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I. E i n l e i t u n g .  

1. Kurze Zusammenfassung des bisher Bekannten. 

a) Chemisch-Methodisches. 

Galaktoside sind lipoide K6rper, deren hervorstechendstes ehemisches 
Merkmal der Gehalt an Galaktose ist. Sie sind zuerst von MitUer 1 
beobachtet, sp/~er yon Thudichum 2 aus dem Gehirn isoliert und genauer 
untersucht worden. Thudichum nannte diese KSrper ihrem Auffindungs- 
orte gem/~g Cerebroside und dieser Name wird gemeinhin aueh heave 
noch gebraueht. Es hat sich jedoch spi~terhin gezeigt, dab die ,,Cerebro- 
side" auch in anderen Organen vorkommen. 

Wit kennen heute 3 versehiedene Individuen dieser Klasse yon 
Stoffen: Das Phrenosin (Cerebron), das Cerasin and das Nervon. Die 
beiden ersten, dutch Thudichum bereits genau bekarmten K6rper uater- 
seheiden sieh lediglich dutch die Fetts~ure. Im Plrrenosin kommt sie 
als ,,Phrenosins/ture", im Cerasin als ,,Lignocerinsaure" vor. Beiden 
gemeinsam ist die Base Sphyngosin and das Galaktosemolekfil. Bei 
der grogen ~hnlichkei~ beider KOrper (die Ligaocerins~ure ist ein ein- 
faehes Oxydationsprodukt der Phrenosins~ure) w~tre es zu bedenken, 
ob nieht m6glicherweise im Ablauf des biologischen Gesehehens Ptu'enosin 
und Cerasin iiberhaupt bloge Zustandsverschiedenheiten ein und des- 
selben ehemischen Individuums darstellen 10, 11, 12, la usw. Thief/elder 86 
maeht in seinem Bach fiber die Cerebroside genauere Angaben fiber das 
Mengenverh/il%nis yon Phrenosin zu Cerasin and stiitzt sich dabei auf 
eine entsprechende Untersuehung yon Klenl~. Bei der augerordenr 
Verwandtschaft beider Stoffe and der Labiliti~t ihresVerhaltens im lebenden 
K6rper (s. spgter) ist das angegebene Verh/~ltnis wohl mehr als ein zu- 
I/~lliges anzusprechen, das einen Augenblicksquersehni~r dars~ellt. Das 
Nervon (von Klenk 65 1925 gefunden) unterscheidet sich yon den beiden 
erstgenannten dutch die Nervons~ure, die eine wesentlieh andere Struktur 
als die Phrenosin- oder Lignocerins/~ure besitzt. 

Allen dreien sind jedoch charakSeristische L6sliehkeitsverhs 
eigentfimlieh, die sie gemeinsam yon anderen Lipoiden unterscheiden. 
Sic geben einige Farbreaktionen, die auf den allen dreien zukommenden 
Gehalt an Sphyngosin and Galaktose beruhen. Die - -  in denaturiertem 
Zus tand  spezifischen LSsliehkeitsverh~ltnisse bieten die MSgliehkeit 
zu weitgehender Isolierung and Darstellang der KSrper a, 4, 5. Aueh 
hat man versueht, vorwiegend aaI diese Eigensehaften eine Mengen- 
bestimmungsmethode aufzubauen, doch bleibt natiirlich (neben anderen 
Eigensehaften) ffir die Charakterisierung der gewonnenen Stoffe immer 
der Gehalt an abspaltbarer Galaktose entscheidend. Deshalb beziehen 
sieh die anderen Bestimmungsmethoden aaf diese Tatsache, und sic haben 
sich auch vor allem deshalb als notwendig erwiesen, weft die Mengen 
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der Ausgangssubstanz, die zur gravimetrischen, pr~parativen Methode 
benStigt werden, zu gro~ sind und praktisch nta" bei Gehirnunter- 
suchtmgen zur Verffigung stehen. 

Den yon Noll 7 und sps yon Winterstein s angcgebenen Bestimmungs- 
methoden (Titrat, ion der abspaltbaren Galaktose) haften jedoch ge- 
wisse grunds~tzliche M/~ngel an, so dab ich s diescr Frage hOCk einmal 
nachging und ztt einer Bes~immungsme~hode kam, die bei Benutzung 
verh/~ltnism~13ig kleiner Mengen and unter Umgehung der entscheidenden 
Fchlerquellen die Vornahme yon Reihenuntersuchungen gestattet. 
Diese Metkode - -  auf die sich die folgenden Untersuektmgen auf- 
bauen - -  berttht grundsgtzlich auf der Bestimmtmg derjenigen Galaktose- 
menge, die aus dem alkoholischen Extrakt  nach Vornahme der ttydrolyse 
frei wird. Welxn ich nun im folgenden yon der erkaltenen Galaktose- 
menge entsprechend dcr Strukturfol"mel auf den gesamten Mo]ekular- 
komplex schlie~e, so crschein* es sinngem/~l~ richtiger, nicht yon ,,Cerebro- 
siden", sorldern schlcchthin yon Galaktosiden zn sprechen, wie das 
Rosenheim 1913 vorgeschlagen hat. Wit sprechen unter en~sprechenden 
Bedingungen ja auch von , ,Phosphatidcn".  

Es soil damit zum Ausdrttck kommen, dal~ mit der Methodik nicht 
die chemisch definierten Ce~'ebroside bestimmt werden, sondern alle 
diejenigen ztt den Lipoiden gehSrigen KSrper, an die Galaktose gebtmden 
is~, das ers~ dv.rch Hydrolyse frei wird. AiIerdings vermt~e ich, dal~ es 
sick zum grol~en Tell dabci nm Cerebroside handelu wird. 

b) Physiologisches und PathoIogisches. 

AuBer im Gehirn finden sich die Galaktoside noch in einer Reihe 
anderer Organe. Man ha~ sic in tier Niere 14, Nebenniere is, Mflz 16 
I-Ioden 17 Aorta is, in dem Stroma der roten BlutkSrperchen 19, in der 
Eisb~rengalle 20, im Eiter 21 in Pilzen 2~ und im Eichenholz 23 
gefunden. 

Diese Zusammens~ellung weist schon darauf hin, dab der Nach- 
weis der Galaktoside in den verschiedenen Organen ein mehr oder wenigcr 
zuf~lliger war, insofern namlich niemals systematisch in besonders 
darauf gerichteter Aufmerksamkeit nach dem Vorkommen der Galaktoside 
gesucht wurde, sondern sick der Befund nebenher ergab, ohne dab ein 
besonderes Gewich~ darauf gelegt wurde. 

Es sind jedoch such Tatsachen zu verzeichnen, die geeignet sind, 
die Bedcutung tier Galaktoside mehr in den Vordergrund zu riicken. 
So haben Smith  und Mair  24 gefunden, dab bei der Entwicldung des Ge- 
hirns mit der Zunahme der abrigen Lipoide in besonders ausgepr/~g~em 
MsBe such die Galaktoside ansteigen. Dabei ist jedoch zu bedenken, 
dab der wSchentliche Zuwachs wesentlich gr613cr ist sis der Gehalt an 
Lipoiden in der gleichzeitig zugef/ihrten Milch, so dal3 an der Synthese 
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der Gehirnlipoide im KSrper nicht gezweifelt werden kann. Aueh yon 
Singer 25 und  Singer und Deut~chberger 26 sind Angaben fiber den 
Galaktosidgehalt im Gehirn (spezieli auek yon Paralytikern) vorhanden, 
doch seheint die Methode keineswegs einwandfrei, denn es wird nach 
Thier/elder 27 lediglich die reduzierende Substanz nach Hych'olyse in 
der Petrol~therfraktion bestimmt. 

Auf dem Gebiete der pathologisehen Physiologie sind es im wesent- 
lichen 2 Befunde, die die Aufmerksamkeit auf die Galaktoside riehten. 
Einmal hat Noll 7 experimentell feststellen kfnnen, dal3 bei der De- 
generation des peripheren Nerven in besonderem Mal3e attch die Galakto- 
side abgebaut werden, dal3 sie sehon 14 Tage nach Durehschneidung 
des Nerven im distalen Abschnitt um etwa die Hs vermindert sind. 

Auf der anderen Seite kennt man eine gewaltige, krankhafte An- 
sammlung der Galaktoside in der Milz beim Morbus Gaueher 2s, 29, so 
Hier soll es insbesondere die Cerasinfraktion sein, die vermehrt auftritt.  
Man hat keinerlei Vorste]lung fiber das Entstehen dieser,eigentfimlichen 
Lip0idst offwechselerkrankung. 

Endlich soll noeh auf die einmalige Feststellung Schgnheimers is 
hingewiesen werden, der das Vorhandensein yon Galaktosiden in der Aorta 
bei hoehgradiger Atherosklerose beobaehtete. 

ttiermit sind unsere  Kenntnisse fiber das Vorkommen und die Be- 
deutung der Galaktoside im wesentliehen erschfpft. Man begegnet 
allerdings in dem Schrifttum fiber die Morphologie der Lipoide hi~nfiger 
den ,,Cerebrosid"befunden unter normalen und pathologisehen Be- 
dingungen, doeh mfchte  ieh reich auf diese Angaben nieht bergen,  weil 
die Methodik der fi~rberischen Lipoiddifferenzierung einer strengen Krit ik 
nieht standgehalten hat (s. hierzu u .a .  Kau/mann  und Lehmann $1). 

2. Problemstellung. 
Wenn man bedenkt, wie gro6 d ie  Aufmerksamkeit ist, die man in 

neuerer Zeit den Lipoiden entgegengebracht' hat, wie uniibersehbar 
groi~ die Zahl der Arbeiten fiber Cholesterin und Phosphatide ist, so 
mu$ die Bescheidenheit auffallen, mit tier die Galaktosiden beiseite stehen 
mul~ten. Es erweckt den Anschein, ale seien sie flit den Lipoidstoffweehsel 
yon nut untergeordneter Bedeutung. Aber schon aus den wenigen an- 
geffihrtenTatsachenergibt sich, da6 die Ga]aktoside hfchstwahrsckei~flich 
ein gewichtiges Wort raitzureden haben, wenn man ihnen nut mehr 
Beachtung sehenkt. Es spricht hierffir ihre Verbreitung in Organen 
aui3er dem Nervensystem, ferner das vermehrte Vorkommen bei Athero- 
sklerose in der Aortenwand, der rasehe Abbau bei degenerativen Ver- 
~nderungen des peripherischen Nerven und vor allem die gewaltige 
Aussckwemmnng in die Milz beim Morbus Gaueher. Eine soleh massen- 
hafte Ansammlung ira t~etieulumapparat ist zwar ffir die Phosphatide 
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bekannt, abet fiir das Cholesterin - -  aul3er bei der Handschen Er- 
krankung - -  in so fiberragender Menge nur im Tierversueh. Die bloBe 
MSglichkeit einer solch hochgradigen Anhi~ufung unter krankhaften 
Verhi~ltnissen weist schon darauf kin, dab dieser Stoff auch unter 
normalen Verhi~ltnissen nicht gleichgiiltig sein kann. 

Es ist das auch sehon daraus zu entnehmen, dab man bei der Unter- 
suchung lebensfrischen, in fliissiger Luft aufgenommenen Gehirns schon 
nach ganz kurzer Zeit beim Stehenlassen des Gehirnbreies eine Abnahme 
der Gal~ktoside am e~wa 10--15~ beobachten kann 32. Wir haben 
es hier also wohl mit der St6rung eines Gleichgewichtes zu tun, das 
offenb~r w~hrend des Lebens ein sehr labfles ist. Ob es yon der Sauerstoff- 
zufuhr ~bhi~ngig ist, auf deren Mangel ja die Hirnfnnktion aui3er- 
ordentlich leicht reagiert, steht noch nicht Zest. Ich m6ehte zwar nach 
eigenen Versuehen glauben, dab der Ga!aktosidabbau hiervon unabh~ngig 
ist, doch stehen meine Befunde im Gegensatz zu denen Wintersteins. 

Jederffalls war nach alledem ~nzunehmen, dab entsprechend gerichtete 
Untersuchungen die Stellung der Galaktoside in em anderes Licht rficken 
wiirden. Mit Hilfe der yon mir ausgearbeiteten Methode war mir auch 
technisch dazu die MSglichkeit gegeben. Allerdings erschien es ratsam, 
die Untersuchungen nicht einseitig auf die Galaktoside zu beschrgnken, 
denn daraus hi~tte allzu leicht eine t3berwertung der bisher unter- 
werteten Galaktoside enr k6nnen. Um yon vornherein einen 
Vergleich zu den anderen Lipoiden ziellen zu kSnnen, babe ich jeweils 
aueh die Phosphatide und das Cholesterin mitbestimmt. Freilich reicht 
auch das zu einem vollst~ndigen Bild nieht aus, delm zum mindesten 
h~tten die freien Fettss das Verh~ltnis des Cephaiins zum Lecithin 
in Vergleich gestellt werden m/issen, doch scheiterte das zuni~ehs* an 
i~ul~eren Vorbedingungen. Vor allem war jedoch yon vornherein klar, 
dab das einseitige Verfolgen der Galaktosidmengen eher zu MiBdeutungen 
als zu nenen Erkenntnissen f/ihren mul~te. Auf das Zusammenspiel 
der Lipoidarten in ihrem Gesamtkomplex muB ich s10s ausfiihrlieh 
zltriickkommen. 

Als erste Fragestellung ws ich das Verh~lten des Lipoidkomplexes 
(ich verstehe darunter vorl~ufig Cholesterin-Phosphatid-Gal~ktosid) in 
der Aortenwand bei verschiedenen Stadien der Atheroslderose. Die Aorta 
babe ich aus 2 Griinden zum Gegenstand der Untersuehung gemacht. 
Einmal deshaib, weft bei der Atheroslflerose die Ablagerung grol3er 
Cholesterinmengen (und auch vermehrter Phosphatidmengen) bekannt 
war, und fiir eben einen solchen Fall die Mengenverhi~ltnisse der Galakto- 
side yon ]3edeutung zu sein schienen. Zum anderen deshalb, weft vielleicht 
die Befunde einen Beitrag zur Frage der Entstehung der Arteriosklerose 
zu liefern verm6ehten. Aus den Ergebnissen dieser Untersuehungen 
haben sieh dann folgerichtig die tibrigen Versuchsreihen ergeben. 
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II. Eigene  Untersuchungen.  

1. Systematische Lipoidanalysen an menschlichen Aorten. 
a) Notwendige Voruntersuchungen. 

Zun~ehst war es notwendig, sich darfiber zu unterrichten, wie groJ3 
die postmortalen Ver~nderungen sind, die die Galaktoside erleiden, 
und ob ein Vergleich der Werte fiberhatLpt m6glich sei, die aus Leichen- 
material gewonnen waren. Noll ~ hatte bereits festgestellt, daI3 auch bei 
3ts Stehen keine Abnahme zu verzeichnen war. Abet da ich 
mit einer anderen Methodik arbeitete, schien es ratsam, diese Versuche 
zu wiederholen. Sie wurden ~n 6 Meerschweinchengehirnen in der 
Weise angestellt, dal3 3 Gehirne lebensffisch in flfissige Luft geworfen, 
zerstampft und das gefrorene Pulver in Alkohol aufgenommen wttrde. 
Die anderen 3 Meerschweinehen w u r d e n  get6tet (dureh Naekensehlag 
und dureh CMoro~orm) und fiber 24 Stunden im Leiehenkeller liegen 
gelassen, ehe die Gehirne auf die gleiche Weise behandelt warden wie 
die ]ebensffisch entnommenen. Es ergab sich, dab die Werte der Leichen- 
gehirne gegenfiber den lebensfrJsehen ein Minus yon 10--15~ aufwiesen, 
die gleiehe Abnahme also, wie sie naeh meinen fffiheren Versuehen 
bereits nach 2 Stunden erreieht ist. Wenn man nun in Betracht zieht, 
dal] nach der ersten rasehen Abnahme der Wert lange Zeit (nach Noll 
sogar 3 Tage !) konstant bleibt, so ergibt sich 4araus die Berechtigung 
zur quantitativen Analyse an Leiehenorganen, wenn man des genannten 
Fehlers yon etwa 10--15~ eingedenk ist. Da aber dieser Fehler immer 
in der gleiehen Richtung liegt, so ist jedenfalls unbedenklich eine Ver- 
gleichsmSgliehkeit gegeben. 

b) Methodilc. 
Es warden wahllos Aorten yon jfingeren und ~lteren Individuen 

untersucht, nur unter Ausschlu~ yon Kinderaorten, weil sieh leider zeigte, 
dab die absoluten Mengen ffir eine Doppelbestimmung regelm~Big 
zu klein waren. Die Aorten wurden yore anhaftenden Blur beffeit und 
die Adventitia mit dem periaortalen Fettgeweb e glatt yon 4er Media 
abgezogen. Dann ~urde aus mehreren Stellen zur mikroskopisehen Unter- 
suchung herausgescknitten, der Rest mit einem Wiegemesser rein zer- 
haekt und bei etwa 45 ~ unter warmem Luftstrom getrockne$. Das Material 
wurde dann in einem MSrser rein zerrieben, zur Gewiehtskonstanz bei 
500 und fiber Chlorcalcium getrocknet und im Soxhlet-Apparat mit 
Alkohol bis zur ErschSpfung ausgezogen. Eine Extraktion mit anderen 
organisehen LSsungsmitteln hat s i ch  als fiberflfissig herausgestellt. 
Insbesondere bietet auch die Rosen/eldsche Alkohol-Chloroformmethode 
keinen Vorteil (s. hierzu Kumagawa-Suto 8a). Der alkoholische Extrakt  
wurde ia einem Heiztriehter heiB filtriert. 

