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Zwanzigste Tagung
der Deutschen Pathologischen Gesellschaft in Wiirzburg
am 1. bis 3. April 1925.

A.
Eroffnungsansprache Herr M. Askanazy- Genf:

Hochverehrte Herren!

Indem ich als Vorsitzender die 20. Tagung der Deutschen Patho-
logischen Gesellschaft fiir eroffnet erklire, erfiille ich die ehrenvolle Auf-
gabe, Sie alle im Namen des Vorstands herzlich willkommen zu heifen.
Wie schon die Anmeldungen zu den wissenschaftlichen Darbietungen unserer
Vereinigung vermuten lieBen, koénnen wir heute feststellen, daf die Teil-
nahme aus dem Kreise unserer Mitglieder und auch noch iiber diesen
Rahmen hinaus eine erfreulich groBe ist. Die Tagung erhilt noch dadurch
eine besondere Priigung, daB wir unter den Teilnehmern dieses Mal auch
eine stattliche Zahl auslindischer Mitglieder begriifen diirfen. Und darin
liegt wohl etwas Symbolisches. Wie mir, dem Vorsitzenden dieser Zu-
sammenkunft, die Aufgabe gestellt ist, die deutsche Wissenschaft im Aus-
lande zu vertreten, so sind Vertreter der auslindischen Wissenschaft her-
gekommen, um uns die Friichte ihrer Forschungen zu bringen, um an
unserem Gedankenaustausch mitzuarbeiten und schon durch ihre Gegen-
wart die Ausbreitung unserer Erkenntnisse zu erleichtern. Dafl Wiirzburg
eine solche Anziehungskraft ausiibte, liegt nicht nur an der Liebenswiirdig-
keit des hier wirkenden und uns in seinem Institut so gastlich aufnehmenden
Kollegen Schmidt, nicht nur an dem Reichtum der Stadt an historischen
Denkmilern und architektonischen Meisterwerken, sondern auch daran, daB
die Stitte stets hervorragende Meister der Medizin in Theorie und Praxis
aufzuweisen hatte. . Es ist kaum moglich, in der zur Verfiigung stehenden
Zeit alle Namen aufzuzdhlen, deren hier in Verehrung und Bewunderung
zu gedenken wire. Aber dies eine empfinden wir heute alle, daf wir
auf diesem Boden in dem Titanenschatten Rudolf Virchows wandeln.
Sandte Virchow doch von hier aus zum ersten Male seine griften,
grundlegenden Gedanken und Werke in die Welt, um sie spiter in Berlin
zu vervollstindigen und zu vertiefen. Herr Kollege Schmidt wird uns
dariiber noch einiges aus den Akten seines Instituts berichten konnen.
Virchows Nachfolger haben den Ruf der Wiirzburger pathologischen
Anstalt als Erben treu zu wahren verstanden und rege mitgeschaffen an
dem weiteren Ausbau der Pathologie.
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Unsere Wissenschaft ist an keiner medizinischen oder naturwissen-
schaftlichen Stromung, die im Laufe der Jahrzehnte zur Geltung kam,
achtlos voriibergegangen, immer wieder die Frage priifend, wieweit neue
Richtungen und Methoden der allgemeinen Pathologie oder den pathologisch-
anatomischen Studien fruchtbar sein koénnen. Mehrere von uns haben
sich zu den Lehren der Konstitutionspathologie geduflert. Sie bedeutet,
wenn ich mich so ausdriicken darf, im wesentlichen eine Verschiebung des
itiologisch-pathogenetischen Spektrums nach der Seite der inneren Krank-
heitsursachen. Es wird in der Entwicklung der Wissenschaft immer so
bleiben, daB die eindringende Forschung einer Epoche sich gerne be-
sonderen Gebieten zuwendet, die sich als ertragreich erweisen, und dann
wird sie sich durch eine weitere zu erginzen haben, die bis dahin weniger
gepflegte Stoffe in den Vordergrund riickt. So ist es zu begriifen, daB die
inneren Faktoren (Erblichkeit usw.) eine vertiefte Bearbeitung erfahren. Aber
es ist nicht ohne tieferen Sinn, daB es in dieser Zeit gerade wieder &uBere
Einfliisse sind, deren Bedeutung wir in den jiingeren Stadien der experi-
mentellen Krebsforschung schitzen lernten. Auch die Funktion ist als
Ausdruck der Konstitution ein wesentlicher Leitstern. Man hat manchmal
von klinischer Seite unserer Wissenschaft den Vorwurf gemacht, da8 die
funktionelle Seite des verinderten Korper-, Organ- und Gewebszustandes
nicht hinreichend beachtet wiirde. Sicherlich trifft das nicht zu. Ich kann
mir kaum vorstellen, da8 man morphologische Abweichungen betrachtet,
ohne der Frage nach ihren Folgen fiir die Lebenstitigkeit der Teile nach-
zugehen. Der wesentliche Unterschied zwischen Kliniker und Pathologen
liegt in der Bewegungsrichtung der Gedanken. Der Kliniker geht von
der Funktion zur Morphologie, der Pathologe von der Morphologie zur
Funktion; beide miissen sich auf dem Wege friiher oder spiter treffen.
Ich konnte aus eigener Erfahrung anatomisch getrennte Stadien eines
pathologischen Zustands auffiihren, die der Klinik dann als funktionelle
Grundlage dienten. Ist doch auch durch die allgemeiner gewordene An-
wendung des Tierexperiments in der pathologischen Anatomie manche
vitale Erscheinung sinnfilliger vor Augen getreten.

