Uber das Vorkommen von Cholesterinestern im Gehirn.

Von
Dr. R. Biinz.

Aus der Chornischen AMriliiiig il- s physiologischen Instituts zu It.-rlin.
(Der Redaktion zugegangen am  August 11*00.)

\'*n baumstarkl} wurde die Angabe- gemacht, dal} das
<xdiirn nicht nur Cholesterin, sondern auch gebundenes Cho-
11I"Imn << vielleicht als Olsaureester — enthalt und daR letzteres

an Menge ersteres Ubertrifft. Diese Angabe ist in die
Lehrblcher Ubergegangen.

Bei genauerer Prifung der Experimente jedoch, auf Grund
dtici Baumstark zu diesem Resultat gekommen ist, ergibt
" li. daB der Beweis fur die Existenz derartig gebundenen
Cholesterins keineswegs erbracht ist. Baumstark benutzte
zur Entfernung des Cholesterins aus den &therischen- Gehirn-

ausziigen die Eigenschaft dieser Substanz, sieh in warmem
Alkohol zu l6sen, um beim Erkalten wieder auszukristallisieren,
I-i behandelt daher das atherische Extrakt so lange und so

ui mit Alkohol hei 40—50", als die abgegossenen alkoholischen
besungen beim Erkalten noch Cholesterin abscheiden. Die ver-

engten alkoholischen Mutterlaugen engt er bei 1()° auf ein
kleines \ olumen ein. Den dabei resultierenden Ruckstand,

welcher eine mit Cholesterinkristallen durchsetzte, roétlichgelbe,

"~ schmierige Masse darstelll, rihrt er mit wenig 85“;<>igem
Alkohol bei B)° an, wobei sich nur das Ol I6st, filtriert Gber

euaswolle von den ungeldsten CliolesterinkrjFtallen ab und ver-

lliin"tf't bei "0°- Diese Operation wiederholt er so langen bis
h auch bei™ Abkthlen unter 0° keine Spur Cholesterin aus

"I ‘dkoholischcn LoOsung abscheidet.
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Auf diese* Weise glaubte Baumstark einen in Alkohol
leicht l6slichen, von Cholesterin vollkommen befreiten Gehirn-
auszug erhalten zu haben. Als er nun nach der Verseifung
mit alkoholischer Kalilauge wiederum reichliche Mengen Chol-
esterin aus dieser Masse erhielt, meinte er, aus diesem Befunde
auf das Vorhandensein von gebundenem Cholesterin schlieRRen
zu ddrfen, und zwar vermutet er wegen der dabei auftreten-
den Olsdure einen Cholesterinester dieser Saure.

Ks liegt auf der Hand, dal3 hier ein falscher Schlufl? vor-
liegt. Die in reichlicher Menge in der Atherlésung vorhandenen
Stoffe, wie Lecithin, vermdgen bedeutende Quantitaten Cholesterin
in Losung zu halten, welche sich durch das von Baumstark
benutzte Verfahren mittels Alkohol nicht nachweisen lassen,
wohl aber nach der Behandlung mit alkoholischer Kalilauge.

Da wir nun in dem Aceton ein Mittel kennen gelernt
haben, mit Hilfe dessen Cholesterin in sehr viel vollkommenerer
Weise, itls es bisher mdglich war, vom Lecithin und ahnlichen
StoBen zu trennen ist <G. Zuelzer),l) so veranlalBte mich Herr
Drof. Thierfelder, die Angaben von Baumstark nachzuprtfen,

t'ber die Versuche soll im folgenden kurz berichtet werden:

