Doppeltbrechende Substanzen aus pathologischen Organen.
Von

Theodor Panzer.

in Wien.)
(Der Redaktion zugegangen an» 5. Dezember 1«07.)

Unter dem Titel «Uber das Protagon der Niere» habe

ich im XLVI1l. Bande, Seite 519, dieser Zeitschrift Unter-
suchungen Uber eine krystallisierte, doppeltbrechende Substanz,
welche in der groRen weillen Niere beim Menschen auftritt,
verOffentlicht. Diese Substanz wurde als der Ester des Cho-
lesterins mit einer ungesattigten Saure erkannt, welche, wie
die Olsdure, einige Eigenschaften der Fettsduren zeigt.

Diese Untersuchungen wurden nun fortgesetzt und auch
auf andere Organe ausgedehnt, in welchen Substanzen Vor-
kommen, die bei der histologischen Untersuchung dhnliche Eigen-
schaften zeigten. Obwohl diese Versuche noch zu keinem ab-
schlieBenden Resultate gefihrt haben, halte ich doch auch die
Publikation Kkleinerer Erfolge in dieser Sache flr berechtigt,
da die Organe, welche reich an doppeltbrechender Substanz
sind, selbst bei dem groRen Materiale des Wiener pathologisch-
anatomischen Institutes nicht sehr haufig zu haben sind und
da auch aus solchen Organen nur wenig reine Substanz er-
halten wird.

Die im folgenden beschriebenen Versuche wurden von
zwel Gedanken geleitet.

In meiner ersten Mitteilung wurde berichtet, dal aus
[} Nierenpaaren eine Substanz dargestellt worden war, welche
unter dem Mikroskope einheitliches Aussehen und nach wieder-
holtem Umkrystallisieren einen konstanten scharfen Schmelz-
punkt zeigte.

Sprechen diese Tatsachen nun fir die Einheitlichkeit der
Substanz,



240 Theodor Panzer.

weil der saure Anteil des Esters sich in zwel Fraktionen zer-

legen lieR, in eine, deren Bleisalz in Ather l6slich war, und
in eine zweite, deren Bleisalz sich in Ather nicht Ioste; aller-

dings addierten beide Fraktionen Brom. Die neuerlichen Unter-
suchungen haben nun ergeben, dal} die Substanz, obwohl sie
von vornherein einheitlich und leicht krvstallisiert und nach
wiederholter Reinigung einen konstanten Schmelzpunkt zeigt,
doch ein Gemenge ist. Fs war also die erste Aufgabe, die
Bestandteile dieses Gemenges aufzufinden.

Zum zweiten wollte ich einen Uberblick gewinnen, wie-
viel von dieser doppeltbrechenden Substanz in einem Organ
wohl enthalten sein mag. Bel meinen ersten Versuchen war
Im Interesse der Reinheit der Substanz mit groRen Verlusten
gearbeitet worden; es mulite also bei neuerlichen Versuchen
auch aus den Mutterlaugen die doppeltbrechende Substanz mdg-
lichst rein und vollstandig wiedergewonnen werden und An-
haltspunkte gefunden werden, um auch dann noch unvermeid-
liche Verluste wenigstens schatzen zu konnen.

Zu diesem Behufe wurde folgendermalien gearbeitet:

Die mit der Schere zerkleinerten Organe wurden mit
9f)°/oigem Alkohol Ubergossen und, um sie zu entwassern,
mindestens 14 Tage lang in Alkohol belassen, wobei der Al-
kohol wiederholt gewechselt wurde. Die Organe wurden dann,
unter Vermeidung nennenswerter Verluste, mit der Wurst-
maschine weiter zerkleinert und nun in Aceton gebracht. Die
Behandlung mit Aceton, welche die Entfernung der Hauptmenge
des Fettes bezweckte, wurde durch wenigstens drei Tage fort-
gesetzt; auch das Aceton wurde mehrmals erneuert. Die ab-
gegossenen Flassigkeiten, Alkohol und Aceton, wurden filtriert,
das Filter samt dem Ungelosten mit dem zerkleinerten Organe
vereinigt und mehrmals mit Aceton ausgekocht. Die filtrierten
Auszige wurden Uber Nacht in den Eiskasten gestellt, wobei
sich die gesuchte Substanz in farblosen Krystallchen abschied.
Das Auskochen des Organs mit Aceton wurde so oft wieder-
holt, bis sich die filtrierte Fllssigkeit nach 24 stdndigem Stehen
im Eiskasten nicht mehr getribt hatte.