Ja, geht man in der Bewertung des funktionellen Moments nicht hier
und da schon zu weit, z. B. wenn man fiir den Entziindungsbegriff eine
rein funktionelle Definition aufstellen will? Das geht nicht an. Die Logik
verlangt, daB der Inhalt eines Begriffs durch die Gesamtheit seiner wesen-
lichen Merkmale auszudriicken ist. Es muB also der itiologisch-patho-
genetischen, der morphologischen und funktionellen Eigenart im gleichen
MaBe Rechnung getragen werden, soweit, wie bei dem Entziindungsbegriff,
unsere Kenntnisse dazu ausreichen. So schreitet unsere Arbeit, frei von
Einseitigkeit, fort. Etwas Beunruhigung koénnte heute nur die Nomen-
klatur hervorrufen, die uns wohl eines Tages dazu veranlassen diirfte, eine
Nomenklatur-Kommission zu ernennen. Sie hiitte natiirlich nur die all-
gemeinen Prinzipien festzulegen bzw. wieder in Erinnerung zu bringen.

Wenn ich einige Worte iiber die Titigkeit des Vorstandes wihrend
der laufenden Amtsperiode seit Januar 1924 sagen darf, so war ich zwei-
mal in der erfreulichen Lage, die Gliickwiinsche unserer Gesellschaft aus-
zusprechen; einmal aus AnlaB des 70. Geburtstages von Kollegen
Simmonds, dann bei Gelegenheit des 50 jihrigen Doktorjubiliums von
Kollegen G. Pommer. Leider bot sich die Gelegenheit hiufiger, in
denen ich den Hinterbliebenen dahingegangener Mitglieder das Beileid
und die aufrichtige Teilnahme unserer Gesellschaft zum Ausdruck bringen
muBte. Seit unserer letzten Tagung in Gottingen, noch unter der Amts-
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fithrung von Kollegen Schmidt, hatten wir den Tod von Pio Foa zu
beklagen, des nicht nur in seinem Vaterlande hochangesehenen Pathologen
und Senators, sondern des auch uns seit langem nahestehenden Forschers.
Ich entsinne mich noch gerne des Augenblicks, als ich vor 25 Jahren
Virchow zum ersten Mal in die pathologisch-anatomische Abteilung der
Naturforscherversammlung in Aachen etwas verspitet eintreten sah, um-
geben von den Herren Foa und Morpurge. Mancher von Ihnen wird
sich des ersten Internationalen Kongresses fiir Pathologie in Turin von 1911
dankbarst erinnern, wo wir bei den Herren Foa und Morpurgo eine so
freundliche Aufnahme fanden und unter ihrer Leitung so viel Interessantes
kennen lernten. Wir freuen uns, Kollegen Morpurgo heute in unserer
Mitte zu begriiBen. Foa, der viel Altere von beiden, ist im September 1923
verschieden, geehrt als das Haupt einer grofen italienischen Pathologen-
schule, in der schon die Schiiler von Foas Schillern Lehrstiihle bekleiden.
TIhm folgte im Tode im April 1924 Richard Paltauf, der in unserer
Gesellschaft wie Wissenschaft eine bedeutende Rolle gespielt hat, der sich
auf so vielen Gebieten betitigt hat, daB es schwer zu sagen ist, ob er in
der pathologischen Anatomie, der Bakteriologie oder Serologie seine geistige
Heimat besa. Er galt uns als eine deutsche Siule auf dsterreichischem