Ktwa 060 g von Blut und H&uten befreites und zer-
kleinertes, frisches Pferdegehirn wurde mit der anderthalbfachen
Menge entwasserten Natriumsulfats verrieben und darauf durch
ein feines Sieb getrieben. Auf diese Weise erhielt ich ein
vollkommen trockenes und feines, fir die weitere Bearbeitung
auBBerordentlich geeignetes Pulver. Dieses wurde so oft mit
Ather ausgeschuttelt, bis im Verdunstungsriickstande einer Probe
des abgegossenen Athers kein Cholesterin mehr nachzuweisen
war. Die Atherausziige wurden vereinigt, eingeengt und mit
dem doppelten Volumen Aceton versetzt. Nachdem der ent-
standene Niederschlag sich abgesetzt hatte, wurde die Flissig-
keit abliltriert, der Niederschlag wieder in Ather gelost, di*
atherische Losung abermals mit Aceton gefallt und das Ver-
fahren in gleicher Weise noch zweimal wiederholt. Ich erhielt

so einen in Aceton unloslichen Ruckstand und vier Aceton-
Atherlusungen.
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Der Ruckstand wurde in Alkohol gelist und mit al-
koholischer Kalilauge gekocht. Aus der verseiften Masse lieR
h<li mit Ather kein Cholesterin ausziehen.

Die Acetonlisungen wurden nebeneinander eingeengt
und auf 0° abgekuhlt, die abgeschiedenen Kristalle abtiltriert,
die Mutterlauge wieder konzentriert, abgekuhlt, die ausge-

hiedenen Kristalle abermals abtiltriert usw., bis keine weitere
Kristallisation mehr erlolgte. Die Hauptmenge des Cholesterins
schied sich aus der ersten Acetonlosung ab. Aus der dritten
wurde nur sehr wenig erhalten, aus der vierten gar nichts.

Die letzten Mutterlaugen, aus denen sich keine Kristalle
mehr gewinnen lieRen, wurden vereinigt. Sie stellten eine ge-
nn"e Menge einer wasserhaltigen, braun gefarbten FIlussigkeit
dar, welche sich mit Alkohol klar mischte. Nach der Verseifung
mit alkoholischer Kalilauge liel} sich aus diesen Mutterlaugen
kein Cholesterin isolieren.

Damit ist der Beweis erbracht, dal weder in dem in
Aceton unloslichen Teil des Atherauszuges der Gehirne, noch
11 ,ler 111101 Abscheidung des Cholesterins aus der Aceton-
lu-mng hinterbleibenden Mutterlauge eine Substanz, welche
na< h der Verseifung Cholesterin gibt, also gebundenes Cholesterin
im Sinne von Baumstark, vorhanden ist.

Baumstark hat die Vermutung ausgesprochen, daR das
voii ithm als gebunden angenommene Cholesterin in Form des
(d.silire'esters vorkdme, da er aus der verseiften Masse aulier
Cholesterin bedeutende Mengen Olséure zu isolieren vermochte.

Dort wo aber Baumstark das gebundene Cholesterin
um hgewiesen zu haben glaubte, d. h. in dem in Alkohol leicht

li h(a teil des Atherauszuges, ist das Vorkommen von
Dliolcsterinestern hdchst unwahrscheinlich: denn nach den
I'iitersuchungen von K. Schulze») und den spéateren von
liurthle2) sind die Cholesterinestor in Alkohol schwer 16slich,
B'imnstark selbst weist auf diesen Widerspruch hin.

Die bisher geschilderten Ergebnisse meiner Versuche
1)'¢lien nun keineswegs gegen die Existenz von Cholesterin-

| Her. (L deutsch, ehern. Ges., 1872. S. 1075.
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estern im Gehirn, denn diese Substanzen werden aus &therischer
Losung, in der sie neben Cholesterin vorhanden sind, ebenso-
wenig wie dieses selbst durch Aceton ausgeféllt, sie muliten datier,
falls sie im Gehirn vorhanden waren, sich in den Acetou-
lGsiingen finden und mit dem Cholesterin zusammen beim Ver-
dunsten der Lésungen auskristallisieren. DaR tatsachlich durch
Aceton in &therischer LOsung von Gemengen des Cholesterins
mit seinen Estern keine Fallung hervorgerufen wird, konnte
ich feststellen, indem ich &atherische LOsungen von Cholesterin,
welches mit verschiedenen Mengen von Olséureester, Palmitin-
saureestor oder Stearinsdureesterl) gemischt war, mit dem
mehrfachen Volumen Aceton versetzte: in keinem Falle trat
eine Abscheidung auf. Alle Ldsungen blieben dauernd Kklar.