Jede dieser Flussigkeiten wurde nun eiskalt durch ein kleines
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bilterchen filtriert, die auf dem Filter gebliebenen Krystalle
mit wenig in Eis gekihltem Aceton gewaschen und auf dem
Filter mit Chloroform (bergossen, worin sie sich sehr leicht
|0sten. Die einzelnen Chloroforrolésungen wurden in einem
tarierten Wageglaschen unter Nachwaschen mit Chloroform
vereinigt, bei maRiger Warme verdunstet und der Verdunstungs-
rickstand im Vacuum Uber Schwefelsdure und Paraffin bis zum
konstanten ~Gewicht getrocknet. Die so erhaltenen Krystalle,
im folgenden als «Krystalle A» bezeichnet, wurden, nachdem
ihr Gewicht bestimmt war, flr weitere Versuche durch wieder-
holtes Imkrystallisieren aus heillem Aceton gereinigt, wofern
fir den Versuch nicht auch weniger reine Substanz geniigte.
Das Umkrystallisieren wurde so oft wiederholt, bis der Schmelz-
punkt konstant blieb. Jede der beim Umkrystallisieren ab-
filtrierten Mutterlaugen wurde verdampft und das Gewicht des
Abdampfrickstandes nach dem Trocknen im Vakuum.bestimmt.
Ks galt mit als Kriterium einer gewissen Reinheit der Krystalle,
wenn die Menge des Abdampfrickstandes der Mutterlauge sehr
gering war.

Um einen Anhaltspunkt flr die Ldslichkeit der aus Nieren
dargestellten Substanz in eiskaltem Aceton zu gewinnen, seien
hier die Gewichte der Rickstande zusammengestellt, welche
beim Verdampfen der von der letzten, demnach reinsten Kry-
stallisation abfiltrierten Mutterlaugen aus den einzelnen Nieren-
paaren erhalten wurden.

1,1508 g Mutterlauge lieferten 0,0040 g Abdampfungsrtckstand,
100 g Aceton losten demnach 0,23 g Substanz.

6,9504 g Mutterlauge lieferten 0,0107 g Abdampfun-srickstand,
100 g Aceton losten demnach 0,15 g Substanz.

6,2008 g Mutterlauge lieferten 0.0138 g Abdampfungsrickstand,
100 g Aceton losten demnach 0,22 g Substanz.

4,3081 g Mutterlauge lieferten 0,0062 g Abdampfungsrickstand,
100 g Aceton losten demnach 0,14 g Substanz.
Fur die folgenden Schatzungen wurde angenom?nen, dai
100g eiskaltes Aceton 0,15 g Substanz und dal} 100ccm eis-
Aceton 0,19 g Substanz l0sen.
Alle Flussigkeiten, welche vor der Wagung der Krystalle A
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abgefallen waren, namlich die von dem zerkleinerten Organe
abgegossenen und filtrierten Alkohol-und Acetonportionen und
die einzelnen Acctonmutterlaugen, welche nach dem Auskochen
des Organs und nach dem Abkuhlen des filtrierten Auszuges
von den abgeschiedenen Krvstallen abfiltriert worden waren,
sowie der letzte Acetonauszug, welcher beim AbkuUhlen im Kis-
kasten klar geblieben war, wurden vereinigt, zunachst aus dem
Wasserbade soweit als maoglich destilliert, der Destillations-
riackstand auf dem Wasserbade getrocknet und der getrocknete
Abdampfrickstand in derselben Weise, wie bei der Gewinnung
der Krystalle A beschrieben ist, wiederholt mit Aceton aus-
gekocht. Beim Erkalten schied sich die Substanz zumeist noch
nicht rein genug aus, es war ihr gewohnlich Fett beigemengt.
Hin- oder zweimaliges Umkristallisieren aus heilBem Aceton
genugte jedoch, um sie in homogenen Krystallen, frei von
amorphen Beimengungen zu erhalten. Dann erst wurden sie
genau so wie die Krystalle A zur Wagung gebracht. Im fol-
genden ist diese zweite Krystallisation als «Krystalle B» be-
zeichnet. Auch sie wurden fur weitere Untersuchungen wie
die Krystalle A gereinigt.

Alle bei der Abscheidung und beim Umkrystallisieren der
Krystalle B resultierenden Mutterlaugen wurden gesammelt und
gemessen. Berechnet man nun aus dem Volumen dieser Mutter-
laugen und der oben angeflhrten Zahl flr die Ldslichkeit der
Substanz, wieviel doppeltbreehende Substanz in diesen Mutter-
laugen enthalten war, so begeht man sicher einen betracht-
lichen Fehler. Doch ist es hochstwahrscheinlich, daR nicht
weniger als die so berechnete Menge doppeltbrechender Sub-
stanz in den Mutterlaugen enthalten war. Unter dieser Voraus-
setzung ist auch im folgenden diese Menge in Rechnung ge-
stellt worden, wie ja Uberhaupt von einer exakten quantitativen
Bestimmung hier keine Rede SeiN konnte. Die so gewonnenen
Zahlen sollten vielmehr nur einen Uberblick Uber die Mensen
doppeltbrechendcr Substanz geben, welche sich in den einzelnen
Organen vorfinden.

