betriebseinheit nicht durch einen
inneren aktiven Bauplan gesichert ist.

In diesem Punkt offenbart sich die Uberlegenheit des Organismus iiber den
Mechanismus. - Alle lebenden Organismen vermégen die gestérte Ordnung ihrer
Organe in weitem MaBe wieder herzustellen. Diese Fihigkeit ist bei allen Pflanzen
und bei vielen Tierarten in erstaunlichem MaBe ausgebildet. Sie wurde denn auch
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immer als Argument von denjenigen Forschern herangezogen, die die Existenz
einer besonderen Lebenskraft behaupteten.

Es war naheliegend, dall man (bei Durchfithrung des Vergleiches der lebenden
Organismen mit den toten Maschinen) die Organismen fiir Mechanismen + Be-
triebsleiter erkliarte. Man geriet dabei aber in Versuchung, dem unsichtbaren
Betriebsleiter wunderbare Eigenschaften und eine tiefe Einsicht zuzuschreiben,
die durch die Annahme einer Lebenskraft zwar nicht begriindet, aber auch nicht
abgelehnt waren. An diesem Punkt konnten die Angriffe gegen den Vitalismus
mit Erfolg einsetzen. weil die unklare Fassung des Begriffes einer Lebenskraft
allen Vermutungen Tor und Tir 6ffnete.

Als nun die ersten Versuche bekannt wurden, die es zweifellos erwiesen,
dall die Lebenskraft bei der Wiederherstellung gestérter Organismen unter
Umstdnden ganz offenkundig in die grobsten Irrtiimer verfiel, war es um das
Ansehen des unsichtbaren Betriebsleiters geschehen, dessen hoéhere Weisheit
gerade in den Wirkungen der Lebenskraft zutage treten sollte.

Die Planarien zeigen die Fahigkeit, ihren ganzen Organismus selbst aus
einem schmalen Quelbande das man an beliebiger Stelle aus ihrem Kérper
herausschneiden kann, vollkommen wiederherzustellen; wobei die hintere Wund-
fliche den Hinterkorper und die vordere Wundflache den Vorderkorper regene-
riert. Es kann daher von jeder Stelle des Korpers aus das jeweilig Fehlende er-
setzt werden, mag es sich um ein Vorder- oder Hinterende handeln.

Dies sprach fiir das Vorhandensein eines inneren Betriebsleiters, der einen
Uberblick iiber den Gesamtorganismus und seine Bediirfnisse besaB, und der
entsprechend handelte. Nun zeigt sich aber folgendes: Wenn man blo den
Vorderkérper durch einen Langsschnitt spaltet, so ersetzt jede Wundfliche,
unbekitmmert um die andere, das ihr Fehlende, und es entsteht ein doppel-
koptiges Tier. Noch auffilliger ist der Regenerationsfehler, der sich nach Ent-
fernung des vordersten Kopfteiles zeigt. denn diese regeneriert sich selber noch
einmal, so dal} ein lebensunfiahiger Januskopf erzeugt wird. Solche Regenerations-
fehler sind auch bei vielen anderen Tieren entdeckt worden und als Hetero-
morphose bzw. Pseudomorphose beschrieben wurde.

Die Durchforschung dieses Gebietes hat nun die Grenzen der moglichen
Fehler bei der Regeneration aufgezeigt, die man selbst ziehen kann, wenn man
z. B. annimmt: ein Stuhl besifle einen aktiven Bauplan, der ihm die Fahig-
keit verlieche, Regenerationen auszufithren. Dann konnte es unter Umstdnden
geschehen, dal} statt eines abgeschnittenen Beines deren zwei entstehen oder
statt eines Beines eine Lehne regeneriert wird, oder dall ein Bein sich selbst
noch einmal erzeugt. — Kurz, es stinden alle Moglichkeiten fiir Fehlbildungen
offen, die durch das Eingreifen des Bauplanes an falscher Stelle entstehen kénnen,
niemals aber andere!

Dadurch ist uns ein deutlicher Hinweis gegeben, wo wir den unsichtbaren
Betriebsleiter der Organismen zu suchen haben, nimlich im aktiven Bauplan
des jeweiligen Organismus selbst, der iiberall in gleicher Vollkommenheit vor-
handen ist. aber durch die ihm zur Verfiigung stehenden Mittel in seinen Regene-
rationsmoglichkeiten beschrinkt ist und aullerdem durch besondere Umstinde
bei seiner Regenerationstitigkeit in cine falsche Richtung abgelenkt werden kann.

Wenn wir die Lebenskraft mit der Aktivitit des Bauplanes gleichsetzen,
so gewinnt die Lebenskraft eine grofie Bestimmtheit und der unsichtbare Betriebs-
leiter verliert seinen mystischen Beigeschmack. Er wird zu einem deutlich
umrissenen Gebilde, das wir nachzeichnen kénnen und dessen Wirkungsmoglich-
keiten wir iibersehen, wenn wir auch vorlaufig iber seine Wirkungsart nichts
auszusagen vermdogen. Denn eins steht fest, der Bauplan behilt trotz seiner

Handbuch der Physiologie L. 2



18 J. von UEXKULL: Definition des Lebens und des Organismus.

rdumlichen Ausdehnung, auch wenn er aktiv gedacht wird, seinen immateriellen
Charakter bei.

Diese Darlegungen waren nétig, um die Frage nach den Beziehungen zwischen
Organismus und Protoplasma klar formulieren zu kénnen, welche unausgesprochen
oder halbausgesprochen allen Erorterungen {iber das Wesen des Lebendigseins
zugrunde liegen. Ohne ihre Beantwortung wird man niemals zu einer eindeutigen
Stellungsnahme gelangen. Wir kennen das Leben nur in der Form lebendiger
Organismen, die sich von den Mechanismen durch zweierlei Grundeigenschaften
unterscheiden: einmal durch ihre sich selbst schaffenden und sich selbst wieder
herstellende Organisation und zweitens durch den Lebensstoff oder Protoplasma.

Es fragt sich nun: sind die Organismen deswegen lebendig, weil das Proto-
plasma die Organisation schafft und erhélt, oder weil die Organisation das Proto-
plasma nach ihren Gesetzen gestaltet?

Das Protoplasma ist kein Stoff im gewéhnlichen Sinne, sondern ein in
dauerndem Stoffwechsel begriffenes Gemenge von Stoffen.

Sollen wir die physikalischen Gesetze des Stoffwechsels fiir die Ausbildung
der Organismen verantwortlich machen, oder sollen wir umgekehrt in der Or-
ganisation den Faktor suchen (aktiver Bauplan), der dem im Stoffwechsel be-
findlichem Gemenge seine Gesetze vorschreibt?

Zu dieser Grundfrage wird ein jeder Forscher Stellung nehmen miissen,
wenn er die Ergebnisse seiner Forschung theoretisch verwerten will. Die Grund-
lage der gesamten Biologie ist némlich eine durchaus andere, je nachdem der
Forscher diese Frage beantwortet.

Nehme ich an, das Leben sei an die Existenz des Protoplasmas allein ge-
bunden, so sehe ich einen seit Urzeiten daherflieBenden Lebensstrom vor mir,
der, sich immer wieder teilend und vergrofilernd, in zahllose Zellen (gleich dem
Wasser in Tropfen) zerfillt, die er mit seinen Stoffwechselprodukten erfiillt.
Stoffwechselprodukte sind es, die den verschiedenen Gewebszellen ihr inneres
Gefiige und damit die Fahigkeit verleihen, als Werkteile im Gefiige des ganzen
Organismus mitzuarbeiten. Aus jedem Organismus entquillt der Lebensstrom
von neuem und ergieBt sich unter immer erneuten Teilungen weiter von Gene-
ration zu Generation.

Im anderen Falle sehe ich im Protoplasma ein Stoffgemenge vor mir, das
in jedem Augenblick dem Zerfall preisgegeben ist, und das nur deshalb in ge-
regelten Bahnen weiterkreisen kann, weil ihm beherrschende Organisations-
gesetze immer neue Gestaltung aufzwingen.

Im ersten Fall ist der Stoff das Lebendige und die Gestalt das Tote, im
zweiten Fall ist die Gestalt das Lebendige und der Stoff das Tote.

Diese zwei sich gegenseitig ausschlieBende Auffassungen, die keinen Kom-
promil dulden, fordern eine klare Parteinahme. Fiir die Wissenschaft als
Ganzes ist, es vom groBten Vorteil, wenn beide Lehren ihre Vertreter finden,
denn nur im scharfen Geisteskampf wird wirkliche Erkenntnis erzielt.

Betrachten wir die Lehre vom lebenden Protoplasma und der toten Gestalt
niiher, so sehen wir, daf sie nach beiden Seiten mit Eifer ausgebaut wird, je
nachdem die Forscher mehr die Analyse des Stoffwechsels oder die von ihm
erzeugte innere Ausgestaltung der Zelle im Auge haben.

Als Beispiel fiir die Analyse des Stoffwechsels zitiere ich aus GOTTSCHALKS
Arbeit: ,,Uber den Begriff des Stoffwechsels in der Biologie.*

,,S0 reiht sich im Geschehen der Zelle ein Prozel an den anderen an, hier
fester, einen stets gleichen Ablaufsmechanismus zum Ausdruck bringend, dort
lockerer, um je nach den funktionellen Erfordernissen bald in diese, bald in jene
Richtung abschwenken zu kénnen, schnell alle Etappen durchmessend, damit
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groflere Konzentrations- und osmotische Schwankungen vermieden werden,
giftige Wirkungen intermedidr gebildeter differenter Stoffe nicht zur Entfaltung
kommen. Dabei sind nicht nur die Grenzen zwischen Bau- und Betriebsstoff-
wechsel bis zur Unkenntlichkeit verwischt, sondern auch Abbau- und Aufbau-
reihen nicht als ganze miteinander gekuppelt; von den mannigfachsten Abbau-
stufen aus kann erneute Synthese erfolgen.

Stoffwechsel ist die Gesamtheit jener sich in der lebendigen Substanz ab-
spielenden, mit einer Anderung des chemischen Substrats, der Affinitaten und
des physiko-chemischen Zustandes einhergehenden, sich selbst regulierenden, an
Fermentbesitz und Kolloidcharakter des Substrats gebundenen Energieumwand-
lungen entsprechenden Vorgidnge, die einerseits unter Aufnahme und Ver-
arbeitung von elementaren Nahrungsstoffen die Erhaltung bzw. den Aufbau
der organisierten Substanz bedingen und die andererseits unter Abbau chemischer
Verbindungen oder Komplexe zu nach aufen abzugebenden Zerfallsprodukten
fithren, hierdurch die allgemeinen wund spezifischen Funktionen der lebendigen
Substanz ermdglichend.*

Das Verstandnis fir diese Funktionen kann aber ganz unméglich aus dem
Stoffwechsel allein gewonnen werden. Dazu gehért vor allen Dingen die raum-
liche Darstellung des Zellorganismus, innerhalb dessen sich der Stoffwechsel
vollzieht. Erst diese bietet uns die Moglichkeit, die Zelle als lebende Maschine
zu betrachten. Dieser Aufgabe hat sich PETERSEN in seiner neu erschienenen
,,Histologie und Mikroskopische Anatomie unterzogen:

»Wenn wir uns ein anschauliches Bild der Sache machen wollen, so kénnen
wir an das Labyrinth des Minos im Gebiet grofier, oder an ein Ameisennest
im Gebiet kleiner Dimensionen denken. Ein Gewirr unzihliger Riume, Kammern,
Gange, Sale, Galerien und Saulenhallen steht in durchgiingiger Verbindung mit-
einander. In ihm befindet sich das Wasser, teils in Strémung, teils in Ruhe.
In diesem Wasser schielen lonen mit grofler Geschwindigkeit umher, Zucker-
molekiile. Molekiile von Amiden und zahlreichen anderen Substanzen sind
darin enthalten.

Das wichtigste aber sind die Geriistteile selbst, die Winde der Labyrinth-
kammern. Eigentlich bilden sie zusammen ein Riesenmolekiil, denn die Krifte,
die die sie aufbauenden Atomgruppen zusammenhalten, sind zwischen allen
Wandteilen von derselben Art (Valenzkrifte). Die Winde sind keineswegs
starr, sondern deformierbar zu denken. Wie die einzelnen Mizellkonstituenten
in der Wand verteilt sind, braucht nicht genauer vorgestellt zu werden. Jedoch
wird man wohl daran zu denken haben, daB man den Lipoidkérpern vielfach
die Rolle einer Tapete zuzuschreiben hat, und daB man sich mit ihrer Hilfe
vor allem den Abschlul von Kammern und ganzen Labyrinthabschnitten gegen
andere Teile bewirkt denkt. In den Kammern und Galerien ragen nun reak-
tionsféhige Atomgruppen wie Polypenarme hinein, wie die organische Chemie sie
so vielfach in ihren Strukturformeln kennen lehrt. Mit ihrer Hilfe werden aus
der intermizellaren Losung stindig die verschiedensten Dinge herausgefischt,
die in die Wand einwandern. Dafiir wandern andere aus usw.

Ein Abreiflen und Einschmelzen ganzer Winde und Wandsysteme kann
zu groflen mit echten Solen erfiillten Rdumen fiihren, ebenso wie solche durch
ein sich bildendes Mizellargeriist in Gang- und Kammersysteme zerlegt werden
kénnen. Gewahrt bleibt trotz allen Umbaues die historische Kontinuitit im
Aufbau des ganzen Gebiudes.

Weder GorTscHALK noch PETERSEN zweifeln wie die Mehrzah! der Stoff-
wechselforscher an der Tatsache, dal ein nur chemisch-physikalischen Gesetzen
gehorchender Stoffwechsel sich dauernd erhalten kann, wenn er von auflen

9%
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standig neue Stoffe und neue Energie aufzunehmen vermag. Er ist nach dieser
Auffassung durchaus fahig, sich durch perpetuelle Regeneration in einem Gleich-
gewicht zu erhalten, das ihn vor dem endgiiltigen Zerfall bewahrt.

Es ist aber der physikalische Beweis dafiir, dafl, und unter welchen Be-
dingungen, die perpetuelle Regeneration eines beliebigen Gebildes durch seinen
Stoffwechsel theoretisch iiberhaupt méglich ist, noch gar nicht erbracht worden.
Die perpetuelle Regeneration wird von den meisten Forschern einfach hin-
genommen, wie man frither an der Méglichkeit eines Perpetuum mobile auch
nicht gezweifelt hat. Und doch ist die Sicherheit, dal} das Resultat sich
dauernd wiederholender physikalisch-chemischer Prozesse immer gleichbleiben
muB, nur dann gegeben, wenn es sich um identische Prozesse handelt. Es tritt
aber, sobald die Prozesse nicht identisch sind, sondern sich nur in hohem Mafe
gleichen, die Moglichkeit ein, dal aus ihrer Konvergenz, die das innere Gleich-
gewicht sichert, durch Summation kleinster Unterschiede eine Divergenz resultiert,
die das innere Gleichgewicht aufhebt. Je grofier die Zahl der Wiederholungen
wird, um so mehr wird diese Moglichkeit zur Wahrscheinlichkeit. Damit ware
aber ,,die historische Kontinuitat unterbrochen, die allen Erklarungen der
Lebensvorginge durch den Stoffwechsel zugrunde liegt.