Grunds~tzlich muB zur folgenden Methodik der Cholesterin- und 
Phosphatidbestimmung ~olgendes gesag~ werden: Sie erseheint zu 

Virchows Archly.  Bd. 282. 27 
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den vielfi~ltig angegebenen MSglichkei ten wesent l ieh exak te re r  Be- 
s~ immungsmethoden  verh~ltnism~iBig grob.  I ch  habe  sie dennoch 
ihrer  Einfachhei~ ha lbe r  in dieser F o r m  angewand~, well  ieh yon  vorn-  
here in  al ler  f ibrigen - -  Jm Ausgangsmater ia l  l iegenden - -  Fehle r  wegen 
lediglich en t sp rechend  grol~e Untersehiede  zu wer ten  beabsicht ig te .  
I m  fibrigen k a m  es ja  vor  a l lem anf einen bloSen Vergleich, der  un te r  
gleichen Bedingungen  gewonnen wurde,  an,  un4  es h a t  sich gezeig~, 
dal3 der  auf  die angegebene Weise gewonnene Ex~rak t  ans  der  Aor ten-  
wand  auffaHend wenig anorganische  Verunre in igungen attfwies. 

Cholesterinbestimmung. Von einem Teil wurde ohne vorherige Verseifung die 
colorimetrische Cholesterinbestimmung gemacht. Schwierigkeiten dutch Farb- 
unterschiede sind nur g~nz ausn~hmsweise cntst~nden, so d~13 ich reich nicht ge- 
n~itigt sah, die Digitoninmethode anzuwenden. (Bei den Extrakten yon Kaninchen- 
lebern, die spi~ter untersucht wurden, mui~te ich, wie d~nn zu besprechen sein wird, 
anders vorgehen.) 

Phosphatidbestimmung. In einem andcrcn Teil wurde nach Veraschung der 
~norg~nische Phosphor colorimctrisch mi~ Hilfe der Molybd~nbl~ureaktion be- 
stimmt. Die angegebencn Phosphatidwerte sind durch Multiplik~tion mit dem 
Du~chsehnittsfaktor 25 errechne~. Versuche und auch sp~t~er angesi~cllte Stich- 
proben h~ben ergeben, d~l~ die Phosphorwerte sich dutch eine t~einigung des Ex- 
traktes mi~ Pctrol~thcr nicht verringerten. Deshalb glaubte ich micht berechtig~, 
mich mit der cinfachen Phosphorbestimmung im alkoholischen Extrakt begnfigen 
zu kSnnen. 

Galaktosidbestimmung. Die Methode, die ich zur Bestimmung der Galak~oside 
verwandte, habe ich berei~s 1929 in der Pregl-Fcstschrif~ der ,,Mikrochemie" ver- 
0ffentlicht. Sic beruht, wie die oben angegebenen Methoden yon ~oll und Winter- 
stein auf dcr Bcstimmung dcr Gal~ktose, die durch vorsichtigc Hydrolyse yore ~]ko- 
holischcn Organcxtrakt aus dem Galak~osidmolekfil frei wird. Sie unterscheidet 
sicl~ yon den gcnannten Methoden grunds~tzlich dadurch, clal~ eine sog. An- 
fangsbcstimmung hinzugcfiigt wird. Wenn n~mlich der Reduktionswert des 
salzs~uren ttydrolysats (cntsprechend umgerechnet) der G~lak~osemenge, die im 
Gal~ktosid enth~lten ist, gleichgesetzt wird, so ist d~mit die wechselnde Fchler- 
quelle der vielen reduzierenden Substanzen eingeschlossen, die noch auger der 
Galaktose in dem Extrakt enthalten sind. Die r~tionellste Methode w&re natiirlich 
die, den Extr~kt vorhcr so welt mit wasserfreien LSsungsmitteln zu reinigen, 
d~l~ er praktisch frei yon reduzierenden Begleitstoffen (z. B. Kre~tinin) w~re. 
Wie reich ~ber wiederholte Versuche (besonders auch n~ch AbschluJ~ der oben 
angefiihrten Arbeit) gelehrt haben, tr i t t  durch die eigentiimlichen LOsungsbe- 
dingungen dcr Galaktosidc dabei immer ein Verlus~ tin, der natiirlich bei den 
kleinen zu bestimmenden absoluten Mengen unbedingt zu vcrmcidcn ist. Eine 
quantitative Trennung eines Lipoides aus einem Lipoidgemisch ist auf Grund 
der blol~en L6sungsvcrh~l~nisse in den vcrschiedenen organischen LSstmgsmittein 
je nach dem Ausgangsm~terial i iberhaupt.nur in einer gewissen Ann~herung 
mSglich, und kommt meines Erachtens fiir Mikromcngen nicht in Frage.  

Deshalb habe ich die Methode so' ausgest~ltet, da~ ich in dem ungereinJgten 
~lkoholischen Extrakt einm~l den gesamten l~cduktionswert nach ~ollzogener 
Hydrolyse bestimme und hiervon denjenigen l~eduktionswert abziehe, der schon 
(,,am Anf~ng") vor der }Iydrolyse festzustellcn ist. Diesen Wcrt bezeichne ich 
als ,,A~xfangswcrt'L (In bezug auf die n~here Bestimmung der im einzelnen in t~e- 
tracht zu ziehenden ~'chler und der Bedeutung dieses Anfangswertes verwcise 
ich auf racine diesbeziiglichen Az'beitenS~). 
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Die l~eduktionsbestimmung selbst wird nach der Meth0dik yon Hagedorn- 
Jensen vorgenommen und die Errechnung der Galaktose nach einer fiir diesen 
Zweek aufgestellten Tabelle. Der auf diese Weise als Gal~ktose ausgedi"fickte 
Reduktionswert tier Anfangsbestimmung wird yon dem I-Iydrolysewert abgezogen 
und der ]~estwert gilt als diejenige Galaktosemenge, die Teilbestand des Galaktosids 
ist. Urn zu dem Gesamtwert zu kommen, mul~ der Galaktosewert mit dem yon 
Thier/elder errechneten Faktor :4,6 multipliziert werden. 

Ffir die Aortenextrakte mufite insofern eine Abgnderung der Originaltechnik 
vorgenommen werden, als der HSchstwert der Hydrolysezeit (nicht wie dort an- 
gegeben 30 Minuten, sondern) bei 45 Minuten liegt. 

Die so gewonnenen Werte wurden als Prozente des Troekengewichtes berechnet. 
Von jeder Aorta wurde makroskopiseh das Bfld zu Protokoll genommen und 

histologisch wurde yon jedem Stiiekchen eine tt~m~toxylin-Eosin~grbung und eine 
Sud~grbung  ~usgefiihrt. 

C) Ergebnisse. 
Die gewonnenen Wer t e  sind in der  un t en  angegebenen Tabel le  in  

der  Weise angeordnet ,  dab  ohne l~ficksicht auf den  organischen Befund 
und  ohne Rt icks icht  auf die Galaktos id-  und  Cholester inwerte  die Phos- 
pha t idzah l en  einfach in aufs te igender  l~eihe in  gewisse ganz willkiir l iche 
Gruppen  eingetei l t  wurden,  die sich u m  stufenweise erhShte Mittel-  
werte  anordnen.  Aus den  dazugehSr igen Galaktos id-  und  Cholesterin- 

Nr. Alte 

26 
34 
41 
44 

5O 
46 
38 
52 
59 

61 
70 
52 
55 
62 
62 

74 
45 
61 

53 
78 
75 
82 
68 
75 

873 
926 
966 

1159 

947 
713 
872 
867 

110] 

717 
1102 
723 
949 

1168 
1167 

1158 
927 
987 

722 
721 
708 
946 
986 

1127 

Tabelle 1. 
Phos- ]Galak- Chole- 

~Iakroskopischer Befun4 phatid tosid sterln 
% % % 

Geringe Lipoi4fleckung 
Geringe Lipoidfleekung 
Geringe Lipoidflechmg 
Sel~' reichlich feinste Fleckung 

Geringe Lipoidfleckung 
Fleekweise diffuse Intimaverfettung 
Mggig reichliche Lipoidfleckung 
Geringgradige Lipoidfleckung 
Geringgradige Lipoiptleckung 

Beginnende Atheromatose ! 
Ms hochgradige Intimaverfettung 
Leichte Intimafleckung 
Aortitis luica ohne Verkalkung, 
l~eichlich Lipoidflecke 
l~eichlich Lipoi4fleeke 

Stellenweise Atherome 
Atheromatose 
Beginnende Atheromatose 

Atheromatose 
Atheromatose 
Atheromatose 
Atheromatose 
Atheromatose 
Atheromatose 

O Atherome 

1,95 
1,05) 
1,86 
1,25 

2,21 
2,33 
2,51 
2,23 
2,19 

0,92 
0,77 
0,90 

(2,47) 

0,92 
1,03 
0,96 
0,89 
1,05 

2,71 1,29 
2,81 1,15 
2,94 (1,07) 
2,74 1,35 
2,72 1,26 
2,75 1,38 

2,73 1,33 
2,70 1,10 
2,93 (1,50) 

3,07 1,26 
3,29 1,33 
3,81 1,86 
3,50 1,43 
3,27 1,38 
3,28 1,34 

27* 

1,88 
2,26 
1,87 
3,29 

2,07 
2,64 
2,84 
2,19 
3,69 

3,13 
4,44 
2,32 
3,68 
3,30 
5,00 

4,92 
4,75 
4,08 

5,16 
6,91 

10,35 
6,89 
5,60 
8,77 
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zahlen ist zuni~chst in groBem ~berbl iek zu erkennen, da8 sie sich in 
dnrchaus gleieher l~iehtung aufw/~rts bewegen. Wenn  aueh hirt und wieder 
Schwankungen vorkommen,  so ist doch unverkennbar ,  dag die hohen, 
mitt leren und niederen Wer~e zusammenfallen. 

W e a n  man  aus den abgetrennten Gruppen die Mittelwerte zieh~, 
so erkennt  man, wie die folgende Tabelle zeigt, dab die Phosphatid-  
und Galaktosidwerte einigermagen gleiehra/~Big ansteigen. Aueh die 
Cholesterinwerte steigen zun~ehst um nieh~ wesentlieh h6here Prozent-  
zahlen an. Nu t  in der letzteren Gruppe fallen die fiberm/~gig hohen 
Werte  aus der Kurve  heraus. 

Tabelle 2. 
Grul0pe 1 = Nr. 873--1159 

,, 2 = ,, 947--1104 
,, 3 =  ,, 717--987 
,, 4 =  ,, 722--1127 

Zunahme in ~ yon Gruppe 1 zur Gruppe 2 
Zunahme in ~/0 yon Gruppe 2 zur Gruppe 3 
Zunahme in /0 yon Gruppe 3 zur Gruppe 

l~hos - G a l a k -  Chole- 
phatid tosi4 sterin 

34,9 
21,8 
21,3 

12,5 
29,4 
14,3 

29,5 
31,3 
83,3 

ES war der Na tu r  der Sache entsprechend nioht anders zu erwarten,  
als dab groge Unregelm/~Bigkeiten in der aufgesiellten ~eihe vo rkommen  
wiirden, denn die ,,Fehlerquelle" der uniibersehbaren individuellen 
Besonderheiten ist gar nicht zu beseitigen. Trotz alledem ist die in der 
le tzten Rnbr ik  auftretende Steigerung des Cholesterinmittelwertes um 
830/0 so sehr aus dem Rahmen  alles iibrigen herausfallend, dab ihr eine 
Bedeutung zuerkannt  werden mul3. 

Wenn  man  nun die gefundenen Zahlenwerte in Vergleich setzt zu den 
morphologisehen Befunden,  so zeigt sich, dag die ungew6hnliche 
S~eigerung tier Cholesterinwerte offenbar mit tier Atherombildung zu- 
sammenh/~ngt. Denn es kann  kein Zufall sein, dag in der ~l lkfir l ich auf- 
gestellten Reihe, die sieh nur  naeh den Phosphat idwer ten  richter, alle 
Aor ten  mit  Atherombildung am unteren Ende zusammenstehen (eine 
unerkls Ausnahme bildet Nr. 717). Ich  babe daher Mittelwerte be- 
rechnet aus den Aorten  ohne Atherome und aus solehen mit  Atheromen 
ungeaehtet  ihrer Stellung in der willkfirlichen Grulopem'eihe und erhielt 
folgende Zahlen: 

Tabelle 3. Durchschniltsprozentzahlen. 

Phosphatid 

I 
Aorten ohne Atherome . . . . . . .  [ 2,28 
Aorten mit Atheromen . . . . . . .  I 3,18 
Zunahme in 0/, . . . . . . . . . .  39,5 

Galaktosi4 

1,04 
1,44 
38,5 

Cholesterin 

3,00 
6,38 

112,8 
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Daraus wird das oben Gesagte noch deutlicher. W/~hrenc[ Phosphatid 
und Galaktosid gleichm/~Big zunehmen, steigt mit dem Auftreten der 
Atherome das Cholesterin um mehr als das 2~/2fache der Phosphatid- 
und Galaktosidwerte an. 

d) Zusammen/assung der Be/unde. 
Die systematische Untersuehung mensehlieher Aorten auf den Ge- 

halt an Cholesterin, Phosphatiden un4 Galaktosiden hat folgendes ergeben: 
1. Mit ansteigendem Phosphatid- und Cholesteringehalt steigt auch 

der Gehalt an Galaktosiden. 
2. Die 3 Fraktionen des Lipoidkomplexes steigen zun~chst ziemlich 

gleiehm/~Big an. Erst mit demAuftretenvondegenerativenVer~nderungen 
in der Aortenwand (Atherombfldung)/~ndert sich das Verh/~ltnis, insofern 
bei gleichm~Bigem Weitersteigen yon Phosphatid und Galaktosid die 
Cholesterinwerte pl6tzlich in die HShe schnellen. 

3. Kormte ieh in den Vorversuchen best~tigen, dab die Menge der 
Galaktoside beim Liegenbleiben des lebensfrisch entnommenen Gehirns 
um 10--15~ sinkt. Es soll das entgegen den Zweifeln Thi@r/elders ~ 
betont werden. 

e) Folgerungen und Uberleitung zum niichsten Abschnitt. 
Soweit man aus solcher Art angestellten Analysen fiberhaupt einen 

SchluB au~ die mSgliche Entstehungsweise der Arteriosklerose ziehen kann, 
stellt sich das Bild in der Weise dar, dab zun~chst der gesamte Lipoid- 
komplex ohne Bevorzugung der einen oder anderen Fraktion in die Aorten- 
wand eingelagert wird. Wenn dann mit fortschreitendem K~ankheits- 
vorgang ein Zeffall der neugebildeten elastisch-hyperplastischen I~/tima- 
sckicht eintritt, wird dutch die ver~nderten lokalen Bedingungen das 
Cholesterin aus dem Lipoidkomplex ausgef~llt oder es bleibt bei der Aus- 
f~llung des Gesamtkomplexes als das am schwersten angreifbare Lipoid 
liegen. Ich muB reich auf Grun4 der spi~teren Versuche ohnehin noch 
ausfiihrlicher und kritisch mit der Atheroskleroseffage auseinandersetzen 
und begntige mich bier mit dieser Andeutung. 

Worauf es anzukommen scheint, ist einmal die Tatsache, dab der ein- 
gelagerte Lipoidkomplex nicht bloB das schon bekannte Cholesterin 
und Phosphatid enthi~lt, sondern ganz dieselbe verwickelte Zusammen- 
setzung aufweist wie im Gehirn und in anderen Organen, also auch 
Galaktosid (und mSglicherweise auch andere Lipoide) enth~lt. Zweitens 
abet ist yon einem Uberwiegen des Cholesterins im Beginne des Prozesses 
noch keine Rede, sondern es t r i t t  erst bei fortgeschrittenem Zerfall 
offenbar als sekundi~res Moment in Erseheinung. Man hat jedoeh yon 
jeher gerade dem Cholesterin die Hauptrolle bei tier Entstehung der 
Atherosklerose zugesprochen und a ~  Grund eben diesen Gedanken- 
gangs hat man Kaninchen mit Cholesterin ge~iittert und in der Tat  
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Krankheitsbilder erzeugt, die yon vielen Forschern als grundsi~tzlich 
iibereinstimmend mit dem der menschlichen Atherosklerose angesprochen 
warden. Yreilich ist diese Gleichheit ebenso oft angezweifelt worden. 

Nach meinen oben angegebenen Untersuchungen lag es zun/ichst 
nahe, dem Cholesterin fiir den Beginn und die Entstehung der Athero- 
slderose die vorreehtliche Bedeutung abzusprechen, es in seiner Wertigkeit 
den anderen Lipoiden gleichzusetzen. Es war daher gegeben, das Ver- 
h/iltnis der Lipoidfraktion im Gesamtkomplex auch bei der experimentellen 
,,Kaninchen-Atheroslderose" zu verfolgen. 

Einmal schien es nach den angegebenen Richglinien iiberhaupt yon 
Bedeutung zu sein, ob die Galakgoside die Bewegung der iibrigen Lipoide 
mitmachen wiirden, die wir dutch die experimentelle Cholesterin- 
verfiitterung hervorrufen k6nnen. Zweitens erschien es mix wiehtig, 
zu erfahren, ob die h6heren Galaktosidwerte in agheroslderotischen 
Aorten dutch innere Bedinggheiten des Lipoidkomplexes zustande 
k~men oder dutch ein mehr zufglliges paralleles Ansteigen, etwa Ms 
Altersablagerung, die yon dem eigentlichen argeriosklerotischen Prozel3 
unabh/~ngig ist. 