Sowohl die Krystalle A als auch die Krystalle B erwiesen
sich in allen Versuchen frei von Phosphor und Stickstoff.
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Bevor in die Berichte Uber die Einzelversuche eingogangen
wird, sei noch, um Wiederholungen zu vermeiden, ein fir allemal
die Methode beschrieben, welche immer zur Verseifung des
Esters angewendet wurde.

Die doppeltbrechende Substanz wurde in Benzol gel0st,
In die Losung Natrium und allméhlich in kleinen Portionen
absoluter Alkohol eingetragen, bis das Natrium vollstandig ge-
|[6st war. Nach 24stiindigem Stehen wurde tiltriert und die
abgeschiedenen Seifen mit Benzol ausgewaschen. Filtrat und
Waschflussigkeit wurden vereinig! und wiederholt mit immer
neuen Mengen Wassers ausgeschttelt, so lange, bis die wasserige
FlUssigkeit nicht mehr alkalisch reagierte. Das im Scheide-
trichter abgetrennte Benzol wurde bei maRiger Warme ver-
dunstet; der Ruckstand, den es dabei hinterlieR, ist im fol-
genden, wie es bel Untersuchungen fettartiger Substanzen ublich
Ist, als «unverseifbarer Rickstand* bezeichnet.

In den vereinigten wasserigen Flussigkeiten wurden die
mit Benzol gewaschenen Seifen aufgeldst und diese LOsung
wiederholt mit immer neuen Portionen Benzol ausgeschuttelt.
Dabei konnten schwer trennbare Emulsionen dadurch vermieden
werden, dald die Seifenlosung vor dem Ausschitteln maliig er-
warmt wurde. Die vereinigten filtrierten Benzolportionen hinter-
lieRen beim Verdunsten immer nur einen sehr geringen Rick-
stand, welcher, wenn er tberhaupt erwahnt wird, im folgenden
als «Ruckstand von der Benzolausschittelung* bezeichnet ist.

Die wasserige, mit Benzol ausgeschuttelte Ldsung der
Se ifen wurde heild mit Salzsiure angesduert, nach dem Erkalten
die abgeschiedenen Fettsduren auf einem Filter gesammelt, in
warmer verdinnter Natronlauge geldst und nochmals durch Salz-
saure abgeschieden. Sie sind im folgenden als -Fettsduren*
beschrieben und zeigten jedesmal die flr Fettsauren cliarak-
I ii'tischen Reaktionen: als namlich eine Kleine Probe dieser
Sauren in verdinntem Ammoniak gelost und der Uberschul3
des Ammoniaks auf dem Wasserbade vertrieben worden war,

>chied diese LoOsung beim Hinzufligen von Chlorcalcium, von
Lhlorbaryum und von Magnesiumsulfat, wie die entsprechenden

Losungen von Fettsduren, Niederschlage ab.
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1. Ein Paar grof3er weiler Nieren.
Gewicht der Nieren 490 ¢

Krystalle A 0,22R9 *
Krystalle B 0,2850 -
~N)75119"g~

In den Mutterlaugen (250 ccm) 0,48  »

Summe 0.99 g, entsprechend 0,20°,V

Die Krystalle A schmolzen nach der Reinigung nicht ganz
scharf hei 07—70° C. Die gereinigten Krystalle A und die ge-
reinigten Krystalle B zusammen wurden dazu verwendet, um
nach her Methode von Parker Mc. Jlhineyl) zu bestimmen,
wieviel Brom sie durch Addition aufnehmen kénnen. 0,103)1 g
Im Vakuum Uber Schwefelsdure und Paraffin getrockneter Sub-
stanz verbrauchten hierbei fUr addiertes Brom 2,0 ccm Thio-

sulfatlosung (1 ccm Thiosulfat = 0,09803 ccm Normal). Die
einem Grammolekil Olsaurecholesterinester (C4H1(0.,) entspre-

chende Menge doppeltbrechender Substanz, d. 1. 048,008 g,
wirde demnach addiert haben 0,779 Gramm-Atome Brom.

2. Bin Paar grofRer weil3er Nieren.

Gewicht der Nieren 570 ¢

Krystalle A 1,1507 »
Krvstalle B 0,8501 -
2,0008 ¢

in den Mutterlaugen (428 ccm) 0,81
Summe 2,82 g, entsprechend 0,50 >

Die Krystalle A schmolzen nach der Reinigung scharf lu |
60-° c.