Boden. Alsdann verschied plotzlich am heiligen Abend 1924 Ernst
Hedinger, noch ehe er die Hohe seines Daseins ganz erreicht hatte.
Wir verdanken ihm zahlreiche, griindliche Beitrige auf fast allen Gebieten
der pathologischen Anatomie, die er selbst verfaBt hat oder durch eine
groBe Schiilerzahl veroffentlichen lieB. Hedinger war ein groSer
Schweizer Patriot, wie gerade der wahrnehmen konnte, der in der Schweiz
lebt. So hat er dort auch im medizinischen Leben sehr anregend gewirkt,
z. B. in der Schweizer Naturforschenden Gesellschaft, der Muttergesellschaft
unserer Naturforschergesellschaft, seit 1917 eine besondere biologisch-
medizinische Sektion gegriindet. Diese Reihe von Trauerfillen findet
ihren ergreifenden AbschluB in dem so frithen Hinscheiden Johann
Georg Monckebergs im Mirz 1925, unter dessen frischem Ein-
druck wir noch heute stehen. Seine vornehme Personlichkeit, seine ruhige
Art war uns allen vertraut, sein Scheiden aus Strafburg, das er schwer
erkrankt verlassen mufite, wird bei uns unvergessen bleiben. Sein wissen-
schaftliches Werk fand in seiner autoritativen Beherrschung der Herz-
und GefdBkrankheiten seine Kronung. Ich werde in der Geschiftssitzung
beantragen, daB wir wieder den Brauch aufnehmen, den Dahingegangenen
durch ihre Nachfolger einen LebensabriB mit Angabe ihrer Verdffent-
lichungen zu widmen. Aber heute bitte ich Sie, ihr Andenken dadurch
zu ehren, daB Sie sich zum Zeichen der trauernden Erinnerung von Ihren
Sitzen erheben. Wir werden im Geiste dieser Ménner weiterwirken.

Wenn ich nun zu unserer Tagesordnung iibergehe, so bitte ich schon
jetzt, daB Sie auf die groBe Zahl der Redner in der Form Riicksicht
nehmen, daf Sie die vorgeschriebene Zeit nicht {iberschreiten. Wir wollen,
wie es seit der Leipziger Tagung 1909 geschah, fiir die einzelnen Redner
15 Minuten, fiir die Redner in der Aussprache 5 Minuten festhalten, werden
aber fiir noch kiirzere Fassung dankbar sein.

1*
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B.
Begriifungsansprache Herr M. B. Schmidt-Wiirzburg:

Hochgeehrte Herren!

Es freut mich, die Deutsche Pathologische Gesellschaft zum ersten
Male in Wiirzburg begriifen zu konnen. Wiirzburg spielt fiir die Ent-
wicklung der Pathologie in Deutschland eine bedeutsame Rolle; denn hier
wurde das erste pathologische Institut, neben denjenigen von Wien und
Prag, gegriindet, und zwar durch Rudolf Virchow, als er im Jahre 1849
aus dem Strudel der Berliner Revolution an diese Universitit berufen
wurde. Allerdings war Virchow nicht der erste Vertreter des Fachs in
Wiirzburg. Vor ihm wirkte Bernhard Mohr als Privatdozent und dann
als Professor mehrere Jahre hindurch bis zu seinem friilhen Tod; als
Obduzent und als Lehrer ist er offenbar tiichtig gewesen, an wissenschaft-
licher Forschung aber hat er nichts geleistet und so hat ihm die Nach-
welt keinen Kranz geflochten und kaum einem von Ihnen wird sein Name
bekannt sein.