2. Kaninchenversuehe. 

a) Versuchstechnik. 
Eine gr6gere Anzahl yon 5--7 Wochen algen Kaninchen wurde 

gi~glieh mit 10 ccm SesamS1, in dem etwa 3~ reines Cholesterin gelSst 
war, mit der Schlundsonde geffittert. 5 ccm des Sesam61s enghielgen 
naeh der Veraschung nur eine eben erkennbare Spur Phosphor und nach 
der salzsam'en Hydrolyse war keine vermehrge Redukgionskraft erkennbar: 
Es war also praktiseh frei yon Phosphatid und Galaktosid. 4 Vergleichs- 
giere wurden mig reinem Triolein gefiittert, yon denen leider nur eines 
naeh 6wSchiger Ftitterung zur Ungersuehung gelangte, denn es mugter~ 
wegen erkennbarer F/~ulnis (im Hochsommer) alle die Tiere verworfen 
werden, die 1/~nger als i2 Stunden tot  im Stall gelegen hatten. Auf 
diese Weise gelangten lediglieh 10 Tiere zur Untersuchung. Alle Tiere, 
die mit Cholesterin61 geffittert wurden, starben zwisehen dem 3. und 
7. Tag, ohne dag der Sektionsbefund eine besondere Todesursache 
aufdeckte. Die Tiere bekamen sehwere Durchfglle und Speichelabsonde- 
rung aus dem Maul und der Nase. Als Grund dafiir m6chte ich anfiihren, 
dab wohl die Tiere noch zu jung waren. Ich hatte gerade deshalb junge 
Tiere gewi~hig, weil es bekannt isg, dab gerade diese Tiere bei Eifiitgerung 
am schnellsten und sichersten eine Atherosklerose bekommen. Hier 
waren offenbar die Anforderungen, die an den ver~nderten Stoffwechsel 
gestellt wurden, doch zu gro6. Abet wenn es auch nichg dutch die Uber- 
stiirzung der ganzen Vorg/~nge zu der Ausbildung einer ,,Atheroslderose" 
kam, so konnten doch unbedenldich Vergleiche zur ,,Cholesterin- 
krankheig" der ~lgeren Kaninchen gezogen werden, denn auch hier werden 
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- -  wenn auch sp/~ter ---  cue Tiere k r a n k  und  s te rben  vorzeit ig.  Zudem 
zeig~ eine probeweise vorgenommene  histologische Untersuchung,  daft 
offenbar  eine Lipgmie  erzeugt  worden war.  Deshalb  babe  ich reich t ro tz  
al lem zm" sys temat i schen  Unte r suchung  der Organe entschlossen. 

Allerdings k a m  nur  die Analyse  der  Leber  und  des Nie renex t rak te s  
in Frage ,  denn  die i ibr igen Organe (Milz, Knochenmark ,  Nebenniere)  
waren  bei  den  jungen  Tieren zu klein.  Die Organe wnrden  sorgfs 
yon  F e t t  und  Hi lusgewebe befrei~ (an der Niere wurde  m i t s a m t  dem 
I-Iflusfett auch der grSgte  Tefl des weiBlichen Markes entfernt) ,  fe ia  
zerhaek~ und  un te r  w a r m e m  Luf t s t rom ge i rockne t  und  wei terhin  wie 
das A o r t e n m a t e r i a l  behandel t .  

Der  a lkohol ische E x t r a k t  wurde  auf  Cholesterin,  Phospha t id  und  
Ga lak tos id  untersucht ,  bei  dem reichlich vo rhandenen  Leberma te r i a l  
wurde  auch eine Gesamt fe t t be s t immung  gemacht .  

Cholesterin. Die Methodik wurde insofern ein wenig abge~ndert, als ein bestimmter 
Tell des warm filtrierten alkoholischen Extraktes zun~ehst auf dem Wasserbad ein- 
gedampf~ und im heizbaren Vakuum bei 500 zur vollstandigen Troeknung gebraeht 
wurde. Der Troekenrfickstand wurde in reinem Petrol/~ther (Siedepunkt 50--60 ~ 
aufgenommen, abzentrifugiert, und so 3mal mit wenig Petrols ausgewaschen 
(diese Methode hat sich bei dem iiberaus feinen Niedersehlag besser bew/~hrt als 
die zuerst versuchte Filtration durch sog. l%pid-Analysentrichter, die mit Asbest 
beschiekt warea). Dieser aueh in der Kglte vSllig ldare, etwas gelbbrgun]iche Petrol- 
gtherextrakt wnrde auf das gleiehe Volum gebracht wie die Menge Alkoholextrakt, 
yon dem ausgegangen war. Dutch die Entfernung des in Petrol~ther unl6shehen 
dunkelbraunen t~ickstandes war der Extrakt schon wesentlich heller geworden, 
jedoch f~" die Anstel]ung tier colorimetrisehen Probe immer hOCk zu stark gef~rbt. 
Derjenige Teil des Petrolgtherextraktes, der zur Bestimmung des Cholesterins 
dienen sollte, wurde wiederum zur Troekne gebracht, in Aceton aufgenommen, 
durch ein gewShnliches Analysenfilter filtriert und tier l~fickstand raehrfach mit 
Aceton nachgewaschen. Es blieb dabei ein gelblichbrauner l~fickstand, w/~hrend 
d~s Aceton nunmehr fast farblos ist. Das Aceton wird abgedampf~, der l~est zum 
vollst/~ndigen Trocknen gebraeht und end]ieh in Chloroform aufgenommen, um die 
Farbreaktion anzustellen. Die Chloroforml6sung weist manchmal noeh eine Spur 
einer Gelbf/irbung auf, die jedoeh niomals so erheblieh ist, dab eine Beein- 
flussung der smaragdgriinen Farbe zu erkennen ist, die immer ausgezeichnet mit 
tier Farbe der gleiehzeitig angesetz*en StandardlSsung zu vergleiehen war. Es or- 
fibrigt sich, zu bemerken, dab die angestellterr Doppelproben nicht bloB yon ein 
un4 demselben Petroliitherextrakt, sondern auch yon zwei verschiedenen Mengen 
des ursprtingliehen alkoholischen Extraktes ausgingen. 

Phosphatide. Im fibrigen war der reinigende Umweg fiber Petrol~ther deswegen 
nicht mit Zeitverlust verbunden, well sieh bei Vol~cersuchen herausgestellt hatte, daB 
zur Bestimmung der Phosphatide ohnehin diese l~einigung unerl~Blieh war. Es zeigte 
sich ngmlich, dab durch die Aussehaltung der im l~trolgther unl6shchen ~raktion --  
gegenfiber don Aortenextrakten --  ein erheblicher Teil des Phosphors (durch- 
schnittli9h 200/0) verloren ging. Der L6sungsbedingung der reinen Phosphatide 
entsprechend konnte dieser Phosphor nicht :auf Phosphatide bezogen werden und 
mugte alsoeliminiert werden. Ohne hier aaf eine Diskussion eingehen zu wol]en, 
inwieweit es berechtigt ist, die LOsungsbedingungen der ,,reinen" Lipoide auf ein 
Lipoidgemisch anzuwenden, sol]ten .doeh dieser Untersuchung Werte zugrunde 
gelegt werden, die den augenblicklichen Forderungen der ,,Phosphatiddefinition" 
in bezug auf ihre LOsungsverhMtnisse entsprechen. 
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Die GaIaktoside wurden nach Vorschrift wie bei den Aortenextrakten bestimmt. 
Das Gesamt]ett wurde nach Verseifung eines Teiles des alkohohschen Extraktes 

genau nach der Vorschrift yon Kumagawa und Suto as ausgeffihrt. Eine direkte 
Verseifung der Lebersubstanz kam deshalb nicht in Frage, weft sonst kein Ver- 
gleich mi$ dem Lipoid m6glich gewesen w/~re. 

b) Ergebnisse. 

a) C h e r a i s e h .  
Wenn man die Phosphatidwerte in ansteigenden Zahlen ordnet und 

sie mit den dazugeh6rigen Galak~osid- und Cholesterinwerten vergleicht, 
so ersieht man aus der folgenden Tabelle, dal~ aueh hier die Ga[aktoside 
parallel ansteigen. 

Tabelle 4. Kaninchenlebern. 
Phosphatid Galaktos id  Cholesterin Gesamtfetts~uren 

Nr. % % % % 

8 �9 
13 
9* 

10" 
5* 

8 
5 
6* 
7 
6 

2,60 
3,34 
3,82 
4,51 
5,16 

6,22 
6,42 
8,44 
6,54 
6,98 

2,42 
2,07 
2,22 
2,42 
2,22 

2,55 
2,85 
2,99 
3,93 
3,88 

1,28 
1,17 
1,21 
1,33 
1,19 

1,45 
1,91 
1,69 
1,12 
1,36 

5,05 
5,77 

12,80 
9,95 

8,36 
5,22 
8,93 

23,9 

T~belle 5. Kaninchennieren. 
Phosphati4 Galaktosi4 Cholesterin 

Nr. % % % 

8.* 
10" 
5"* 
9* 

6.* 
7 
6 

17 
8 

3,93 3,09 
4,11 3,44 
4,11 4,32 
4,62 3,51 

5,01 
5,11 
5,27 
5,27 
6,15 

3,75 
5,05 
4,27 
4,50 
5,21 

1,91 
2,12 
1,93 
2,09 

1,94 
1,84 
1,83 
2,00 
2,80 

Es herrscht trotz ldeiner Abweiehungen (6*) eine geradezuers~aunliche 
Ubereinstimmung in der Richtung der Phosphatid- und GMaktosid- 
kin're. Das Cholesterin verh~lt sich dazu etwas urtregelmi~Big. Iramerhin 
ist (mit Ausnahme vonl~r. 7 und 10) zu erkennen, dab auch hier die h6heren 
Werte welter unten in der Ph0sPhatidreihe liegen. Wenn man (wie das 
angedeutet ist) 2 Gruppen bfldet, so fallen zweifellos die niedrigen und 
hohen Cholesterinwerte mit dem zugeh6rigen Phosphatid- und Galaktosid- 
wert in die jeweils en~sprechende Gruppe. Zu weitgehenden Scldu[~- 
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folgerungen wfirde indes diese etwas mangelhafte ~bereinstimmung 
ificht berechtigen, doch kann man die genannte Beziehung wotd un- 
gezwungen ablesen. Ganz entsprechend verh~It es sich bei den Nieren, 
nut dal3 hier die Bewegung der Cholesterinwerte innerhalb einer Breite 
yon 10~ liegen, die ich vorsichtshalber noch zur Fehlergrenze reehnen 
m6chte. 

Beim Vergleieh der Leber- und Nierenwerte der entspreehenden Tiere 
f~llt die e$was unvollst~ndige Ubereinstimmung auf, die jedoch dutch 
maneherlei Umst~nde bedingt sein kann, die das unfibersehbare Zustands- 
bfld des jeweiligen Funktionszustandes des Organs hervorgerufen haben. 
Jedenfalls kann man (beziiglich der Phosphatid- und Galaktosidwerte) 
sieher ablesen: Die Tiere der 1. ,,Lebergruppe" (8*, 13, 9*, 10", 5*) 
geh6ren auch in die niedere ,,Nierengrnppe" (8", 10", 5", 9'),  und 
ebenso entspreehen die hohen Leberwerte auch den hohen Nieren- 
werten. 

Um der Steigerung der Lipoidwerte in der angegebenen l~eihen- 
folge einen zahlenmi~6igen Ausdruck zu geben, habe ieh aus dem Mittel- 
wert der zusammengefal~ten Zahlen die prozentuale Steigerung bereehnet, 
die folgende Zahlen ergeben hat:  

Tabelle 6. 
Steigerung der Leberwerte in Prozenten. Steigerung der Nierenwerte in Prozenten. 

Phosphatid ~ 89o/0, Phosphatid ~ 43~ 
Galaktosid = 830/0, Galaktosid = 530/0, 
Cholesterin etwa 500/0. Cholesterin = Schwankung um 

10% (Fehlergrenze). 

VSllig fiberraschend waren die Werte fiir das Gesamtfett. Die wenigen 
Analysen, fiir die das vorhandene Material ansreichte, stehen in keiner 
Beziehung zu den Lipoidwerten, und ich h~tte sie, daes  sich um Einzel- 
analysen und nieht um Doppelanalysen handelt, nicht verwertet, wenn 
sie nicht mit den im folgenden zu besprechenden morphologisehen 
Bildern in deutlicher Beziehung sti~nden. 

/3) M o r p h o l o g i s e h e  U n t e r s u c h u n g e n .  

Von allen Tieren, deren Nieren und Leber einer Lipoidanalyse unter- 
zogen worden waren, wurden auch yon diesen zum Tell anderen inneren 
Organen Gefrierschnitte angeferCigt, die mit Sudan gefi~rbt wurden. 
Es zeigte sich, da~ in den Sehnitten zum Tefl aul~erordentlich reichlieh 
gefs Fett  zu erkennen war, doch verlohnt eine genaue Wiedergabe der 
Einzelniederschriften deshalb nicht, weft es sich bei den verschiedenen 
Tieren nicht um qualitative Abweichungen, sondern immer mtr um Grad- 
verschiedenheiten desselben Befundes handelt. Diese Gradversehieden- 
heiten konnten nur abgesehgtzt werden. Vor allem - -  und manchmal 
ausschlieBlich - -  fund sich das Fe t t  im Lumen der Gef~f3e. Bei den hoeh- 
~adigen Lipgmien waren alle Gef~l~e mit einer tiefdunkelroten homogenen 
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M~sse ausge~fillt, und dieser Befund war in allen untersuchten Organen 
des betreffenden Tieres zu erheben. Dazu kam in diesen F~llen in der 
Leber eine Speicherung yon dunkelroten FetttrSpfchen in den Kup]/er- 
schen Sternzellen, doch war auch ein Fall hochgradiger Lipamie zu 
beobachten, bei dem keine Speicherung ira reticuloendothelialen Aloparat 

i b b .  1. :l~aninohonleber. SudanfArbung. Hoehgradige Lip~imie. 

zu verzeichnen war. In  den Leberzellen selbst w~r so gut wie nie Fet t  
enthalten. 

Wesentlich hochgradiger war die Verfe~ung in der I~iere. Wenn bier 
die Gefs mi~ fet tdarchm[schtem Plasma geftillt waren, so land sich 
r ege lm~ig  auch eine reichliche Aafnahrae des Fettes in die Zwischen~ 
bindegewebszellen, aber auch zum Teil in erheblicher Weise in die Epi- 
thelien der Tubuli, und zwar nicht nut - -  wenn auch vorwiegend - -  in 
die im Mark gelegenen Abschnitte, sondern auch in alle in der Rinde 
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gelegenen Teile, auoh in die basale Schict~t der Epithelien der ttaupt- 
stiicke, die ja physiologischerweise beim Kaninchen immer frei yon 
Fett  sin& 

Je weniger hochgradig die Lip~mie ausgepr/~gt ist, um so geringer ist 
~ueh die Menge des Fettes in den Zellen. Abet es ist natiirlich schwierig, 

Abb. 9. Kaninehenleber. SudanY~irbung. Gerlnge Lip/~mie. 

den Grad der Lip/~mie abzusch/~tzen. Denn auch, wenn sie geringer zu 
sein schien, war das PIasma in den Gei~gen mit Sudan gleichm~Big ge- 
f/~rbt, nur mehr heller, rosafarben, w/~hrend einige Gef/~Be ganz frei davon 
waren. Nun kana die Rosafarbe einesgeils dutch die geringen Mengen 
des Fettes bedingt sein, sie karm aber auch dadm'ch zustande kommen, 
dab aich }tier vorwiegend Lipoide and kein Netttralfett befindet. Werm 
sich alle t~bergange zwischen histologisch hochgradiger (,,dunkelrot- 
gef~rbter") - -  m~gig ausgepragter - -  und v611ig fehlender Lipgmie 
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linden, so ist die Aufstcllung einer solchen Skala streng genommen 
lediglich auf dus ~eutr~lfett zu bcziehen. Einige Bilder versuchen die 
verschicdenen Grade der Lipgmie zu verdeutlichen (s. Abb. 1--4). Bei 
dem Versuch, (lie auf solche Weise aufgestell~e I~eihe mit der Reihe zu 
vergleichen, die du:rch die chemischen Untersuchungen auf Lipoide sich 
ergeben hatte, zeigte sich, dal~ keinerlei Beziehung bestand. Es k~men 
Fglle hochgradiger (morphologischer) Lipgmie vor, die einen ganz 

2~bb. 3. K:aninchenniere. Su4~af~rbung. t toehgradige Lip~mie. 

geringen chemischen Lipoidgehalt auiwiesen und umgekehrt. Dagegen 
best~n4 zweiiellos eine eindeutige 1)~rallelit~t zwischen den (wenigen) 
Gcsamtfettwerten und dem histologischen Bild. Ans diesem Grunde 
also glaube ich doch, den Gesamtneutralfettwerten Glauben schenken 
zu diirfen. Es besteht somit - -  und das soll ausdriicklich betont 
werden - -  eine gute ~bereinstimmung zwischen histologischem und 
chemischem Befun4, soweit er sich auf l~eutralfett bezieht. 

Das Schri~t~um fiber die Frage der Ubereins~immung zwischen histo- 
logisch nachweisbarem uhd chemischem Fe%gchalt is~ im Verhgltnis 
zur Einfachheit der l~ragestellung sehr umfangreich und zeigt vor allem 
die Unsicherhdt der Technik. Sie ist im wesentlichen dutch die Arbeiten 
Rosen]elds angeregt, der en~schieden eine ~bereinstimmung ~blehnte 
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und sich auf den Standpunkt stell~e, daI~ man aus den histologischel~ 
Befunden tiberhaupt kcine Schliisse ziehen kSnne. Rump/und Denstedt 
und Orgler haben sich ibm angeschlossen, aber die Mehrzahl der Unter- 
sucher, die sich damit besch~ftig~ haben, sind doch zu tibereinstimmenden 
Ergebnissen zwischen histologischen un4 chemischen Befunden ge- 
kommen 34-~1. En~scheiden4 scheint mir die Arbeit yon Shibata un4 Endo 
zu sein, die auch zeig~, wodurch die Verschiedenheit der Meinungen 

_A_bb. ~. ]Kaninchelmiere. SudanfArbllng, Geringo Lipbanio. 

zustande kommt: Die [~bereinstimmung bezieht sich n~mlich nicht auf 
die gesam~cn in Alkohol 16slichen S~offe, sondern nut auf die gereinigten 
FetSs~ren. Weil ich nach eben der gleichen Reinigungsmethode ver- 
fahren bin, bin ich ~ttch zu gleichem Ergebnis gekommen. Es so//jedoch 
damit ausdrficldich gesagt sein, dM3 die histologischen Befunde lediglich 
mit den zahlenmiil3igen Werten der gereinigten FeCtsi~uren sich decken, 
keinesfalls abet mi~ den Lipoidwerten. 