Bei der Bestimmung des addierten Broms verbrauchten
0,4408 g im Vakuum Uuber Schwefelsaure und Paraffin ge-
trockneter Substanz 4,6 ccm Thiosulfat (1 ccm Thiosulfat —
0,12470 ccm Normal);- 048,608 g Substanz (entspr. C45HT7/0,
wirden demnach verbrauchen 0,840 Gramm-Atome Brom.

*) Siehe Hans Meyer, Analyse und Kunstitutionsermittclung "i*
ganisdier Verbindungen, Berlin 1903, S. 055.
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Die Krystalle B schmolzen nach der Reinigung nicht
scharf bei 47—52° C.. sie wurden verseilt.

Der unverseifbare Rickstand war zum grufiten Teile in
den fir Cholesterin charakteristischen Formen Kkrystallisiert,
zuni geringen Teile bestand er aus einem hellgelben, fast farb-
losen, dickfliissigen Ole. Er zeigte sehr deutlich die Lieber-

mann sehe Cholestolreaktion und war bei 1010 C. bereits voll-
kommen geschmolzen.

Die Fettsauren wurden, wie In meiner ersten Mitteilung

beschrieben ist, in die Bleisalze verwandelt, diese durch Ex-
trahieren mit Ather in zwei Fraktionen getrennt und aus jeder

Fraktion die”“Sauren wieder in Freiheit gesetzt. Die Sauren
aus dem in Ather gelosten Bleisalz schmolzen bei 49° C. und

addierten kein Brom. Die Sauren aus dem durch Ather nicht

geldsten Bleisalz schmolzen bei 47° C. und addierten gleichfalls
kein Brom.

jfc Ein Paar grol3er weil3er Nieren.
Gewicht der Nieren 205 ¢

Krystalle A -0,0468 *
Krystalle B 0,3002 >
0,3470 g

In den Mutterlaugen (298 ccm) 0,57

Summe 0,92 g, entsprechend 0,45 °/o.

Die Krystalle A schmolzen nach der Reinigung 'scharf bel
520 C.; sie wurden verseift.

Der unverseifbare Riickstand bestand zum Teile aus farb-
losen Krystallen mit den fir Cholesterin charakteristischen
Formen, zum anderen Teile aus einem hellgelben dickflussigen
Ole. Er zeigte deutlich die Cholestolreaktion und- war bei
35° C. schon vollstandig geschmolzen. Bei einmaligem Umkry-
stallisieren aus heiBem Alkohol schieden sich farblose, tafel-
formige Krystalle ab, welche bei 140° C. schmolzen und die
Cholestolreaktion zeigten.

Der Ruckstand von der Benzolausschuttlung war sehr
gering, Olig und gab nicht die Cholestolreaktion.

Die Fettsauren schmolzen bei 60° C. und addierten Brom.
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Die Krystalle B schmolzen nach der Reinigung nicht ganz
scharf bei 50—52° C.; auch sie \vurd(»n verseift.

Der unverseifbare Rulckstand bestand aus gelblichen,
langen Krystallnadeln und nur wenig geloem Ol. Er zeigte
die Cholestolreaktion und war bei 123° C. geschmolzen. Beli
einmaligem Cmkrystallisieren aus heillem Alkohol wurden
farblose, tafelformige Krystalle erhalten, welche bei 147° C.
schmolzen und deutliche Cholestolreaktion zeigten.

Der Riuckstand von der Benzolausschittlung war gering,
Olig und zeigte keine deutliche Cholestolreaktion.

Die Fettsauren schmolzen bei 48° C. und addierten nur
wenig Brom.

4. Ein Paar groler weiler Nieren.
Gewicht der Nieren 300 ¢

Krystalle A 0.5118
¥ Krystalle B 0.6023 >
1.1141 ¢

in den Mutterlaugen (384 ccm) 0,73  »
Summe 1,84 g, entsprechendOGl

Die Krystalle A schmolzen nach der Relnlgung scharf hei
52° C.: die gereinigten Krystalle wurden in zwei Halften ge-
teilt, in der einen Halfte wurde die Menge Brom bestimmt,
welche addiert wird, die andere Halfte wurde verseift, wobei
Verluste soweit als moglich vermieden wurden, und einerseits
In den Fettsauren, anderseits in dem mit dem Rickstande
svon der Benzolausschittlung vereinigten unverseifbaren Ruick-
stdnde wieder die Menge des addierten Broms bestimmt.

Die erste Halfte, nach dem Trocknen im Vakuum Uber
Schwefelsdure und Paraffin 0,1431 g, verbrauchten flr addiertes
Brom 0,5 ccm Thiosulfat (1 ccm Thiosulfat = 0,12470 ccm
Normal). 650,624 g Substanz (entspr. C45H7802) wirden 0,270
Gramm-Atome Brom addieren.