Das Institut, in welchem Virchow zu arbeiten begann, steht noch
heute duBerlich unveriindert; es ist der von Petrini 1705 im Garten des
Juliusspitals errichtete Pavillon, ein schoner zweitiirmiger Barockbau. Er
umschloB gemeinsam die beiden Reiche von Ko6lliker und Virchow und
hier hat dieser, wie er selbst spiiter erzihlte, die Zellularpathologie ge-
schrieben. Es sind jetzt genau 70 Jahre vergangen, seitdem mit dem April-
heft des 8. Bandes von Virchows Archiv der Satz: ,,Omnis cellula e cellula®
in die Welt hinausging. Nach 4 Jahren siedelte das Dioskurenpaar in
ein neu errichtetes Gebdude in unmittelbarer Nachbarschaft iiber, welches
weitere 25 Jahre lang beide Disziplinen beherbergte; jetzt enthilt das-
selbe als ,,Medizinisches Kollegienhaus* mehrere andere Universitiitsinstitute.
Die Protokollbiicher des Instituts gehen bis auf die Virchowsche Zeit
zuriick. Ich lege das erste derselben aus dem Jahre 1850 Ihnen hier vor;
sein Titel ist von Virchow geschrieben und es enthilt Sektionsprotokolle
von seiner eigenen Hand. Von anderen Reliquien aus diesen Jahren
existiert nur noch der Arbeitstisch, an welchem Virchow mikroskopiert
haben soll. Aber auch ein Zeuge derselben Zeit lebt noch, welcher unter
Virchow gearbeitet hat: der Senior unserer Gesellschaft, Josef Eberth,
welcher in wenig Monaten seinen 90. Geburtstag begehen wird; er war in
der Reihe der Wiirzburger Assistenten Virchows der dritte und als
solcher der Nachfolger von Ernst Haeckel.

Als Virchow 1856 nach Berlin zuriickgekehrt war, wurde August
Forster sein Nachfolger, dann v. Recklinghausen, bis er an die neu-
gegriindete Universitit StraBburg iibersiedelte, darauf Klebs und Rind-
fleisch, spiter Borst und Kretz. Wihrend wir Alteren von Virchow
und seinen iibrigen Nachfolgern einen vollen Eindruck der Personlichkeit
bewahren, weil sie alle noch Mitglieder der jungen pathologischen Gesell-
schaft wurden und an unseren Tagungen teilnahmen, kennen wir von
Forster wohl sein vortreffliches Handbuch der pathologischen Anatomie,
welches durch sieben Auflagen fortgefiilhrt worden ist, und seine mono-
graphische Bearbeitung der MiBbildungen, aber iiber seine Personlichkeit
wird kaum jemand von uns etwas wissen, da er schon 1865 gestorben ist.
Lr war, 1 Jahr jinger als Virchow, in Weimar geboren, gehorte keiner
pathologisch -anatomischen Schule an, sondern hatte sich selbstindig in
das Tach hineingearbeitet und dariiber als Assistent und Dozent der
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Klinik in Jena Vorlesungen gehalten. Seine erste literarische Arbeit war
eben dieses Handbuch, welches ihm den Weg zur Professur in Gottingen
bahnte, von wo er nach Wiirzburg kam. In die 6 Jahre, wihrend welcher
v. Recklinghausen in Wiirzburg tétig war, filit seine wichtige Entdeckung
der Kokkenembolien bei Pyimie; unter ihm gingen als Assistenten durch
das Institut: Langhans, Koster und Ponfick. Klebs blieb nur 2 Jahre
in Wiirzburg, dagegen wurde dasselbe fiir Rindfleisch der Schauplatz
einer 30jdhrigen fruchtbaren Titigkeit. Rindfleisch bezog 1878 ein
neues Institut, welches wiederum dicht neben dem vorherigen errichtet
war und nach weiteren 30 Jahren von seinem Nachfolger Borst von
Grund aus neu ausgestattet und in diesem Zustande von Borsts Nach-
folger Kretz iibernommen und 2 Jahre hindurch geleitet wurde. So voll-
kommen dieser Bau an der KollikerstraBe, das jetzige Hygienische Institut,
auch war, wurde die Trennung der Kliniken vom alten Juliusspital auch
fiir das pathologische Institut der AnlaB, sich von dem alten historischen
Boden loszureifen. So haben wir 1921 dieses Haus, in welchem wir
heute versammelt sind, als vierte Heimstitte bezogen. Ich hoffe, daB in
seinen Ridumen unsere Tagung einen recht gliicklichen Verlauf nimmt!