Es mul~ im Gegentefl betont werden, 4a13 zu den chemisch bestimmten 
Lipoidmengen keine erkermbarc Beziehung besteht. Diese Tatsache ist 
schwer erlfls und kmm v61lig unerwartet. AUelffMls w~rc noch aus 
physiologischen Grtinden eine indirekte Propor~ionMiti~t leichter er]d~rbmr 
gewesen, under der Annahme n~mlich, da{~ eill Abbau der zugeffiba'ten 
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Neatralfette (im Hueckschen Sinne) and ein Aufb~u der Lipoide erfolg~ sei. 
Aber ~uck ein solches gegens~tzliches Verkal~en war aas den Befunden 
~fich~ ablesbar. So bleibt nut die Erklgrung, dab es sick um Qnersehnitt- 
bilder im Ablauf jener verwiekelten Bcziehungen zwischen Neutralfe~t 
and Lipoiden handelt, die za deuten sckon wegen der Ktirze der beob- 
ackCeten geike nieht m6glich ist. Denn an der Ricktigkeit der erkobenen 
Befnnde zn zweifeln scheint deshalb nichg gcboten, weil sic sieh gleich- 
sam gegenseitig kongrollieren: Die Fetts&~rewcrte sind dutch die his~o- 
logischen Befunde gedeckt, die Lipoidwer~e decken sick untereinander. 
Eine ~hnliche Erfahrung hat auck Kutschera-Aichbergen ~ gemacht, der 
land, dab die ~lkoholl6slichen (~therunl6stichcn) Lipoide. (bes~ehend aus 
Phosphatiden and Cerebrosiden) sick gerade entgegengesetzt verhalten 
wie die histologisch darstellbaren Lipoide. 

c) Zusammen/assung. 
Die chemiseh-histologischen Untersuckungen yon Leber nnd Niere 

d e r m i t  Cholesterin61 gefiitteICen Kaninchen hat folgendes ergeben: 
1. tIistologisch ist eine zum Teil hochgradige Fe~vermehrung im 

Blutplasma and Auinahme des Fettes in die Retieulumzellen der Leber 
und in die Kan~lehenepithelien der Niere erkennbar. 

2. I)er Befund komlte in seinen histologisch abgeschatzten Aus- 
magen ehemisch best~itigt werden. 

3. Andererseits is~ in Leber and Niere einc Steigerung der Phos- 
phatidwerte fes~zustellen, dcr eine ebenso starke Steigerung der Gal~k- 
tosidwerte parallel geh~. 

4; Die Vermchrung des Cholesterins steht in der Leber hinter der- 
jenigcn yon PkOSl0hatiden and Galaktosiden erheblich zuriiek and ist 
in der Niere gar nieht zu erkennen. 

d) Folgerungen und Uberleitung zum niichsten Abschnitt. 
Zun~chs$ l~Bt sick ganz allgemcin die oben aufgeworfene Frage be- 

antworten, ob sick die GaIaktoside an dot Bewegung der iibrigen Lilooide 
be~eiligen, wenn man dutch CholesterinSIfiitterung eine Lip~mie kiinstlich 
erzeugt. Wenn aach (aus ~u~eren Grtinden) eine chemische Blutan~lyse 
nicht vorgenommen werden konnte, so kann dock aui Grand des morpko- 
logischen Bfldes unbedenklich yon einer Lip~mie bei den gefLitterten 
Kaninchen gesprochen werdcn und dementsprechend isr Mso zu sagen, 
dal~ auch bei der kiinstlichcn Lip~mie die Galak~oside mi~ den iibrigen 
Lipoidcn zusammen in Bewegung geraten. Auf die Bedeu~ung dieser 
Ta~sachc soll erst am SchluB dieser Arbeit eingegangen werden. An diesel" 
Stelle mu8 jedoch darauf hingewiesen werden, dag nach der Anl~gc 
der Versache kein unbeding~ sicherer Schlu8 daraus gezogen werden kann, 
ob sick das Ansteigcn der G~laktoside bei Lilo~mie ~nf das Blur oder auf 
die Organe bezieh~; diese Frage is~ fib- die folgenden Er6rterungen nick~ 
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unwichtig. Es ist bisher nieht gelungen, eine Methode ausfindig zu machen 
f~r die 1V[engenbestimmung der Galaktoside im Blut. Deshalb muBte 
ich reich auf die Organe besehr/~nken. Iqach Art der Saehlage muB man 
jedoeh den grSBten Tefl der Lipoidsteigerung in den Organen meiner 
Versuchstiere auf den Gehalt an Lipoiden im Blur beziehen. Einmal 
der kurzen Versuchszeit wegen, dann abet aueh wegen des morphologischen 
Befundes, der eine Aufnahme in die Zellen nut in verh/iltnism/iBig be- 
schr~nktem Umfang besonders in der Leber erkennen l~ftt. Andererseits 
ist es jedoeh nicht zul/~ssig, die Lipoidsteigerung allein auf das Plasma- 
lipoid zurfickzufiihren. Denn zweifellos is~ nur ein Teil der Lipoide 
fiberhaupt f/~rberisch darstellbar, zum anderen finder sieh ja auch in 
der Niere ein Tell des Fettes innerhalb der Zellen. In  diesem Zusammen. 
hang daft vielMcht darauf hingewiesen werden, daft die Lilooidsteigerung 
in !qiere und Leber verschieden groB war. In der Leber, we nur ganz 
spgrlich intraeellulgres Fe% vorhanden war, betrug die Steigerung fiir 
Phosphatide und Galak~oside je etwa 86o/0, in der Niere jedoch, we aueh 
intraepitheliales Fett  zu sehen war, s~iegen die Phosphatide um 40%, 
die Galaktoside um 62O/o . Ohne darans irgendwelche bindenden Schl/isse 
ziehen zu wollen, kann man diese Unregelmgftigkei~ jedenfalls am ein- 
faehsten auf eine Beteiligung spezifischen Parenchyms am Umbau 
oder an der Ausscheidung der Lipoide zuriickffihren. Sehon aus diesem 
Grunde sind die erhobenen ehemisehen Angaben zum Tell auch auf das 
intracellul/~re Fet t  und seinen Stoffwechsel zu beziehen. 

An den erhobenen Befunden 1/~ftt sieh natiirlich die zweite oben auf- 
geworfene Frage ohne weiteres beantworten, ob n~mlich das Ansteigen 
der Galaktosidwerte in der Aorta bei Atheroslderose einem inneren 
Znsammenhang tier Fraktionen im Lipoidkomplex entstorieht, oder ob es 
ein mehr zuf~lliges, dutch andere Umst~inde bedingtes sei. Die Tatsaehe 
einer experimentellen Erzeugung eines Anstieges der Galaktoside dutch 
Cholesterin61fiitterung schlieBt im weitesten Sinne die Annahme eines 
gegenseitigen Abh/ingigkeitsverh/~ltnisses der Lipoidfraktionen ein. 

Wie abet kann man sieh diese Zusammenh/~nge vorstellen ? Erstens 
bestehen mSglieherweise chemische Beziehungen zwischen den Lipoiden, 
zum mindesten auf dem Wege fiber die Neutralfette. Diesen Beziehungen 
konnte ieh vorl/~ufig arts /~ufteren Grfinden nieht nachgehen. Auf die 
Schwierigkeiten, die hier in bezug auf die theoretisehe Deutung bestehen, 
komme ich sp/~er zuriick. Dann abet spielen zweifellos aueh die physi- 
kaliseh-ehemisehen Eigensehaften tier verschiedenen KSrper eine gro/~e 
Rolle; denn es ist langst bekannt, da$ sie sich z. B. in ihrer L6slichkeit 
in organisehen L6sungsmitteln weitgehend gegenseitig beeinflussen. 
Man weiB auch, daf~ Cholesterin and Lecithin infolge ihres verschiedenen 
elektrostatischen Verhaltens eine gegensatzhche .biologisehe Wirkung 
austiben, und hat infolgedessen der Aufreehterhaltung des Lipoidgleieh- 
gewichtes eine teleologisehe Deutung gegeben. Ohne an dieser S~elle 



429. Paul Kimmelstieh 

ausfiihrlick dar~ttf einzugehen, besteht dock die Tatsacke zu Recht, 
d~l~ die Mengenverks yon Ckolesterin-Cholesterinestern-Phosphati- 
den nnd Fetts'~uren zueinander von hervorragendem Einflul] sind auf 
die kolloid~le LSsliehkeit, Dispersit~t, Ph~senform der Fetts~uren 
(Spanger 4~), auf die Erhaltung der Protoplasmastruktur (Degkwitz 44), 
da]3 z.B. d~s Verh~ltnis Cholesterin-Phosph~tid-Eiwei~ yon ent- 
scheidender Bedeutung fiir die Struktur der roten BlutkSrperchen ist usw. 
(Bechold 45). Hier gibt es eben eine Reihe yon Tatsaehen, die es gleichsam 
fordern, dal3 ein bestimmtes Gleichgewichtsverh~ltnis bestehen bleiben 
mul~, wenn der kolloidchemische Zell- und Plasmabau aufrechterhalten 
werden soll. Wenn das Mengenverhgltnis im lebenden Organismus 
gestSrt wird, z.B. dutch Anreicherung des Cholesterins, so wird eben 
in der Tat dnrch Ausschwemmung (oder Neubildung) des Antagonisten, 
der Phosphatide, die ursprfingliche Gleichgewichtslage wieder hergestellt. 
Man hat die Richttmg der elektriscken Ladung und die Hydrophilie bzw. 
Hydi'ophobie als maBgebende Faktoren angesprochen ffir die anta- 
gonistische Wh'kungsweise yon Cholesterin, Fettss auf der einen 
Seite - -  Lecithin, Cephahn und cinwertigen Seifen auf der anderen 
Seite. Das Gleichgewichtsverh/~ltnis im Lipoidkomplex war am ein- 
faehsten nach der Formel hydrophob zu hydrophil aufzulSsen. 

In diese Formel passcn jedoch die Galaktoside schlecht hinein. 
Wenn man dnrch Verf/itterung yon CholesterinS1 eine Lip/~mie und Chole- 
steringmie setzt, so ist die Phosphatidamie gleichsam eine theoretische 
Forderung. Das Ansteigen der stark kydrophoben Galaktoside mtil3te 
jedoch theoretisck das Gleichgewicht stSren; es ist vielmehr - - t e l e o -  
logisch gesprochen - -  nicht einzusehen, warum es bet der Steigernng des 
Cholesterins auch zu ether solehen eines weiteren hydrophoben KSrpers 
kommt. Jedenfalls muSte die Stellung, die die Galaktoside im kolloidalen 
Lipoidkomplex einnehmen, gepriif~ werden, nm zu sehen, an welehe 
Stelle sie sick einfiigen wiirden. Dicser Versnch wurde im folgenden 
unte~nommen. 

3. Kolloid-ehemisehe Yersuehe. 

a) Methodik. 
an) Herstellung der Modell-LSsnngen. 

Es warden zungchst kolloidale LSsungen yon Cholesterin, Lecithin, 
Cephalin und Galaktosiden hergestellt. Fiix. die Cholesterinemnlsion wnrde 
alas reine Mercksche Pr/~parat verwendet, ffir die LecithinlSsung ,,reines" 
Ovolecithin (Merck), das allerdings einer weiteren Reinigung nicht 
unterzogen warde, f~r die CephalinlSsung aus Gehirn selbst hergestelltes 
Cephalin. Ether Elementaranalyse is?s dieses Pr/~parat nieht unterworfen 
worden, abet es war durch seine besondercn LSsungsverh/~ltnisse (ffir 
unsere Zwecke) hinreichend besonders gegenfiber dem Lecithin charakteri- 
siert. Hervorgehoben werden soll seine UnlSslichkeit in trockenem 
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Ather, in dem es sich sofort naeh Zusatz eines Tropfen Wassers leicht 
15ste, seine leiehte Anfquellbarkeit in Wasser, in dem es sieh bei leiehtem 
Erwi~rmen spontan kolloidal 15ste. Es stellr ein kaum plastisches, 
troekenes, hellgelbes Pulver dar. Die Galaktoside waren gleichfalls selbst 
aus Gehirn hergestellt, und das Pr~parat ergab bei einer Analyse mit meiner 
Methodik eine Beimengung fremder Substanzen yon sieher weniger als 2~ . 

Diese Praparate wurden in Alkohol gelSst, und zwar wurde auf das 
entspreehende Volum fibera]l gleichmaBig bei einer Temperatur ~on etwa 
70 o aufgeftillt, der Temperatur ni~mlich, bei der die Galaktoside rasch 
in LSsung gingen. Nut bei dem Cephalin muBte ich mich mit einer ge- 
s/~ttigten AlkohollSsung begniigen, weft nur ein Tell in LSsung ging, 
w~hren4 bei den anderen eine bestimmte (ira einzelnen noch anzugebende) 
abgewogene ~enge zur LSsung kam. Diese alkoholisehen Stamm- 
15sungen wurden mit einer erwarmten Vollpipette unter Schfitteln 
in heil~es Wasser getropft und man erhielt so eine vollkommen homogene 
kolloidale LSsung, die auch fiber mehrere Woehen stabil blieb. Die LSsung 
wurde dann auf etwa die H~lfte ihres Vohms fiber dem Wasserbad ein- 
gedampft, so dab sie praktisch frei yon Alkohol war, und aM das ent- 
sprechende Volum Aqua dest. aufgefiillt. Es mul~ noch bemerkt werden, 
dab ieh mir des Fehlers wohl bewuSt bin, der dutch das Eintropfen yon 
Lecithin und Cephalin in hei{3es Wasser dutch eine Vers der 
chemischen Struktur entstehen kann. Aber Vergleiehsversuche haben 
reich gelehrt, dal~ ffir meine angewandten Untersuehungsmethoden 
ein Unterschied zwischen kalt un4 warm hergestellter LSsung nieht 
zu bemerken war (flit Cholesterin und Galaktoside ist ja eine mSgliche 
Verseifung nieht zu beffirchten). 

Dann wurden MisehlSsungen hergestellt, derart, dab bestimmte 
Mengen der alkoholischen StammlSsungen in einen Erlenmeyerkolben 
pipe t t ier t ,  eingedampft und auf das abpipettier~e Volumen in einem 
Misehzylinder wieder anfgeffillt (z. B. 4 ccm Cholesterin plus 4 ccm 
Galaktosid plus 4 ccm Lecithin werden auf insgesamt 4 ccm gebraeht). 
Diese MischlSsung wurde dann in heil~es Wasser getropft. 

Die fertigen alkoholfreien LSsungen wurden durch ein gehartetes 
Filter filtriert. 

bb) Angewandte Untersuchungsmethoden. 
a) Nephelometrische Vergleiche. Um dem Triibungsgrad der LOsungen einen 

zahlenm~l]igen Ausdruck zu geben, warden sie nephelome~risch gegen die Cholesterin- 
stammlOsung ausgewertet. Ich benutzte dazu ein Nephelometer, das yon der Firma 
LeitZ neu gefertigt in das Universaleolori~ieter eingebaut ist und auch durch farbiges 
Gl~s einen Farbenunterschied weitgehend auszusehalt.en imstande ist. 

/3) Mesaung der Ober]liichenspannung. Hierzu bediente ich reich der Abrei~- 
meihode, wie sie unter anderem auch yon Brinkmann und van Dam 4~ bearbeitet 
worden ist *. V~)r allem laBt sich mit dieser Methode ausgezeichnet kurvenmaBig 

* Schrifttum hierzu bei v. Hahn: Dispersoidanalyse im Handbueh der Kolloid- 
wissenschaft I928, ]~d. 3, S. ~72. 

Virchows Archiv .  Bd. 282. 28 
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der (Jbergang der labilen in die stabile Oberfli~chenspannung verfolgen und wieder- 
holte Messung der gleichen LSsung an verschiedenen Tagen unter gleichen Be- 
dingungen gehen bei guter ~bereinstimmung eine weitgehende Sicherheit. 

7) Ieh babe Flockungsreihen aufgestellt, um so einen Oberbli@ fiber die IIydro- 
philie odor ttydrophobie tier Sole zu bckommen un4 andererseits den gegenseitigen 
kolloidalen Schutz zu bestimmen. Es wurde je i c em des Lipoidsols mit 1 ecru Salz- 
15sung verse~zt, geschiittelt und nach 15 Minuten abgelesen. Als SMzlSsungen 
dienten: Koehsalzl5sungen yon 20--0,08~ in Abstufungen. 

BariumchloridlSsung: Ir~ den gleichen Konzentrationen, ~quimolekular 1 : 10 
verdtinnt. 

Alumiaiumchlorid: In den gleichcn Konzentrationen, ~quimolekular 1 : 100 
verdiinnt. 