Die zweite Halfte der gereinigten Krystalle A, 0,2117 g.
lieferten 0,1778 g Fettsdauren und 0,0185 g unverseifbaren Rick-
stand (samt Ruckstand von der Benzolausschittlung). Pie
Fettsduren addierten Uberhaupt kein Brom. Die 0,0t*5 g
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unverseifbarer Rickstand verbrauchten fur addiertes Brom
0,45 ccm Thiosulfat (1 ccm Thiosulfat = 0,12470 ccm Normal).
Auf 6;>0,024 g unverseifte Substanz berechnet, wirde diese
Zahl 0,171 Gramm-Atome Brom entsprechen.

Die gereinigten Krystalle H schmolzen unscharf bei 45 bis
4H°C.: sie wurden verseift. Der unverseif bare Rilckstand war
nur zum geringen Teile krystallisiert, der Hauptsache nach 6lig;
er zeigte die Cholestolreaktion und war bei 70° schon ge-
schmolzen. Durch einmaliges Umkrystallisieren aus heilem Al-
kohol wurden Krystalle von den fir Cholesterin charakteristi-
schen Formen erhalten, welche bei 1450 C. schmolzen und
die Cholestolreaktion zeigten.

5. Ein Stuckchen Mesenterium.

Dieses Objekt wurde mir, wie die beiden folgenden, von
Herrn Professor Dr. F. Schlagenhaufer, Prosektor des k. k.
Kaiserin Klisabeth-Spitales in Wien, Ubergeben mit der Frage,
oh daraus nicht dieselbe Substanz dargestellt werden konnte,
wie aus der grofien weilRen Niere; bei der histologischen Unter-
suchung seien namlich &hnliche doppeltbrechende Gebilde ge-
funden worden. Herr Professor Schlagenhaufer teilt mir
Uber die Herkunft dieses Objektes und die Resultate der histo-
logischen Untersuchung folgendes mit:l)

«Stlck eines Dinndarmmesenteriums von einem 26jahrigen,
an fibroser Aortitis gestorbenen Manne.

Dasselbe war stark verdickt, fihlte sich wie infiltriert an
und zeigte eine eigentimlich weil3gelbliche Verfarbung. Am
Flachenschnitt sah man Flecken und breite Ziige eines gelb-
weillen Gewebes, das sich deutlich vom Fettgewebe differenzierte.

Mikroskopisch (Gefrierschnitt) ist das Mesenterium von
groBen Mengen geblahter Zellen durchsetzt, in denen Tropfchen
angehauft sind. Dieselben sind doppeltbrechend, farben sich
mit Fettfarbstoffen, geben nur sekundare Osmierung und sind

anscheinend sehr schwer in Alkohol und Ather lslich. Doppelt-
brechende Krystalle sieht man wenige und dann extraeellulér.»

*) Oie pathologisch-anatomische Untersuchung dieses und der beiden

folgenden Objekte ist von Herrn Prof. Schlagenhaufer ausfuhrlich Im
ntralblatt f. palhol. Anatomie, 1007, verdffentlicht worden.

Hoppe-Scyler’'s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIV. 17
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Das Objekt wurde mir, wie die folgenden, in Alkohol
Ubergeben, sein Gewicht war 2,6 g.

. Krvstalle A 0, <r
Krvstalle B 0,0792 »
0,1108 ¢

in den Mutterlaugen (107 ccm) 0,20

Summe 0,81 @, entsprechend 12° ..
Die Krvstalle A zeigten nach der Reinigung dasselbe

Aussehen wie die doppeltbrechende Substanz der Nieren, sie
schmolzen nicht ganz scharf bei 58—55° 0. und lieRen bei
Anstellung der Cholestolreaktion das charakteristische Farben-
spiel nur langsam eintreten: sie wurden verseift.

Der unverseifbare Rlckstand war nur zum geringen Teile
krystallisiert und bestand der Hauptsache nach aus einem farb-
losen, dickflissigen Ole; er zeigte die Cholestolreaktion und
war bei (KI" C. vollkommen geschmolzen. Fs gelang in diesem
Falle nicht, durch einmaliges Umkristallisieren aus heilsem
Alkohol nine Cholesterinkryslalle zu erhalten: den Krystallen,
welche sich beim Erkalten des Alkohols abschieden und die
fur Cholesterin charakteristischen Formen zeigten, war viel-
mehr etwas von dem farblosen Ole beigemengt. Fir eine
weitere Reinigung war die Menge der abgeschiedenen Krvstalle
zu gering. Auch die Menge der Fettsauren reichte, nachdem
die den Fettsduren zukommenden Reaktionen angestellt wor-
den waren, zu weiteren Versuchen nicht mehr aus.

Die Krvstalle R zeigten nach der Reinigung dasselbe Ab-
sehen und dasselbe Verhallen bei der Cholestolreaktion. wie
die Krvstalle aus den Nieren und schmolzen nicht ganz schart
bei 45—47° C.. auch sie wurden verseift.