Man wird es daher verstehen, daB3 A.v.TSCHERMACK, dem wir eine sehr
sorgfiltige Analyse des Stoffwechsels in seiner ,,Allgemeinen Physiologie® ver-
danken, zu einem sehr skeptischen Schluf} gelangt. Er schreibt: , Ja, man kann
geradezu sagen: Hitte die Physiologie die Aufgabe, Lebensvorginge durch
restlose Zuriickfiihrung auf Erscheinungen am unbelebten Stoff zu ,,erklaren®,
sie hitte heute so gut wie noch nicht mit der Arbeit begonnen! — Dieser kritische
Standpunkt sei noch durch eine Darstellung der Autonomie des Lebendigen
eingehender begriindet.*

Die Anerkennung der Autonomie oder Eigengesetzlichkeit der Lebens-
vorginge bedeutet aber nichts anderes als die Anerkennung des vitalistischen
Standpunktes.

Merkwiirdigerweise hat der Darwinismus gerade die Divergenz der phy-
sikalisch-chemischen Prozesse des Protoplasmas zur Grundlage seiner Variations-
lehre gemacht, in der Annahme, daB3 auch die Divergenz der Protoplasmaprozesse
stets zu einem neuen lebensfihigen inneren Gleichgewicht konvergieren miilite.
So nimmt er an, daB die variierenden Lebensprozesse bei der Befruchtung stets
zu einem lebensfihigen Keim fithren miilten und daf der Kampf ums Dasein
nachtriglich aus diesen Keimen die ,,passenden’ auswibhle.

Fiir die Annahme, daB} die Stoffwechselprozesse beider Eltern bei ihrer
Vereinigung unter allen Umstanden ein Gebilde erzeugen miissen, dafl seinen
eigenen geregelten Stoffwechsel besitzt, liegt auch nicht der mindeste Anhalts-
punkt vor.

Je weiter man sich in die Stoffwechselprobleme vertieft, um so zahlreichere
und verwickeltere Prozesse treten zutage, so dall man, wie GOTTSCHALK es getan,
annehmen muB; es gebe sich selbst regulierende Prozesse, die der Aufrecht-
erhaltung der Ordnung dienen. Wer aber reguliert die regulierenden Prozesse,
wenn diese selbst in Unordnung geraten?

Alle Schwierigkeiten sind verhaltnismafig gering, solange man blo den
Stoffwechsel innerhalb der Zellen im Auge behilt und man sich mit dem Bilde
der lebenden Maschine begniigt, wie es PETERSEN entworfen hat. Sie werden sehr
grof}, sobald man an die Frage herantritt: Was leisten die lebenden Maschinen
nach auBen hin? Eine jede Maschine ist doch nicht blo§ fiir sich allein da, sie
steht immer in Beziehungen zur AuBlenwelt, in der sie ihre Tétigkeit entfaltet.
Fiir ihre suBere Leistung sammelt die lebende Maschine Stoff und Energie.
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Entsprechend der dufleren Leistung ist ihr Gefiige geformt. Der Organismus,
fiir sich allein betrachtet, wire eine bloe Zufallserscheinung, in seinen Bezichungen
zur Aullenwelt enthillt er seine Planmaligkeit.

Die Frage nach der Auflenwelt der Organismen ist bislang als nicht vor-
handen behandelt worden. kis schien selbstverstandlich, anzunehmen, daf die Orga-
nismen in derselben Welt lebten wie die Maschinen und der Ausdruck ,,lebende
Maschine fiir Organismus gibt dieser Uberzeugung unmittelbaren Ausdruck.

Nun ist aber eine jede Maschine im Grunde nichts anderes als eine Fort-
setzung menschlicher Organe, die von Menschen und fiir Menschen gemacht
und von ihnen in die Menschenwelt hineingestellt worden ist. Davon kann bei
den Organismen keine Rede sein. Betrachtet man die Beziehungen der Organis-
men zur Aullenwelt genauer, wie sie sich in ihren Leistungen ausdriicken, so
erkennt man bald, dal} die Menschenwelt, die uns umgibt, fiir anders gebaute
Organismen gar nicht vorhanden ist, sondern daf} jeder Organismus von seiner
eigenen Umavell umgeben ist.

Die Reize, die von den Receptoren eines Tieres aufgefangen und in Er-
regung verwandelt werden, sind andere, als die uns zugianglichen Reize. Auch
~die Wirkungen, die von ihren Effektoren ausgeiibt werden, sind andere als die
von uns ausgeiibten Wirkungen. Die Eigenschaften eines Gegenstandes, die
durch Reizwirkung einem Organismus zuginglich werden, behandeln wir als
seine Merkmale. Dadurch wird der Gegenstand zum Merkmaltrdger des be-
treffenden Organismus.

Bs zeigt sich nun, dal} der gleiche Gegenstand, der dank gewisser Eigen-
schaften zum Merkmaltriger eines Organismus berufen ist, auch ausnahmslos
Eigenschaften besitzt, die ihn zum Wirkungstrager des gleichen Organismus machen.

Um nur ein cinziges Beispiel anzufithren, besitzen die Seeigel einerseits
Receptoren fiir den Schleim der Seesterne und andererseits in ihren Giftstacheln
Effektoren, die genau auf die Fifichen der Seesterne eingestellt sind.

Nur durch diese doppelseitige Beziehung wird es dem Seeigel moglich, die
einheitliche Leistung der Abwehr dieses Feindes auszuiiben.

Zwischen dem merkmaltragenden und dem wirkungstragenden Eigen-
schaften des Scesternes liegt aber seine gesamte Organisation, die niemals in
irgendwelche Beziehung zum Seeigel tritt, und die dennoch gerade durch ihren
Seesternbauplan dic Abwehrleistung des Seeigels erméglicht.

Ist nun, wie angenommen wird, der gesamte Organismus des Seeigels nur
ein Erzeugnis seines Stoffwechsels und eine blofle lebende Maschine, wie ist
es dann moglich, dafi der ihm vollig unzugingliche Bauplan des Seesternes auf
seine Gestaltung so erfolgreich einwirkt?

Da die Beziehungen von Organismus zu Organismus in der ganzen Lebe-
welt {iberall die gleichen ratselhaften Probleme aufweisen, so fragt es sich immer
von neuem, ob man mit der Maschinentheorie, die auf den Stoffwechsel begriindet
ist, auskommen kann?

Einerseits lalt es sich beweisen, dafl ein jeder Organismus eine andere
Umwelt besitzt, in die er auf das Genaueste eingepaflt ist, andererseits sind
seine Beziehungen zu anderen Organismen derart, dall nicht blof} die &uBeren
Eigenschaften, sondern auch die Baupline aufeinander eingestellt sind.

Dies ist eine weitere Stutze fiir die Annahme, dal3 die Baupliane aktiv ein-
greifende Naturfaktoren sind, durch deren Besitz sich die Organismen grund-
sitzlich von jedem Mechanismus unterscheiden.

Die grofite Schwierigkeit, die Lebensvorginge auf den Stoffwechsel zuriick-
zufithren, erhebt sich, wenn man es versucht, die Keimesgestaltung als einen
sich steigernden physikalisch-chemischen Prozell zu begreifen. Zwar darf man
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annehmen, dafl im Kern des Keimes Fermente bereitliegen, deren geregeltes
Eingreifen den Prozessen die Richtung vorschreibt, welche sie einschlagen sollen.
Aber wer regelt das Eingreifen der Fermente?

Je weiter die Forschung der Keimesgestaltung vordringt, um so gréBer
werden die Schwierigkeiten. Es ist unzweifelhaft, dafl alle vielzelligen Tiere
mit dem gleichen Organisationsentwurf beginnen, der zur Ausbildung eines
Magensackes mit Mundoffnung fithrt. Aber nur ein Teil der mehrstrahligen
Tiere bleibt auf dieser Stufe stehen und baut den Sack in seinen Einzelheiten
aus. Bei den anderen Tieren setzen auf dieser Stufe neue Organisationsentwiirfe
ein, die nach verschiedenen Richtungen der Gestaltung filhren. Einer fiihrt
zur Ausbildung der Finfstrahler, ein anderer zur Ausbildung der Bilateralen.
Bei diesen scheint sich der gleiche Vorgang noch mehrmals zu wiederholen, der
die Bilateralen von Stufe zu Stufe emporfiihrt.

Da die Vorginge beim Aufbau eines Organismus sich prinzipiell von den
Leistungen eines fertigen Organismus unterscheiden, habe ich vorgeschlagen,
um die Analogie mit den Maschinen moglichst festzubalten (deren Aufbau von
der Technik im engeren Sinne gelehrt wird, wihrend die Leistungen der Maschinen
der Mechanik zugehoren), die technische Biologie von der mechanischen Biologie
zu trennen und der technischen Biologie alle Vorginge zuzuweisen, die sich
nicht auf die Leistungen des fertigen Gefiiges der Organismen zuriickfithren
lassen, sondern die die Umgestaltung des Gefiiges selbst betreffen und darum
nicht als mechanische angesprochen werden diirfen.

Wenn man schon den fertigen Organismus einen Mechanismus -+ Betriebs-
leiter gleichsetzen mubBte, so ist man um so mehr gezwungen, den in Bildung
begriffenen Organismus gleich Stoff 4 Bauleiter zu setzen. Der dem Organismus
zur Verfiigung stehende Stoff ist stets das Protoplasma, d. h. ein im Stoffwechsel
befindliches Gemenge, das sowohl Stoff wie freie Energie enthélt, und das durch
den Bauleiter, in dem man den ,,aktiven Erbauungsplan® erkennen kann, seiner
Gestaltung zugefithrt wird.

Erst wenn der Organismus vollig ausgebildet ist und seine Leistung ein-
gesetzt hat, 16st der aktive Bauplan, der die Regenerationsvorginge beherrscht,
den aktiven Erbauungsplan ab. Der Unterschied zwischen den Generationsvor-
gingen des in Bildung begriffenen und den Regenerationsvorgdingen des aus-
gebildeten Organismus ist darin begriindet, daBl die Teile des sich bildenden
Organismus voneinander unabhingig sind und noch keinen gemeinsamen Bau-
plan, noch keine gemeinsame Leistung aufweisen.

Entsprechend dem Worte MoLTKES: ,,Getrennt marschieren, aber vereint
schlagen* kann man sagen, dall die bei der fortgesetzten Teilung des einzelligen
Keimes immer neuentstehenden Zellen gruppenweise auf verschiedenen Bildungs-
wegen einem gemeinsamen Ziele entgegenmarschieren. Erst wenn dieses er-
reicht ist, werden sie zu gemeinsamer Leistung befihigt sein.

Die Marschorder entspricht dann dem Erbauungsplan, die Schlachtorder
dem Bauplan.

Wir sehen nun, wenn wir bei diesem Bilde bleiben wollen, daf simtliche
Tiere anfangs die gleiche Marschorder erhalten, die aber dann in spiteren Stadien
des Bildungsmarsches bei den verschiedenen Tierarten durch spezielle neu her-
ausgegebene Marschorder ergéinzt werden. Auf Grund ihrer eigenen Marsch-
order marschieren die Zellgruppen der verschiedenen Tierarten auf verschiedenen
Bildungswegen ginzlich verschiedenen Zielen zu und erzeugen ginzlich ver-
schiedene Organismen.

Das Beispiel der Truppen, die auf getrennten Wegen einem gemeinsamen
Ziele entgegenstreben, ist besonders gut geeignet, uns das Verstandnis der Keimes-
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gestaltung zu erleichtern. Nehmen wir an, die einzelnen Gruppenverbiande
befinden sich anfangs an einzelnen Punkten in einem grofen Halbkreise im
Gelande. Die Aufgabe besteht nun darin, sie auf verschiedenen Wegen dem
Treffpunkt zuzufithren, wo sie eng aneinandergeschlossen in einem kleinen
Halbkreis ihre Aufstellung zur Schlacht nehmen sollen. Dieses ergibt eine ein-
fache Figur, namlich einen kleinen Halbkreis, auf den strahlenférmig mehrere
Radien von auflen einmiinden.

Diese einfache Figur ist nun keine Rawmgestalt, sondern eine Zeifgesialt,
denn sie besagt nichts anderes, als daf die Einzelfaktoren innerhalb einer be-
stimmten Zeit eine andere Verteilung einnehmen. Der kleine Halbkreis der
Schlachtordnung liegt in der Zukunft. Erst nach Anpassung an das Gelinde
wird es sich herausstellen, wo er seinen Platz im Raum erhalten soll und auf
welchen Wegen die Radien zu fiihren sein werden. Entsprechend den vorhandenen
Wegen und den Terrainschwierigkeiten werden téglich neue Marschorder an
die verschiedenen Truppenteile ausgegeben werden, die ihnen die tégliche Marsch-
route vorschreiben. Dadurch entsteht aus der einfachen Figur, die den Gesamt-
plan des Marsches darstellt, eine verwickelte Figur, in der die einzelnen Marsch-
plane ihre Wiedergabe finden. Auch die zeitlich aneinandergereihten Marsch-
order geben eine reine Zeitgestalt. Setzt man statt dessen die einzelnen riumlichen
Marschrouten aneinander, so entsteht eine reine Raumgestalt, wie wir sie auf
den Kriegskarten finden.

Erst beide zusammen geben das wirkliche Geschehen in Raum und Zeit
wieder, das aber unser beschrianktes Vorstellungsvermdgen bereits iibersteigt.

Wihrend es sich in diesem Beispiel nur um Vorginge handelt, die sich
in einer Ebene abspielen, spielen sich die Vorgange der Zellverschiebungen:
wahrend der Keimesgestaltung in allen drei Richtungen des Raumes ab, die
ebenfalls zeitlich gegliedert sind, und daher noch gréBere Anforderungen an unser
mangelhaftes Vorstellungsvermogen stellen.

Wenn es Organismen gibe, die nur aus einer einzigen Zellschicht bestiinden,
wire der Vergleich mit den marschierenden Truppen ein schlagender und der
Vorgang leidlich iibersichtlich. So sind wir gezwungen, die Zellen in allen drei
Richtungen des Raumes in ihrem Aufmarsch zu beobachten und kénnen nur
feststellen, dal der gesamte Aufmarsch sein Ziel in der Zukunft hat, das durch
die regelm#Bigen Verschiebungen der Zellgruppen unter-, iiber- und gegen-
einander erreicht wird. Die Marschrouten sind derart verwickelt, daf3 ihre Ent-
wirrung noch lange Zeit in Anspruch nehmen wird.

Trotzdem kann man schon jetzt sagen, dafl wir es hier ebenfalls mit einer
Zeitgestalt zu tun haben, deren Beschreibung (wie die hohere Mathematik der
niederen) der niederen Anatomie der Korperformen als eine hohere Anatomie der
Bildungsformen gegeniibertritt.

Dariiber kann gar keine Meinungsverschiedenheit herrschen, daf} es eine
hohere Anatomie geben muf}, die sich mit Gebilden befafit, welche nicht nur
eine rdunliche, sondern auch eine zeitliche Gestalt besitzen. Ein jeder Organismus
beginnt als eine einfache Zelle und endet als ein vielfaltiges Geflige vielzelliger
Organe. Um sein Endziel zu erreichen, mufl der werdende Organismus ein bisher
uniibersehbares Gewirr von Marschrouten durchmessen, die nicht blo riumliche,
sondern auch stoffliche Verschiebungen abstecken.

Uber die Marschrouten kann gar kein Zweifel herrschen — es fragt sich
nur, ob wir fiir dieselben auch Marschorder anzunehmen haben, die einer ge-
meinsamen Zeitgestalt angehéren.