Herr S. J. Thannhauser-Heidelberg:
Referat iiber den Cholesterinstoffwechsel.

Chemischer Teil

Die alte Aaschauung, da8 das Eiweil allein lebendig ist, d. h. die
Lebenserscheinungen mit dem Zustand des EiweiBmolekiils in der Zelle
untrennbar verkniipft seien, besteht heute nicht mehr zu recht. Je mehr
man durch die chemische Forschung Emil Fischers das EiweiBmolekiil
erkannte, je mehr man sah, daB lebendiges Eiweif und totes Eiwei in
seiner chemischen Struktur sich nicht mehr unterscheiden, desto mehr trat
die Bedeutung des EiweiBmolekils fiir die Lebenserscheinungen zuriick.
Lebenserscheinungen sind Bewegungserscheinungen. Um Lébenserschei-
nungen hervorzurufen, miite das Eiweif fihig sein, rasch Zustands-
dnderungen zu vollfiihren. Lange Zeit hat man in der Koagulierbarkeit
gewisser EiweiBkomplexe die Labilitit des EiweiBmolekiils bewiesen ge-
glaubt. Es stellte sich aber heraus, daf die Koagulationsfihigkeit nicht
so sehr durch das EiweiBmolekiil selbst bedingt ist, als vielmehr durch
den Zustand des Mediums, in dem das EiweiBmolekiil sich in kolloidaler
Losung befindet. Der Zustand dieses losenden Mediums ist von sehr
vielen Faktoren abhingig. Einer der wichtigsten Faktoren fiir alle Losungs-
bedingungen in den tierischen Geweben und Fliissigkeiten ist eine Gruppe
von Substanzen, fiir die Overton die Gruppenbezeichnung ,Lipoide“ ein-
gefithrt hat. Das Gemeinsame dieser Gruppe ist die Fihigkeit in fetten
Oelen leichter loslich zu sein als in Wasser. Fiir Overton sind noch
Lezithin und Cholesterin die einzigen Substanzen, welche fir die Zelle
als Lipoidsubstrat in Frage kommen. Bang geht in seiner Definition der
Lipoidstoffe weiter als Overton, indem er alle Stoffe der Zelle, welche
in organischen Losungsmitteln Ather, Alkohol, Chloroform, Benzol 16slich
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sind, in die Gruppe der Lipoide rechnet. Das grundlegend Wichtige war
die Erkenntnis, daB in der Zelle Stoffe existieren, die in ihrem phy-
sikalischen Verhalten durchaus verschieden sind von den Kohlehydraten
und EiweiBkorpern, die in ihren physikalischen Eigenschaften zwar den
Fetten gleichen, aber sich in ihrer biologischen, d. h. funktionellen Wertig-
keit von den Fetten prinzipiell unterscheiden. Fette sind fiir den Organis-
mus Energie-liefernde Brennstoffe und Heizmaterial, Lipoide haben fiir
den Energiehaushalt, wenn iiberhaupt dann nur eine untergeordnete
Bedeutung. Die Bedeutung der Lipoidstoffe liegt in ihren physikalischen
Eigenschaften. Als integrierender Bestandteil jeder Zelle finden sich diese
Stoffe besonders in den die Zellverbénde verbindenden Grenzflichen. Mag
man mehr der Annahme zuneigen, daB die Lipoide membranartig die
Zellen gegeneinander abgrenzen, oder daf sie als stindig verdnderliches
Fluidum die Zellen umgeben, sicherlich findet sich das aus Lipoidstoffen
bestehende Substrat nicht allein nur aanf der Zelloberfliche, es durchtrinkt
vielmehr die Zelle und befihigt reaktionstrige Massen Oberflichenver-
dnderungen einzugehen. Zur chemischen Darstellung der Lipoidstoffe
benutzt man als Ausgangsmaterial lipoidreiche Organe, die Nervensubstanz
und das Eigelb. Die Lipoidstoffe sind aber, wenn auch in geringerer
Menge, in allen tierischen Organen vorhanden.

Was wissen wir nun heute iiber den Chemismus der lipoiden Sub-
strate der Zellen? Welche chemische Konstitution kommt den einzelnen
Lipoidkérpern zu?

