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202. Ein Beitrag zur Fettsiurezusammensetzung der Cerebroside,
Sphingomyeline und Lecithine aus menschlichem Hirn
von Karl Bernhard und Peter Lesch
Herrn Prof. Dr. ALEXANDER vON MURALT zum 60. Geburtstag

(4. VII. 63)

Seit den Arbeiten von KLENK?) iiber nichtsubstituierte und hydroxylierte Sauren
des Gehirnes und der Einfiihrung der Gas-Chromatographie wurden verschiedentlich
Untersuchungen iiber die Fettsiuren der Hirnlipide mitgeteilt. BAKER?) stellte bei
den hydrolysierten Gesamtlipiden von zwei menschlichen Gehirnen hinsichtlich der
einzelnen Hirnregionen keine merklichen Unterschiede in der Fettsiurezusammen-
setzung fest. CARROL 3) untersuchte letztere von Sphingolipidgemischen, und Biran &
BARTLEYY) bestimmten die Fettsidure-Verteilung von Lipiden bei Ratten im Hirn,
Hirn-Mitochondrien und -Mikrosomen.

Tabelle 1. Feftsdurezusammensetzung der Cerebroside aus verschiedenen Regionen eines normalen
menschlichen Gehirns (% Methylester)

unsubstituierte Siuren Hydroxy-Siuren
, Zwi- , Zwi-
Grosshirn schen- | Mittel- Grosshirn schen- | Mittel-

C-Zahl | Rinde | Mark hirn hirn C-Zahl Rinde | Mark hirn hirn
14:0 0,9 0,3 0,9 0,5 14:0 1,2 0,2 0,5 0,4
16:0 7,3 39 6,2 6,9 14:1 4,4 2,0 1,5 1,7
16:1 0,4 0,2 0,3 0,1 15:0 11 - 0,2 —

18:0 25,7 13,8 16,9 25,4 16:0 3,6 0,3 2,7 4,1
18:1 7,2 1,9 8,3 4,6 16:1 1,7 3,6 0,6 0,5
20:0 0,4 0,8 1,6 1,4 17:0 0,7 0,1 - -

20:1 0,3 0,2 1,0 0,7 17:1 0,8 - - -

21:1 0,9 - 1,6 0,3 18:0 1,5 0,9 1,9 1,5
22:0 0,7 2,3 2,4 0,5 18:1 0,9 11 0,6 0,3
22:1 0,5 0,3 0,3 0,3 20:0 - 0,2 0,2 0,3
23:0 7.3 4,4 4,4 3,7 22:0 5,9 5,1 7.4 7.8
23:1 0,3 0,7 0,4 0,3 23:0 14,2 10,5 15,1 13,2
24:0 9,1 13,0 15,2 14,1 24:0 28,6 22,4 31,3 31,9
24:1 25,8 39,9 25,7 31,8 24:1 26,1 46,5 24,8 28,7
25:0 2,6 4,9 3,5 1,9 25:0 5,7 3,4 7,3 5,8
25:1 7.3 9,0 6,2 4,7 25:1 3,7 3,2 5,6 3,1
26:1 3,3 4,5 5,1 2,8 26:0 - 0,6 0,4 0,7

1) E. KLENK & W. BoNGARD, Z. physiol. Chem. 297, 104 (1952); E. KLENK & H. FAILLARD, ¢bid.
292, 268 (1953).

2) R. W. R. BAKER, Biochem. J. 79, 642 (1961).

3) K. K. Carror, J. Lipid Research 3, 263 (1962).

4 L. A. BiraN & W. BarTLEY, Biochem. ]. 79, 159 (1961).
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Tabelle 2. Fettsaurezusammensetzung dev Sphingomyeline aus verschiedemen Régionen eimes mov-
malen menschlichen Gehirns (% Methylester)

Hirn-Regionen Hirn-Regionen
. Zwi- . Zwi-

Grosshirn schen- | Mittel- Grosshirn schen- | Mittel-
C-Zahl | Rinde [ Mark hirn hirn C-Zahl Rinde | Mark hirn hirn
14:0 0,7 0,6 0,2 0,7 22:1 0,5 1,3- 0,2 0,5
16:0 4,4 4,0 2,6 6,1 23:0 0,6 4,1 2,5 2,3
16:1 0,4 0,4 0,3 0,2 23:1 0,3 1,6 0,7 0,6
18:0 56,8 33,8 41,8 42,3 24:0 1,6 9,6 5,2 4,9
18:1 0,7 1,2 0,8 4,4 24:1 21,2 30,7 32,3 27,1
20:0 1,1 0,9 0,9 2,0 25:0 0,5 1,2 1,9 2,0
20:1 - - - 0,2 25:1 4,1 4,2 4,3 2,4
21:1 4,4 1,1 1,3 0,4 26:1 2,1 34 31 2,2
22:0 0,7 1,9 1,9 2,0