~) ,,Serumschutz". Es wurdc untzrsucht, wclche Sehutzwirkung menschliches 
Serumauf dieverschiedenenLipoidl5smlgen ausiibt. Es wurde diejenigeMenge Serum 
ausgewertet, die das Cholesterinsol bei der eben fi~llenden Aluminiumchloridkonzen- 
tration noch vet eider vermehrten Trtibung (oder Ausflockung) schfitzt. Mi~ dieser 
Serummenge wurden gleichmi~flig alle LSsungen versetzt und diejenige Konzentration 
des Aluminiumchlorids hinzugeftigt, die ohne Serum gerade noch deutlich ausflockt 
ocler eine deutliche Trfibungsvermehrung ergeben hatte. Dann wnrde nephelo- 
metrisch bestimmt, um wieviel trfiber die LSsung nach Zusatz des Elektrolyten 
beim Vorhandensein yon Serum geworden wax', gegeniiber der entsprechenden 
Kontrolle: Lipoidsol plus Serum plus Wasser. 

b) Ergebnisse. 
I m  g~nzen w a r d e n  3 verschiedene Re iken  ungesetzt  mi t  verschiedenen 

Konzen~r~tionen.  Die 3. l~eihe w ~  jedoch  insofern ~nders kergestel l t ,  
als d~s Ceph~lin in  w~sserh~lt igem Ather  gel6st  zuvor  in  Wasser  ge- 
b r ach t  und  d a n n  erst  in das  erhi tz te  Ceph~linsol d~s Ubr ige  hinein- 
ge t ropf t  wurde.  Dadurch  war  mi r  die Ges~mtmenge des im Wasser  
bef indl iehen Cephalins bekarmt .  Diese Reihe  wurde  jedoeh  nu t  ~uf 
ihre F lockung  gegen Elek~rolyCe an tersaehg  und  diente  nur  zur Naeh-  
pr i i fung eines mh' wicht ig erscheinenden Befandes .  Sie soil ffir sieh 
aufgefi ihr t  werden.  I n  der  fo lgenden Tabel le  ist  angegeben,  wieviel  
Prozeng Lipoide  in den  j eweiligen Wassersolen  en tha l t en  war  (fitr Cephal in  
ist  diejenige Menge angegeben,  die da r in  en~laalten ws wenn  sieh 
die abgewogene Ausgangsmenge  ganz in  Alkohol  gel6st  h~tte .  Sie wird 
daher  mi~ einem , ,Weniger"-Zeichert  versehen).  

Tabelle 7. 
I Reihe 1 Reihe 2 

ins esaml~ 
% % 

1. Cholesterin . . . . . . . . . . . . . . . . .  
2. Galaktosid . . . . . . . . . . . . . . . . .  
3. Lecithin . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
4. Cephalin . . . . . . . . . . . . . . . . .  
5. Cholesterin ~- Cephalin ' . . . . . . . . . . .  
6. Cholesterin + Galaktosid . . . . . . . . . .  
7. Cholesterin + Lecithin . . . . . . . . . . . .  
8. Chotesterin ~- Cephalin + Galaktosid . . . . .  
9. Cholesterin + Cephalin ~- Lecithin . . . . . .  

10. Cholesterin + Lecithin + Galaktosid . . . . .  
11. Cholcsterin ~- Lecithin-~- Galaktosid -~ Cephalin 

0,08 
0,08 
0,16 

( 0,08 
< o,16 

0,16 
0,24 

< 0,24 
< 0,32 

0,32 
< 0,40 

0,19 
0,38 
0,38 

< 0,38 
( 0,57 

0,57 
0,57 

< 0,95 
< 0,95 

0,95 
( 1,33 
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a) R e i n e  S u b s t a n z e n .  

aa) Nephelometrischer Vergleich gegen Cholesterinl6sung. 
Die Zahlen geben an, wievielmal triiber die Verg]eichsl6sung ist. 

Tabelle 8. Tri~bungsgrad. 

Reihe 1 Reihe 2 

I 

Cephalin . . . . . . . .  I 0,0080 0,040 
Lecithin . . . . . . . .  I 0,0360 0,080 
Galaktosid . . . . . . .  0,0625 0,550 

Ergebnis: Je  weniger trfib die reine LSsung ist, um so hochgradiger 
ist ihre Dispersit~tt. I n  bezug auf den Dispersit~tsgrad stehen also die 
Galaktoside zwisehen Cholesterin un4 Cephalin-Lecithin. Bei gleicher 
Konzent ra t ion  (Reihe l) und bei gleicher Art  der Hersr is~ er e~wa 
16real so groB als der des Cholesterins. 

bb) Oberfl/~ehenaktivit~t gegen Wasser = 1. 

Tabelle 9. Ober]liichenaktivitiit. 

CholesSerin . . . . . . . .  
Galaktosid . . . . . . . .  
Lecithin . . . . . . . . .  
Cephalin . . . . . . . . .  

Reihe 2 l~eihe 1 
labi I stabil 

1,09 
1,00 
1,18 
1,15 

1,04 1,89 
1,03 1,66 
1,67 2,05 
1,67 1,77 

Ergebnis: Die Herabsetzung der Oberfl/~chenspannung, die Ober- 
f l~chenaktivit~t isr zweifellos bei den Galakr am geringsten. 
Die dynamisehe ist zwar nut  wenig geringer als die des Cholesterins, 
doeh werden die Un~ersehiede deutlieher, wenn man  die Konsolidierung 
des Oberflgchenh/mtchens (stabile Oberfl~tehenspannung) abwartet .  Dann  
ist zwar eine erhebliehe Herabsetzung der Oberflgehenspannung gegen- 
fiber Wasser erkennbar,  doch ist sie immer noch erheblich geringer als 
die des Cholesterins. 

cc) Flockung. 

(Zusammenh~ngen4e Flockungstafel  s. am  Schlu~ yon  Kapitel  3, S. 436.) 

Tabelle 10. Flockung. 

Cholesterin . . . . . .  
Galaktosid . . . . . .  
Lecithin . . . . . . .  
Cephalin . . . . . . .  

Reihe 1 

NaCI I BaCI2 i AJC]. , 

0,32 ! 0,32 0,08 
0,16 016 0,16 
5,0__ + - -5 ,0  +--1 ,25  

NaC1 

0,63 
0,16 

Reihe 2 

BaC12 I A.1Cla 

0,63 0,08 
0,32 0,32 
5,0 . -- 

+ - -0 ,32 i  1,25 

28* 
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Ergebnis: Die G~luktoside sind am leichtesten, d.h. bei den niedersten 
Konzentr~tionen von Elektrolyten uusflockb~r und ihr Flockungs- 
typus ist ganz rein der yon Suspensionskolloiden, d. h. die Grenze des 
Flockungspunktes ist bei 2--3wertigen Kationen gengu die gleiehe wie 
die des einwertigen N~triums bei der 10-bzw. ]00fachen Verdfinnung 
der gquimolekularen L6snng. D~s Cholesterin erseheint hiernach ein 
wenig hydratisiert, weil dus 3wertige Aluminium stgrker wirksgm ist 
~ls das 2- und 3 wertige Kation. Die Unregelms bei Cephalin 
und Lecithin sind m6glieherweise auf den Lgdungssinn zuriickzufiihren. 

dd) Serumschutz. 

Die Serummenge ist eingestellt auf vollsts des Cholesterins, 
das bei Zus&tz yon 1 ccm Aluminiumehlorid yon 0,16~ keine Triibungs- 
vermehrung mehr gibt. Die folgenden Zahlen geben an, wieviel real 
triiber die kolloidale L5sung plus Serum plus Elektrolyt ist als kolloidale 
L6sung plus Serum plus W~sser, in einer der Elektrolytl6sung eni- 
sprechenden Menge. 

Tabelle 11, Serumschutz. 

Reihe 1 ~eihe 2 

Lecithin . . . . . . . .  -- 0,83 
Cephalin . . . . . . . .  0,82 1,00 
Galaktosid . . . . . . .  2,00 l~lockung 

Ergebnis: Bei einer Serumkonzentration, die das Cholesterin gegen 
Flockung zu sehfitzen vermag, finder bei Galaktosid eine starke Triibung 
(bei st~rkerer Konzentr~tion eine v611ige Ausflockung) start, w~hrend auf- 
f~llenderweise beim Cephalin sogar eine Aufhellung zu bemerken ist. 
Es ist noeh dazu zu s~gen, d~8 ~uch die Zugabe groSer Serummengen 
das Gal~ktosid nieht zu sehiitzen imstande ist. In  dem angegebenen 
Versueh wurden 0,5 ecru einer Serumverdiinnung ] : 400 benutzt. Selbst 
die Zug~be yon 1 ecru unverdiinnten Serums konnte die Anfhellung 
resp. vermehrte Triibung ifieht verhindern! 

Gesamtergebnis: An den kolloid~len L6sungen der reinen Subst~nzen 
ist folgender Befund zu erheben: Die G~l~ktoside sind yon Mlen Lipoiden 
am geringsten hydratisiert und h~ben die geringste Oberflgchenaktivit~t. 
Dagegen sind sie in Wasser viel leichter und feiner zu dispergieren Ms 
Cholesterin. Keines der angewundten Lipoide wird yon den Serum- 
kolloiden so schleeht gesehiitzt wie gerade die Galaktoside. 

/3) Z w e i f a c h - M i s e h u n g e n .  

an) Nephelometrischer Vergleich gegen eine Cholesterinl6sung. 

Die Zahlen geben an, wieviel real triiber die Vergleiehsl6sung ist. 
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Tabelle 12. 
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Cholesterin . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin . . . . . . .  
Cholesterin + Galaktosid . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin . . . . . . . .  

l~eihe 1 Reihe 2 

1,000 
0,175 
0,196 
0,263 

1,000 
0,211 
0,800 
0,4-00 

Ergebnis." Trotzdem das Galaktosid ein so s tark hydrophober  K6rl0er 
ist, wirkt  er doch gegcniiber demCholesterin als Schutzkolloid. Die Wirkung  
ist bei den schw/icheren Konzen t ra t ionen  (Cholesterin und  Galaktosid 

Abb. 5. Lipoidsole. Die Zahlen entsprechen tier Tabelle 7. 

zu gleichen Teilen ~ l~eihe 1) sehr viel st/irker als bei dan hohen Kon-  
zent ra t ionen,  sie ist erheblich st/~rker als die der gleichen zugese~zten 
Lecithinmenge.  Es ist hier zun/~chst die ,,Schutzwirkung" nu t  daraus 
geschlossen, dag sich bei Zusatz y o n  Galaktosid zu Cholesterin das 
letztere sehr viel feiner in  Wasser vertei l t  (s. Abb.  5). 

bb) Oberfl/~chenakti'cit/~t gegen Wasser = 1. 

Tabelle 13. Ober 

Cholesterin . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin . . . . . . . .  
Cholesterin + Gala.ktosid . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin . . . . . . . .  

qggchenaktivit~it. 

/r 1 

1,09 
1,16 
1,07 
1,18 

Reihe 2 

labil 

1,04 
1,60 
1,13 
1,60 

stabil 

1,89 
1,64 
1,89 
2,02 

Ergebnis: W~hrend Cephalin u n d  Leci thin die Oberfli~chenspannung 
wesentlich heruntersetzcn,  beeinflul~t der Galaktosidzusatz die Ober- 
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fliichenspannung des Cholesterinsols nut  wenig. Nut bei st/~rkerer Kon- 
zentration wird die dynamische Oberflachenspannang a m  ein Geringes 
her~bgesetzt. Lehrreich ist auch die T~tsache, dal~ hier wieder eine 
physikalisck-chemische Eigenart des Cephalins gegeniiber dem Lecithin 
deutlieh wird: der verh~iltnism~l~ig geringe Untersehied zwischen stabiler 
und labiler Oberfls (Es ist nicht anzunehmen, dul~ dies 
etwas mit der Konzentrationsdiiferenz zu tun  hat.) Eine m6gliche 
Deutung ist die, dal~ beim Cephalin die Wanderungsgesehwindigkeit 
zur 0berfl~che gr6i~er ist als beim Lecithin. 

co) Flockung. 

Ansflockung resp. Triibungsvermehrung deutlieh bei 

Tabelle 14. Flockung. 

Cholesterin . . . . . . . .  
Galaktosid . . . . . . . .  
Lecithin . . . . . . . . .  
Ceph~lin . . . . . . . . .  

Cholesterin ~- Cephalin . . 
Cholesterin + Galaktosid . . 
Cholesterin -t- Lecithin . . . 

]~eihe 1 

NaC1 ]3aC12 A 1 C I , ~  NaC1 

0,32 0,32 0,08 0,63 
0,16 0,16 0,16 0,16 
5,_o : , _ _ -  i _ -  I - -  

Reihe  2 

BaCI~ A1Cls 

0,63 
0~32 
5,0 , 

+--0,o2 

, 1,25 
T--0.32 

1 , 2 5  

0,08 
0,32 

1,25 

0,63 
+--0,32 
+--0,16 

Ergebnis: Lecithin und Cephalin schiitzen (wie bekannt) das Chotesterin 
gut gegen die Ansflockung, jedenfalls bei Zusatz yon Natriumchlorid. 
Bei den 2- und 3wertigen Kationen ist die Schutzwirkung schlechter 
(hier sind die Reihen auch unregelm~l]iger) entsprechend der st/~rkeren 
F/~llungskraft dieser Elektrolyte gegen Lecithin und Cephalin allein. 
Auffallend ist die Schutzwirkung, die die beiden hydrophoben Kolloide 
gegeneinander ausiiben: Einmal kommt  es iiberhanpt nicht mehr, 
auch bei hohen Elektrolytkonzentrationen, zur Ausflockung w~ihrend 
der beobachteten Zeit yon 15 Minuten, sondern immer nur zur Trfibungs- 
vermehrung. Zweitens i s t - -  wenigstens bei den schwachenKonzentrationen 
der Lipoidl6sungen (t~eihe 1) - -  das Cholesterin allein wesentlieh leichter 
auszuf/illen als mit  Galaktosidzusatz, und  zwar ist die Schutzwirkung 
den st/~rker f/~llenden 2- und 3wertigen Kationen gegeniiber starker als 
gegeniiber dem Igatriumchlorid. Bei der Reihe 2 (hShere Konzentrationen) 
scheint es umgekehrt  zu liegen, nur gegenfiber Alumininmehlorid ist eine 
erhebliche Schutzwirkung auch hier deuffich. 

dd) Serumschutz. 

Bedeutung der Tabelle entsprechend der bei ,,Reinsubstanz". 
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Tabelle 15. Serumschutz. 
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Reihe 1 Reihe 2 

Cholesterin . . . . . . . . . . . . .  1,00 1,00 
Cholesterin ~ Lecithin . . . . . . . .  1,25 0,87 
Cholesterin -~ Galaktosid . . . . . .  1,66 1,56 
Cholesterin -~ Cephalin . . . . . . .  2,00 0,95 

Ergebnis: I n  schwachen Konzen t r a t i onen  zeigt sich, dab  bemerkens-  
werterweise das Serum, das  Gemisch y o n  Cholesterin mi t  den  hydro-  
phi len  Kol loiden,  schleeh~er schfitzt  als Choles~erin Mlein. Bei hSheren 
K o n z e n t r a t i o n e n  kehr t  sich das Verh~ltnis  al lerdings um. Bei Zusatz  
yon  Gal~ktos id  ist  bei  schwachen K o n z e n t r a t i o n e n  der  Serumschutz  noch 
schlechter  als bei s t~rkerer  Konzen t ra t ion .  

y) D r e i -  a n d  V i e r f a c h - M i s e h u n g e n .  
a~) Nephelomet r i scher  Vergleich gegen Cholesterin.  

Tabelle 16. Tri~bung. 

Choles~erin . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Choles~erin + Cephalin + Galaktosid . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin + Lecithin . . . . . . . .  
Choiesterin ~- Lecithin + Galaktosid . . . . . . .  
Cholesterin ~ Lecithin ~ GaIaktosid ~ Cephalin . . 

Reihe 1 l~eihe 2 

1,000 
0,I61 
0,210 
0,357 
0,333 

1,000 
0,500 
0,125 
0,667 
0,444 

Ergebnis: Nat gegentiber  der  Cholester in-Cephal inmisehung wird  
du tch  Gz lak tos idzusa tz  die Gesamt t r i ibung  herabgese tz t ,  sonst  werden  
die L6sungen  dadurch  fiberall  t r i iber .  Gegeniiber  der  re inen Cholesr 
15sung ist  i iberal l  eine Tr t ibungsverminderung  zu verzeichnen.  N u n  
beruhen  diese W e r t e  jedoeh auf der  Gesamt t r f ibung  des Misehungssols,  
das eine wesent]ich hShere Gesamtkonzen t r a t i on  aufweist  als das Chole- 
s ter in  allein. Der Tr f ibungsgrad  ist  ja  sowohl yon  der  GrSi~e des Einzel-  
teflchens als auch yon  der  Menge der  Teilehen abh~ngig.  Es I~B~ sich 
jedoch nicht  mi t  Sicherhei t  berechnen,  wie groB der  eigentliche , ,Trfibungs- 
sehuSz" ist,  weft ja  bei  a l len LSsungen mi t  einer gegensei~igen Beein- 
f lussung zu reehnen  ist. 

bb) Oberfl~ehenaktivi t i i r  gegen Wasser  = 1. 
Tabelle 17. Ober]lgichenaktivitgt. 

Cholesterin ~ Galaktosid . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin ~ Lecithin . . . . . . . . . . . . .  
Cholesteria ~- Cephalin ~- Galaktosid . . . . .  
Cholesterin -~ Lecithin + Galaktosid . . . . . .  
Cholesterin -~ Cephalin ~- Lecithin . . . . .  , 
Cholesterin + Cephalin ~- Lecithin 4- Galakt0sid 

Reihe 1 

1,07 
1,16 
1,18 
1,11 
1,19 
1,21 
1,19 

Reihe 2 

labil stabil 

1,13 1,89 
1,60 1,64 
1,60 2,02 
1,36 1,83 
1,56 1,83 
2,05 2,07 
1,72 1,77 
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Ergebnis: Gegeniiber dem CephMin setzt dus Gal~ktosid die dy- 
n~mische Oberfls der Ges~mtlSsung deutlich herunter, 
gegeniiber dam Lecithin ist eine entsprechende Wirkung, ~ber wesentlieh 
geringer, ztt bemerken. Bei der sehwachen Konzentration (Reihe 1) ist 
eine Beeinflussm~g dureh Galaktoside fiberhaupt nut sehr gering. Anderer- 
seits ist much bier eine deutliehe Verschiedelxheit in dem EinfluB yon 
Cephalin und Lecithin auf den Cholesterin-GMaktosidkomplex festzu- 
stellcn. 

cc) Floekung. 
Trfibungsvermehrung deutlich bei 

T~bel]e 18. Floe/sung. 