Der unverseifbare Rickstand bestand wieder zum ge-
ringeren Teilt» aus Krystallen, zum grof3eren aus dem farblosgn
Oie; er zeigte die Cholestolreaktion und war bei 101° C. ge-
schmolzen. Auch hier* schied sich bei einmaligem Umkrystalli-
sieren aus heiliem Alkohol nebst Krvstallen |n den far Cholesterin
charakteristischen Formen auch etwas von dem farblosen Oie
aus. Die von dem Oie, so gut es ging, abgeprel3ten Krystalle
schmolzen bei 124° C.
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6. FiIn Stuckchen Mesenterium.

Herr Professor Schlagenhaufer teilt mir Gber dieses
Objekt folgenfies mit:

«DUnndarmmesenterium eines 72jéhrigen, an einem in
das Duodenum
nen Mannes.

Makroskopisch und mikroskopisch gleiche Verhéltnisse
wie bei 5.*

Auch dieses Objekt wurde mir in Alkohol Ubergeben,
sein Gewicht betrug 73,1 @.

Krystalle A 0,3446 ¢
Krystalle B 0,1549 »

0,4995 ¢
in den Mutterlaugen (335 ccm) 0.64  »

Summe 1,14 g, entsprechend 1,6%/«.

Die Krystalle A zeigten wieder dasselbe Aussehen und
dasselbe Verhalten bei der Gholestolreaktion wie die Krystalle
aus Nieren und schmolzen nach der Reinigung scharf bei 41° C,;
sie wurden verseift.

Der unverseifbare Rlckstand bestand zum grofieren Teile
aus Krystallen, zum geringeren aus dem farblosen, dickflissigen
Ole, er zeigte die Gholestolreaktion und war bei 1110 G. ge-
schmolzen. Nach einmaligem Umkrystallisieren aus heilem Al-
kohol wurden Krystalle von den charakteristischen Formen des
Gholesterins erhalten, welche bei 145° G. schmolzen.

Die Fettsduren addierten etwas Brom und schmolzen bei
m* G.

0,1626 g dieser Fettsauren, im Vakuum uUber Schwefel-
saure getrocknet, wurden in Alkohol gel6st, die Ldsung mit
ein wenig Phenolphthalein versetzt und mit Natronlauge titriert;
hierzu waren 6,4 ccm Lauge (1 ccm Lauge — 0,09330 ccm
Normal) erforderlich. Daraus berechnet sich das

gefundene Aquivalentgewicht: 272
Berechnet fiir CI6HWO*: 256,256
¥ CLBHM)* 284.288
AV I 17*
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Die neutralisierte Fllssigkeit wurde nun mit einem Tropf-
chen Kssigsdure wieder ungesdauert, mit Chlorbaryum ausge-
fallt, der abgesetzte Niederschlag auf einem Filter gesammelt
und mit Wasser un i, um das Phenolphthalein zu entfernen, mit
Alk» »liol ausgewaschen. (). 1500 g des ausgewaschenen und bei
110° (’. getrockneten Niederschlages ergaben nach dem Ab-

rauehen mit'.Schwefelsdure 0,01ik> g Raryumsulfat.
Gefunden: 20,2% Ha
Jterertinet fur (P,,;I1$,0,0ki : 21.21°/4 »

Die Krystalle B sahen ebenso aus, wie die Krvstalle aus
den Nieren, auch sie gaben die Gholestolreaktion nur langsam
jedoch auttaliend schwach. In gereinigtem Zustande schmolzen
sie <*twas unscharf hei 07—()9l <1:. sie wurden verseift.

Der unvgTseifbare Rickstand wurde durch ein farbloses.
dickflissiges Ol gebildet, in welchem sich nur wenige farblose,
tafelformige Krystalle fanden. Kr zeigte nur schwache Cholestol-
reaktion und war bei 50° G. schon geschmolzen. Reim Um-
krystallisieren aus heillem Alkohol wurden keine Krystalle mehr
erhalten.

Der Rickstand von der Renzolaussehuttlung war sehr
gering, er war nur zum Teile krvstallinisch und zeigte nur
undeutliche Gholestolreaktion.

Die Fettsauren schmolzen bei 51° G. und addierten kein
Brom.