Tabelle 3. Fettsdurezusammensetzung dev Lecithine aus verschiedemen Regionen eimes novmalen
wmenschlichen Gehiins (9, Methylester)

C-Zahl Grosshirn Zwischen- Mittel-
Rinde | Mark hirn hirn
14:0 0,7 0,9 1,1 0,8
15:0 0,2 - 0,4 -
16:0 47,7 33,3 35,6 49,4
16:1 4,4 2,4 6,1 -
18:0 10,1 10,5 10,6 7.4
18:1 34,7 52,0 43,0 39,6
20:1 0,5 0,6 2,1 -
22:1 1,2 - 1,1 1,5
23:1 0,5 0,3 0,4 1,3

Wir haben kiirzlich Verfahren zur annidhernd quantitativen Isolierung reiner
Cerebroside®) und Sphingomyeline®) aus menschlichen und aus Ratten-Hirnen mit-
geteilt.

Im vorliegenden werden mit Hilfe dieser Methoden ausgefiihrte Fettsdureana-
lysen der reinen Cerebroside, Sphingomyeline und Lecithine aus vier Regionen, d.h.
der Grosshirn-Rinde, des Grosshirn-Marks, des Zwischenhirns und des Mittel- und
Rautenhirns eines normalen menschlichen Hirns mitgeteilt (Tab. 1-3).

Experimentelles. — Das untersuchte Gehirn eines 69 jihrigen Mannes zeigte keine pathologi-
schen Verdnderungen. Wir extrahierten zur Gewinnung der Gesamtlipide Proben der erwihnten
Hirnregionen nach ForcH. Die Grosshirnrinde enthielt, berechnet auf das Feuchtgewicht, 5,54,
das Grosshirnmark 14,83, das Zwischenhirn 11,41 und das Mittelhirn 11,889, Reinlipide. Fiir die
Aufarbeitung, d.h. fiir die Abtrennung der einzelnen Fraktionen standen aus der Grosshirnrinde
1,94, aus dem Mark 5,19, aus dem Zwischenhirn 2,63 und dem Mittelhirn 5,67 g dieser Reinlipide
zur Verfiigung. Daraus wurden nach den bereits mitgeteilten Verfahren eine Sphingomyelin-
Lecithin- und eine Rohcerebrosidfraktion abgetrennt. Aus der letzteren gewannen wir reine

5) K. BerNHARD, A. Hany, L. HAUSHEER & W. PEDERSEN, Helv. 45, 1298 (1962).
8) L. HausHEER, W. PEDERSEN & K. BERNHARD, Helv. 46, 601 (1963).
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Cerebroside und deren Fettsduren als Methylester. Die Sphingomyelin-Lecithinfraktion trennten
wir in Lecithinfettsduren und rohe Sphingomyeline. Ihre Reinigung und Umwandlung der Fett-
siuren in die Methylester vollzog sich wie kiirzlich angegeben. Alle Gesamtfettsauren wurden als
Methylester bzw. im Falle der Hydroxysduren als Methylither gas-chromatographisch in einem
Instrument von PYE oder PERKIN-ELMER analysiert. Bei der Auswertung der Chromatogramme
crfolgte die Identifizierung gewisser, nur geringfiigig vorkommender Komponenten mit hoher,
bzw. ungerader C-Zahl nur auf Grund vorhandener Erfahrungen, nicht aber durch Testsubstanzen.
Alle Angaben fiir die hauptsichlichsten Komponenten sind indessen gesichert, indem zumeist
dieselben Fraktionen mit verschiedenen stationiren Phasen, ndmlich Athylenglykol- bzw. Butylen-
glykol-bernsteinsaure-polyester analysiert wurden.

Die aus 1 g der Reinlipide erhaltenen Fettsduremethylester sind in mg in Tabelle 4 angegeben.

Tabelle 4. Fettsdurvemethylester aus je 1 g Reinlipiden

Grosshirn Zwi-
Fettsjuremethylester schen- | Mittel-
mg Rinde | Mark hirn hirn
Cevebroside unsubst. Sduren, total 41,7 50,8 50,3 50,6
ungesittigt 22,5 28,7 24,5 23,1
gesittigt 19,2 221 25,8 27,5
Hydroxysduren, total 55,0 40,8 59,3 54,1
ungesittigt 20,7 23,0 19,5 18,6
gesattigt 34,3 17,8 39,8 35,5
Sphingomyeline, total 19,3 38,5 19,3 23,5
ungesattigt 6,5 16,9 8,3 9,0
gesittigt 12,8 21,6 11,0 14,8
Lecithine 151,8 89,0 88,8 74,8
Diskussion und Zusammenfassung der Ergebnisse. — Die unsubstituierten