Vergleichen wir die Entstehung der Organismen mit der Entstehung der
Maschinen, so ist die Annahme von verschiedenen Marschordern, die eine Zeit-
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gestalt bilden, nicht von der Hand zu weisen, denn ein jeder Gebrauchsgegen-
stand verdankt sein Dasein einer zeitlich festgelegten Reihenfolge von Hand-
griffen, von denen jeder auf einen selbstindigen Impuls oder Order zuriickgeht.

Die Technik, die von den Gesetzen des entstehenden Gefiiges handelt, unter-
scheidet sich von der Mechanik, die die Gesetze des entstandenen Gefiiges be-
handelt — was man viel zu wenig beachtet hat — dadurch, daf} auch sie mit
einer Zeitgestalt rechnet, die das Entstehen des Gefiiges wiedergibt. Zwar ist
die Zeitgestalt, die dem #dulleren Baumeister der leblosen Dinge zur Richtschnur
dient, génzlich verschieden von der Zeitgestalt des inneren Erbauungsplanes,
der das Werden der Organismen unmittelbar beherrscht. Aber vorhanden ist
die Zeitgestalt in allen Fallen.

In der Tat gibt es nirgends ein Beispiel dafiir, daf} ein aus gemeinsam ar-
beitenden Werkteilen zusammengesetzter Mechanismus, der zu einer einheitlichen
Leistung nach auflen befiahigt ist, ohne eine beherrschende Zeitgestalt durch
das bloBe Zusammenspiel chemischer und physikalischer Faktoren seines Stoff-
wechsels entstehen kann.

Die beiden Beispiele: Die Kerzenflamme (HeLMHOLTZ) und der Strahl des
Springbrunnens (BUrscurl), die immer angefiihrt werden, weil sie ihre Gestalt
und Leistung ihrem Stoffwechsel verdanken, sind hinfillig, weil sie selbst keine
Mechanismen, sondern nur Erzeugnisse von Mechanismen sind, die ihrerseits
einer Zeitgestalt ihr Dasein verdanken.

Treten wir nach Priifung aller an Organismen und Mechanismen gewonnenen
Erfahrungen an die Grundfrage heran: ob bei den Organismen der gestaltbildende
Stoffwechsel oder die den Stoffwechsel beherrschende Gestalt der Triger des
Lebens sei? Dann wiirden sich die Forscher chne weiteres fiir die Gestalt ent-
scheiden, die dank ihres inneren aktiven Erbauungsplanes und dank ihres inneren
aktiven Bauplanes zur Beherrscherin der toten Meterien und ihrer Krifte aus-
ersehen ist. Damit wiirden sie sich fiir den Vitalismus entscheiden.

Aber der vitalistischen Losung der Frage stehen uniiberwindliche Schwierig-
keiten gegeniiber, die in der Weltanschauung der meisten heutigen Forscher
begriindet sind. Um diese zu wiirdigen, muB} ich darauf zuriickgreifen, was ich
itber den Streit um die wirkliche Welt gesagt habe. Die Vorstellungswelt, die
von-den meisten Forschern als die einzig wirkliche Welt angesprochen wird,
besitzt einen unendlichen Raum mit einer unendlichen Zahl von Orten und ist
zugleich ewig. Ihr Raum bleibt unverandert, mégen auch unzihlige Jahrmillionen
seinen Inhalt umgestaltet haben. Neuere Astronomen versichern uns, daf unser
Planetensystem einem raumlich abgeschlossenen Milchstraensystem angehort,
in dem alle Gestirne im Verlauf von Hunderten von Jahrmillionen ihren Kreis-
lauf vollenden und an die gleiche Stelle zuriickkehren. Die Spiralnebel sollen
nichts anderes sein als benachbarte Milchstrallensysteme, in denen die zu ihnen
gehorigen Gestirne sich gleichfalls in einem dauernden Kreislauf befinden. So
gleichen diese Systeme den ins Riesenhafte erweiterten Zellen von Tradescatia,
die durch unsichtbare Zellwinde geschieden ihren Inhalt in steter Bewegung
erhalten.

Wie ins Grofle ist auch ins Kleine ein beliebiges Fortschreiten moglich,
denn die Elemente, mit denen die heutige Physik rechnet, sind so klein, da$3 ihnen
gegeniiber der Raum einer Tradescatiazelle wie uns der Raum eines Milchstrafien-
systems gegeniibersteht.

Alle diese Betrachtungen gehen von dem Grundsatze aus, dafl der Raum
sowohl unendlich wie ewig ist. Sie verlegen die Zeit in den Raum. Alles was
in der Zeit geschieht, ist an diesen einen Raum gebunden. Jede Bewegung
an irgendeiner Stelle des Raumes ist immer nur die Folge einer anderen vorher-
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gegangenen Bewegung im gleichen Raume. Stoff und Energie bleiben sich in
jedem abgeschlossenen System des Raumes ewig gleich. Es kann nichts Fremdes
hineindringen und auf die Bewegungen im Raume irgendwelchen Einfluf} aus-
iiben. Daher ist es auch ausgeschlossen, den Lebensprozel3 anders als physikalisch
zu bewerten. Wir sind, wenn wir konsequent bleiben und den Vorstellungsraum
nicht verlassen, gezwungen, nicht blof3 die Leistungen des Gefiiges eines jeden
Organismus dem eines Mechanismus gleichzusetzen, sondern ebenfalls das Ent-
stehen des Cefiiges auf cin physikalisches Agens zuriickzufiihren. Dieses Agens
kann nichts anderes sein als der Stoffwechsel, der daher als einzig zulissige Er-
klarung der Lebensvorgiinge zu gelten hat. Demtensprechend sind auch alle
Versuche der Vitalisten, die auBerrdumliche Faktoren einzufithren, mdgen sie
nun Dominanten, lmpulse, aktiver Bauplan, Entelechie oder sonstwie heiflen,
von vornherein abzulehnen.

Dieser ganzen Beweisfithrung lafit sich nun die Behauptung entgegen-
stellen, es sei keineswegs bewiesen, dal} der Vorstellungsraum der wirkliche
Raum ist. Der Anschanungsraum ist, wie ich ausgefithrt habe, ganz anderer
Art und seine Wirklichkeit wird uns durch unsere Sinne gewihrleistet. Der
Anschauungsraum mit seiner beschrinkten Anzahl von Orten und seinem uns
rings umschlieBenden Horizont ist keineswegs unendlich und noch viel weniger
ewig. Er wird im Gegenteil von Moment zu Moment neu erzeugt, und die Zeit
mift sich nach der Anzahl von Raumen, die in ihr erzeugt werden. Im Gegensatz
zum Vorstellungsraum, der die Zeit in sich beschliefit, beschlieBt die Zeit die
Anschauungsrdume in sich. Die einzelnen Orte haben nicht, wie im Vorstellungs-
raum, nur zwei Nachbarn in jeder der drei Richtungen des Raumes, sondern
aullerdem noch zwei zeitliche Nachbarn, die mit ihnen wohl riumlich identisch
sind, zeitlich aber nicht, und die dem voraufgegangenen wie dem folgenden
Momente angehoren.

Alles, was iiber physikalische, chemische oder mechanische Notwendig-
keiten ermittelt worden ist, erstreckt sich nur auf die Beziehungen, die durch
die rdumliche Nachbarschaft der Orte gegeben sind, keineswegs aber auf ihre
zeitliche Nachbarschaft. Niemand wird leugnen konnen, daf die zeitlich auf-
einanderfolgenden Téne einer Melodie gesetzmallig gebunden sind. Eine ahnliche
gesetzmaflige Bindung tritt uns iiberall dort entgegen, wo Gefiige gebildet wird.
Sie bezieht sich direkt nur auf Orte, die sie zu einer Zeitgestalt zusammenfiigt,
dagegen hat sie keinen unmittelbaren Einfluf} auf die Materie und deren Energie,
die sie weder vermindert noch vergroflert.

Wie man sich die Beziehungen der Zeitgestalt der Orte auf die an den Orten
befindliche Materie im einzelnen denken mag, gehért nicht hierher.

Was ich zeigen wollte, ist nur dieses, dall bei Zugrundelegung der Anschau-
ungswelt an Stelle der Vorstellungswelt die vorher postulierte Existenz von
Zeitgestalten keine Schwierigkeit mehr macht, sondern sich als notwendige Folge
der Anschauungswelt von selbst ergibt.

Die Anschanungswelt beherbergt eine weitere Mannigfaltigkeit, welche die
Vorstellungswelt nicht enthilt, und diese gestattet uns die Organismen nicht
blof mit einem Spielraum zu umgeben, in dem ihre maschinellen Leistungen
zutage treten, sondern sie in eine Reihe von Gestaltungsraumen einzubauen
und ihrem Gefiigewechsel feste Richtungslinien vorzuschreiben, die bisher nur
die im Raum ausgedehnten Gestalten besessen haben.

Letzten Endes wird auch die Vorstellung des Organismus davon abhingig
sein, welcher Weltanschauung der einzelne Forscher huldigt.
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1. Einleiftung. — Die abbaufihigen chemischen Substanzen.

Seit LavoIsier besteht die bisher kaum bestrittene Annahme, daB alle fiir
duBere oder innere Arbeitsleistungen des Organismus gelieferte Energie ebenso wie
die dabei auftretende Wirme aus chemischer Energie herriihrt, da8 also z. B. zu-
gefiihrte Licht-, elektrische oder mechanische Energie fiir die normale tierische
Zelle direkt nicht nutzbar gemacht wird. Friiher glaubte man, daB die in chemi-
schen Molekiilen enthaltene Energie primér eine Transformation in Wirme er-
leide, die ihrerseits erst wieder in mechanische Energie iibergehe (,,das Tier als
Wiarmemaschine®), doch hat sich in neuerer Zeit die Anschauung durchgesetzt,
daBl im Gegenteil eine direkte Umwandlung von chemischer Energie in mechani-
sche, elektrische oder Warme stattfindet, dafl also der Organismus nach Art
einer ,,chemodynamischen Maschine funktioniert. Der GesamtprozeS der
Transformation von chemischer Energie in andere Energieformen im Organismus
stellt in seinen Hauptziigen eine Folge von freiwillig verlaufenden Prozessen mit
Abnahme der freien Energie dar, der nur endotherme Teilvorginge entgegen-
stehen. Diese, die haufig dem Aufbau dienen, sind energetisch also unmittelbar
mit den Abbauvorgingen verkniipft.

Als Trager solcher warmegetonter chemischer Zellprozesse kommen ganz
iiberwiegend Kohlenstoffverbindungen in Betracht, wenn auch Tonenreaktionen
mit Warmebildung oder -bindungeinhergehen, z. B. (H* aq., OH~ aq.) = 13700 cal.
In einet interessanten Skizze hat kiirzlich A. STock?) die chemischen Griinde fiir
den ,,Triumph des Kohlenstoffes” auseinandergesetzt: das Element Kohlenstoff
zeichnet sich vor allen iibrigen chemischen Grundstoffen durch Menge und Wand-

1) Abgeschlossen Pfingsten 1926.
2) Naturwissenschaften Bd. 13, Nr. 49/50, S. 1000. 1925.
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lungsfihigkeit (Zersetzlichkeit) seiner Verbindungen aus; so entsteht durch gering-
tiigige Einfliisse jener Kreislauf, der von der Kohlensiure der Luft durch Reduktion
in der Pflanze und Oxydation im Tierkérper iiber die verwickeltsten C-Ver-
bindungen wieder zur einfachen gasférmigen CO, fithrt. Neben dem Sauerstoff,
Wasserstoff und Stickstoff ist der Kohlenstoff der eigentliche Trager des organi-
schen Lebens. Daf} ein grundsatzlicher Unterschied zwischen den chemischen
Eigenschaften des C und denen anderer Elemente nicht besteht, sondern nur eine
quantitative Verschiedenheit, ergibt sich aus seiner Stellung im periodischen
System. Durch systematisches Arbeiten wurde klar, dal die Chemie der nichsten
Nachbarn des Kohlenstoffes: Stickstoff, Silicium und Bor, in mancher Hinsicht
der Kohlenstoffchemie mehr dhnelt, als man noch vor kurzem wuBte. Auch die
charakteristische Fahigkeit des C, Ketten zu bilden, findet sich beim Stickstoff,
Silicium und Bor wieder — freilich nur in beschrinktem MaBe; daher sind be-
sondere experimentelle Malnahmen notwendig, um sie zu erzwingen. Der Kohlen-
stoff nimmt im periodischen System einen bevorzugten Platz ein; in der Mitte
der ersten Reihe stehend, ist er mit gleichen Affinitdten zu den negativen Ele-
menten, z. B. dem Sauerstoff, wie zu den positiven, z. B. dem Wasserstoff,
begabt; demgemil sind die Zwischenstufen zwischen der Kohlensdure, dem hoch-
sten Oxydationsprodukt, und dem Methan, dem hochsten Reduktionsprodukt,
relativ bestandig: CO, ~ HCOOH -~ HCHO —~ CH,0H —~ CH,. — Daf}i die
Lebensprobleme weitergehend chemisch auflésbar erscheinen als zu der noch
nahen Zeit, in der man die Atome und Molekiile als starre unverinderliche Gebilde
auffafite und sie formelmiaBig zu erschopfen glaubte, ergibt sich aus den gewal-
tigen Fortschritten der Atomforschung. Zwei Molekiile eines Stoffes, deren Elek-
tronensysteme verschiedenen Einflissen ausgesetzt sind und sich daher von-
einander unterscheiden, sind nur im alten Sinne chemisch gleich, nicht aber in
Feinheiten und demgem&fl sicher nicht biologisch gleichwertig; das eine mag
,,aktiviert” sein und viel schneller reagieren als das andere, das durch Katalysa-
toren noch nicht verindert worden ist. Der das Kausalitiatsbediirfnis immer noch
unbefriedigt lassende intermeditire Stoffwechsel wird durch das Studium des
mintermedidren Energiewechsels” vertieft werden. Uber diesen aber ist ab-
gesehen von den Verbrennungswirmen einiger physiologisch wichtiger Stoffe noch
duBerst wenig bekannt.

Als Zellnahrungsstoffe, d. h. Substanzen, die bei Zerfall zu Energiebefreiung
fiihren, kénnen prinzipiell alle organischen Molekiile dienen, wie kompliziert die
vorbereitenden Prozesse auch sein mogen, die direkt abbaufihiges Material
liefern. Es sind vor allem die grofien Kérperklassen: Eiweil, Nucleoproteide,
Fett und Kohlenhydrate, von denen die letzte die quantitativ bedeutungsvoliste
ist. Bei allen kommt als einleitende chemische Reaktion hydrolytische Spaltung
in Betracht, die an sich wenig wirmegetont ist, deren Tempo aber naturgemi
das Tempo der nachfolgenden energieliefernden Prozesse mitbestimmt. Die
Hydrolyse der Eiweilkorper fiihrt bekanntlich iiber die Peptone und Polypeptide
— evtl. Diketopiperazine — zu den Aminoséuren, die Hydrolyse der Fette zu
Glycerin und Fettsduren, die der Kohlenhydrate von den Polysacchariden, z. B.
dem Glykogen, zu den Monosacchariden. Diese verhiltnismaBig einfachen
Substanzen: Aminoséuren, Fettsiuren, Hexosen nun sind die Energiespender der
Zelle oder des Organismus; doch sind sie weder fiir die verschiedenen Zellarten
gleichwertig, noch ist der Mechanismus ihres Abbaues identisch. Fiir die Amino-
sduren kommt vor allem Desaminierung in Betracht; auch diese kann noch rein
hydrolytischer Art sein, d. h. Austausch von NH, durch OH zur Folge haben;
so wurde von DAKIN aus Phenyl-f-alanin Phenyl-f-oxypropionsiure gewonnen.
Aber auch die wohl als Hauptweg anzusehende oxydative Desamidierung fithrt
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zu Substanzen, die als wichtige Abbaustufen den Fettsiuren und Kohlenhydraten
gemeinsam sind, ndmlich den Ketoséuren, von denen die 3 C-Verbindung Brenz-
traubenséure CH,-CO - COOH im Mittelpunkt des Interesses steht. Wahr-
scheinlich bilden sich primér (NguBAUER, KnooP, DakiN) durch Dehydrierung
Iminosduren, die hydrolytisch in a-Ketocarbonsiuren iibergehen; diese werden
dann durch Decarboxylierung zu Aldehyd abgebaut.