7. Kin Stuckchen Granulationsgewebe.

Uber di(»ses dritte Objekt, das ich von Herrn Professor
Schlagenhaufer erhielt, teilt er mir folgendes mit:

Granulat ionsgew ehe von einem 15jahrigen Manne, der
an einer Staphylomykose gestorben war, wobei sich eigentliim-
liche aktinomykoseé&hnliche Abszesse in den Nieren und im peri-
renalen Bindegewebe

In den Nierenabszess(»n, wie in dem lichtgelb gefarbten,
perirenalen Granulationsgewehe reichliche Mengen, zum Teil
Intracellulér, zum Teil extracellular gelegener, doppeltbrechender

Substanz, von gleichem mikrochemischem Verhalten wie hei
5. und d.*



Dop|>i‘lUm*oh<?n<le Substanzen aus putholoj’isrlicn Organen. 251

Dieses, mir in Alkohol Ubergebene Objekt wog 13.5 g¢.

Krystalle A 0,[f>2t g
Krystalle B _

0.it»21- g
In den Mutterlaugen (198 cemj 0,38

Summe 0,81 ¢, entsprechend

Die Krystalle A zeigten dasselbe Aussehen und dasselbe Ver-
halten bei der Choleslolreaklion; nach der Beiflgung schmolzen
sie nicht ganz scharl bei 37—39°G. . sie. wurden verseift.

Der unverseifbaré Hiicksland bestand zum weitaus grof3ten
Teile aus dem larblosen dickflissigen Oie, nur zum geringeren
aus Krystallen, er zeigte deutliche Cholestolreaktion. Beim
liImkrystallisieren aus heillem Alkohol wurden nur einige* wenige
Krystalle von den charakteristischen Formen des Cholesterins
erhalten, welche die Cholestolreaktion zeigten; fur die Schmelz-
punktbestimmung reichte dann ihre Menge nicht mehr aus.

Die Fettsauren schmolzen bei 18" C. und addierten kein
Brom.

Als die Mutterlaugen in der angedeuteten Weise verar-
beitet wurden, um die Krystalle B zu gewinnen, schied sich
zunachst beim Erkalte» der mit heiBem Aceton bereiteten Aus-
zige nur ein 01 aus; dieses wurde nochmals in heiRem Aceton
gelost, als aber die Losung im Eiskasten erkaltet war, blieb
sie vollkommen klar. Aus diesem Grunde hat auch, da keine
Garantie geboten ist, da3 die Mutterlaugen mit doppoltbrechender
Substanz gesattigt waren, die Berechnung der Menge der geldst
gebliebenen Substanz noch weniger Anspruch auf Dichtigkeit
als in den vorher beschriebenen Fallen.

8. Die Intima zweier atheromatoser Aorten.

~ ~ — JIS

Herden eigentimliche, noch ratselhafte Substanz aufmerksam

S'macht, habe ich untersucht, ob nicht auch bei der athero-
matiisen Erkrankung die doppeltbrechende Substanz eine Rolle
spiele. Von zwei hochgradig erkrankten Aorten, bei denen

eine nennenswerte Verkalkung noch nicht eingetreten w*ar.
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wurde die Intima sorgféltig abprépariert und in der beschrie-
benen Weise auf doppeltbrechende Substanz verarbeitet. So-
wohl die ersten Acetonausziigo, als auch die bel Aufarbeitung
der Mutterlaugen gewonnenen blieben beim Erkalten vollkommen
klar: nennenswerte Mengen doppeltbrechender Substanz waren
also in diesen Objekten nicht enthalten.

Sollen nun aus den Ergebnissen der beschriebenen Ver-
suche SchluRfolgerungen gezogen werden, so liegt eine Schwierig-
keit darin, dal® die Beobachtungen an Praparaten erhoben wurden,
die verschiedener Herkunft und wenn auch sehr &hnlich, doch
verschieden in ihren Eigenschaften waren.

Allen Praparaten war eigentiimlich die einheitliche Krv-
stallfform, das Verhalten gegen Ldsungsmittel, die langsam ein-
tretende Cholestolreaktion und, soweit dies konstatiert wurde,
bei der Spaltung mit Natriumathylat als integrierende Spaltungs-
produkte Cholesterin und S&uren von den Eigenschaften der
Fettsauren.

Die Verschiedenheit der Praparate liegt zundchst im
Schmelzpunkte. Wenn auch bei den einzelnen Préaparaten durch
fortgesetztes Umkrystallisieren ein konstanter, meist scharhr
Schmelzpunkt erzielt werden konnte, so beweist doch schon
die Verschiedenheit der konstanten Schmelzpunkte der einzelnen
Praparate, dald sie nicht aus einer einheitlichen chemischen
Verbindung bestehen, trotz vieler Tatsachen, die daflir sprechen
wurden, sondern aus einem Gemenge; noch mehr geht dies
aus den Abweichungen hervor, welche die bei der Verseifung
eentstehenden Spaltungsprodukte aufweisen.