Wir unterscheiden vier Gruppen:

die Phosphatide
,» Sulfatide
, Cerebroside
» Sterine.

Die Phosphatide zerfallen in mehrere Gruppen, von denen die
Monoaminephosphatide und die Diaminophosphatide gut charakterisiert sind.
Der Typus des Monoaminophosphatides ist das Lezithin. Im Lezithin-
molekiil ist die 3-basische Phosphorsiiure mit einer Hydroxylgruppe mit
dem Glyzeridrest, der zwei Fettsiureradikale enthilt, mit der zweiten
Hydroxylgruppe mit dem Cholin verestert. Die dritte Hydroxylgruppe der
Phosphorsidure im Lezithin ist unbesetzt.

CH,0- OCR

|
CHO - OCR
|
CH,\
0

} Glyzerid

b
OH—P =0
¥ i
 CH, - CH,0
Cholin {N~<~CH,
| CH,
OH

Die Fettsiuren des Lezithins konnen verschieden sein. Von ge-
sittigten Fettsiuren werden Stearin- und Palmitinsiiure, von ungesittigten
Fettsiuren Olsiure, Linolsiure und Arachidonssure gefunden. Es scheint,
daB in jedem Molekiil Lezithin eine gesiittigte und eine ungesittigte Fett-
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sdure vorhanden ist. Aus diesen Befunden erhellt, daB es verschiedene
Lezithine gibt, die sich durch ihre Fettsiureradikale unterscheiden.

Das zweite bekannte Monoaminophosphatid ist das Kephalin, es
unterscheidet sich in seiner Struktur von den Lezithinen durch die Fett-
siuren (Radikal hier Stearinsiure und Linolsiure) und die Aminobase
(hier Aminoéthanol = Neurin).

CH,0 - OCR

Glyzerid {CHO - OCR
CH,\
0

OH—P =0
0
, /
Neurin {NH, - CH,- CH,

Lezithin und Kephalin kénnen durch die Reaktion ihrer Amino-
gruppe unterschieden werden. Im Kephalin ist eine freie Aminogruppe
vorhanden, die sich diazotieren 148t und nach van Slyke bestimmbar
ist, Lezithin hat keinen diazotierbaren Aminostickstoff.

Nicht unerwihnt soll die Vermutung Levenes bleiben, daf 2 Mole-
kiile Lezithin und Kephalin mit verschiedenen Fettséiureradikalen zu einem
Diglyzerid zusammentreten konnen, ohne daf sich das Verhiltnis N:P=1:1
indert und doch ein dem Grundkorper verschiedenes chemisches Individuum
entsteht.

Glyzerid Glyzerid

! |
0 0

I I
O0=P—0—P=0

| I
0 0

Cholin Neurin

Von den zahlreich beschriebenen Di- und Triaminophosphatiden kann
bisher nur das Diaminophosphatid, Sphingomyelin durch die Untersuchungen
von Levene als wohlcharakterisiertes chemisches Individuum gelten.

Es setzt sich zusammen aus 1 Molekiil Phosphorsiure; an dieser sind
2 basische Substanzen mit ihren alkoholischen Hydroxylen verestert. Die
eine Base ist das Cholin, die andere Base ist das von Thierfelder ent-
deckte, von Levene, Thierfelder und ihren Mitarbeitern weiter er-
forschte Sphingosin. Sphingosin ist ein primires Amin, das in den a- und
B-stindigen Kohlenstoffen alkoholische Hydroxyle enthilt. In der gerad-
linigen Kette von 17 Kohlenstoffen ist zwischen dem 4. und 5. Kohlen-
stoff (wenn man den in der Aminogruppe liegenden Kohlenstoff mit 1
benennt) eine doppelte Bindung.

B a
CH; - (CH,),, -CH=CH - CHOH - CHOH - CH,NH,
5 4 3 2 1
Sphingosin

An die Aminogruppe des Sphingosins ist eine Fettsiure siureamid-
artig gekettet. Bisher wurden 2 Fettséuren, die Lignozerinsiure C, H,30,
und eine Oxystearinséiure als Bestandteile des Sphingomyelins isoliert.
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Demnach gibt es, wie bei den Lezithinen, mehrere Sphingomyeline, die
sich durch die Natur der in ihnen enthaltenen Fettsiure unterscheiden.