Es ist aber zu erwihnen, daf} nach H. WieLANDs!) Modellstudien zwar in der
ersten Phase der Aminosiurendesamidierung durch Dehydrierung die Imino-
sauren entstehen, die CO,-Abspaltung (Decarboxylierung) jedoch noch vor der
Desaminierung stattfinden soll, so daB8 als Zwischenprodukt statt Ketosiuren
Aldimine auftreten:

R-CH-COOH R-C-COOH R:CH=NH 4 CO, > RCHO 4 NH,
— i —
1\‘TH2 NH

Auch der Hauptabbauweg der Fettsiduren miindet in den der Kohlenhydrate.
Fir die normalen wie aromatischen Fettsiuren mit gerader C-Zahl in der Kette
resp. Seitenkette gilt weitgehend die Regel der -Oxydation (Kxoop), wobei unter
«-C das der COOH-Gruppe benachbarte zu verstehen ist. Demgemil zeigte
EMBDEN, dal} die normalen Fettsiuren mit gerader C-Zahl zu Acetessigsiure
CH, - CO - CH, - COOH abgebaut werden, wihrend aus ungeraden C-Ketten die
Bildung dieser Substanz ausbleibt. Dal} die Regel der #-Oxydation ihre Grenzen
hat, sei durch die Beispiele der N-monomethylierten Aminoséuren, der verzweigten
wie ungesittigten Fettsduren nur gestreift (FRIEDMANN). Fir die Tatsache, dafl
der Abbauweg gesittigter Sauren auch iiber ungesattigte fithren kann, ist die
Umwandlung der Bernsteinséure in Fumarsiure:

CH, - COOH CH - COOH

| +0 - | + H,0 das klassische Beispiel.

CH, - COOH CH - COOH
Von den Kohlenhydraten gelten die Hexosen, vor allem die Glucose als be-
fahigt, direkt das Material fiir energieliefernde Zellprozesse zu bilden. Es ent-
steht Milchséure, bei deren Bildung bereits erhebliche Energiemengen frei werden,
weiter vielleicht iiber Brenztraubensiure Acetaldehyd; dieser kann in ver-
schiedener Weise umgewandelt werden; ein Teil wird zu Acetessigsdure syntheti-
siert, ein anderer in Essigsiure und Alkohol dismutiert:

CH, - CHO 4 HOCCH,; + H,0 —~ CH, - COOH + CH, - CH, - OH
Der Athylalkohol kann wieder zu Acetaldehyd oxydiert, dieser wieder dismutiert
werden usf. Uber den Abbau der Essigsiure ist nichts Sicheres bekannt: ob der
Weg wirklich iiber Bernsteinsiure, Fumarsaure, Apfelsiure fiihrt

CH;-COOH —2H CH COOH —2H CH-COOH + HzO CHOH COOH

_— — |

CH COOH CH COOH CH2 - COOH

+ CH, - COOH
und gar weiter iiber:
CO - COOH — CO, CO COOH — CO,
4+ 00— | - >

CH, CHO
CH, - COOH CH,

Oxalessigsiure Brenztraubensiure Acetaldehyd,

ist experimentell noch recht wenig geklart.

1) WieLanp, H. u. F. BErGEL: Liebigs Ann. d. Chem. Bd. 439, S. 196. 1924. — 8. auch
M. BereMany u. F. StERN: Uber Dehydrierung von Aminosduren. Liebigs Ann. d. Chem.
Bd. 448, S. 20. 1926.
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2. Die Glykolyse.
a) Chemismus.

Eine der wichtigsten energieliefernden sauerstofflos verlaufenden Reaktionen
ist die sog. Glykolyse. Es ist die Umwandlung von Hexosen in Milchsiure;
sie geschieht in Zellen oder Organprodukten fermentativ, doch ist nicht nur der
Mechanismus des biologischen Geschehens, sondern auch der feinere Chemismus
recht dunkel. Es ist zweifelhaft geworden, ob iiberhaupt der Traubenzucker die
wahre ,,Reaktionsform* der Kohlenhydrate ist, oder nicht vielmehr eine Enol-
form, der die Lavulose nihersteht. Im Zusammenhang damit zeigte sich, daB
der [bergang Kohlenhydrat — Milchsiure wohl keine einfache Spaltung dar-
stellt, sondern unter intermediarem Eingreifen von Phosphorsiure und Ester-
bildung — vielleicht ohligatorisch (Lactacidogen des Muskels) — vor sich geht.
Jedenfalls iibertreffen Glykogen, Lévulose und Hexosediphosphorsiure die
Glucose in vielen Fallen hinsichtlich der Geschwindigkeit der Milchsiurebildung,
doch ergaben die Versuche an verschiedenen Zellarten und unter verschiedenen
experimentellen Bedingungen wechselnde Resultate.

So bildet z. B. die glykogenarme iiberlebende Leber aus Liavulose grofBe
Mengen Milchsiure, aus Dextrose weniger?), was sehr bemerkenswert ist, da nach
Isaac?) Lavulose in der Leber rasch stereokinetisch in Dextrose umgelagert wird.
Der phosphatgepufferte Froschmuskelbrei bildet am meisten Milchsiure aus
Glykogen und Hexosephosphorsiiure, weniger aus Livulose, Glucose und Maltose?).
Beim Froschmuskel besteht sogar zwischen «- und j#-Glucose ein nicht unbetricht-
licher Unterschied beziiglich der Glykolysegeschwindigkeit!), und zwar zugunsten
der &-Form. Auch im Blut scheint die a-Modifikation beim Abbau bevorzugt zu
werden’). Wahrend d-Mannose von Erythrocyten nur selten zu Milchsiure ab-
gebaut wird®), ist die Umwandlung durch Leukocyten sehr stark. d-Galaktose
wird durch Erythrocyten, Leukocyten, Kaninchenherz, Darmzellen®), recht, lang-
sam auch durch Carcinomzellen in Milchsiure gespalten. WarBURG und Mit-
arbeiter?) machen folgende Angaben fiir Carcinomglykolyse:

Zuckerart: Geschwindigkeit:
d-Glukose (x-Form wenig stirker als f-Form) . . . . . 23,9
d-Mannose . . . . . . . . . . . . . . . ... 21,6
d-Fructose . . . . . . . . . . . . . ... .. 3.3
d-Galaktose . . . . . . . . . . ... .. ... .. 1,3
Rohrzucker . . . . . . . . .. ... ... 08)

Nur Hexosen werden angegriffen.

Aus alledem geht hervor, dafi die biologische Reaktionsform der Kohlen-
hydrate noch aufklirungsbediirftig ist. Die hypothetische y-Glucose diirfte von
den Tatsachen zu Spekulationen fiithren?). Auch die C,-Verbindungen und Milch-

siure verkniipfenden Intermedifirsubstanzen haben sich experimentell noch nicht
1) EmBpEN, G. u. F. Kravs: Biochem. Zeitschr. Bd. 45, S. 1. 1912.

2) Isaac, S.: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 89, S. 78. 1914,

3) LAQUER, F.: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 116, S. 169. 1921; Bd. 122, S. 26. 1922.

— 8. auch O. MEYERHOY: zum Beispiel Pfliigers Arch. f. d. ges. Phys101 Bd. 185 S. 11. 1920.

— LaqQuer, F. u. P. MEYER: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 124, S. 211. 1923.

%) LaQuEer, F. w. K. GRIEBEL: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 138, S. 148. 1924,

) THANNHAUSER u. JENKE: Miinch. med. Wochenschr. Bd. 71, S. 196. 1924.

) GriesBacu, W. u. S. OPPENHEIMER: Biochem. Zeitschr. Bd. 55, S. 323. 1913,

7} WarBURG, 0., K. PoskNkR u. E. NBGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309.

5

1924.
8) WarBURG, O. u. 8. Mixami: Klin. Wochenschr. Jg. 2, S. 776. 1923; Biochem. Zeit-
schrift Bd. 142, S. 334. 1923.

%) Laquer: Klin. Wochenschr. Jg. 4, Nr. 13, S. 604. 1925. — Dexis, W. u. UrToN
GiLes: Journ. of biol. chem. Bd. 56, S 739. 1923,
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sicherstellen lassen; in dieser Hinsicht verdient Erwahnung, dal ebenso der von
EMBDEN als in Betracht kommend angenommene Glycerinaldehyd CH,O0H
- CHOH - CHO unspezifisch angegriffen wird, wie das von NEUBERG und DAKIN in
den Vordergrund geriickte Methylglyoxal CH, - CHOH - CHO. Nach A. Loxs?)
lagern Schweine- und Rindererythrocyten, die den Blutzucker oder zugesetztes
Kohlenhydrat sehr schlecht angreifen, Glycerinaldehyd in grofiem Umfange in
Milchsdure um. Nach WarBURG?) verwandelt das glykolytisch zehnmal unwirk-
samere Lebergewebe Methylglyoxal mit der gleichen Geschwindigkeit wie das
hochwirksame Carcinomgewebe in Milchsiure.

Sichergestellt ist die grofie Bedeutung der Phosphorséure fiir den Kohlen-
hydratabbau, die in der Entdeckung des Lactacidogens (EMBDEN), eines Hexose-
phosphorséureesters, gipfelt. Dafl in der Muskelzelle diese Veresterung fiir den
Abbau obligatorisch ist, kann als duBerst wahrscheinlich gelten, da Phosphat-
16sung als Milieu durch nichts anderes gleichwertig ersetzt werden kann, aber auch
fiir andere Zellarten gibt es eine Reihe von Griinden, die eine intermediére Ver-
esterung von Kohlenhydrat und Phosphorsiure nahelegen. Es seien hier aus den
Arbeiten von EMBDEN und seinen Mitarbeitern nur einige prignante Beobachtun-
gen tabellarisch aufgefiihrt?):

bildet Milchsiure | oot Bexose
Organ Bedingungen é}’s Dex- Hd?]fl?gg: gi’s Dex-
kog:an trose é);l‘;)rre- kog}e’n trose
Uberlebende Leber . . . . . . durchblutet + -+ -+
Muskelbrei bei 18—-20°. . . . . in Phosphatpuffer + + 4+
Muskelbrei bei 45°. . . . . . . in Phosphatpuffer + 0 +
Muskelbrei aus gealtertem Muskel | in Phosphatpuffer 0 0 +
MuskelpreBsaft . . . . . . . . 29, Bikarbonat + 0 +
MuskelpreBsaft . . . . . . . . NaF und Bikarbon. + 0
Hodenbrei . . . . . . . . .. 0 0 =+

Lactacidogensynthese und -spaltung stehen in dynamischem Gleichgewicht, das
in starkster Weise durch Ionen zu beeinflussen ist. Synthese wird begiinstigt
durch Sauerstoff, Fluorid, Oxalat, Lactat, Citrat, Tartrat, Chlorcalcium, der
Abbau besonders durch Rhodanid.

Auch fir den Abbau von Glucose und Lavulose durch die Niere ist (19%,)
Phosphat als Milieu bedeutungsvoll?); vielleicht ist hier die Tatsache entscheidend,
da Hexosephosphorsiaure gleichfalls leicht in Milchsdure iiberfithrt wird?).
Fiir das Blut liegen entsprechende Beobachtungen vor: BIERrY und MoQUET®)
fanden parallel mit dem Verschwinden von freiem Zucker Bildung von Milch-
sdure und anorganischer Phosphorsiure; MARTLAND?) nimmt ein in den Blut-
zellen wie im Plasma vorhandenes Enzym an, das bei pg < 7,3 (z. B. Durch-
leiten von CO,) unbekannte Kohlenhydrat-Phosphorsiureester spaltet, bei
pr > 7,35 synthetisiert.

1) LoEs, A.: Biochem. Zeitschr. Bd. 49, S. 413. 1913.

2) WarBURG, O., K. PosENER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, 8. 309.
1924.

3) Einzelheiten s. GorrscHark: Oppenheimers Handb. d. Biochem. Bd.2; B. 6. —
EMBDEN, G.: Handb. d. normal. u. pathol. Physiol. Bd. 8.

4) LEVENE, P. A. u. G. M. MEYER: Journ. of biol. chem. Bd. 15, S. 65. 1913.

5) WATERMAN, N.: Arch. néerland. de physiol. de ’homme et des anim. Bd. 9, S. 573.
1924,

%) Brerry, H. u. L. MoQUET: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 91, S. 250.
1924; Bd. 92, 8, S. 593. 1925.

7) MARTLAND, M.: Biochem. journ. Bd. 18, 8. 765, 1152; Bd. 19, S. 17.
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Ahnlich zeigte kiirzlich Lawaczeck!), dal anorganische Phosphorsiure
aus dem Serum in die Blutkérperchen eintreten und in organische Bindung
iibergehen kann, was durch Entfernen der Kohlensidure, Zufuhr von Phos-
phat oder Bicarbonat begiinstigt, durch CO, und Chlorionen zuriickgedringt,
durch Temperaturen von 44—45° aufgehoben wird; wahrscheinlich steht
Synthese und Spaltung von Phosphorsdureestern auch im Blut in dynamischem
Gleichgewicht.

Zur Vorsicht beziiglich der Aussage iiber die Natur solcher Phosphorsiure-
ester mahnen folgende neue Beobachtungen.

Kay und RoBison?) machten im Blut mehrere Ester wahrscheinlich, deren
groBerer Teil von Muskel- oder Knochenenzym nicht gespalten wird, und die auch
keine reduzierenden Eigenschaften besitzen, neben diesen eine kleinere, teils durch
Muskulatur, teils Knochenenzym spaltbare Isterfraktion: Hexosemono- resp.
Diphosphorsiure. GREENWALD?) gewann dann aus Blut einen Bleiniederschlag,
der nach den Analysen Diphosphoglycerinsidure darstellt. Diese Siure wurde
dann jiingst von Jost!) in reiner Form als Brucinsalz zur Krystallisation gebracht;
sie wird durch Blutkérperchen und Nierenenzym gespalten.

Bei den Milchséurebakterien kommt wahrscheinlich keine intermediire Ver-
esterung des Zuckers mit Phosphorsdure in Frage; ja fructosediphosphorsaures
Natrinm selbst wird durch das Acetondauerpraparat nicht meBbar vergoren?).
ScaMITzZ und CErROMETZKA®) fanden, daB in der Driise andere Milchsiure und
Phosphorsiure bildende Prozesse vorliegen als Lactacidogenspaltung, und mach-
ten darauf aufmerksam, dafl der Kohlenhydratabbau in der Leber vielleicht gar
nicht an Phosphorsaurekuppelung gebunden sei, und daf im glatten Muskel der
Abbauweg sicher andersartig, aber noch ganz unbekannt sei.