Bertcksichtigt mau, dal die angedeuteten Unterschiede
auch bei den Praparaten aus Nieren sich vorfinden, so kann
man wohl aussagen, dal die aus den beiden erkrankten Me-
senterien, sowie aus dem Granulationsgewebe dargestellten Sub-
stanzen im wesentlichen dasselbe sind, wie die aus den Nieren
gewonnenen. Solche Objekte konnen daher ganz gut zum Stu-
dium der chemischen Eigenschaften dieser doppeltbrechemh n
Substanz mit herangezogen werden.
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Die Versuche, welche angestellt wurden, um eine Orien-
tierung Uber die Menge der doppeltbrechenden Substanz in
erkrankten <Irganen zu gewinnen, ergaben, dal diese Mengen,
wenn auch sehr verschieden, doch immerhin recht betrachtlich
sein konnen. ) \ o B

Die I'ntersuchung der bei der Verseifung entstellenden
Produkte bat auch gegentiber meiner ersten Mitteilung manch
neue Resultate zutage gefdrdert.

Zunachst wurde die Tatsache festgestellt, dall an dem
Aufbau des Estergemenges nicht eine Saure, sondern deren
mehrere beteiligt sind. Man wird wohl nicht fehlgehen, wenn
man schlielt, dal} die liuuptmenge dieser Sauren aus Stearin-
saure und Palmitinsaure bestellt: daflr spricht das Verhalten
des S&uregemenges gegen LoOsungs- und Fallungsmittel, das
Aussehen, der Schmelzpunkt und in einem Falle die Bestimmung
des Aquivalentgewichtes. In einigen, aber nicht in allen Fallen,
war, wie das Verhallen gegen Brom beweist, eine ungesattigte
Saure vorhanden, also wohl wahrscheinlich Olsture.

t nter den dem Estergemenge zugrundeliegendin Alkoholen
spielt jedenfalls das Cholesterin eine grole Rolle. Das Cho-
lesterin konnte aus fast allen Praparaten, welche daraufhin
untersucht wurden, rein, mit allen charakteristischen Eigen-
schaften erhalten werden. Es ist aber nicht der einzige Alkohol,
und ich glaube in dem oft farblosen Ole, das im unverseifbaren
llickstand neben den Cholesterinkrystallen enthalten war, die
tbrigen suchen zu missen. Uber die Mengen des Cholesterins
geben die Versuche, welche nach der Methode voni Parker
Mc. Ilhiney durchgeflihrt wurden, einigen AufschluB.

Zur Frage, wieweit man die dort erhaltenen Zahlen auf
Cholesteringehalt beziehen darf, seien zwei Versuche beige-
bracht. Der eine wurde mit reinem Cholesterin im hiesigen
Caboratorium von D. V. Mucha durchgefiinrt, der mir seine
C' sultate zur Verflugung stellte. Den anderen habe ich mit
dem in meiner ersten Mitteilung beschriebenen Elaidinsture-
¢ bolesterinester angestellt.

~_0,1831 g Cholesterin verbrauchten fir addiertes Hrom
-1 Ceém Thiosulfat (1 ccm Thiosulfat = 0,12170 ccm



254 Th. Lanzer, liber doppeltbrechende Substanzen.

Durch ein Grammolekil Cholesterin (C?71IMO) = 384,852 ¢
wurden demnach 2,000 Gramm-Atome Brom addiert.

| 0,1808 g Elaidinsaurecholesterinester verbrauchten fir ad-
diertes Brom 8.4 Irin derselben Thiosulfatlosung; ein Gramm-
molekil des Esters (G4iH7fi02) = 018,008 addierte demnach
0,04 Gramm-Atome Brom.

Lieferte das Cholesterin einen mit der Theorie tadellos
stimmenden Wert, so lafit die Ubereinstimmung bei dem Ester
desCholesterins mit der ungeséattigten Saure einiges zu wiinschen
ubrig, und dieser Versuch mahnt zur Vorsicht, wenn aus den
bei doppeltbrechender Substanz gefundenen Zahlen auf die darin
enthaltene Cholesterinmenge geschlossen werden soll. Das eine
jedoch geht mit Sicherheit aus diesen Zahlen hervor, dal! das
Cholesterin nicht den einzigen Alkohol des Estergemenges bildet;
denn selbst wenn man di(* Olsaure vernachléssigt und annimmt,
dal» auBer dem Cholesterin kein ungeséattigter Alkohol mehr
vorhanden ist, so ist immer noch bedeutend weniger Brom
addiert worden als zwei Atome auf ein Molekll Ester.

Noch sicherer ist dies aus dem einen Versuch zu sehen,
In welchem im unverseifbaren Rickstande die Menge des ad-
dierten Broms bestimmt wurde. Ich unterlasse es absichtlich, aus
diesem einen Versuch weitere Schlisse zu ziehen, da ein Ver-
such zur Beweisflihrung nicht gentigt; seine Resultate aber sollen
mir die Wege zur Fortsetzung der Untersuchungen weisen.



