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Das Studium der esterolytischen Fermente ist im Laufe der letzten Jahre
auch fir die histochemische Forschung zugénglich geworden. Bekanntlich
lassen sich diese Enzyme (neben den Phosphatasen und Sulfatasen) in drei
Hauptgruppen einteilen : 1. Lipasen, 2. Cholinesterasen, 3. unspezifische
Esterasen (Ali-Esterasen). Die Cholinesterasen sind ebenfalls nicht einheitlich :
eine ihrer Gruppen katalysiert hauptsdchlich die Hydrolyse des Acetylcholins
(spezifische Cholinesterase), wahrend die andere Gruppe die Ubrigen Ester des
Cholins abbaut (unspezifische Cholinesterase).

Uber die Funktion der Lipasen im Nervensystem ist nichts bekannt
[4, 11]. Das Vorkommen von Cholinesterasen in sensorischen und sympathischen
Ganglien mit seiner eigenen Methode untersuchend gelangte Koelle [8,9] zu
der Schlussfolgerung, dass jede Cholinesterase die gleiche Funktion besitzt :
die spezifische ebenso wie die unspezifische Cholinesterase spielt bei der Bildung
und Ubertragung des Nervenreizes eine wichtige Rolle. Auffallend ist jedoch,
dass nach Ansicht dieses Verfassers die Cholinesterase nicht allein in den sympa-
thischen Ganglien, sondern sozusagen in sdmtlichen sensorischen Ganglien vor-
kommt. Zur Erkl&drung dieser Erscheinung setzt Koelle voraus, dass die Cholin-
esterase in diesem Fall eine prdaventive Bedeutung besitzt, insofern sie dazu
bestimmt sei, das zwischen den pseudounipolaren Zellen frei werdende Acetyl-
cholin abzubauen. Nachlas und Seligman berichten {ber das Vorkommen
unspezifischer Esterasen im Ganglion coeliacum von Ratten und in den Ganglien-
zellen im Auerbach-Plexus von Hunden [11].

Auf Grund dieser Tatsachen hielten wir es fir zweckmadssig, das Vorkom-
men der unspezifischen Esterasen in den sensorischen und vegetativen Ganglien
sowie ihre Funktion einer genaueren Prifung zu unterziehen.

Die Methode zum Nachweis der unspezifischen Esterase-Aktivitat ldsst
sich im wesentlichen wie folgt zusammenfassen (Einzelheiten siehe Nachlas
und Seligman 10).

In eiskaltem Azeton fixierte Gewebesstiicke werden nach Paraffineinbettung,

* Diese Arbeit wurde mit Unterstiitzung der Ungarischen Akademie der Wissenschaften
ausgefuhrt.
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Schnitt usw. bei entsprechenden Puffern (ph = 7,0—7,2) in einem Miheu
inkubiert, das beta-Naphthylacetat und diazotiertes alpha-Napthylamin
enthdlt. Wahrend derllinkubation spaltet die unspezifische Esterase das
beta-Naphthylacetat, so dass heta-Naphthol frei wird, das mit in der In-
kubationlésung befindlichen Diazotat einen in Wasser unléslichen Azo-
farbstoff bildet, die am Ort der Enzymaktivitdt erscheint. D. h.

OH

beta-Naphthyl- unspezifischc
acetat Esterase

Diazotiertes
Alphanaphthylamin

X /\s
Rote Azofarbe

Im Hinblick auf die Zersetzlichkeit der Diazoniumsalze stabilisieren
Nachlas und Seligman das Diazotat mit 1,5-Naphthalin-disulfonat. Aus unseren
Untersuchungen geht hervor, dass diese zeitraubende Prozedur uberfllssig
ist, da sich das Diazotat im Eisschrank praktisch beliebige Zeit ohne
Zersetzung aufbewahren ldsst. So ist die Herstellung der Inkubationsstoffe
wesentlich billiger und einfacher.