Schr bemerkenswert ist?), dall schwach glykolytische Gewebe wenig Ammo-
niak, stark glykolysierende viel bilden, und dal} diese Ammoniakbildung zu einem
wesentlichen Teil unabhingig von Sauerstoff ist, jedoch durch Gegenwart von
Zucker zuriickgedrangt wird. Eine anoxydative Eiweilspaltung ersetzt
also die anoxydative Kohlenhydratspaltung, wenn in stark spaltungs-
fahigen Zellen Zuckermangel eintritt; andererseits schiitzt Zucker Eiweif3 nicht
nur vor der Verbrennung. sondern auch vor dem anaeroben Zerfall8).

b) Energielieferung.

Die Energielieferung bei dem Vorgang CyH,;,04 — 2 C;H,O, ist nicht gering,
wenn sie auch weit hinter der durch Oxydation frei werdenden Energie zuriick-
bleibt. Da die Verbrennungswirme des Zuckers pro Gramm 3734 cal., die der
Milchsdure 3601 cal. betrigt, werden durch Glykolyse pro Gramm Traubenzucker
133 cal. frei, pro Gramm Glykogen 190 cal.?). Fiir Carcinomzellen, die im Vergleich
zu ihrer Sauerstoffatmung sehr stark glykolysieren, bedeutet das, daB 429, ihrer

1) Lawaczeex, H.: Biochem. Zeitschr. Bd. 145, S. 351. 1924.

?) Kay u. Rosisox: Biochem. journ. Bd. 18, Nr. 3/4, S.755. 1924; Nr. 5, S. 1139.
1924. — 8. auch Eicmuortz: Verhandl. d. dtsch. pharmakol. Ges. Aug. 1925, S. 22 u. 73.

3) GREEXWALD: Journ. of biol. chem. Bd. 63, S. 339. 1925.

4} Jost, H.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem., i. Druck. 1926.

%) ViIrravEy, A.J.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 134, S. 300, 1924.

%) Scuyurz, E. w. F. Caroverzea: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 144,
8. 196. 1925.

) WaRrBURG, O., K. PosexER u. E. NrezLEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309. 1924.

8) 8. auch O. MEYErHOF: Pfliigers Arch. {. d. ges. Physiol. Bd. 182, 8. 295. 1920; Bd. 185,
S. 11. 1920; Bd. 188, S. 114. 1921.

%) MevEr, R. w. O, MrveRHOF: Biochem. Zeitschr. Bd. 150, S. 233. 1924; Bd. 129,
S. 504, 1922,
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Lebensenergie durch Zuckerspaltung geliefert wird!); durch Glykose von 1 mg
Tumor werden 0,017 cal., durch seine Atmung 0,04 cal. pro Stunde frei. Diese
Spaltungsenergie reicht tatséchlich fiir eine gewisse Dauer aus: Hélt man Tumor-
zellen 24 Stunden streng anaerob unter Zuckerzusatz, so sind sie transplantabel;
enthilt die Ringerlosung keinen Zucker, so sind sie nicht mehr mit Erfolg trans-
plantabel. Es ist von griBter Bedeutung, dafl starke Glykolyse eine allgemeine
Eigenschaft wachsenden Gewebes ist, also als energieliefernde Reaktion
des Wachstums in Betracht kommt. Die anaerobe Glykolyse ruhenden Epithels
betrigt 2—4, die von wachsendem etwa das Zehnfache?).

Wie schon die angefiihrten Beispiele zeigen, sind nicht nur alle wachsenden
Zellen, sondern auch die ruhenden der Glykolyse fahig, aber ihre Geschwindigkeit
ist sehr verschieden, besonders, wenn man sie auf gleiche Gewichtsmengen
trockenen Organs berechnet?).

¢) Das fermentative System.

Es 1aBt sich heute mit groBter Wahrscheinlichkeit annehmen, daf} unter
geeigneten Bedingungen alle lebenden intakten Zellen glykolysieren. Wenn noch
bis vor kurzem bei einzelnen Organen Glykolyse vermifit wurde, so lag das nur an
ungiinstiger Versuchsanordnung oder der Anwendung nicht hinreichend feiner
Methoden, denn die Glykolyse ist ein weitgehend an Zellstrukturen gebun-
dener Prozel — im Gegensatz z. B. zur Autolyse.

In dieser Hinsicht haben &ltere Angaben und Auffassungen nur noch histori-
sches Interesse, so wenn einer der Entdecker des Vorganges, LiipiNg?), Glykolyse
als den nichtoxydativen zuckerspaltenden ProzeB ,,im Blute** definiert, so wenn
FrLeTcEERY) meint, im Muskel sei wohl kein glykolytisches Ferment vorhanden,
das zu Milchsiurebildung fiithrt, auf Grund der Tatsache, dall Zuckerzusatz zu
zerkleinerter Muskulatur Bildung von nicht mehr Milchsiure veranlafit, als im
zuckerfreien Kontrollversuch entsteht.

Es muB aber hervorgehoben werden, daf} die Milchsiurebildung aus den
verschiedenen Kohlenhydraten und Zwischenstufen nicht in gleichem Male
strukturempfindlich ist, und daB z. B. Lactacidogenspaltung unter Bildung von
Milchsiure neben Phosphorsiure den vielleicht am wenigsten empfindlichen Vor-
gang darstellt.

Wiederholt wurde fiir die Glykolyse im Blut gezeigt, dafl Schiédigung der
Blutzellen den ProzeB hemmt, und daB zellfreies Serum oder Plasma nicht glyko-
lysiert?); ebenso sind die Blutplattchen (A1BARA) unwirksam. Jedoch ist wichtig
zu wissen, daB auch der Zuckerspiegel im Serum gelegentlich sich d&ndern kann.

Allerdings ist nach Stasiak®) diese Serumzuckerabnahme nicht fermentativ
bedingt, auch nicht durch Inkrete zu beeinflussen und wahrscheinlich iberhaupt
nur kolloidchemischer Art; es zeigte sich ndmlich, dal eine Globulin-Dextrose-
16sung oder ein Cholesterin-Dextrosegemisch Anderungen des mefbaren Zucker-
gehaltes erleidet, die nach dem Autor auf kolloide Zustandsanderungen zuriick-
zufithren sind.

1) WarBUuRG u. Mivamr: Klin. Wochenschr. Jg. 2, S.776. 1923; Biochem. Zeitschr.
Bd. 142, S. 334. 1923. .

2) WARBURG, O., K. PoseNer u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, 8. 309.
1924.

3) LEpiNE, R.: S. 152ff. Paris 1909.

4) FrLETcHER, W. M.: Journ. of physiol. Bd. 43, S. 286. 1911.

5) NoorpEN, K. v.: Biochem. Zeitschr. Bd. 45, S. 94. 1912. — Kawasnima, Y.: Journ.
of biochem. Bd. 2, S.131. 1922. — AiBara, Cu.: Ebenda Bd. 1, S. 457. 1922.

8) Stasiak, A.: Biochem. Zeitschr. Bd. 140, 8. 420. 1923.



Die Glykolyse. 33

Wird Blut, dessen Erythrocyten') wie Leukocyten?) glykolytisch wirksam
sind — 1 Leukocyt setzt so viel Zucker um wie 100 Erythrocyten®) —, durch
Herabsetzung seiner Salzkonzentration oder durch Gefrieren und Wiederauftauen?)
hamolysiert, so sinkt die glykolytische Kraft auf sehr kleine Betrége; EDELMANN®)
gibt an, daB lackfarbenes Blut in den ersten 3 Stunden schwicher wirkt als
normales; auch Kawasaima®) spricht gelegentlich nur von Abschwichung durch
Erythrocytenzerstorung; Roxa?) fand lackfarbenes Blut glykolytisch unwirk-
sam?®), beobachtete aber mit ARNHEIM!) Restitution der Glykolyse, wenn nach
der Hamolyse sofort wieder die ausreichende Menge Phosphat und Carbonat zu-
gefiigt wurde; dies wird aber von ATBARA®) nicht bestitigt.

Andererseits zeigte sich, dal Erythrocyten, auf Eis aufbewahrt, ihre glyko-
lytische Kraft lange, bei 37° gehalten, aber nur kurze Zeit bewahren'®). Ebenso
wie die Glykolyse in den Blutzellen wird sie in Gewebsfragmenten durch Gefrieren
zerstorttl 12); Organprelsafte glykolysieren im allgemeinen nicht oder #uBerst
schwach, spalten aber noch Lactacidogen. Auch gegeniiber hoheren Temperaturen
ist das fermentative System empfindlich. KoNiNGg!®) und BUrReER) fanden, dafl
die Blutglykolyse bei Erwérmen iiber 56° aufhort.

Besonders eindeutig erweist sich die Glykolyse als eine Strukturkatalyse
durch ihre Hemmbarkeit mittels allgemeiner Narkotica; die Empfindlichkeit
diesen gegeniiber ist etwa ebenso groB wie die Sauerstoffatmung oder wie die
alkoholische Garung der lebenden Hefezelle (WARBURG und Minamr?), z. B.
hemmt Heptylalkohol als gesattigte Losung um 100%). Doch wird von Kawa-
sHIMA') angegeben, daB Alkohol, Ather und Chloroform erst in himolytischen
Konzentrationen die Blutglykolyse hemmen — ebenso wie HCN, Toluol, Chinin.
Aceton in kleinen Konzentrationen fordert nach Boraerr!4) die Hamoglykolyse,
in hohen Konzentrationen hemmt es.

Von der Sauerstoffatmung in ihrem Mechanismus prinzipiell verschieden ist
die Glykolyse durch ihre geringe Empfindlichkeit gegentiber Blausaure; z. B. wirkt
/1 000-HCN unter anaeroben Bedingungen nicht auf die Glykolyse der Carcinom-
zelle oder von Muskulatur, unter aeroben Bedingungen nur deshalb — und zwar
steigernd z. B. im Kaninchenblut16) —, weil die Atmung fast vollstandig gehemmt
wird und der Wert der anaeroben nicht gleich dem der aeroben Glykolyse ist?).
Die Glykolyse ist also keine Eisenkatalyse.

1) RoNa, P. u. F. Arxurim: Biochem. Zeitschr. Bd. 48, S. 35. 1913.

2y LEVENE, P. A. u. G. M. MEYER: Journ. of biol. chem. Bd. 11, S. 361; Bd. 12, S. 265,
1912, — Siehe A. SrLossk: Arch. internat. de physiol. Bd. 11, S. 154. 1911. — LoEs, A.:
Biochem. Zeitschr. Bd. 49, S. 413. 1913. — FuxusuiMa, K.: Journ. of biochem. Bd. 1, 8. 151.
1922, — KawasHiMa, Y.: Journ. of biochem. Bd. 2, S. 131. 1922,

3) SteEwnrs, P. B. van: Dissert. Utrecht 1924.
) Kawasuima: Journ. of biochem. Bd. 3, S. 273, 1924.
) EpELMANN, J.: Biochem. Zeitschr. Bd. 40, S. 314. 1912.
) Kawasaims, Y.: Journ of biochem. Bd. 2, S.131. 1922.
) Rona, P. u. A. DoBLIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 32, S. 489.
)
)

4
5
6

GriessacH, W.: Biochem. Zeitschr. Bd. 50, S. 457. 1913.
ArBara, Cr.: Journ. of biochem. Bd. 1, S. 457. 1922.

10y KawasHiMa, Y.: Journ. of biochem. Bd. 2, S.131. 1922,

11) WarBurG, 0., K. PoseNER u. E. NEceLEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309.
1924,

12) WARBURG, O. u. S. Minami: Klin, Wochenschr. Jg. 2, 8. 776. 1923; Biochem. Zeit-
schrift Bd. 142, S. 334. 1923.

13) Wrrrop-KoNiNg, J.: Nederlandsch tijdschr. v. geneesk., 2. Halfte, Bd. 65, S.19. 1921.

14) BUYRGER, M.: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 31, S. 1 u. 98. 1923.
15) KaAwASHIMA, Y.: Journ. of biochem. Bd. 2, S. 131. 1922.
)
)

7
8
9

16) NEGELEIN, I8.: Biochem. Zeitschr. Bd. 158, S. 121. 1925.
17) WarBURG, O., K. PoseNER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309.
1924.
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Wie die Zelloxydationen und die Hefegérung ist auch die Glykolyse von der
Gegenwart thermostabiler kofermentartiger Stoffe abhingig; werden sie aus der
Zelle mit destilliertem Wasser extrahiert, so wird Zucker nicht mehr gespalten.
Das liel sich fiir die Froschmuskulatur') wie fiir Carcinomgewebe?) zeigen.

d) Verkniipfung von Glykolyse, oxydativem Abbau und Kohlenhydratresynthese.

Wie schon in der Einleitung betont, ist die Verkniipfung der ,,vorbereitenden‘
anoxydativen ,,Spaltungs‘‘reaktionen mit den stark energieliefernden oxydativen
Zellprozessen derart innig, daB nicht nur die Geschwindigkeit der letzteren von
der Geschwindigkeit der Spaltungen abhéngt, sondern auch der Ablauf der Spal-
tungen vom Ablauf der Oxydationen (PASTEUR). Das trifft nun in hohem MaBe
fir das Verhiltnis von Glykolyse zu Kohlenhydratverbrennung zu. Es findet
niamlich in den meisten lebenden Zellen nicht nur der freiwillige Vorgang der
Spaltung von Kohlenhydrat in Milchsdure statt, sondern auch — abhéngig von
der durch Oxydation gelieferten Energie — die Resynthese von Milchsiure in
Kohlenhydrat. Zuerst wurde diese Beziehung fiir den Muskel quantitativ von
MeyerHOF geklirt, nachdem schon frither PArRNAS und BaArR?) in der kiinstlich
durchstrémten Schildkrétenleber?), sowie BALDES und SILBERSTEIN®) in der
Saugetierleber Zucker-(Glykogen-)Bildung aus Milchsaure beobachtet hatten
und EmMBDENS®) wiederholt auf die Tatsache des ,,chemischen Kreislaufes* der
Kohlenhydrate im Organismus hingewiesen hatte.

MevERHOF?) zeigte, dall von der bei der Erholung des Muskels in Sauerstoff
verschwindenden Milchséure nur der kleinere Teil verbrennt, wahrend der gréfere
' insges. verschw. Milchsdure

verbrannte Milchsdure
wurde je nach den besonderen Bedingungen wechselnd zwischen 3/1 und
6/1 gefunden. Die anoxydativ verschwundene Milchsiure wurde quantitativ
als Kohlenhydrat wiedergefunden. Auch wenn Muskeln in milchsaures Natrium
(iibrigens auch Brenztraubenséiure) eingelegt wurden, entstand Atmungssteigerung
und entsprechende Glykogensynthese, wobei der ,,Oxydationsquotient normal,
d. h. ca. 4,3 war®). WARBURG entdeckte®), daB die Verkniipfung von Glykolyse,
Atmung und Resynthese eine allgemeinere Zellfunktion ist, und formte den Aus-
druck dieser Beziehungen zwischen Atmung und verschwindender Milchséure um.
Der Meyerhof-Quotient: zum Verschwinden gebrachte Milchsiure
Atmung
WARBURG bei allen untersuchten Zellen etwa gleich — zwischen 1 und 2 (nur ein
Drittel so groB wie das oben urspriinglich von MEYERHOF selbst berechnete Ver-
hiltnis, da 1 Mol. Sauerstoff einem Drittel Mol. oxydierter Milchsdure dquivalent
ist). Es besteht also eine zahlenmaBige Bindung zwischen Gréfe der Atmung und

gleichzeitig anoxydativ verschwindet; das Verhaltnis

ist nach

1y Mevernor, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 188, S. 114. 1921.