Cholesterin + Ceph~lin . . 
Cholesterin + Galaktosid . 
Cholesterin + Lecithin . . 
Cholesterin + Cephalin 

+ GMaktosid . . . . .  
Cholesterin + Cephalin 

+ Lecithin . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin 

+ Galaktosid . . . . .  
Cholesterin + Lecithin 

+ CephMin + Gal~ktosid 

NaC1 

d---0,32 
+--5,00 

d---5,0C 

d---2,50 

~--0,63 

~---2,50 

Reihe 1 

BaC12 I AICI8 

+--0 ,32[+--0 ,16  
+--0 ,63  +- -0 ,16  

2,50 +--0 ,16  

+- -0 ,63  +--0 ,32  

+- -0 ,63  +- -0 ,32  

+ i,%0532 +0,%0232 

NaC1 

10,0 
+--0 ,  

1,25 

5,00 

+- -20 ,  

+--0,3 

0,32 

Reihe 2 

BaCI., 

1,25 
+--0 ,32 
+--0 ,63  

+- -0 ,32  

+-1,25 

+--0 ,16  

+--0 ,32  

A1CI. 

+--0 ,63  
+- -0 ,32  
+- -0 ,32  

0,63 

0,63 

+- -0 ,16  

+- -0 ,32  

Ergebnis: Bei Zusatz yon GM~ktosiden zu CholesterimCephMin- oder 
Cholesterin-Leeithinmischung wird die Ausflockbarkeit erleichtert. Aueh 
hierbei verhMten sich CephMin und Lecithin verschieden, insofern die 
Her~bsetzung der Flockungsresistenz gegeniiber der CephMinmischung 
viel schwgcher ist als gegeniiber der Lccithinmischung. Bei dem 3- 
wertigen A]uminium kommt der CephMinmischung gegenfiber ein deut- 
licher Flockungsschutz dutch Zusgtz yon GalM~tosid zutage. Bei der 
Gesgmtmischung ist sog~r meistens ein Flockungsschutz zu erkennen, 
oder ~bcr der Flockungspunkt wird dutch Zus~tz yon Gal~ktosid nicht 
ges 

dd) Serumsehutz. 

Tabe]le 19. Serumschutz. 

Cholesterin . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + G~laktosid . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin d- Cephalin . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin d- GMaktosid . . . . . . .  
Cholesterin + Lecithin + KephMin . . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin + Gal~ktosid . . . . . . .  
Cholesterin + Cephalin + GMaktosid + Lecithin . . 

l~eihe 1 Reihe 2 

1,00 1,00 
1,25 0,87 
1,66 1,56 
2,00 0,95 
1,00 0,76 
1,59 ],00 
1,82 0,77 
1,00 1,43 
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Ergebnis: Mit einer eiuzigen Ausnahme wird iiberall dutch den 
Zusatz yon Galaktosiden zu den Lipoidmischungen im Schutz der 
Serumkolloide die dutch Aluminiumehlorid hervorgerufene Trfibung 
bedeutend vermindert. 

Gesamtergebnis von fi und y. 

1. Jeder Zusatz eines oder mehrerer Lipoide zum Cholesterin be- 
wirkt eine feinere Dispergierung desselben im Wasser. Insbesondere 
wird auch dutch Galaktosid die Tr~ibung sehr erheblich vermindert. 
Die Triibungsverminderung ist wesentlich yon dem Mischungs- und 
MengenverMltnis abh~ngig. 

2. Die Oberfl~chenspannung des Cholesterin-Lipoidgemisches richter 
sich im wesent]iehen bet den Zweifach-Misehungen nach der Obcrfl~chen- 
spannung des aktiveren KSrpers. Bei den Drei- und Vierfach-Mischungen 
bewirk~ jedoch der Zusatz yon Galaktosid eine Ablenkung, insofern die 
Gesamtl6sung weniger obcrfl~chenaktiv wirkt als ohne das Galaktosid. 

3. Jeder Zusatz der Einzellipoide zum Cholesterin (auch Galaktosid) 
bewirkt einen bedeutenden Schutz gegeniiber der Elektrolytflockung, 
die bet Zusatz der Ilydroplfilen deutlich beim ](ochsalz, beim Galaktosid 
deutlicher beim Aluminiumchlorid ist. 

4. Im Beisein yon Serum flocken die Lipoidgemische der schwachen 
Konzentrationen teichter aus als das Cholesterin allein, bei starken Kon- 
zentrationen hellen sic sich naeh Zusatz yon Elektrolyten deutlich 
aaf, bis auf die Cholesterin-Galaktosidmischung, die auch hierbei 
triiber wird. 

5. In fast allen Mischnngen und Konzentrationen bewirkt aber das 
Galaktosid eine Verminderung der Triibung, wenn im Beisein yon Serum 
ein Cholesterin-Lecithin-Cephalingemenge mit ElektrolytlSsung (Alu- 
miidumchlorid) versetzt wird. 

6. Es hat sich gezeigt, da~ Lecithin und Cephalin in einer Reihe 
kolloidchemischer Eigenschaften wesentlich voneinander abwcichen. 
Bet geeigneten MischungsverhgItr&sen kann sogar gegeniiber der 
Cholesterin-Galaktosidmischung ein gegens~tzliches Verhalten beob- 
achtet werden in bczug auf den Flockungsschutz. 

6) D r i t t e  L 6 s u n g s r e i h e .  
Diese Reihe win'de nut angese~zt, am die Wirkung des Gataktosids 

als Schu~zkolIoid gegeniiber dem Cholesterin zu best~tigen, well sich 
ergeben haste, da6 die Mengenverh~ltnisse in den Mischungen yon 
gr613ter Bedeatung waren. Die Konzentration der Lipoide im Wasser 
wurde so gew~hlt, da6 darin 0,1~ Cholesterin, 0,]2~ Phosphatid 
(0,06 ~ Lecithin plus 0,06 ~ Cephalin) und versehiedene Mengen Galaktosid 
enthalten war. 
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Tabelle 20. 

1. Cholesterin 
2. Cholesterin 
3. Cholesterin 
4. Cholesterin 
5. Cho]esterin 
6. Cholesterin 
7. Cholesterin 
8. Cholesterin 
9. Cholesterin 

10. Cholesterin 
11. Cholesterin 

+ Lecithin . . . . . . . . . . . . . . . . .  
+ Lecithin + GM~ktosid (0,1~ . . . . . . .  
+ CephMin . . . . . . . . . . . . . . . . .  
+ Cephalin + Galaktosid (0,1~ . . . . . . .  
+ Lecithin + Cephalin . . . . . . . . . . .  
J- Lecithin + CephMin + GMaktosid (0,05~ . . 
+ Lecithin + CephMin + Galaktosid (0,10~ 
+ Lecithin-- CephMin + Galaktosid (0,200/0) 
+ GMaktosid (0,05~ . . . . . . . . . . . .  
+ Galaktosid (0,10~ 
+ GMaktosid (0,20~ . . . . . . . . . . . .  

Insgesamt 
% 

0,16 
0,26 
0,16 
0,~6 
0,22 
0,27 
0,32 
0,42 
0,15 
0,20 
0,30 

Abb. 6. Cholesterin-Galaktosidsole. 
Die Zahlen entsprechen der Tabell e 2 0. 

Es wird bezeichnet:  

GMaktosid 0,050/0 ~ I, 
0 , 1 0 ~  II, 
0,20~ ~ III. 

EiI~e nephelometrisohe Bes t immung  
wurde nicht  ausgefiihrt, doch war die 
Wirkungsweise des Galaktosids eine so 
auffallenc[e, dal~ ich sie bier zm" Ab- 
bi ldung br ingen mSchte (s. Abb. 6). 
Es besteht  also, wie daraus zu ersehen 
ist, ein ansgesprochenes Op t imum in  
bezug auf den Trfibungsgrad der Ge- 
samtfliissigkeit. Wie wenig jedoch der 
Gesamttrf ibungsgrad auf die (immer ge- 
genseitige!) Schutzwirkung zu beziehen 
ist, zeigt der Flockungsversuch.  Die 
im 3. t~6hrchen auf t re tende vermehrte  
Trf ibung ist offenbar auf die Eigen- 
t r i ibung des hochprozentigen Galaktosid- 
sols zurfickzuffihren. 

Floclcung.sversuch. (Grenzwerte der vermehrten Tri~bung.) 

aa) ]%eine Substanzen.  

Tabelle 21. Flockung. 

I NaC1 BaC12 A1CI8 

I 
Cholesterin ~ GMaktosid I . . . . .  ] 
Cholesterin + GMaktosid II  . . . . .  
Cholesterin -~ GMaktosid I I I  . . . . .  

+ -- 0,08 
§ -- 0,08 
+ ~ 0,32 

+ --0,16 
+ -- 0,08 
-b -- 0,63 

§ -- 0,08 
+ - -  0,t6 
§ -- 5,00 
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E~yebnis: Zweifellos verhglt sich die Cholesr 
wie ein Susloensionskolloid, mit  steigender Valenz des Ka{ion wird es 
eher schlechter als besser ausfgllbar. Zudem aber wird mit znnehmender 
GMaktosidkonzentration die Ausfloekbarkei~ stark herabgesetzt. Trotz- 
dem beide als reine Stoffe in einer Konzentrat ion yon 0,1~ bei 
Zusatz yon 1 cem Natriumchlorid, Barinmchlorid und Aluminium- 
chlorid yon 0,08--0,16~ ausflocken, triiben sic sich in der Mischung erst 
bei 0,32--0,63--50/0 ! 

~i_hnliche Wirkungen sind auch bei den Mischungen mit den hydro- 
philen Kolloiden zu erkennen. 

bb) Cholesgerin + Lecithin. 

Tabelle 22. Flockung. 

NaC1 BaC12 I AlOls 
! 

Cholesterin + Lecithin . . . . . . . .  I + -- 1,25 + -- 1,25 -~- 0,16 
Cholesterin + Lecithin + Galaktosid I I I  + -- 0,32 + -- 0,63 + 0,32 

Ergebnis: Cholcsterin-Lccithin verhgl~ sich wie ein hydrophfles 
Kolloid: Aluminium ist starker wirks~m als N~trium und Barium. 
Nach Zusatz yon Galaktosid nimmt es den Flockungscharakter der 
Hydrophoben,  des Suspensionskolloides an, wird aber dann als solehes 
ganz schwach gegen AluminiumfMlung geschiitzt. 

cc) Choles~erin + Cephalin. 

Tabelle 23. yFloclcung. 

I BaCle A1Ols NaC1 
| 

Cholesterin -b CephMin . . . . . . .  [ + 5,00 1,25 :F 0,63 
Cholesterin + Cephalin + Galaktosid I I  I + 5,00 _u _ 1,25 + -- 0,63 

Ergebnia: Cholesterin-Ceph~lin verhglt sich noch deutlicher als ein 
hydrophiles Kolloid, behglt abet  nach Galaktosidzusatz diesen Charakter 
bei! Trotzdem ist eine ausgesproehene Schutzwirkung des Galaktosides 
deuttich : z. B. 0,63 Flockung - -  nach Galaktosidzusatz nur noeh sehwaehe 
Triibnng ! 

dd) Cholesr + Lecithin + Cephalin. 

Tabelle 24. iVlockung. 

Cholesterin + Lecithin + CelohMin . . . . . . .  
Cholesterin+Lecithin+ CephMin+ Galaktosid I 
Cholesterin+ Lecithin + Cephalin + Galaktosid I I  
Cholesterin+Lecithin+ CephMin+ GMaktosid I I I  

NaC1 BaC12 I A1CI3 

~_- 1,25 
0,63 
2,50 
0,32 

----  1,25 + - -  0,63 
+ - -  1,25 ~ _  0,63 

@ 2,50 0,63 
+ -  0,63 0,63 
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Flockungs- 

% der 
SalzlSsung 

Reihe I 
20 
10 
5 
2,5 
1,25 
0,63 
0,32 
0,16 
0,08 

l%eihe I I  
20 
10 
5 
2,5 
1,25 
0,63 
0,32 
0,16 
0,08 

Reihe I I I *  
(Neue Reihe) 

20 
i0 

5 
2,5 
1,25 
0,63 
0,32 
0,16 
0,08 

Cholesterin 

Na01 I BaCI2 I A1Cls 

F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 

- -  _ _  @ 

F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
- -  - -  F 

- -  - -  F 

1. 

§ 

~ -  + - -  +F 

* Siehe Tabelle 20, S. 432. 

Galaktosid 

NaCl I BaCI~ I A1Cls 

F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 
F F F 

F F 
s ~ r 
F F 

s ~ F 
F F 
F F F 
F -- I -- 

2 o  

i 

Lecithin 

NaCI I BaCI~ "1 A1CI~ 

_ _ 

@ - -  _ 

+ I - - 

3 .  

Ergebnis: Cholcsterhl-Lecithin-Cephulin zeigt yon  vornhere in  in 
diesem Mischungsverh~ltnis nu r  angedeutet  den Flockungscharakter  des 
hydrophi len  Kolloides. E in  deutlicher Schutz ist n u t  beim Zusutz yon  
0,1~ Galaktosid erkennbar .  Weniger  und  mehr Galuktosid setzt die 
F lockungstendenz  herauf. 

Gesamtergebnis. 
Die G~luktoside vermSgen dem Cholesterin in  geeignetem Mischungs- 

verh~ltnis  einen wesentl ichen Kolloidschutz zu verleihen. SJe t iben 
die Schutzwirkung auch auf Cholesterin-Lecithin- oder Cholesterin- 
Cephal inmischnngen aus. Bei der Gesamtmischung Cholesterin-Lecithin- 
Cephalin ist die Sehutzwirkung n u t  gering, niemals aber t r i t t  bei 
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ta/el. 

ChephMin, G~l~ktosid, Lecithin, 
CephMin Cholesterin Cholesterin Cholesterin 

NaC1 []~aCl~[ A1CI+ NaC1 I 13aC12 IA1CI~ 

435 

- 4- 
- 4 

+ - : +  
+ - +  

+ 

4. 

+_- 

+ 
+ 
+ 
4- 

4 - -  

4- 
+ 
+ 
+ 
§ 

F 

S p + - -  

§ + 
§ ; 
4- 
4- + 
§ § 

4 - -  4- 

+ @ § 
+ t + -b 

- + + 
- + @ 

i 

5, 

Sp4-~- F F 
Sp4- -  4- F 
8p+- -  8 p + - b  

NaG1 I ~BaC1, IA1CI~ 
f ! ,, 
I + + + 

+ + 
+ + + 
+ + -  + 

+ -  - + 

- -  i @  . . . .  

! 
+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + /+  
§ + + . . . .  
+ + + 

4 - -  + -  - ~ -  - 

NaC1 [ BaCI~ I A1C]. 

I 

S p +  l + -5 
Sp + I + + 

- + § 
- + + 

+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + + 

+ + 
S p + -  S p + -  + 

- + 
- -  - -  Sp-~ 

6. 7. 

s p + - I  + F + F  +v+-, + ++- 
S p + -  s p + -  - - 
Sp+_- -_ 

geeignetem Mengenverhi~ltnis etw~ leichtere Ausflockbarkeit auf. Aller- 
dings ist das Mengenverh~ltnis yon entscheidender Bedeutung. Die 
Ergebnisse bes~t igen im wesentlichen diejenigen der Reihen 1 und 2. 

c) Folgerungen. 
Der Grund, warum die Untersuchungen angestellt worden waren, 

w~r der, dab es unerldi~rlich schien, wie es bei einer Steigerung des 
Cholesteringeh~ltes iiberhaupt zu einer Vermehrung yon Gal~k~osid 
kommen k6nne. Denn Ms hydropkobes Kolloid, ~ls das es bekarmt ist, 
h~tten doch die L6snngsbedingungen wesentlich verschlech~ert werden 
mtissen. Werm ~uch die teleologische t~ichtung, die in dieser Frage 
liegt, keinen ernsth~ften Einwand gegcn eine Erkl~rnngsmSglichkeit 
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Flockungsta/el (Fortsetzung). 

or der io 
SalzlSsung 

Reihe I 
20 
10 
5 
2,5 
1,25 
0,63 
0,32 
0,16 
0,08 

Galaktosid,  
Cephalin, 

Cholesterin 

Reihe I I  
20 
10 
5 
2,5 
1 , 2 5  
0,63 
0,32 
0,16 
0,08 

NaC1 ! BaC12 [A1CI~ 

§ Sp q- 
+ ,  S p §  

! §  - -  
+ - 

! 

i + + -  
+ - 
+ - 

+ - 
+ - 

+ + 
§ + 
+- + 

+ 
- + 

§ + 
§ § 
§ + 
- + 
- § 

s p ? - -  

Lecithin,  Galaktosid, CephMin, Galaktosid,  Cephalin, Lecithin,  Lecithin,  
Cholesterin Cholesterin Cholesterin 

8.  Reihe III  * 
(Iqeue l~eihe) 

2 0  q- F 

5 
2,5 
1,25 ? _  
0,63 
0,32 Sp§ -- 
0,16 
0,08 

~aC| 1]3aCI21AICls NaCIlBaCI~IA1Cls NaC] BaC121AICI~ 

I 
§ + + § + § + 
q- § § 2 4 7  § § § 

~_ + q- § § § § q- 
§ + + + + - -  + + 

-~F F 
+F FF F 

F 
§ FF F 

* Siehe Tabelle 20, S. 432. 

+ + + + + - + § 
+ _  

+ + - 2 +  + 
- -  ! 

, I 
+ + i +  + + + 
+ + § 
+ +- + 
+ § + 
+ + + 
+ + - q  

§ § + § § 
+ + + + + $ + + +  

+ + + + § +-++++++ 
+ + 

: - + z A ?  

9. 10. 

§ § + - 

11. 

q FI-H-F § 

F 4- +-- 
- -  

q F + - -  _ 

geben kann, so war sic dock der Anla8 dazu, zu untersuchen, wie sick die 
L6sungsbedingungen yon den (bisher blo8 beriicksicktigten) Lipoiden 
ver~ndern, wenn GMaktosid hinzukommt. 