M it Hilfe dieses Verfahrens untersuchten wir die unspezifische Esterase-
AKktivitdt der spinalen und vegetativen Ganglien an Kaninchen, Hunden und
Katzen.

In den spinalen Ganglien des Kaninchens stellten wir folgendes fest :
Die Mehrzahl der spinalen Ganglienzellen sowie sdmtliche Nervenfasern und
Zellkerne wirken negativ. Unter den negativen Ganglienzellen kommen indessen
verstreut eckige (polygonale) Ganglienzellen vor, die gelegentlich kleine Gruppen
bilden wund eine charakteristische, intensive Reaktion ergeben. Diese positiv
reagierenden Ganglienzellen lassen sich auf Grund ihrer Lagerung und Form
mit den von F. Kiss beschriebenen dunklen (chromophilen) Ganglienzellen
identifizieren (7,2). (Abb. 1., 2))
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In den spinalen Ganglien des Hundes fanden wir etwas abweichende
Verhéltnisse. Hier geben n&mlich auch die in der Umgebung der positiv reagie-
renden Ganglienzellen befindlichen perizelluldren Formationen eine Reaktion,
welche diesen Ganglienzellen ein charakteristisches »eingerahmtes« Ausseres
verleiht (Abb. 3).

Die Frage wurde aufgeworfen, ob die Abweichungen, die zwischen der Esterase-Aktivitat
der spinalen Ganglien von Kaninchen und jener von Hunden festgestellt wurden, nicht etwa mit
dem Unterschied beim Toten der Tiere Zusammenhéngen. Im Verlauf unserer Untersuchungen
toteten wir ndmlich die Kaninchen durch Verblutung, die Hunde dagegen mit Aether- bzw.
Chloroform-Narkose. Deshalb untersuchten wir auch die spinalen Ganglien der in Chloroform-
Narkose aufgeopferten Kaninchen sowie der durch Luftembolie getdteten und verbluteten Hunde.
Eine Abweichung von den friheren Befunden wurde nicht festgestellt, so dass die Annahme, dass
die bei Hunden beobachteten perizellularen Formationen durch die Narkosewirkung zustande
kédmen, verworfen werden muss. Eine Erklarung dieses Befundes vermégen wir vorlaufig nicht
Zu geben.

An vegetativen Ganglien stellten wir folgendes fest :

Ganglion coeliacum. Die Bindegewrbekapsel des Ganglions ergibt eine
schwache Reaktion. Sdmtliche Ganglienzellen weisen Esterase-Aktivitdt auf,
jedoch ist diese in den einzelnen Zellen nicht von gleicher Intensitdt. Von
wenigen Ausnahmen abgesehen, reagieren sdmtliche Ganglienzellen nicht derart
intensiv. wie die chromophilen Zellen der spinalen Ganglien. Die Zellkerne sind
negativ. Im Ganglion ergibt auch der Interzellularraum die Reaktion. Mit
starker Vergrdsserung untersucht, l&sst sich feststellen, dass im Inter-
zellularraum die Positivitat der Reaktion von den marklosen Nervenfasern
verursacht wird. (Abb. 4). Wadhrend der grosste Teil des Ganglions lediglich
mittelmé&ssig intensiv reagiert, kommen in isoliert gelagerten mikroskopischen
Ganglien auch Zellen vor, deren Esterase-AKktivitat derjenigen der chromophilen
Zellen der spinalen Ganglien nahekommt.

Die Ganglienzellen des Auerbach'sehen Plexus zeigen in Ubereinstimmung
mit den Untersuchungen von Nachlas und Seligman eine intensive Esterase
Aktivitat.

Das Ganglion stellatum und die Ganglien des sympathischen Grenzstranges
weisen ein dem Ganglion coeliacum ensprechendes Bild auf, mit dem Unter-
schied, dass wir in ihrer Umgebung keine Mikroganglien mit &hnlich intensiver
Reaktion feststellen konnten, wie wir sie neben dem Ganglion coeliacum beob-
achteten.