2) GorrscHark, A. u. C. NEUBERG: Biochem. Zeitschr. Bd. 154, S. 492, 1924.

3) ParNaAS, J. u. J. BAER: Biochem. Zeitschr. Bd. 41, S. 386. 1912.

4) BARRENSCHEEN: Biochem. Zeitschr. Bd. 58, S.299. 1913.

5) Bapes, K. u. F. SsersTEIN: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 100,
S. 34, 1917,

8) Zum Beispiel EMBpEN: Therap. Monatsh. Bd. 32, 8. 315. 1918. — EMBDEN, GRIES-
BACH, LAQUER: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem, Bd. 93, S.142. 1914.

7) MEYERHOF, O.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 182, 8. 295. 1920; Bd. 185,
S. 11. 1920; Bd. 188, S. 114, 1921. — M=ryErHOF, O. u. R. MEYER: Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 204, S, 448. 1924. :

8) MeYERHOF, O., K. LoEMANN u. R. MEYER: Biochem. Zeitschr. Bd. 157, S. 459. 1925.

%) WARBURG, O., K. PosENER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309. 1924,
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ibrer resynthetisierenden Wirkung in der Weise, dafl 1 Mol. veratmeter Sauerstoff
1—2 Mol. Milchsdure zum Verschwinden bringt.

Von grofiter zellphysiologischer und -pathologischer Bedeutung scheint
nun die GréBle der Atmung im Vergleich zur Glykolyse. Kernhaltige Erythro-
cyten, wie Muskelzellen und Hithnerembryonen, zeigen eine so starke Atmung,
daB unter anaeroben Bedingungen Milchséure fast gar nicht auftritt, weil sie zwar
glykolytisch intermediar gebildet wird, aber — bei normalem Meyerhof-Quotien-
ten — so gut wie vollstindig zum Teil oxydiert, zum Teil resynthetisiert wird.

Glykol
Z. B. ergab sich der Quotient aerobe Glykolyse

Atmung fir den Embryo zu 0,1. Um-

gekehrt betragt er fir Carcinomgewebe 3,9, dessen Stoffwechsel also im Gegen-
satz zu dem normaler Organzellen kein reiner Oxydationsstoffwechsel, sondern
eine Mischung von Oxydations- und Spaltungsstoffwechsel ist: Von 13 an-
gegriffenen Zuckermolekiilen wird 1 oxydiert, 12 glykolysiert. Gutartige mensch-
liche Tumoren nehmen mit dem Quotienten gei)l)(e—(}bflic)ly§§ =ca. 1 eine
Atmung
Mittelstellung zwischen normalen Epithelzellen und bdsartigen Tumoren ein;
auch Siugetiernetzhaut zeigt einen abnorm hohen Quotienten von 1,5, Keim-
epithel und lymphadenoides Gewebe bildet gleichfalls in Sauerstoff noch Milch-
sdure. Ebenso glykolysieren kernlose Erythrocyten auch aerob, weil ihre Atmung
zu klein ist.

e) Glykolyse und Ionenmilien.

Wie andere Fermentvorginge zeigt auch die Glykolyse in ihrer Geschwindig-
keit starke Abhidngigkeit von gewissen physiologisch vorhandenen Ionen. Er-
hohung des Calciumgehaltes der Ringerlosung wirkt hemmend?).

Auf die Bedeutung des Bicarbonats weisen schon dltere Versuche von
Rona und ArNHEIM?) hin; newerdings haben WARBURG, PoSENER und NEGE-
LEIN3) eine spezifische Wirkung des Bicarbonats bei konstantem pg bewiesen;
ist seine Konzentration 0, so ist die Glykolyse sehr klein und kann iibersehen
werden?); das Optimum liegt bei 2,5 - 10~2Mol. WARBURG gibt an, daf Bicarbonat
durch Phosphat ersetzt werden kann, doch spielt das Phosphat wiederum eine
ganz besondere Rolle, auf die noch einzugehen sein wird. Spater fand NEcE-
LEIN), daf Rattentumoren in Rattenserum etwa ebenso stark glykolysieren
wie in Ringerlésung.

Die Abhéngigkeit der Glykolyse von der & ist sehr groB, aber im einzelnen
je nach Wahl der Zellart etwas verschieden.

Nach Rowa und WILENKOS) ist im Blut Glykolyse unter pg = 6,3 nicht
mehr nachweisbar und schon bei & = 2 bis 3+ 107 stark abgeschwicht; das
Optimum liegt bei pg = 7,52; bringt man die % nachtriiglich auf diesen Wert,
so tritt ungeminderte Zuckerspaltung ein. Auch am isolierten Kaninchenherz
zeigte sich die ungiinstige Wirkung hoherer 4. LaQUER?) bewies, daB das kon-
stante Milchsdurebildungsmaximum bei Wirmestarre und Ermiidungsstarre8)

1) WarerMAN, N.: Arch. néerland. de physiol. de 'homme et des anim. Bd. 9,:S. 573.
1924,

%) Roxa, P. u. F. ARNgErM: Biochem. Zeitschr. Bd. 48, S. 35. 1913.

3) WARBURG, 0., K. PoseNER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 3091. 924,

4) RusseL u. GyEe: Journ. of pathol. a. bacteriol. Bd. 1, Nr. 4. 1920.

5 NeGELEIN, E.: Biochem. Zeitschr. Bd. 158, 8. 121. 1925.

8) Roxa, P. u. WiLeNko: Biochem. Zeitschr. Bd. 62, S. 1. 1914.

7) LaQUER, F.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 93, S. 60. 1914,

8) FLercrER u. Hopkins: Journ. of physiol. Bd. 35, S. 247. 1906/07.

3*
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nur ein scheinbares, auf Eigenhemmung durch gebildete H-Ionen beruhendes ist,
und dall man es durch deren Beseitigung mittels 29, NaHCO; hochtreiben kann.
MEYERHOF!) zeigte, dafl es unter optimalen Bedingungen iiberhaupt kein Bil-
dungsmaximum gibt. MaurIAC und SErvaNTIE?) fanden als Optimum der
Blutglykolyse pg = 8,0. Wegen der Pufferung entstehender Milchsiure erweist
sich dementsprechend Serum oder Phosphatgemisch als giinstigere Milieufliissig-
keit bei der Glykolyse von Erythrocyten als NaCl®). An Carcinomgewebe fanden
WarBURG, PoSENER und NEGELEIN?), dafl zwischen pg = 6 und 8 die Glykolyse
mit wachsendem pg zunimmt, der definitive fir weitere Versuchsreihen ge-
wihlte pg war 7,415). Vielleicht hingt damit zusammen, daB BURGERS) bei
Diabetikern je nach dem Grad der Acidose niedrige Blutglykolyse fand und um-
gekehrt Anndherung an die Norm nach Alkaliinfusionen. So kamen DENIs
und GILES?) zu der Auffassung, daB im Coma diabeticum das Blut ,kein glyko-
lytisches Ferment' enthalte.

f) Fermentkinetik.

NaturgemiB hingt die Glykolysegeschwindigkeit und ihr Umfang ceteris
paribus stark von der Substratkonzentration ab. EMBDEN und Kravus®) fanden
schon friih, dal die normale glykogenreiche Leber auch bei Durchstromung mit
zuckerarmer Nihrlosung Milchsdure bildet — Héchstwert bei Durchstrémung
mit Zuckerblut: 0,007—0,01 mg pro Milligramm Leber und Stunde —, dafi
aber die glykogenarme bei Durchstrémung mit zuckerarmem Blut keine, mit
‘zuckerreichem Blut (ca. 6%/, Traubenzucker) reichlich Milchséure bildet. Noch
klarer wurde die Beziehung zwischen Zuckerkonzentration und Glykolyse in
einer Untersuchung von A.LoEB?) an Blut; es zeigte sich, dafl z. B. beim Schwein
sich fast der gesamte Blutzucker im Serum befindet, wahrend die Erythrocyten
sehr arm daran sind, und dafl dementsprechend die Glykolyse eine kaum mef-
bare GroBe besitzt. Die Blutglykolyse hingt also stark von dem Gehalt der
Erythrocyten an Zucker ab, und dieser wiederum steht mit der Permeabilitit
der Blutzellen fiir Traubenzucker in Zusammenhang.

Mavuriac und SErRVANTIE!) fanden als optimale Glucosekonzentration fiir
Blut- und Organglykolyse 0,3%,, wobei Konzentrationen von 0,2—0,5%, gepriift
wurden. Rona und WiLENKO!!) fanden andererseits Glykolyseanstieg im Blut
bis zu 0,5%, Zucker, erst bei noch héherer Konzentration (bis zu 1%) stérkere
Hemmung.

WaRBURG, PosENER und NEGELEIN!?) beobachteten, dal die Glykolyse des
Carcinoms mit der Konzentration der Glucose wichst, um so langsamer, je
groBer die Glucosekonzentration; der Hochstwert wird zwischen 0,2 und 0,39%,
Traubenzucker erreicht.

1) MeveruoF, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 188, S. 114. 1921.

2) MavURrIac, P. u. L, SErvanTIE: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 87, 8. 200.
1922,

3) KawasHiMA: Journ. of biochem. Bd. 3, S. 273. 1924.

1) WaRBURG, O., K. PoSENER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, S. 309. 1924.

5) WaRBURG, O.: Biochem. Zeitschr. Bd. 160, S. 311. 1925.

) BURGER, M.: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 31, 8.1 u. 98. 1923.

7) Denis, W. u. Uprox GiLES: Journ. of. biol. chem. Bd. 56, S.739. 1923.

8) EmBpEN, G. u. F. Kravus: Biochem. Zeitschr. Bd. 45, S. 1. 1912.

%) LoEs, A.: Biochem. Zeitschr. Bd. 49, S. 413, 1913, — 8. auch G. DeneckE u. K.
Eimer: Zeitschr, f. d. ges. exp. Med. Bd. 42, S. 667, 1924,

10) MAURIAC, P. u. L. SErRVANTIE: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 87, S. 200.
1922.

i1) RoNa, P. u. WiLeNkO: Biochem. Zeitschr. Bd. 62, S. 1. 1914.

12) WARBURG, O., K. PosENER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr. Bd. 152, 8. 309. 1924.
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Als Einfluf der Temperatur stellten die gleichen Autoren fest, da die pro-
zentische Zunahme der Reaktion pro Grad Temperaturerhdhung betragt:

bei 20° . . . . . . . .. 10,5%,
y 25° 11,09,
.30 L 10,89,
S Y 2,89

BitraER!) beobachtete Stillstand der Glykolyse bei Eisschranktemperatur.

Der feinere Mechanismus der Glykolyse ist nicht nur beziiglich der Kohlen-
hydrat und Milchséure verbindenden Zwischenstufen noch aufklirungsbediirftig,
sondern auch in bezug auf seine Kinefik.

VanperuT?), A. Kawrrz?) und kirzlich Foxrusema?!) meinen, dal die
Glykolyse des Blutes im wesentlichen nach der Formel fiir die Reaktionen erster
Ordnung verliuft. Schon Roxa und WILENKO®) duBerten diese Auffassung,
jedoch zeigte FurusamMaA, dafl die Formel dadurch komplizierter wird, 1. daB3
die Reaktion in einem mikroheterogenen System verliuft und die Adsorptions-
gesetze in Frage kommen, 2. dafl das glykolytische Ferment als Biokatalysator
der zeitlichen Abschwichung seiner Wirksamkeit unterliegt. Die Glykolyse
des Kaninchenblutes ist in den ersten 3 Stunden am stirksten, nimmt dann
allméhlich ab und kann nach 30 Stunden auf 0 gesunken sein, bei Gegenwart
von Phosphat aber auch noch nach 96 Stunden vorhanden sein®).

Er stellt folgende Formel auf, die den Experimenten befriedigend geniigt:

dr

W=K(a—x)%~(b—t),
wobei a die anfingliche Substratkonzentration bedeutet, x die zur Zeit ¢ noch
vorhandene, b die Zeit, innerhalb derer das Ferment noch wirkt.

An Krotenblut fand er, dafl die Glykolyse bei 15° ihr Optimum hat, bei
25° aufgehoben ist und auch im Optimum nur 3—6 Stunden deutlich mefBbar
ist; Erhéhung der Fermentkonzentration steigert die Wirksamkeit. KoNING?)
beobachtete, dafl der Blutzuckergehalt nur 3—5 Stunden abnimmt, dann sogar
wieder ansteigt. LaBt man Leukocyten vor Zuckerzusatz 24—48 Stunden im
Brutschrank, so ist die glykolytische Fihigkeit aufgehoben; setzt man den
Zucker sofort zu, findet zuerst Abnahme statt, nach 48 Stunden aber wieder
Zunahme, so dafl nach 96—120 Stunden der urspriingliche Wert wieder er-
reicht wird®). WAaRBURG, PosENER und NEGELEIN?) beobachteten jedoch, daB
Carcinomgewebe in Zucker-Ringerlésung, die mit kohlensiurehaltigem Sauer-
stoff durchliiftet ist, tagelang unverminderte glykolytische Wirksamkeit besitzt
und auch nach 3 Tagen unverdndert transplantabel ist. Cagorr und CROUTER?)
sind der Meinung, daf} die Blutglykolyse nicht der Gleichung fiir monomolekulare
Reaktionen folgt. Virranex!!) betrachtet umgekehrt die Zuckergirung durch
Streptoc. lactis als monomolekulare Reaktion; das Garungsvermégen pro Zelle
ist: Gv. . =25,9-10-%. Im intakten Gewebe wird der Umfang der Glykolyse

1) BURGER, M.: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 31, S.1 u. 98. 1923.

%) Vanpepur, E.: Arch. internat. de physiol. Bd. 9, S.292. 1910.
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%) Furusuims, K.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205, S. 344. 1924.

5) RoNa, P. u. WiLENKO: Biochem. Zeitschr. Bd. 62, S.1. 1914.

8) Furusamma, K.: Journ. of biochem. Bd. 2, S. 447 u. 455. 1923.

7) Wrrror Konine, J.: Nederl. Tydschr. v. Geneesk. Bd. 65, II, S. 19. 1921.

8) Fukusaima, K.: Journ. of biochem. Bd. 1, S.151. 1922,

%) WaRBURG, O., K. PosENER u. E. NEGELEIN: Biochem. Zeitschr, Bd. 152, S. 309. 1924.
10) Cagori, F. A. u. C. J. CROUTER: Journ. of biol. chem. Bd. 60, S. 765. 1924.

11) VirranNEx, A. J.: Hoppe-Seylers Zeitschr, f. physiol. Chem. Bd. 134, S. 300. 1924,
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weitgehend auch durch die Organtitigkeit bestimmt, was aus den umfangreichen
Versuchsreihen am Muskel von FrercEER und Hoprins'), MeyErHOF?) und
EMBDEN und seinen Mitarbeitern®) hervorgeht.