Sphingosin  Lignozerinséure
—0-C;H,;,OH-NH.CO - C,zH,,

0—=P—OH _~CH,
\\0 - CH, - CH, - N—CH,
| \\CH,

OH

Cholin

Die bisher von verschiedenen Forschern beschriebenen Cerebroside -
sind im wesentlichen gleichheitlich zusammengesetzt, wie die Unter-
suchungen von Levene und Thierfelder erwiesen. Sie bestehen aus
der im Sphingomyelin enthaltenen Base Sphingosin, an die ebenso wie
im Sphingomyelin eine Fettsiure sdureamidartig verkettet ist. Die Fett-
siduren konnen verschieden sein; bisher wurden Cerebronsdure C,;H;,0;,
eine Alkoholsdure und Lignocerinsiure C,,H,;0, isoliert. Die verschiedenen
Cerebroside, Phrenosin und Kerasin, unterscheiden sich durch ihre
Fettsduren. AuBler der Base Sphingosin und der s#ureamidartig ver-
ketteten Fettsiure enthalten die Cerebroside noch einen Zucker, der nach
den bisherigen Feststellungen immer die Galaktose ist. Die Galaktose
diirfte in glycosidartiger Bindung an eine der beiden Alkoholgruppen des
Sphingosins verankert sein.

Sphingosin Cerebronséure
CH; - (CH,),; -CH=CH-CH-CHOH-CH,-NH- CO-C,,H,, - O,

Galaktose

CHOH

|
CH,0H

Wenn wir die Konstitution des Sphingomyelins und der Cerebroside
betrachten, so ist beiden Koérpern Sphingosin und die Fettsiure gemein-
schaftlich. Es erscheint durchaus méglich, daB der Glykosidkomplex primér
auch am Sphingomyelin haftet und die Cerebroside in derartigen groBen
Molekiilen vorgebildet sind. Ein derartiges Molekiil scheint das Protagon
zu sein. Das Protagon ist aber als einheitliches chemisches Individuum nicht
festzulegen gewesen, da es bei sorgfiltiger Reinigung sich immer als ein
Gemisch von Sphingomyelin und Cerebrosiden erwies.

Die Gruppe der Sulfatide ist noch sehr problematisch und chemisch
in keiner Weise gekldrt. Sie sollen nach K och Phosphatid-Schwefelsiure-
Cerebroside sein, nach Levene gar keine Phosphorsiure enthalten.

Wihrend die bisher besprochenen Gruppen fast durchweg Ver-
bindungen von Estern offener Kohlenstoffketten sind, haben wir in den
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Sterinen eine Korperklasse vor uns, die eine ringformige Struktur hat
und auf den ersten Blick gar nicht wesensverwandt mit den anderen bisher
abgehandelten Lipoiden zu sein scheint.

Der typische Vertreter der Klasse der Sterine ist das bereits im
18. Jahrhundert von Konradi in den Gallensteinen gefundene Cholesterin,
dessen Vorkommen in allen tierischen Zellen und Fliissigkeiten seither
nachgewiesen wurde.

Das Cholesterin und seine Ester sind in Wasser unléslich, in Fetten,
in Lipoiden und organischen Losungsmitteln sind die Sterine loslich.
Daraus ergibt sich, daB das Cholesterin in tierischen Fliissigkeiten nur
in kolloidaler Losung oder als Emulsion vorhanden sein kann. Die physi-
kalischen Losungsbedingungen in dem jeweiligen physiologischen Medium
sind von Fall zu Fall verschieden. Bei den hoheren Tieren kommt nur
ein Sterin vor, das Cholesterin von der Bruttoformel C,;H,;0. Im
Wollfett der Schafe ist ein Isomeres des Cholesterins gefunden worden.
Die Sterine der niederen Tiere und Pflanzen, welche die Gruppenbezeich-
nung ,Phytosterine* haben, unterscheiden sich von dem Cholesterin nicht
in ihrer elementaren Zusammensetzung, sondern in ihren physikalischen
Konstanten, d. h. sie sind wahrscheinlich stereoisomer mit dem tierischen
Cholesterin.

Wenn auf dieser Tagung die physiologische und pathologische Be-
deutung des Cholesterins gewiirdigt werden soll, miissen wir uns zunichst
iiber den strukturellen Aufbau des Cholesterinmolekiils Rechenschaft geben.