Das Ganglion oticum wurde zusammen mit einem kleinen Stickchen des
N. mandibularis und des Gasser sehen Ganglions herausgenommen. Die Ganglien-
zellen des Ganglion oticum reagieren mit derselben Intensitdt wie die Ubrigen
vegetativen Ganglien. Das Gasser'sehe Ganglion bietet dasselbe Bild wie die
spinalen Ganglien.

Das Ganglion ciliare (Katze) zeigt ein von den (brigen vegetativen Ganglien
abweichendes Bild. Wé&hrend die Zellen der ubrigen vegetativen Ganglien
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sozusagen ausschlieslich nur eine mittelméssige unspezifische Esterase-AKktivitat
aufweisen, zeigen im Ganglion ciliare fast sdmtliche Zellen eine ausserordentlich
intensive Reaktion, die derjenigen der chromophilen Zellen der spinalen Ganglien
gleicht. Die Multipolaritdt einzelner Ganglienzellen l&dsst sich insofern gut
beobachten, als auch die Fortsdtze eine unspezifische Esterase-Aktivitdt auf-
weisen. Der Interzellularraum ergibt keine so intensive Reaktion wie z. B.
im Ganglion coeliacum anzutreffen ist; lediglich die perizellularen Geflechte
zeigen eine AKktivitdt (Abb. 5, 6).

Im Gebiet des Zentralnervensystems konnte keine unspezifische Esterase-
Aktivitdt mit obigem: Verfahren nachgewiesen werden.

Auf Grund dieser Untersuchungen lassen sich die Ganglienzellen des
peripheren Nervensystems vom Gesichtspunkt der Esterase-Aktivitdt in fol-
gender Reihenfolge zusammenstellen : chromophile Zellen der sensorischen
Ganglien (spinale und Gasseri) = Zellen des Gangbon cihare =- Mikrogangbon
des Gangbon coeliacum => sympathische Ganglienzellen (Gangbon coebacum,
stellatum oticum, Grenzstranggangben). Die Aktivitdt der hellen (nichtchromo-
philen) Zellen der sensorischen Gangben ist praktisch gleich Null.

Wie schon erwéhnt, weisen die innerhalb der vegetativen Gangben be-
findlichen marklosen Nervenfasern eine Esterase-Aitivitadt auf. Ebenso reagieren
auch die postgangbondren Remak=ehen Fasern intensiv. Dies war z. B. beim
Ganglion oticum gut zu beobachten, wo der kraftige Stamm des N. mandibularis
vObig esterase-negativ wirkt (markhaltige Fasern) und nur die sich vom Gangbon
zum Nerv anschliessenden postgangliondren Oticum-Fasern in elektiver Weise
die Reaktion aufweisen (Abb. 7). Soweit uns bekannt, stand bisher kein histo-
logisches Verfahren zur Verfigung, das die marklosen Fasern elektiv nachgewiesen
hatte. Nach unseren Erfahrungen entspricht die Diazonium-Reaktion den Kri-
terien einer elektiven »Farbung« der marklosen Fasern.

Das Gangbon cibare weist auch hinsichtlich der postgangbondren Fasern
gegenlber den Ubrigen vegetativen Ganglien eine Abweichung auf. Bei diesem
sind ndmbch die postgangbondren Fasern esterase-negativ, was sich dadurch
erkl&ren ldsst, dass die postgangbonéren Fasern des Gangbon cibare im Gegen-
hatz zu den postgangbonédren Fasern der ubrigen vegetativen Ganglien mark-
saltig sind.