3. Die Oxydationen und Reduktionen.,
a) Theorien.

Wenn die Glykolyse ein typisches Beispiel fiir eine nichtoxydative, d. h.
ohne Eingreifen von Luftsauerstoff verlaufende energieliefernde Reaktion
darstellt, so sind noch zahlreiche andere Reaktionen in dem Zellgeschehen reali-
siert, die ,,sauerstofflos” zu Energiegewinn fithren, die sog. ,,Spaltungen. Der
Name ist zweifellos ungliicklich gew#hlt und irrefithrend, da es sich meistens
nicht um einfache Spaltungen handelt, sondern um Oxydationen mittels des
in einem anderen Molekiil atomar gebundenen Sauerstoffs, also Oxydoreduktionen.
Wie eng deren Verkniipfung mit den echten ,,Oxydationen ist, und wie sehr zu
Unrecht man geneigt ist, glatte Oxydationen zu vermuten, wo es sich in Wirk-
lichkeit um einen Zickzackweg von gekoppelten Oxydationen und Reduktionen
handelt, zeigt das scheinbar einfachste Beispiel einer Oxydation, die , Essig-
garung®:

Bruttoformel: CH, - CH, - OH + 0, = H,0 -+ CH, - COOH .

4 0, H
In Wahrheit: 2CH,-CH,-OH——>2CH,- C< 0
- CO dismutiert o o
2 CH, H + H,0 CH,CH, - OH + CH, - COOH .

Also Riickbildung von 1/, Mol. Alkohol neben Bildung von 1/, Mol. Saure!?).

Es sind also die Spaltungen nicht nur die vorbereitenden Stadien des oxy-
dativen Abbaues, wie man es hiufig schematisch und daher falsch ausgedriickt
hat, sondern die Messung des O,-Verbrauches stellt die Stoffwechselbilanz dar,
wihrend das Studium der Oxydoreduktionen das des intermedidren Geschehens
anbahnt. Aber es handelt sich dabei um mehr, ndmlich um die Auffassung von
dem Wesen der ,,Oxydationen’ selbst.

Von fritheren Hypothesen sei erwahnt, dal ScHONBEIN als Oxydationsagens
polymerisierten Sauerstoff, Ozon, betrachtete, umgekehrt M. TrRavse Hydro-
peroxyd und spiter organische Peroxyde, die entweder selbst in O-reiche Bruch-
stiicke zerfallen oder dysoxydable organische Molekiile oxydieren:

C,H,CHO + 0,— C;H,CO - O - OH
Benzoylperoxyd
C,H,CO - 0. OH + CH,COH — 2 C;H,COOH
C4H,CO - O - OH + Indigoblau - C;H,COOH +- Indigo-Oxydationsprodukte.
(nicht autoxydabel)

Solche Peroxyde kénnten aus Elementen: P, Zn, Mn, Fe, aber auch Kohlen-
wasserstoffen, Terpenen, Alkoholen, Aldehyden, Sauren, Athern®), Phenolen,
aromatischen Basen, Alkaloiden entstehen.

1y FLeTcHER u. Hoprins: Journ. of physiol. Bd. 35, S. 247. 1906/07.

2) MEvERHOF, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 182, 8. 295. 1920; Bd. 185,
S. 11. 1920; Bd. 188, S. 114. 1921. — MEevERuOF, O. u. R. MEYER: Ebenda Bd. 204, S. 448.
1924. _

8) Zum Beispiel H. HeExtscHEL: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 141,
S. 272, 1924.

4) NeuBERG, C.: Klin. Wochenschr. Jg. 4, Nr. 13, S. 598. 1925.

%) Vgl. das kiirzlich von H. WIELAND aus altem Ather isolierte Di-oxyéathylperoxyd
CH, - H(OH) - C—0—0—CH(OH) - CH,.
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Uberraschend ist nach Dakix die Ubereinstimmung des chemischen Reak-
tionsverlaufes in der Zelle durch die hypothetischen Peroxyde und in vitro
durch H,0, (wihrend andere Oxydationsmittel haufig andere Oxydations-
produkte entstehen lassen):

Buttersdure — Acetessigsiure, Milchsiure > Brenztraubensiure,

Glucose — Glukuronsiure,

Amino- und Ketonsiuren — niedere Fettsiuren 4+ CO, + NH; resp. H,0
Brenzcatechin

Indol — Indoxyl, Benzol — Phenol\Hy drochinon

Andererseits ist Oxalsdure sowohl im Tierkorper als gegeniiber H,0, viel
bestandiger als die hoheren Homologen: Malonsiure, Bernsteinsiure, Glutar-
siure. Die Hypothese ist auch deshalb beachtenswert, weil organische Peroxyde
im Gegensatz zu Hydroperoxyd gegen Katalase bestindig sind.

Auf Basis dhnlicher Vorstellungen entwickelte O. WarBURG die spezielle
Theorie, dafi Eisen in der Zelle den molekularen Sauerstoff durch Bildung héherer
Eisenoxyde aktiviert und mit organischen Molekiilen reagieren laBt. Trotz
fundamentaler Bedeutung fiir den Oxydationsvorgang in der Zelle als Ganzes
sagt diese Theorie nichts iiber den Ablauf charakteristischer Partialvorginge
aus, namlich der intermolekularen Sauerstoff-Wasserstoffwanderungen, die zu
Oxydation eines Molekiils, Reduktion eines gleichen oder andersartigen fithren
und auffallende Ahnlichkeit mit Teilvorgingen der alkoholischen Girung
zeigen.

Im Gegensatz zu WarBURG und unter Hervorhebung gerade dieser Pro-
zesse stellte H. WiELaxDd') die Theorie auf, dal der Mechanismus der Oxy-
dationsvorginge auf der Wasserstoffaktivierung beruht, und daB der gas-
formige Sauerstoff nur die Rolle eines Wasserstoffacceptors spielt. Das inter-
mediér entstehende Hydroperoxyd werde wieder in Wasser und !/, Molekiil mole-
kularen Sauerstoff zersetzt. Die Theorie ist bis zu der Aussage getrieben worden,
der Wasserstoff sei das elementare gemeinsame Brennmaterial der Zelle; infolge-
dessen werde der veratmete Sauerstoff nur in Form von Wasser wiedergefunden,
withrend der Sauerstoff der produzierten CO, von Zellmaterial oder von an-
gelagerten H,0-Molekiilen herriihre?).

Die Oxydation CH, + 2 O, = CO, + 2 H,0 verliuft nach W. A. Boxk
und J. DrueMaN3), v. WARTENBERG und StE6!), H. WieLaxp%) in folgender
Weise:

+ 0 +0
I. CH, - CH,0H - CH2<8E -~ HCHO — H, + CO

nachgewiesen

IL CO + H;0  H:COOH — — H, +[C0y]

nachgewiesen nach-
gewiesen

IIL H, + 0, > H,0,- + 1/, 0.

Daraus geht hervor, dal fir die katalytische Umwandlung von CO in CO,
(z. B. durch Pd bei 20°) nicht Gegenwart von Sauerstoff, wohl aber von Wasser
notig ist, dafl primar Wasser angelagert und Wasserstoff abgestofien wird, sekun-

1) WikLanp, H. u. A. WingLER: Liebigs Ann. d. Chem. Bd. 431, S. 301. 1923.
?) TuunBERG, T.: Naturwissenschaften Bd. 10, S. 417. 1922.

) BoxE u. Drueman: Transact. of the chem. soc. Bd. 89, S. 660. 1906.

%) v. WARTENBERG: Ber. d. dtsch. chem. Ges. Bd. 53, S.2192. 1920.

%) WieLanp, H.: Zitiert nach H. D. DAKIN.

o
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dér dieser aktivierte Wasserstoff sich mit Sauerstoff zu Hydroperoxyd vereinigt,
das schlieBlich wieder in Wasser und molekularen Sauerstoff zerfilltl).

Daxrmy weist darauf hin, da3, wenn schon die einfachste Oxydation in vitro
so kompliziert verliuft, wir alle Ursache haben, die biologischen erst recht in
dieser Weise aufzufassen: Die Labilitit des Wasserstoffes sei die Wurzel der
meisten Oxydationen.

WARBURG hat in letzter Zeit den Teil der WiEraNDschen Theorie energisch
angegriffen, der sich mit der Wasserstoffaktivierung als Mechanismus der Oxy-
dationen beschaftigt: 1. In der Zelle finde sich keine Substanz, die — #hnlich
dem Palladium — wasserstoffaktivierende Kigenschaften besitze?). Solange
Natur und Konstitution der Zellfermente nicht weiter geklart sind, kommt
diesem Einwand wohl nicht mehr Gewicht zu als der angegriffenen Hypothese,
zumal nach WARBURG einerseits Fe den wesentlichen Bestandteil des Atmungs-
ferments wie des oxydationskatalysierenden Kohlemodells darstellt, anderer-
seits aber auch Fe-freier Kohlenstoff Aminosiuren verbrennen, also O aktivieren
kann.

2. Die Theorie, dafl die HCN-Hemmung der Oxydationen durch Hemmung
der Katalase und dadurch bedingte H,0,-Vergiftung der Zelle verursacht werde,
sei eine Hypothese ohne Tatsachen. Dieser Kritik méchte Verfasser sich durch-
aus anschlielen, zumal die Hypothese wenig biologische Wahrscheinlichkeit hat.

3. Ein weiterer Einwand WARBURGs betrifft die Ersetzbarkeit des Sauer-
stoffs durch andere Wasserstoffacceptoren: Da z. B. die Bernsteinsdureoxydation
durch O, HCN-empfindlich, die durch Methylenblau aber HCN-unempfindlich
ist, schlieBt WARBURG, es verhalte sich also Methylenblau, Chinon usw. wie
»0s + Fe*, d. h. wie aktivierter Sauerstoff. Diese Bemerkung WARBURGS
scheint Verfasser mehr eine Umschreibung des zu 16senden Problems darzustellen
als einen Weg zur Klidrung; ihre Richtigkeit ist auch nicht einzusehen, denn
aktiver Sauerstoff baut Brennstoffe ohne Zelle oder Katalysator ab; die zur Ver-
wendung kommenden Wasserstoffacceptoren aber sind im Reagensglas gegen-
iiber den Zellinhaltsstoffen oder Bernsteinsiure usw. wirkungslos, oxydieren
sie aber anaerob an Zellen oder geeigneten Katalysatoren. Auch diese Wasser-
stoffacceptoren also werden erst durch Katalysatoren aktiviert, geradeso wie
Sauverstoff. In diesem Zusammenhang ist vielleicht wichtig, daB manche Zell-
reduktionen gegen Blauséure sehr empfindlich sind, z. B. die Reduktion von
Nitrat zu NH,; durch Chlorella 20000mal mehr als ihre Atmung (WARBURG) —
andere unempfindlich, z. B. NO, - NO, (WarBURG), Methylenblau — Leuko-
base (THUNBERG), Nitroanthrachinon — Aminoantrachinon (BiEring, Lip-
SCHITZ) —, die o-Dinitrobenzolreduktion endlich durch atmende Zellen teilweise
hochgradig HCN-empfindlich, teils ganz resistent (Lrpscurrz).

Neulich beobachteten WarBURG und S. Topa?), daBl auch die Cystein-
oxydation durch Methylenblau 2 RH + M = 2 R 4 MH, eine durch Blausiure
hemmbare Eisenkatalyse darstellt —, entsprechend der Cystein,,autoxydation®.

Da bis auf weiteres nicht anzunehmen ist, daf} die Zelle unter experimentellen
Bedingungen Leistungen entfaltet, zu denen sie normal nicht befahigt ist, diirften
die Beobachtungen mit diesen ,,Atmungsindicatoren® auf allgemein bedeutungs-
volle Vorginge hinweisen. Dabei bleibt die Bemerkung WARBURGs beachtens-
wert, man diirfe aus der Ahnlichkeit zweier chemischer Reaktionen nicht auf

1) Anmerkung bei der Korrektur: Ernsthafte experimentelle Einwénde gegen diese
Auffassung sind kiirzlich von W. TRAUBE u. W. LanGE erhoben worden. Ber. d. dtsch.
chem. Ges. Bd. 58, S. 2773. 1925 u. Bd. 59, S. 2860. 1926.

2) WaBBURG, O.: Biochem. Zeitschr. Bd. 142, S. 518. 1923.

3) Topa, S.: Biochem. Zeitschr. Bd. 172, S, 34. 1926.
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Gleichheit ihrer Mechanismen schliefen ; gerade aber das Moment der Verschieden-
heit in seinem Umfange und seiner Bedeutung zu klaren, diirfte wesentlich sein.
In dieser Hinsicht scheint allgemein noch nicht geniigend Beachtung gefunden
zu haben, dafl auch rein girende Zellen sehr starke Reduktionswirkungen aus-
iben, und dafl man vielleicht mittels Reduktionsindicatoren in den Stand gesetzt
wird, den Mechanismus der Sauerstoffatmung und der Gérungsvorgénge niher
zu differenzieren.

Kurz gesagt, nimmt die WarBURGsche Auffassung: Aktivierung organischer
Molekiile und Sauerstoffaktivierung speziell durch Fe, die von WIELAND her-
geleitete und hier weiter entwickelte: Aktivierung speziell des H organischer
Molekiile und Aktivierung von Sauerstoff oder anderen H-Acceptoren an.

Die WieLaxpsche urspriingliche Annahme der Reaktion von aktiviertem
Wasserstoff mit molekularem Sauerstoff diirfte nach Tanaral) auf erhebliche
Schwierigkeiten stofen, der gezeigt hat, dafl zwar die Knallgasreaktion an Pd
sich durch HCN-Zusatz bis zu einer H,0,-Ausbeute von mehr als 609, treiben
lait, dal aber die Dunkelatmung von Chlorella trotz volliger Aufhebung der
H,0,-Spaltung mittels Blauséure zu keiner Spur von H,0,-Bildung fiihrt, daf
schlieBlich umgekehrt reichlich H,0, bei Belichtung der Alge entsteht als Pro-
dukt der Photooxydation des Chlorophylls. Diese also ebenso wie die Knall-
gasreaktion an Palladium verliuft nach der TRAUBE-WIELANDschen Gleichung
—H~—H + 0, = H,0,, die Atmung aber nicht.

Stellen die Versuche von TaNara auch noch keinen allgemein giiltigen
Beweis gegen die WieLanpsche Hypothese dar, so haben doch auch andere
Autoren darauf hingewiesen, dal} die erste Annahme von der Identitit der
Oxydasen und Reduktasen zwar gut gestiitzt, die andere aber von der H-Akti-
vierung unbewiesen sei?). Am wenigsten Riickschlige sind zu erwarten, wenn
der Reaktionsverlauf in Zellen oder an Fermenten unter Mitwirkung von
Wasserstoffacceptoren vorliufig ohne Festlegung auf eine bestimmte Theorie
studiert und nur experimentell unmittelbar priifbare Schliisse gezogen werden.

RocEer?) falit die direkte Oxydation (Verwertung von Luftsauerstoff) sogar
als eine urspriinglich nur akzessorische Funktion auf, die auf die Grundfunktion
der Anaerobiose aufgesetzt sei; sie stelle keinen allgemeinen Zellvorgang dar:
die anaeroben Bakterien lassen nur Oxydationen erkennen, die Reduktions-
vorgiangen folgen (indirekte Oxydationen).

Bereits jetzt werden vermittelnde Auffassungen laut, daB es sich bei den
biologischen Oxydationen um Aktivierung von molekularem Sauerstoff durch
das Zelleisen und um dessen Reaktion mit aktiviertem Wasserstoff der organi-
schen Molekiile handele.

b) Verkniipfung von Oxydation und Reduktion. Energetisches.

Die Notwendigkeit der Annahme von H- und O-Aktivierung durch die
Zelle ist in neuester Zeit besonders von FLEISCH!) und v. SzZENT-GYORGYT®) her-
vorgehoben worden. Beide fanden, dall wasserextrahierte Muskulatur in Bern-
steinsdure suspendiert, Sauerstoff verbraucht, daB die Katalyse unter Blau-
sdure aufhort, dal3 sie aber durch nachtriglichen Methylenblauzusatz wieder

1) Tawaka, K.: Biochem. Zeitschr. Bd. 157, S. 425. 1926.