Cerebrosidfettsiuren aus der Grosshirnrinde und aus dem Mittelbhirn bestanden zu
einem Viertel aus Stearinsidure; Grosshirnmark und Zwischenhirn enthielten mit 14
und 179, deutlich weniger. Viel kleiner waren die Olsiuregehalte und fiir das Mark
mit 1,99, auffallend tief. Auch bei den Cys-Sduren lagen die Werte fiir die Tricosan-
sdure hoher als fiir die entsprechende ungesittigte Siure. Umgekehrte Verhiltnisse
fanden wir fiir die C,,-Sduren. Die Lignocerinsiure kam zu 9-15%, vor, die Nervon-
sdure in der Rinde und im Zwischenhirn zu 26%,, im Mark zu 40 und im Mittelhirn zu
329%,. Fir die Tricosansidure waren die Werte aber nicht viel hoher als fiir die unge-
sdttigte Verbindung. Beziiglich der nichtsubstituierten Cerebrosidfettsduren verhilt
sich das Grosshirnmark demnach verschieden von den andern gepriiften Hirnregionen.
Das Gemisch der Hydroxysduren bestand in der Hauptsache aus Cerebronsdure und
Hydroxynervonsiure. Von der ersteren enthielten Zwischen- und Mittelhirn 329, die
Grosshirn-Rinde 28, das Grosshirn-Mark aber nur 229%,. Die Hydroxynervonsiure
erreichte in den Cerebrosiden aus letzterem einen Wert von 469, gegeniiber 26299,
in den andern Regionen. Auf die «-Hydroxy-Tricosansaure entfielen 10-15%,. Auch be-
ziiglich der Hydroxysduren unterscheiden sich die Cerebroside aus dem Grosshirn-
Mark deutlich von denen anderer Hirnabschnitte.

Die Fettsiuren der Sphingomyeline bestanden zu einem grossen Teil, nimlich zu
579%, (Grosshirn-Rinde) bzw. zu 349, (Mark) aus Stearinsiure. Sehr stark vertreten —
22-329, - war die Nervonsiure, welche im Mark reichlicher vorkamn als in der Rinde.
Die meisten iibrigen nachgewiesenen Siuren partizipierten nurin geringem Ausmasse,
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und es liessen sich hinsichtlich ihres Vorkommens in den Sphingomyelinen aus einzel-
nen Hirnabschnitten keine klaren Unterschiede feststellen.

Das Gemisch der Lecithinfettsduren war erfahrungsgemiss viel weniger reichhaltig
zusammengesetzt, es dominierten vor allem Palmitin- und Olsiure, wobei das Mark
von letzterer 52, von der Palmitinsdure 339 aufwies und sich jedenfalls von der Rinde
diesbeziiglich unterschied.

Unsere Untersuchungen haben demnach deutlich ergeben, dass die Fettsdurezu-
sammensetzung reiner Lipidfraktionen aus menschlichem Hirn beziiglich ihrer Her-
kunft quantitative Unterschiede aufweist, die jedenfalls fiir das Grosshirn-Mark bei
dem untersuchten Material deutlich in Erscheinung traten.

Dic mitgeteilten Untersuchungen wurden mit Mitteln des SCHWEIZERISCHEN NATIONAL-
FoNDs durchgefiihrt, wofiir wir bestens danken.

Physiologisch-Chemisches Institut
der Universitdt Basel

203. Uber die Inhaltstoffe von Zizyphus oenoplia MILL.
1. Mitteilung: Isolierung der Inhaltstoffe

von E.L.Ménard, J.M. Miiller, A.F. Thomas!);
S.S.Bhatnagar und N.J.Dastoor?)

(5. VL. 63)

Pflanzenmaterial der Gattung Zizyphus Juss. (Familie der Rhamnaceae) wurde
schon in den alten griechischen, arabischen, persischen, indischen und chinesischen
Arzneimittelsystemen therapeutisch verwendet. Bis in unsere Zeit bedient sich auch
die Volksheilkunde vieler Linder der Tropen- und Subtropen-Zonen der aus diesen
Pflanzen hergestellten Zubereitungen?).

So sollen die ¢« Jujube» oder ¢« Unnab» genannten steinfruchtartigen, schleimhaltigen Friichte
u.a. als Expektorantien, Blutreinigungsmittel, milde Laxantien und bei Gallenleiden wirken.
Ausserdem wird in chinesischen4) und japanischen®) Arbeiten wicderholt auf ihre nervenbe-
ruhigende Wirkung hingewiesen. Die Blitter einzelner Arten (z. B. Z. vulgaris Lam.%)) iiben, wenn
zerkaut, eine bis 10 Minuten anhaltende anisthesierende Wirkung auf der Zunge aus. Sie sollen

ausserdem, wie auch die bitter schmeckenden, tanninhaltigen Stamm- und Wurzelrinden, u.a. zur
Wundheilung und gegen Diarrhde Verwendung finden?).

Die weite Verbreitung dieser therapeutisch wertvollen Pflanzengattung gab
wiederholt Anlass zur chemischen Untersuchung.
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