Diskussion

Die biologische Bedeutung der unspezifischen Esterase ist bis zum heutigen
Tage nicht genugend gekléart ; Uber ihre Rolle im Nervensystem wissen wir
fast gar nichts. Wenn man indessen einerseits in Betracht zieht, dass die un-
spezifischen Esterasen (Ab-Esterasen) Acetylchobn in viel geringerem Masse
hydrolysieren als die Cholinesterasen, und andererseits bedenkt, dass mit
obiger Methode in jenen Nervenelementen, die bekanntlich tUber eine langsame
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Reizleitang verfugen (vegetatives Nervensystem, marklose Fasern, chromophile
Zellen der sensorischen Ganglien)* eine Enzymaktivitdt nachgewiesen werden
konnte, ergibt sich von selbst der Gedanke dass die geringere Acetylcholin-
Hydrolyse dieses Enzyms mit der langsameren Reizleitung zusammenhéngt.
Diese Vorstellung diirfte mit der Theorie SzentagothaVs [14] Gber die funktionelle
Differenzierung der Nervenzellen in Einklang stehen.

Bei histochemischen Untersuchungen stésst naturgemadss die ldentifizierung
der Enzyme auf ernste Schwierigkeiten, um so mehr, als ein und dasselbe Enzym
in verschiedenen Geweben, in anderer Umgebung, sich verschiedenartig ver-
halten kann. Auffallend war es, dass sich z. B. die in den Drisenzellen nachweis-
bare unspezifische Esterase-Aktivitdt mit Physostigmin nicht beeinflussen hess,
wdahrend die in den Nervengeweben nachgewiesene Esterase-Aktivitdt mit der-
selben Methode von Physostigmin in der Konzentration von 2 X 10—3 M geldhmt
wurde. Im Hinblick darauf, dass die Empfindlichkeit gegentber Physostigmin
fur die Cholinesterasen kennzeichnend ist, w&hrend die unspezifische Esterase
gegenliber Physostigmin keine Empfindlichkeit aufweist [1] und weiterhin
nach einigen Autoren [13], sowie unseren eigenen Untersuchungen beta-Naph-
thylacetat auch von der Cholinesterase hydrolysiert wird, erscheint es als
wahrscheinlich, dass die mit der Nachlas-Seligman’schen Methode im Nerven-
gewebe nachgewiesene Enzymaktivitdt eigentlich einem Cholinesterase-Typus
entspricht, der auf Grund seiner Physikochemischen Eigenschaften oder aber
infolge der speziellen Kolloid-Labilitdtsverh&ltnisse des Gewebemilieus der
angewandten histologischen Prozedur gegentber Widerstand leistet. Dies
bedeutet gleichzeitig auch, dass wir auf diesem Wege (durch entsprechende
Modifikation der Methode) zu einem fur den histochemichen Nachweis der
Cholinesterasen geeigneten Verfahren gelangen kénnen. Unsere diesbeziglichen
Untersuchungen sind im Gange.

Fir die Herstellung der zur Inkubationslésung bendétigten Chemikalien wollen wir Prof.

G. Fodor und dr. M. Seb6 (Universitétsinstitut fiir Organische Chemie, Szeged) auch an dieser
Stelle nnseren Dank aussprechen.

Zusammenfassung

Mit Hilfe der zum hietoehemischen Nachweis der unspezifischen Esterase dienenden
Methode von Nachlas und Seligman wurde folgendes festgestellt :

1. Die Mehrzahl der spinalen und sonstigen sensorischen Ganglienzellen ist esterase-
negativ, doch finden sich auch positive Zellen, die unserer Ansicht nach mit den Kiss’srhen
dunklen (chromophilen) Zellen identisch sind.

2. Sédmtliche sympathischen Ganglien weisen eine mittelméssige Esterase-Aktivitat auf.
Zwischen der Aktivitdt der einzelnen sympathischen Ganglienzellen bestehen graduelle Unter-
schiede.

* Die von den chromophiien Zellen ausgehenden Nervenfasern sind laut Ranson fl2]
marklos, so dass diese Zellen ebenfalls zu den Neuronen mit langsamer Heizleitung gehdren.
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3. Die Ganglienzellen des parasympathischen Ganglion ciliare ergeben eine Reaktion
von gleicher Intensitadt wie die spinalen chromophilen Zellen.

4. Die postgangliondren marklosen Nervenfasern weisen ebenfalls Esterase-Aktivitat
auf, wahrend die mit Markscheide versehenen Nervenfasern negativ reagieren.