%) BarreLLy, F. u. L. SteRN: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 83, S. 1544,
1920. Asrrous, J. E.: Ebenda. Bd. 84, S. 7. 1921. — Batrerrr, F. u. L. STERN: Arch.
internat. de physiol. Bd. 18, 8. 403. 1921.

%) RoGER, H.: Presse méd. Jg. 28, Nr. 84, 8. 825. 1920.

4) FreiscH, A.: Biochem. Journ. Bd. 18, S. 294. 1924.

5} SzENT-GYORGYI, A.V.: Biochem. Zeitschr. Bd. 150, S. 195. 1924.
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einsetzt. Die H-Aktivierung sei HCN-fest, die O-Aktivierung empfindlich;
daher komme der Oxydationsvorgang wieder in Gang, wenn der in seiner Bildung
gehemmte physiologische H-Acceptor: aktiver Sauerstoff durch Methylenblau
ersetzt werde; die Reoxydation von intermediir gebildetem Leukomethylenblau
wird durch HCN nicht gehemmt. Umgekehrt liege bei der p-Phenylendiamin-
oxydation durch extrahierte Muskulatur keine H-Aktivierung vor; daher wird
nach dem Autor Methylenblau anaerob durch Phenylendiamin nicht reduziert
[s. auch TEUNBERG')] und die HCN-Vergiftung der Diaminoxydation

NH
NH, I
O .
NH, I
NH

also der Sauerstoffaktivierung, werde durch Methylenblau nicht iiberwunden.
v. SzENT-GYORGYI gibt folgende Kurven:

mm Es sei aber erwahnt, daB nach Ascs-
w Zuskiz von: | MARINZ) Methylenblau die Indophenol- und
,2(”’9 smg / Phenylendiaminreaktion 5—20mal beschleu-
a0 CN_ Mettylenblay, . .. .
/G -Phenylen- nigt, was eine intermedidre Reduktion und
2 / A diamin Reoxydation in sich schlieft.
ﬁ"" ISTeInSaury Von anderer Seite her steht im Gegen-
2 / satz zu den Befunden von FLEISCH und von
v. SzENT-GYORGYI die Angabe von MEYER-
. H0F3), da die Atmung von Froschmusku-
5 0 75 20Mn

Abb. 1. Oxydationsgeschwindigkeit latur sowohl normal als bei Steigerl.mg
extrahierter Muskulatur. (Aus Hand- durch Zusatz von Methylenblau — respira-

buch der Biochemie Bd. IT.) torischer Quotient: ca.l — durch %/,,,, HCN

gleichmaBig um 709, gehemmt werde.

Ein weiterer Gesichtspunkt noch scheint fiir die allgemeine Kennzeichnung
des Zusammenhanges der biologischen Reduktionen mit den Oxydationen von
Bedeutung: das Quantitative der Vorginge. MryvereOF¥!) fand schon, daB
gleiche Gewichtsteile lebender Hefe in Bouillon Methylenblau langsamer redu-
zieren als Acetonhefe, aber 30mal so stark atmen, und ferner, daB die Normal-
atmung der Acetonhefe ihr Temperaturoptimum bei 30°, die Methylenblau-
atmung aber bei 40° hat.

LipscrITZ und P. MEYER®) zeigten, daB die absolute Geschwindigkeit der
durch Froschmuskulatur katalysierten Reaktionen

Methylenblau
Muskelbrennstoffe

Nitroanthrachinon
Muskelbrennstoffe CO,

etwa gleich ist, aber ebenso wie

o-Dinitrobenzol
Muskelbrennstoffe -—— CO,

wesentlich geringer als:

0)
Muskelbrennstoffe > CO,

1) THUNBERG, T.: Skandinav. Arch. f. Physiol. Bd. 35, S.163. 1918,

2) AscHMARIN, P. A.: Russk. physiol. journ. Bd. 4, S.171. 1922.

3) Meveruor, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 175, S. 20. 1919.

4) Mevernor, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 149, 8. 250. 1912.

5) Lipscurrz, W. u. P. MEver: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205, S, 366, 1924.
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Beziiglich experimenteller Klarung der energetischen Verhiltnisse steht das
meiste noch aus, nur fiir die Methylenblau-Atmung hat MEYERHOF!) angegeben,
dal, da M 4 H, > MH, + 25,7 Cal., die Oxydation z. B. des Methylalkohols
durch Sauerstoff und Methylenblau ganz verschiedene Energiemengen frei
werden laft:

CH,0H + O - - HCHO + H,0 Also:
63,4 40,4 68,4 454 Cal. frei
CH,0H - M- HCHO 4 MH,
63,4 40,4 25,7 2,7 Cal. frei

= 1/,, der obigen Wirmemenge.

MEYERHOF macht selbst darauf aufmerksam, dal zwar die Methylenblau-
Mehratmung MH, + O — M nicht der Zelle zugute kommt, also unphysio-
logisch ist, daB aber, wenn etwas Ahnliches wie Methylenblau in der Zelle vor-
kame, das methylenblaureduzierende Enzym im normalen Atmungsvorgang
eine Rolle spielen und diese Energie der Zelle nutzbar gemacht werden wiirde.
Diese Vermutung (1912) hat durch die Entdeckung des Glutathions und seines
Umwandlungsmeéchanismus Aktualitit gewonnen.

Mittels der Goldelektrode fanden Dixox und HirscH-Quastri?) fir Cystein
ein Potential gegen die H-Elektrode:

7, = 0,176 Volt,
fir reduziertes Glutathion:
7, = 4 0,228 Volt, wenn

T RT
- +1 -
7 log [H*] 7 log ¢

(1 = beobachtetes Potential
7, = normales Reduktionspotential
¢ = Konzentration der SH-Verbindung).

Schon frither bestimmte MaNSFIELD CLargk®) die Reduktions-Oxydations-
potentiale von Gemischen aus Methylenblau-Leukomethylenblau und Indigo-
Indigoweil3.

TrUNBERGY) benutzte die CLaRKschen Zahlen, wip das ,,Redox-P* eines
Gemisches von Succinat-Fumarat zu messen, und fand bei py = 6,7 einen Wert
von etwa -+ 0,005 Volt.

Aus den Verbrennungswirmen einer Reihe von reduzierbaren Substanzen
und ihrer Reduktionsprodukte, die gleichzeitig evtl. als biologisches Oxydations-
(Dehydrierungs-)material dienen koénnen, hat H. WIELAND®) energetische Be-
ziehungen herzuleiten gesucht; wenn sie auch nur bedingt giltig sind und erst
zu genauen Resultaten fithren werden, wenn die Affinitédtsbetriage der in Betracht
kommenden Reaktionen bekannt sind, charakterisieren sie doch das Problem.

Die Hydrierungswarme gibt in Calorien die Energiemenge an, die bei An-
lagerung von 1 Molekiil Wasserstoff an ein Molekiil der ungeséttigten Verbindung,
des Wasserstoffacceptors, frei wird. Fir die Aufnahme von gebundenem Wasser-
stoff, wie sie bei der biologischen Funktion der Wasserstoffacceptoren in Er-

A =gy + -

1) MEvERrHOF, O.: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 149, S. 250. 1912.

%) Dixo~, M. u. J. HIrscH-QUASTEL: Journ. of the chem. soc. (London) Bd. 123/24,
S. 2943. 1923.

3) MansrrerLp Crark, W., Journ. of the Washington acad. of science Bd. 10, S. 255,
Maxsrierp Crarg, W., B. Comex u. H. D. GiBes: Public health reports U. S. A. Bd. 40,
S. 1131. 1925.

4) TnunBERG, T.: Skandinav. Arch. f. Physiol. Bd. 46, S. 339. 1925.

5) WieraxDp, H.: Ergebn. d. Physiol. Bd. 20, S. 515.
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scheinung tritt, dndern sich die Hydrierungswirmen um die Energiemenge, mit
der der Wasserstoff am Dehydrierungssubstrat haftet. Die Hydrierungswirmen
aber geben gleichzeitig diese Haftfestigkeit des gebundenen Wasserstoffs an.
Infolgedessen kann kein Hydrierungsprodukt von einem Wasserstoffacceptor,
der unterhalb seiner Reihe steht, dehydriert werden, wohl aber theoretisch von
allen oberhalb stehenden, also nicht z. B. Hydrochinon von Olsdure oder Athylen,
wohl aber Alkohol von Chinon und alle — aufler Kaliumsulfat und Wasser —
von Sauverstoff und Peroxyden. Die Energie, mit der die Dehydrierung durch
Sauerstoff erfolgt, ist gleich der Differenz aus der Bildungswirme des Wassers
(68,4) und der Hydrierungswéirme.

Hydri - . a
Wasserstoffacceptor %i{%:i?s Hydrierungsprodukt Dgl;};%leg:&g:::g&me
Kaliumpersulfat . . . . . +100 prim. Kaliumsulfat . . .| — 32 (2 Mol.)
Hydroperoxyd . . . . . + 92 Wasser . . . . . . . .. — 24 (2 Mol.)
Saverstoff . . . . . .. + 45 Hydroperoxyd . . . . . + 23
Chinon . . . . . . . .. + 42 Hydrochinon . . . . . . .+ 26
leéure ........ 4+ 38 Stearinsgure . . . . . . -+ 30
Athylen. . . . . . . .. + 37 Athan . . . . . . . .. + 31
Fumarsgure . . . . . . . 4 31 Bernsteinsgure . . . . . 4 37
Salicylaldehyd . . . . . + 30 Saligenin . . . . . . .. + 38
Acetaldehyd . . . . . . + 21 Athylalkohol . . . . . . + 47
Stickstoff . . . . . . . . + 22 Ammoniak (2 Mol.) . . .| 4 91,5 pro Mol.
Bernsteinsaure . . . . . + 6 Essigsaure . . . . . . . -+ 62 (fiir 2 Mol.)
Uber Zelleistungen, die auf Grund von ,,sauerstofflosen’ Oxydationen zu-
stande kommen, ist bisher — wohl im Zusammenhang mit den erwihnten
energetischen Verschiecbungen — keine sichere Beobachtung gemacht worden.

Der Sauerstoff konnte weder bei der Reflexerregbarkeit des Strychninfrosches
noch bei der Titigkeit des Froschherzens durch andere Wasserstoffacceptoren
ersetzt werden; auch die Beweglichkeit von Froschspermatozoen konnte an-
aerob nicht durch Methylenblau wieder hergestellt werden; die gegenteilige
Beobachtung von Lipscarrz und Herrwia!) bei Verwendung von Dinitrobenzol
wurde bestitigt, aber beziiglich ihrer Beweiskraft angefochten?); die letzte
Entscheidung steht noch aus; siehe auch ABDERHALDEN und WERTHEIMER?).
Nach MeveErREOF?) spielt bei obligat aeroben Zellen die intramolekulare Atmung
energetisch eine sehr geringe Rolle, doch ist bemerkenswert, daBl Reduktions-
kraft und Virulenz bei Milzbrand und B. bipolaris septicus deutlich parallel
gehen®); andererseits wird von den Autoren zugegeben, dall Methylenblau auch
durch leblose Bakterien reduziert wird.

¢) ,, Verbrennungs“mittel oder Wasserstoffacceptoren.

An Substanzen, die in bezug auf chemischen Abbau in Zellen oder an Kata-
lysatoren #hnliche Wirkungen entfalten wie Sauerstoff (Verbrennungsmittel),
wurden studiert: verkiipende Farbstoffe, die zu Farbbasen reduziert werden,
z. B. Methylenblau, Thionin, Indophenol (ErrLIcH, THUNBERG, BATTELLI und

1) Lrescarrz, W. u. G. HErrwie: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 191, 8. 51. 1921.
— LrescurTz, W.: Ebenda Bd. 198, S. 648. 1923.

2) WiNTERSTEIN, H.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 198, S. 504. 1923.

3) ABDERHALDEN, E. u. E. WERTHEIMER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 199,
S. 336. (1923).

4) MeveruoF, O.: Zur Energetik der Zellvorginge. Gottingen 1913.

5) Gozony, L. u. E. Kramar: Zentralbl. £. d. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh.

Abt. 1, Orig. Bd. 89, S. 193. 1922.
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StERN); im speziellen Falle des Hydroperoxydzerfalles bediente sich Wigraxp?)
des Dehydroindigo, der zu Indigo reduziert wird, um seine Auffassung zu begriin-
den, daf die H,0,-Spaltung eine Dehydrierung darstellt:

H,0, > 2H + 0,
H,0, + 2H - 2H,0.

Jedoch ist bemerkenswert, dafl der Versuch mit Pd gelang, mittels Katalasen aber
O\

0 OH,
Kaliumpersulfat?) und Diacyl- oder Dialkylperoxyde benutzt. Eine andere
Gruppe von Wasserstoffacceptoren, an denen mit biologischem Material experi-
mentiert wurde, stellen die aromatischen Nitrokdrper dar, so das m-, p- und
vor allem o-Dinitrobenzol?), die iiber farbloses Nitronitrosoprodukt in gelbe
Phenylhydroxylamine (Aufnahme von 4 H) und eventuell weiter in Amine
(Aufnahme von 6 H) iibergehen? ).

Um prinzipiell den gleichen Vorgang handelt es sich bei Verwendung von
Nitroanthrachinon, das durch lebende Zellen in rotes Aminoanthrachinon ver-
wandelt wird® 7). Auch Pikrinsaure (Trinitrophenol) wird intravital — am stirk-
sten durch Lebergewebe, schwicher durch Niere und Milz — zu Pikraminsiure
reduziert’). Uber die Reduktion von telluriger Siure (KEysser-WEISE), Nil-
blau A und 2 B, Brillantreinblau (DoLp) siehe P. Rosrock?®).

Eine Mittelstellung zwischen molekularem Sauerstoff und Substanzen mit
atomar gebundenem Sauerstoff nehmen die Blutpigmente ein, deren O-Ver-
bindungen ja schon bei vermindertem Gasdruck dissoziieren: die Verwendbar-
keit von Oxyhdmoglobin als Atmungsindicator wurde z. B. von DREwW), die von
Oxyhimocyanin von OSTERHOUT!!) erwiesen.

Um einen neuen, wohl physiologisch wichtigen Wasserstoffacceptor handelt
es sich beim Nitrat: Es wird durch Milch'?) die sog. Xantinoxydase der Ge-
webe!?), die Bacusche!?) Perhydridase[aus Milch'®)isoliert], durch anaerob gehaltene
griine Zellen'8) zu Nitrit reduziert — 1 Sauerstoff wird veratmet —, durch aerob
gehaltene mittels eines anderen Mechanismus®) in Ammoniak umgewandelt.
In vielen Fallen kann fiir Nitrat Methylenblau oder O, bei gleichem oder #hn-
lichem Reaktionsverlauf eintreten.

Dal} endlich oxydiertes Glutathion oder allgemein S-S-Verbindungen im
normalen Atmungsmechanismus als Wasserstoffacceptoren wirksam werden,
wird noch erortert werden, geht aber auch z. B. daraus klar hervor, da nach

wiBlang. Ferner wurdenin entsprechenden Modellversuchen Perséuren RC<

1) WigLanp, H.: Ber. d. dtsch. chem. Ges. Bd. 54, S. 2353. 1921.
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