Als Windaus im Jahre 1903 mit seiner Habilitationsschrift seine
Untersuchung iiber das Cholesterin begann, wuBte man iiber die Kon-
stitution dieses Korpers, daB das Sauerstoffatom einer Hydroxylgruppe an-
gehort, die bei Behandlung mit Siuren resp. Sdurechloriden Ester liefert
(Berthelot). Ester des Cholesterins mit hohen Fettsiuren waren nicht
nur synthetisch gewonnen, sondern auch im tierischen Organismus von
Hiirthle bereits festgestellt. Durch Oxydationsversuche hatten Mauthner
und Suida gefunden, daB das Hydroxyl im Cholesterin einer sekundiren
Alkoholgruppe angehort. Ferner wufte man, da Cholesterin 2 Atome Br.
oder Wasserstoff addiert. Dies Verhalten rechtfertigte die Annahme einer
doppelten Bindung im Molekiil.

Man wufBite aber nicht, wo die doppelte Bindung im Molekiil sitzt,
und wo die sekundire Alkoholgruppe verankert ist. Uber das molekulare
Gefiige war man noch ganz im unklaren. Lediglich aus der Uberlegung,
daf die Bruttoformel C,;H,;O nur bei einer doppelten Bindung 12 Wasser-
stoffatome weniger enthilt, als einem gesittigten Alkohol der Fettreihe
C,;H;sO zukommt, kam man schon vor Windaus zur Hypothese, daB
Ringbildungen, und zwar hydrierte Ringe, die den Terpenen nahestehen,
das Cholesteringeriist ausmachen.

Hier setzt nun Windaus ein, der mit einer geradezu kiinstlerischen
Schonheit der experimentellen Arbeit das Strukturbild des Cholesterins
entschleiert. Diels und Abderhalden hatten gefunden, daB bei der
Oxydation des Cholesterins mit unterbromigsauren: Alkali eine Dikarbon-
siure (II) mit gleicher Zahl von Kohlenstoffen, aber nunmehr ohne Hydroxyl-
gruppe entsteht.

C?S H40 C23 H40

| I l ! | | I I
CH,—CHOH CH=CH COOH COOH CH=CH

Cholesterin {I) Dikarbonséure (II)
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Dieses Ergebnis berechtigte zur Annahme, daB die sekundire
alkoholische Hydroxylgruppe einem Ring angehort, der durch Oxydation
zu einer Dikarbonsiure aufgespalten wurde (sekundire Alkoholgruppen in
geraden Kohlenstoffketten geben bei Oxydation Ketone und zwei Karbon-
siuren mit verschiedener Zahl von Kohlenstoffatomen). Windaus
vermochte nun die Doppelbindung im Cholesterin, nachdem er vorher die
Hydroxylgruppe durch Chlorsubstitution geschiitzt hatte, zu einer zweiten
Dikarbonsdure (IV) oxydativ aufzuspalten.

CysHyo iiber CysHyo
| ] | | Nitrocholesterylnitrat | | | |
CH,—CHOH CH=CH =¥ CH,—CHCl CH,—CO
Cholesterin (I) Chlorcholestenon (III)
C?SH40

- | | I I
CH,—CHCl COOH COOH
Chlordikarbonséiure (IV)

Die Dikarbonsiure lieB sich weiterhin zu einer Tetrakarbonsdure (V)
mit gleich viel Kohlenstoffatomen wie im urspriinglichen Cholesterin oxydieren.

C%H40

I I I I
COOH COOH COOH COOH
Tetrakarbonsidure (V)

Durch die Darstellung dieser Tetrakarbonsiure ist erwiesen, da8
Hydroxylgruppen und Doppelbindung in zwei verschiedenen Ringen ent-
halten sind. Es bleibt nun die Frage, wie die Hydroxylgruppe und die
doppelte Bindung in den beiden Ringen zueinander liegen.

C23H40

| I I | (V1)
CH,—CO CH=CH
Cholestenon

\
C?3H40
I I (VII)
CH,—CO :COO/H COOH
Cholestenondikarbonséiure
02?H39
| I |
CH, CH COOH (VID)*

CO COOH
B
CszHgo

| | l
CH, CH CH (Ib)

CHOH CH
Cholesterin