Erstaunlicherweise muB nun festgestellt werden, dab die L6sungs- 
bedingungen vielfach im Sinne einer Erk6hung der Stabitits verbessert 
werden. Am hervorstechendsten tritt  diese Einwirkung des Galaktosids 
in Erscheinung bei reiner Mischung mit Ckolesterin. Die Dispersits wird 
dadm'ch ganz auSerordentlich gesteigert, die Neigung zur Ausflockung 
Ms Gradmesser der Stabilits der L6sung erheblich vermindert. Eine 
Erkl~rung hierfiir vermag ich nicht zu geben, denn die Vorstellung, 
die wit yon der Schutzwirkung der Ko]loide kaben, ist die, daft das 
hydrophile Kolloid an Teilchen des hydrophoben absorbiert wird, es 
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umhiillt und so die Beziehung der dispersen Phase zum Dispersions- 
mittel so gestaltet, wie wir es fiir die hydrophflen Kolloide kennen. Diese 
Erkl~rungsmSghchkeit f~llt naturgem~6 bier fort, wenn man nieht 
annehmen will, dab das Galaktosidmolekfil geriehtet sei, dab es ein 
hydrophobes und ein hydrophfles Ende habe. Letzteres w/~re dann 
das Galaktosemolekfil. Diese Vorstellung erscheint durchaus annehmbar 
und entspricht denVorstellungen, die man fiber das Lecithin hat (Leathes6s). 

Um so erstaunlicher ist es, dab die Galaktoside bei dem Antagonismus 
zwischen hydrophobem Cholesterin und dem hydrophilen Phosphatid in 
geeignetem Misehungsverh~tltnis die Phosphatidwirkung - -  in bezug 
auf die kolloidMen LSsungsverh~ltnisse - -  zum mindestens nicht ver- 
sch]echtern. Die Versuehe zur Dispersoidanalyse haben gezeigt, dab 
die Ausfloekbarkeit bei ungeeigneter Konzentration erleichtert, meistens 
abet unbeeinfluBt und bei geeigneten Mengenverh/iltnissen sogar ersehwert 
ist. Diesel" Floekungsschutz ist den hbherwertigen Kationen gegenfiber 
meist deutlicher als dem einwertigen Natrium gegeniiber. Zum mindesten 
aber ist aus den Versuehen zu ersehen, dab eine Vermehrung der Galakto- 
side im Lipoidkomplex keineswegs immer zu einer Verschleehterung der 
kolloidalen L6sungsbedingungen zu ffihren braueht. Vor allem kommt 
es auf das Konzentrationsverh/iltnis tier Fraktionen zueinander an, und 
es gibt aueh ffir das Galaktosid ein Optimum, dem seine Wirkungsweise 
in der Richtung einer Erh6hung der Stabflit~t liege. Am gtinstigsten 
liegen die Verh~ltnisse offenbar dann, wenn der Quotient Cholesterin 
zu Phosphatid zu Galaktosid etwa wie 1 : 1 : 1  liegt. 

Aber alles das gilt nur ~iir die reinen Lipoidmisehungen. In der 
Zelle oder im Plasma kommt ja (abgesehen yon den vielen unbekannten 
Einflfissen) mindestens noeh die Eiweigwirknng hinzu und in bezug 
hierauf ist das Verhalten des Galaktosids ganz besonders merkwfirdig. 
Im reinen Zustand wird seine LSsung nut  seth" schleeht vom Serum 
gegen Floekung geschfitzt, sehleehter als die anderen LipoidlSsungen. 
Entspreehendwird aueh der Serumsehutz desCholesterins dutch Galaktosid- 
zusatz bedeutend vermindert. Wenn jedoeh das Galaktosid zu einer 
Cholesterin-Leeithin- oder Cholesterin-Cephalin- oder Cholesterin-Cephalin- 
Leeithinmisehung hinzugeffigt wird, so wird die Serumsehutzwirknng den 
Cholesterin-Phosphatidmisehungen gegenfiber verst~rkt ! Dieses eigentfim- 
liehe widerspruehsvolle Verhalten kann ieh mir ebensowenig erkl~ren, 
wie die oben erw/~tmte Schutzwirknng dem reinen Cholesterin gegen- 
fiber. Es seheint jedoeh nieht unwiehtig zu sein und weist jedenfalls 
daranf bin, dab das Vorhandensein des Galaktosids nieht yon blog 
unter- oder nebengeordneter Bedeutung ffir die anderen Lipoide sein 
kann. Das Galaktosidgreift zweifellos tiefindieinnerenkolloidchemisehen 
Beziehungen des Lipoidkomplexes und in sein Verhalten gegen die Ei- 
weiBk6rper ein. Es kann die Oberfls die Itydratation, die 
L6sungsstabilit/~t und die Dispersit/~t wesentlieh beeinflussen. 
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Als ein Nebenbefund  ha t  sieh aus  den  Unte r suchungen  i ibrigens auch 
ergeben, daft Lec i th in  und  Cephal in eine im ganzen zwar gleieh ger ichte te  
kol loidchemische Bedeu tung  als hydrophf le  K~rpe r  haben,  daft abex 
ira einzelnen ihre Wi rksamke i t  m a n e h m a l  erheblich abweieht ,  so daft 
auch ihr Mischungsverhs ira Gesamtkomplex  un te r  U m s t s  yon  
ea t sehe idender  Bedeu tung  fiir die Gesamtwi rkung  nach auSen  h in  
sein kann.  

So ungemein  verwiekel t  die Verh/~ltnisse auch l iegen mSgen, l~ftt 
sich mi t  Sicherhei t  sagen, dal~ die Anwesenhei t  des Galaktos ids  nicht  
gleiehgii l t ig sein kann.  U m  hierfi ir  e inen wei teren Beweis zu erbr ingen 
und  ~ m  gleiehzeit ig die R ieh tung  der biologisehen Wi~ksamkei t  kennen-  
zulernen,  habe  ich noch den  Einf lu8 auf die H~molyse  der  ro ten  Blnt-  
kS~perchen s tudier t .  Es war  yon  vornhere in  anzunehmen,  daft die 
Galak tos ide  in  der R ich tung  des Cholesterins wi rksam sein wiirden,  
well hier  ja  die Vorzeiehen der e lekt r i sehen Ladung  en~scheidend ist. 
Bei  den widerspruchsvol len  Erscheinungen,  die sich bei  der  Dispersoid- 
ana lyse  beobach~en liel~en, war  al lerdings ein Ergebnis  n icht  mi t  Sieherhei t  
vorauszusehen.  

4. t I~molyseversuehe .  

a) Methodik. 
In der Technik richtete ich mich ungef/~hr nach den Angaben yon Brinkmann 

und van Dam 4~, al]erdings mit kleinen Abweiehungen. Kaninchenblut wurde in 
10~ ~Tatriumeitrat aufgefangen, abzentrifugiert und die roten BlutkSrperchen 
3real mit physiologischer KochsalzlSsung gewasehen. Der BlutkOrperchenbrei 
wurde mit den versehiedenen Lipoidsolen zusammengebraeht. Hier war jedoch 
eine Schwierigkelt zu iiberwinden. Da ich Gewicht darauf legte, die Lipoid- 
15sungen in feinster kolloidaler Form zu benutzen, muSte ich die StammlSsungen 
in Aqua dest. herstellen. Es haste sich bei den Vorversuchen gezeigt, dal3 bei 
den wirksamen Konzentrationen die Lipoide ausfloekten, wenn die Koehsalz- 
konzentration der L5sung auf etwa 0,9~ gebracht wurde. Deshalb mufte eine 
solche Konzentration des Lipoidsols gew/s werden, da6 die zum BluJ0kOrperehen- 
brei hinzugefiigte Menge einerseits klein genug war, um eine spontane H/~molyse 
zu vermeiden, andererseits grol] genug, nm noeh im It~molyseversueh wirksam 
zu sein. Die Lipoidl5sungen wurden auf gleiche Weise hergestellt, wie ich es bereits 
bei den kolloidehemisehen Versuchen beschrieben habe. Es wurden benutzt: 

Tabslle 25. 

Cholesterinsol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Galaktosidsol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Lecithinsol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Cholesterin 0,70/0 -9 Galaktosid 0,7 ~ . . . . . . . . .  
Cholesterin 0,70/o d- Galaktosid 0,350/0 . . . . . . . . .  
Cholesterin 0,70/0 d- Galaktosid 1,4.0~ . . . . . . . . .  

0,7 0/0 
0,7 ~ 
0,4. ~ 

= 1,4. ~ 
= 1,05~ 
= 2,10~ 

Hiervon wurden zu 0,5 ecru Blut kSrperchenbrei (aus einer MJKropipette) un. 
gef~hr 0,05 ccm Cholesterinsol, 0,05 corn Galaktosidsol und 0,05 ccm Lecithinsol 
hinzugefiigt; jedoch sell hiermi~ nur eine Angabe der GrSl]enordnung gemaeht 
sein, denn im Einzelversuch muBte jeweils die brauchbare Menge vorher genau 
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geprobt werden. Zun~chst wurde n~mlich diejenige Menge Lecithinsol ausgewertet, 
die eine eben noch deutliche h~tmolysefSrdernde Wirkung hattie. Diese Menge 
wurde dann im I-Iauptversuch zusammen mit Cholesterin und Galaktosid ver- 
wendet. D~s Gemisch yon BlutkSrperchen und Lipoidsol wurde dnrchgeschfittelt 
und etwa 20 Minuten bei Zimmertemperatur stehengelassen. Nunmehr wurde jeweils 
genau ein Tropfen dieser Mischung in die verschiedenen Kochsalzkonzentrationen 
gebracht und die aufgetretene It~molyse nach 15 Minuten abgelesen. Die Eigen- 
triibung des hinzugeffigten Lipoidsols mach~e es notwendig, vor der Ablesung 
abzuzentrifugieren und den Grad der Hgmolyse nach Absch~tzung der ~ufgetretenen 
R6tung zu messen. 

b) Ergebnisse. 

Zun~chst  gal t  es, die Befunde yon  Brin]cmann und  van D a m  u. a. 
zu bes ta t igen,  d~I3 ngmlieh Lec i th in  die H~molyse  f6rder t  und  Cholester in 
die Hiimo!yse resp. die Wi rkung  des Leci th ins  hemmt .  H ie rdureh  
sollte sich zugleich die Brauchbarke i t  der  angewendeten  Technik,  die 
e twas  yon  der angegebenen  abweicht ,  erweisen. 

1. L e c i t h i n -  Ch o l e s t e r i n .  

Als Beispiel  seien folgende Tabel len  angeff ihr t :  

Tabelle 26. Konzentration der Kochsalzl6sung in Prozente. 

Vergleich . . . . . .  
+Lecithin . . . . .  
~-Lecithin~- Cholesterin 

0,57 0,56 0,55 0,54 0,53 0,52 0,51 0,500,4910,90 

- S p  Sp 4 - - + -  § § 

Tabelle 27. Konzentration der Kochsalzl6sung in Prozente. 

1 0 , 5 9 0 , 5 8 0 , 5 7 0 , 5 6 0 , 5 5 0 , 5 2 0 , 5 0 1 0 , 9 0  

I 
Vergleich . . . . . .  �9 [ 
Cholesterin . . . . . .  I Lecithin . . . . . . .  § 

§ 

§ 

++ 
+ 

Ergebnis: Wie zu erwar ten ,  f6rder t  Leci th in  die It/~molyse, Cholester in  
h e m m t  sie. Bei der  Mischung yon  Leci th in  und  Cholester in wh'd die 
h~molysefSrdernde Wi rkung  des Leei thins  du tch  Cholesterin v611ig auf-  
gehoben.  

2. L e c i t h i n - G ~ l a k t o s i d .  

T~belle 28. Konzentration der Kochsalzl6sung in Prozente. 

Vergleich . . . . . .  
Lecithin . . . . . .  
Lecithin ~- Galaktosid 
G~laktosid . . . . .  

0,57 0,56 0,55 0,54 0,53 0,52 0,51 0,500,49 0,90 

V i r c h o w s  Arch iv .  Bd. 282. 

- -  - - S p  +_- + ++ 
29 
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Ergebnis: Galak tos id  h e m m t  in der  gleiehen Weise wie Cholesterin 
die H/ imolyse  selbst.  Auch  die W i r k u n g  des Lecitifins wird du tch  Galak-  
tos i4  uufgehoben.  

3. Es war  noeh fcstzustel len,  in  weleher  Weise sieh des  GMaktos id  
in der Mischung Leci th in-Choles ter in  ve rha l t en  wiirde. Zu dem folgenden 
Versuch wurden  die Reinsole  benutz t ,  die 10 Minuten  vor  dem An- 
setzen des Versnches mi t e inande r  gemiseht ,  gut  durchgescht i t te l t  und  
so zu dem Blu tkTrperchenbre i  h inzugesetz t  wurden.  

Tabelle 29, Konzentration der KochTalzlb'sung in Prozente. 

0,60 0,59 0,58 0,57 0,56 0,55 0,54 0,53 ~),52 0,51 0,50 0,90 

Vergleieh . . . . . .  
Cholesterin . . . . .  
G'al~ktosid . . . . .  
Lecithin . . . . .  
Choles~erin+Lecithin 

+ Galaktosid . . 
Cholesterin+ Galakt. 
Lecithin+ Gal~ktosid 

_ m 

+ + 

m 

+ 

- Z + - +  

- + 

- ++ 

Ergebnis: Aus  der Tabel le  is t  ersichtl ich,  dab  sich Cholester in  und  
Ga lak tos id  z u s a m m e n  ebenso dem Lec i th in  gegeniiber  ve rha l t en  wie 
jedes  ffir sich allein. Die H e m m n n g  der  Hs  selbst  gegeniiber  
is t  bei  gteieher Konzen t r~ t i on  be im Gat~ktos id  s t a rker  ~usgepr/tgt ~ls 
be im Cholesterin.  

4. Es war  jedoeh n ieht  ausgemacht ,  ob die Wirkungsweise  des Galak-  
tos ids  die gleiche ist, werm m a n  es als Einzelsol  zu dem t ibr igen hin- 
zuftigt,  oder  ob es als Mischsol mi t  Cholester in z u s a m m e n  zur W i r k u n g  
kommt .  Derm auch sein EinfluB auf die Dispers i t~ t  des Cholesterins 
in  Wasse r  m a e h t  sieh erst  bei  gleiehzei t igem E in t rop fen  der  Alkohol-  
16sung in Wasse r  gel tend.  Dahe r  wurden  3 Choles ter in-Galaktos idsole  
hergestellt in  der  Weise wie oben besehrieben,  uncl zwar 

1. Cholesterin 0,07~ Galaktosid 0,350/0 . . . . . . . . . . . . . . .  I 
2. Cholesteria 0,07~ G~laktosid 0,7 ~ . . . . . . . . . . . . . .  = I I  
3. Cholesterin 0,07o/0 --  Galaktosid 1~4 ~ . . . . . . . . . . . . . . .  I I I  

Tabelle 30. Konzentration der KochsalzIS~ung in Prozente. 

10,65 0,54 / 0,53 0,52 0,51![0,50 0,4:90,480,4710,90 

Vergleich . . . . . . . .  
Cholesterin+ Galaktosid I . 
Cholesterin+ Gal~ktosid II 
Cholesterin+ Gal~ktosid I I I  
Gholesterin . . . . . . .  
Lecithin . . . . . . . .  
Leeithin+Cholesterin . . . 
Lecithin§ I . . 
Lecithin+ Galaktosid I I  
Lecithin§ I I I  . 

0,55 

; L - . -  

- -  - -  - -  sp[ + -  

. . . .  s p i + -  

+ 

- 

J K -  

+++++ 
+ +++; § , - -  
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Ergebnis: Die Wirkung des Galaktosides hat sich nicht ctadurch ver- 
/~ndert, da$ es gleiehzeitig mit dem Cholesterin zusammen in kolloidale 
LSsungen gebracht worden war. Sic liegt in derselben Richtung, wie 
wenn man die Einzelsole vor dem Versuch zusammenbringt. M_it steigender 
Konzentration des Galaktosids steigert sich aueh die hemmende Wirkung 
auf das Lecithin. 

5. Diese letzte Feststellung: dal~ n/imlieh bei steigendem Galaktosid- 
zusatz die h/~molysehemmende Wirkung sieh steigert, enth/ilt noeh eine 
Unklarheit. Die Steigerung konnte einmal darauf zurfickgefiibxt werden, 
da~ fiberhaupt die Menge der hydrophoben Kolloide vermehrt wurde, 
sie konnte aber aueh dem aktiven Verhalten des Galaktosids zuge- 
schrieben werden, das d i e  Dispersit/~t des hydrophoben Sols erhSht. 
Daher warden folgende Reihen angesetzt .  

Tabelle 31. Konzentrt;tion der Kochsalzl6sung in Prozente. 

0,56 0 ,55  0,54 0 ,53  0,52 0 ,51  0,50 0,58 0,57 

1 

4 - -Sp ~ S  
5 p 
6 

1 = Vergleieh. 

-+Sp 

- -  Sp 

~ P 

++ ++ 

0,49 0,90 

2 ~ 0,3 ccm 0,40/0 Lecithin. 
3 ~ 0,3 ccm 0,40/o Lecithin + 0,02 ccm 0,70/0 Cholesterin. 
4 ~ 0,3 ccm 0,4~ Lecithin + 0,05 ccm 0,70/0 Cholesterin. 
5 ~ 0,3 ccm 0,4~ Lecithin ~ 0,10 ccm 0,7~ Cholesterin. 
6 ~ 0,3 ccm 0,4 ~ Lecithin A- 0,05 ccm Misehsol ~ 0,70/0 Cholesterin § 0,70/o 

Galakt. 
Ergebnis." 0,05 cem Misehsol ( :  0,70/0 Cholesterin Jr 0,70/0 Galaktosid) 

wird ganz erheblieh st/~rker H/imolyse hemmen als 0,1 ecru Cholesterinsol 
allein. Wie das also schon aus dem Versuch 3 zu erwarten war, wirkt eben 
Galaktosid erheblich starker als die gleiche Menge Cholesterin. 