5. Auf dem Gebiet des Zentralnervensystems l&sst sich eine unspezifische Esterase-
AKktivitat nicht nachweisen.

6. Es wird angenommen, dass das im peripheren Nervensystem mit der Nachlas-Selig-
man’schen Methode nachgewiesene Enzym in die Gruppe der Colinesterasen gehort.
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AKTUBHOCTb HECMELUM®UNUYECKOM 3CTEPA3bl UYYBCTBUTE/IbHbIX W
BEFETATUBHbIX TAHT /NN

0. Wagain, B. Yunnuk n O. BoHpapawn
Pestome

MpumeHsa wmetogq Haxnac CenurmaH-a, WCMoONb3yemblli  ANA  FTUCTOXMMUYECKOrO
onpefeneHNs Hecneunduyeckoi acTepasbl, aBTOpPbl yCTaHaBAMBalOT CreayloLlee :

1. BONbLWWHCTBO CAWHHOMO3FOBbIX W APYFUX YYBCTBUTENbHbIX FAHFAMO3HbIX K/ETOK
[aeT OTPMULATENbHYIO peakLMio Ha 3cTepasy, HO MOXHO 06HApYXWUTb U KIeTKWU, faloLliune noso-
XUTeNbHY peakuuto. 0 MHEHWIO aBTOPOB, 3TW K/ETKW TOXAECTBEHHbI TEMHbIM (XPOMO-
prnbHbIM) KneTkam Kuw-a.

2. Bce cMmnaTMyecKme FaHrnMu MoKasbiBaloT CPefHIO aKTUBHOCTb 3cTepasbl. OTAeNb-
Hble CMMNATUYeCKMe FaHrMo3Hble KNeTKW MOKasblBaloT aKTUBHOCTb Pa3/IMyHOM MHTEHCUBHOCTU
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3. TaHrnnosHble KNeTKM MapacMnaTUyeckoro PecHWYHCr3 y3na JalT peakuuto, Mo
WHTEHCMBHOCTU TOX/AECTBEHHYIO peakuMuM CAUHHOMO3FOBbIX XPOMOMUABbHBIX KNeTOK.

4. TlocTraHr1MoHapHble Ge3MSIKOTHbIE BO/IOKHA TaKXXe Jal0T MOMOXUTENbHYIO peakuuio,
TOrfa Kak HepBHble BOSIOKHA C MWU3/IMHOBOM 06G0M0OYKON fal0T OTpuLATENbHYH peakuuto. IMocT-
raHrIMoOHapHble BOJIOKHA PECUHMYHOTO y3Ma ¢ MU3/TMHOBOW 060/104KOI JalT OoTpuULaTeNIbHYIO
peakuutio.

5. B UeHTpanbHOW HepBHOW cucTeMe He 0GHapPYXMBAaeTCH aKTUBHOCTb Hecneuuduye-
CKOW 3cTepasbl.

6. ABTOpbl MpeanonaralwT, YTO 3H3MM, 0GHAPYXeHHbIN B nepudepuyeckoii HepBHON
cucTeMe npu namowm Metoga Haxnac—Cenurman-a, NPUHALNEXMUT K Fpynne XoauMH3cTepas.
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Abb. 1. Esterase-Aktivitdt im Spinalganglion des Kaninchens. Nachfarbung : lichtgrin
Abb. 2. Esterase-Aktivitdt im Spinalganglion des Kaninchens. Stark vergrdssert
Abb. 3. Esterase-Aktivitdt im Spinalganglion des Hundes
Abb. 4. Esterase-Aktivitdt im GgL coeliacum des Kaninchens
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Abb. 5. Esterase-Aktivitdt im Ggl. ciliare der Katie
Abb. 6. Estferase-Aktivitdt im Ggl. ciliare der Katze. Stark vergrdssert

Abb. 7. Esterase-Aktivitadt im Ggl. oticum und in dem mit dem N. mandibularis verbundenem
postgangliondren Biindel
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