Fs waren daher nur noch die aus den Acetonldsungen
erhaltenen Cholesterinkristalle auf einen etwaigen Gehalt an
Estern zu untersuchen. Nun sind einerseits die Cholesterinester
sehr viel schwerer 10slich in Alkohol als reines Cholesterin,
andrerseits weicht ihr Schmelzpunkt ganz bedeutend (um f<
von dem des reinen Cholesterins ab, soda zu erwarten war.
dalR sich die Anwesenheit auch geringer Mengen von Estern
neben Cholesterin dadurch zu 'erkennen gehen wiirde, daR die
aus einer warmen alkoholischen Ldsung, welche beide Substanzen
enthielt, zuerst auskristallisierende Fraktion einen niedrigeren
Schmelzpunkt zeigt, als reines Cholesterin.

Daraufhin angestellte VVersuche mit Mischungen von Chol-
esterin mit wechselnden Mengen verschiedener Ester ergaben,
dal in der Tat gelinge Heimengungen von Estern den Schmelz-
punkt der beim Erkalten einer warmen alkoholischen Ldsung
zuerst auftretenden Kristalle herunterdriickte, wéahrend die aie
der eingeengten Mutterlauge erhaltenen Kristalle sich dem rich-
tigen Schmelzpunkt des Cholesterins ndherten. Umstehende
Tabelle gibt eine Ubersicht tber die bei diesen Versuchen ge-
fundenen Schmelzpunkte:

‘) Die Ester waren nach den Angaben von Hu rt hie (I. c.)synthetic
dargestellt. Sit* stimmten in allen Eigenschaften mit den fir diese suit-
stanzen angegebenen Uberein und zeigten die richtigen Schmelzpunk 1
Der Olsaureester schmolz hei 4*2°, der Palmitinsaureester hei 7S°
der Stearinsaureester hei H2U.
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Alkoholische C.holesterin- Schmelzpunkt der
IOSl_mg erﬁgﬁgsnten aus der ersten , aus der zweiten
mit Kristalle  Mutterlauge erhaltenen Kristalle
f)° i Glsdureester . . . 80° 1420 14.-y°
Palmitinsaurester . 80" 141~ 145~
59 Stearinsaureester . 75" 140°
l0% Ulsaureester . . . hgt 120~ 142+
104u Palmitinsdureester . 50-° 189- _
l0% Stearinsaureester . »O° 140~

Nachdem also festgestellt worden war, dald auf diese W eise
schon kleine Mengen von Cholesterinestern neben Cholésterin
nachgewiesen werden konnen, kristallisierte ich die Gesamt-
menge der erhaltenen Kristalle (siehe oben) aus Alkohol um
und bestimmte den Schmelzpunkt der zuerst sich abscheidenden
Kristalle. Kr lag bei 142°, um nach abermaligem Umkristalli-
sieren auf 145° zu steigen. Danach ist also die Anwesenheit
am h kleiner Mengen von Cholesterinestern im Gehirn aus-
zuschlioRRen.

Zur Kontrolle wurden sadmtliche Cholesterinkristalle noch
nach der von Kossel und Obermullerl) angegebenen Methode
mit Natriumalkoholat behandelt. Es konnten dabei keine Fett-
sauren isoliert werden.

Das Ergebnis meiner Versuche ist, dal3 sich im
Atherauszug des Gehirns weder Ester des Cholesterins
mit hoheren Fettsauren, noch andere Verbindungen
fh" Cholesterins, welche beim Verseifen gespalten
werden, finden.
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