Zusammenfassung. 
1. Galaktosid wirkt auf die Hi~molyse und auf die H/imolyse ver- 

st~rkende Wirkung des Leeithins stark hemmend. 
2. Die hemmende Wirkung des Galaktosides ist erhebtich st/~rker als 

die des Cholesterins. 
3. Fiir die Wirkungsrichtung ist es gleiehgiiltig, ob die Sole einzeln 

in den Versuch gebracht werden, odor ob sie als Mischsole verwendet 
werden. 

F o l g e r u n g e n .  

Die vorstehenden Versuche sind an roten BlutkSrperchen ausgefiihrt, 
abet die daran zu kniipfenden l)berlegungen gelten natiirlich fiir alle 

29* 
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lipoidhaltigen Zellen and ffir die sie umspfilende Flfissigkeit. Ffir die 
roten Blutk6rperchen selbst ist es iibrigens bekannt, dag ihre Membran 
Galaktosid enth/ilt (Pascucci, Bang and Forssmann). Aus den kolloid- 
chemischen Versuchen hatte ich geschlossen, dal~ den Galaktosiden, 
wo sie vorhanden sind, unbedingt eine biologisehe Bedeutung zukommen 
mfisse und hatte, urn dies zu erh/irten, ihre Wirksamkeit auf Zellen 
(rote Blntk6rperchen) untersucht. In  der Tat  hatte sich nun gezeigt, 
dab die Galaktoside au13erordentlich wirksam sind. Ihr Einflug - -  ihrer 
Natur  Ms hydroph0bem Kolloid entspreehend - -  ist eine membr~n- 
a bdiehtende, h/~molyseverhindernde, wie de r  des Cholesterins. Abet 
dem Grad naeh ist dieser EinfluB ganz deutlieh st/trker als der des 
Cholesterins. Und hierin kommen die eigentiimliehen physikMiseh- 
ehemisehen Eigensehaften zum Ansdruek: der ausgesproehen hydro- 
phobe Charakter, verbunden mit der leiehten und augerordentlieh feinen 
Dispergierbarkeit, die die Entwiekhng einer grogen Oberfl~ehe zur 
Folge hat. Jedenfalls ist aus diesen Versuehen zu entnehmen, dM3 die 
GMaktoside aueh yore kolloidehemisehen Standpunkt aus biologiseh 
einen nieht zu untersch/itzenden Faktor  darstellen. 

III. Epikrise. 
1. Wollte mall einen Uberblick fiber die Kenntnisse geben, die wir 

yon der Bedeutung der Lipoide ftir den Stoffweehsel und die immun- 
biologischen Vorg/~nge haben, so wiirde das einen umfangreichen Band 
ffillen. Die erste tt/ilfte w/ire dem Cholesterin gewidmet, fast ganz die 
zweite H/ilfte den Phosphatiden und ein kleiner Bruchteil nur den Galak- 
tosiden saint den anderen noch weniger bekannten K6rpern. Das ist 
durch mannigfacbe/iul~ere Griinde bedingt. Vor allem spielt hier die Me- 
thodik eine ausschlaggebende Rolle. Die gut durehgebildete Bestim- 
mungsmethode eines wohlbekannten ehemischen K6rpers, die genaue 
Kenntnis ihrer Grundlagen und Fehlerquellen sehafft einen sieheren Boden. 
Oft entwiekeln sich erst yon hier aus die groBen Probleme, die ohne 
den/iuBeren, entscheidenden Faktor der Methodik gar nieht zu Gesicht 
gekommen w/iren. 

Xhnliehen Einflul3 hat aueh die Windaussche Bestimmnngsmethode 
auf das Cholesterinproblem gehabt. Zu einem grogen Tell ist es gerade 
ihr zu verdanken, dab unsere Kenntnisse fiber den Cholesterinstoifwechsel 
so ausgedehnte sind und immer neue Fragenkomplexe auftauchen. 
Auf weniger sicherem Boden stehen schon die Bestimmungsmethoden 
ffir Phosphatide, und ganz schlecht war es um die Galaktoside bestellt: 
Ganz entspreehend der Wertigkeit der Methoden ist auch die Wertigkeit 
der biologischen Bedeutung, wollte man sie nach der Zahl der Arbeiten 
absch~tzen. 

Es ist eine erstaunliehe Tatsache, dab man Mles Wissenswerte fiber 
die Bedeutung der Gal~ktoside in wenigen Zeilen znsammenfassen k~nn. 
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Es wird in dem Sehrifttum viel yon Lipoiden gesproehen. Nan versteht 
darunter Cholesterin, Phosphatide, Galaktoside, Sphyngomyelin u. a. m., 
meint damit aber Cholesterin und Phosphatid. Dabei ist man sehr gut 
darfiber unterriehtet, dab d.iese beiden Lipoidfraktionen niemals isoliert 
vorkommen, sondern dab in den meisten Organen noch an@re Lipoide 
mitentha]ten sind, in deutlieh erkennbarer Menge aueh Galaktosid. 
Trotzdem hat man bei fast allen chemiseh-biologisehen Analysen und 
anderen experimentellen Untersuchungen sieh auf das Cholesterin und 
die Phosphatide beschr/~nkt, um sieh ein Bild yon dem Lipoidstoffweehsel 
zu maehen. Dabei ist jedoeh selten nut ausdriieklieh yon einem Ver- 
zicht auf die iibrigen Lipoide die Rede, so daB es vielmehr den Eindruek 
mac]at, als babe man in den beiden untersuehten Stoffen (z. B. als Anta- 
gonisten) die Hauptvertreter der Lipoide erfal3t, demgegentiber die iibrigen 
Stoffe unwiehtig sind. Hier ist gleiehsam stillschweigend eine biologische 
Wertung eingesetzt, die jedoeh nieht begrtindet ist. Keine Einzel- 
fraktion des gesamten Lipoidkomlolexes kann der anderen vorgezogen 
werden oder tibergeordnet sein. Aueh der Antagonismus zweier Einzel- 
vertreter kann zwar als soleher erkarmt, aber in seinem AusmaB und 
seinen Bedingtheiten nur im Zusammenhang mit den iibrigen Lipoiden 
eingesch/~tzt werden. Diesen Forderungen - -  wenigstens zu einem kleinen 
Tefl - -  naehzukommen, hatte ieh mir zur Aufgabe gesetzt. 

Dutch eine friiher ausgearbeitete Methode war ich in die Lage ver- 
setzt, neben dem Cholesterin und Phosphatid aueh die Galaktoside 
zu verfolgen. In meinen Untersuehungen habe ieh sie ganz und gar 
in den Vordergrund geriickt, besonders aueh in bezug auI ihr kolloid- 
ehemisehes Verhalten zu den beiden anderen Fraktionen. Wenn ieh 
nun im folgenden bei kritiseher Wiirdigung des vorgebraehten Materials 
auf die Bedeutung der Galaktoside hinweise, so gesehielat dies nieht etwa, 
um sie den anderen Lipoiden fiberzuordnen, sondern urn sie gleiehwertig 
in ihre Reihen einzustellen. 

Man miBt dem Cholesterin und den Phosl0hatiden im allgemeinen 
eine besondere, aktive t~olle zu. Sic stellen im Organismus yore biologisehen 
Standpunkt aus K6rper dar, die in sehon verh/~ltnism~Big geringen 
Mengen einen grol3en Eirdlul3 auf den Gesamtstoffweehsel ausiiben. Sie 
gelten nieht als dessert indifferente Endprodukte, sondern als /~uBerst 
labile Zwisehenstufen fiir den Auf- und Abbau der Neutralfette, sie 
greifen dutch ihr physikaliseh-ehemisches Verhalten in das kolloidale 
Gleiehgewicht ein, durch das sie die Protoplasmastruktur, die Membran- 
durchl/tssigkeit der Zelle, den Salz- und Wassergehalt usw. regeln. 

Den Galaktosiden konnte man auf Grund der bisherigen Versttehe 
einen solehen ,,aktiven" EinfluB nieht ohne weiteres zuspreehen. Die 
Tatsaehe, dab sie in den meisten Organen aufgefunden werden konnten, 
kormte auch im Sinne einer ,,indifferenten" Ablagerung gedeutet 
werden. Wenn sie sich beim Morbus Gaucher in groBen Mengen 
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ablagern, so war zwar ein Hinweis attf die mSgliohe aktive Betefligung am 
Stoffwechsel gegeben; aber die Verh~ltnisse konnten doch ~hnlich liegen 
wie beim Depot-Glykogen, yon dem wit ja auch ganz iihnliche Massen- 
ablagerungen kennen 4s. Einzig die Tatsache, dab jene KSrper - -  die 
ja in der Hfille der roten BlutkSrperchen vorkommen - -  auch experi- 
mentell membranabdichtend wirken, lieB einen ScMuB auf ihre bio- 
logische Wirksamkei* zu 1, b. Diese Angabe hat jedoch keinen Widerhall 
im Schrifttum gefunden. Man sah die Galaktoside nach wie vor als 
refrakt~e,  indifference KSrper an, die bei Verfiitterung an Tiere keinen 
erkennbaren EinfluB batten, und yon denen nich* einmal ein fermentativer 
Abbau bekannt war. 

Demgegeniiber glaube ich nun folgendes gezeigt zu haben: 1. Ist in 
physiologisch-chemischer Beziehung der Gleichgewichtszustand ~ul~erst 
labil. Im Gegensa~z z. B. zum Cholesterin - -  yon dem iihnliche Dinge 
nich* bekann~ sind - -  spalte* sich nach kurzer Zeit schon Galaktose 
aus dem Cerebrosidmolekiil (Kimmelstiel ag). Es geht daraus zweifellos 
hervor, dal~ ein Abbau unter fermentativen Bedingungen mSglich islb. 
2. Bei einer experimen~ellen Ab~nderungcter physiologischen S*offwechsel- 
richtung, bei der es zu einer Verschiebung der Mengenverh/il*nisse 4er 
als ,,ak*iv" bekarm*en Lipoide kommt, i~ndert sich auch die Galaktosid- 
menge. Die Ergebnisse der Kaninchenversuche zeigen sogar, dab die 
Galak~oside in besonders hohem Ausmal~ an der Steigerung der Lipoid- 
mengen beteiligt sind. Mir erscheint es jedoch zweifelhaft, dal~ man 
eine aktive Rolle als Stoffwechselzwischenproduk~ aus diesem Mi*- 
ansteigen ablesen kann. 

Die Deutung der Ta~sache stSl]t auf erhebliche Schwierigkeiten. 
Solange man die Galak*oside nicht beriicksichtigte, war eine Erklgrtmg 
attf chemischer Basis mSglich. Wacker und Hueclc 5o haben gezeig% 
~aB sowotfl die Cholesterinester wie auch die Phosphatide im Blur an- 
steigen, wenn man Cholesterin + Neu*ralfett verfiit~ert. Die Theorie, 
die sie darauf a~bauten,  war einleuchtend: 4as Neutralfett wird zum 
Transport gespalten. Ein Fe**ss wird an Choles~erin verestert, 
der Rest wird mit Cholin- (resp. Colamin-) Phosphors~ure zum Phosphatid 
synthetisierg. Wenn ich jedoch nun feststellen mul~, dal3 daneben auch 
die Galaktosidfraktion ans~eigt, is* zu der Thcorie yon Waclcer und Hueclc 
eine Zusa*ztheorie notwendig, es mul~ n~ch einer neuen Erkl/~rung hierffir 
gesuch, werden. Man miil~te annehmen, dal~ neben der Aufteilung des 
zugefiihr~en Neu~ralfettes in Estercholesterin uncI Phosph~tide ein anderer 
Tefl u'mgebaut und an Galaktose verkoppel* zum Galaktosid ~ufgebaut 
wird. Es besteht wohl heave kein Zweifel mehr darfiber, dait die Lipoide 
im KSrl0er synthetisiert werden kSnnen (das letz*e ausgezeichnete 
Sammelreferat hieriiber: Magistris im Asher-Spiro). Insbesondere is* 
uns auch das yon den Galaktosicien bekann* (Smith und Mair ~). Man 
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ist also wolff auch zu eiuem entsl0rechenden SchluB bei unseren Ffi~terungs- 
versuchen berechtigt. 

Nun sollte man bei der Parallelits des Phosphatid- un4 Galak~osid- 
gehal~es doch anaehmen, dab die Syuthese beider auf irgeudeine Weise 
aneinander gekoppelt ist. Unsere Kenntnisse reiehen jedoch nicht ent- 
fernt aus, um bier ehemisch-formelms eine Beziehung zueinander her- 
zustellcn, und ich m6ch~e zuns nur feststcllen, dab eine einheitliche 
Erkl~rung auf diesem Boden vorerst nicht m6glich ist. Diese Tatsache 
mahnt jedoch zur Vorsicht gegenfiber einer formelm~Big so einfachen Vor- 
stellung yon dem Abbau der Neutralfette fiber Cholesterin und Phospatide. 
Freilich stellen meine Befund_e keineswegs eine bind.ende Widerlegung dar; 
sie lassen sich im Augenblick nieh~ in das bisherige System einpassen. 
Wohl abet w~re es - -  wie SlO~ter auszuffihren ist - -  denkbar, dab andere 
als chemisehe Ursachen ffir die gleichm~Bige Bewegung der Phosphatid- 
und Galaktosidkurve verantwortlich zu maehen sind. 

Einen Beweis daffir, dab die Galaktoside ein Stoffwechselzwischen- 
10rodukt, im engeren Sinne aktive K6rper sind, geben also meine Versuche 
nicht. Denn es k6nnte sich bei der Vermehrung der Galaktoside in 
den Organen um einen Aufbau als Stoffweehselend_produkt handeln, 
wenngleich das auch nicht sehr wakrscheinlich ist. 

3. Wenn im vorhergehenden nur die ,,passive Vers der 
Galaktoside" besprochen win'de, so soll jetzt yon dem eigentlichen ,,aktiven 
EinfulB auf die Umgebung" die Rede sein, wie ich sie in den kolloid- 
ehemischen und kolloidbiologisehen Versuchen zu studieren versuchte. 

Dazu muB jedoch vorweg eines gesagt werden. Den Versuchen 
halter anscheinend ein entscheidender Fehler an: sie schweben insofern 
in der Luft, als man bisher nicht weftS, ob die Galaktoside iiberhaupt 
im Plasma vorkommen. Ieh will nieht verschweigen, dab ich reich 
lunge, abet vergebl'ich bemiiht habe, nach vorangegangener Reinigung 
des ~theralkoholextraktes - -  der sehr reich an reduzierenden Stoffen 
ist - -  mit meiner Methode den Nachweis zu ffihren, allerdings nur in 
ldeinen Plasmamengen. Ohne hier auf alle Umst~ndlichkeiten und 
die zahlreiehen Fehlerquellen eingehen zu wollen, die sich diesem 
Unterfangen entgegenstellen, soil nm" darauf hingewiesen werden, dab 
die Lhsungsverh~ltnisse der Kolloide im Blur vhllig andere sind als in 
den Organen. Es ist ja auch yon der Organextraktion her bekannt, dab 
die Lipoide an die Zellsr verankert sind (s. Kimmelstiel  51) und ihre 
L6sliehkeitsbedingungen nicht blo~ durch die gegenseitige Misehung, 
sondern auch dutch chemische oder physikalische Binclung an das EiweiB 
stark gegenfiber der Reinsubstanz abgeandert werden. Noch viel ver- 
wickelter liegen nach meinen Erfahrungen die Verh~ltnisse im Serum, 
un4 die Untersuehungen yon Bang und Forssmann 19, bestatigen das 
durchaus. Auch diese Forscher konnten immer wieder fes~stellen, dab 
die Lipoide, die sieh zuvor in einem organischen Lhsungsmittel 15sten, 
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nach vorsichtigem Trocknen crier indifferentem Ausfgl]en dutch andere 
LSsungsmittel sich nachher nur zu einem Ideinen Tell in dem urspriing- 
lichen LSsungsmittel wieder 15sten. Es verlohnt sich an diescr Stelle 
nioht, anf die zahlreichen MSglichkeiten einzugehen, die zu einem solchen 
eigentiimlichen Verhalten f~ihren k6nnen, cs soll damit nut  gesagt sein, 
dab der negative Ausfall meiner Versuche kein Gegenbeweis gegen alas 
Vorhandensein yon Galaktosiden im Plasma sein kann. Es spricht 
sogar vieles daf@. Das Glcichc gilt meines Erachtens auch fiir die 
Organc. Meine Aortenanalysen zeigen mit znnehmender Arterioslderose 
einen Anstieg der Galaktoside. Sollten wit annehmen, dab nur gerade 
die Galaktoside im Gewebe erst gebildet werden ? Ferner das  Ansteigen 
tier Galaktosidc bei Lipgmie in den Organen: liegt nicht der Gedanke 
ciner Einschwemmung dnrch das Plasma ngher, zumal ein Zel]verfettung 
nnr in geringem Grade vorhanden ist ? 

Abet selbst wenn man an einem Vorkommen im Plasma zweifelt, 
so gilt doch das, was meine kolloidchemischen Versuche ~ussagen, far 
das Galaktosid, alas im Zellprotoplasma vorhandcn ist und sich hier in 
MischlSsung mit den tibrigen Lipoiden findet. Freilich bleibt cine un- 
iiberbr~ickbare Kluft zwischen den Eigcnschaften der Lipoide im kompli- 
zierten Gemenge des lebendigen Protoplasma und den kiimmerlichen 
Versuchen, die bier herrschenden Gesetze dutch die ModellSsungen auf- 
zudecken. Diese Prage soll bewuSt umgangen werden. Es sol] anf 
sic nur hingewiesen wcrden mit dcm Bemerken, dab einer bier ein- 
setzenden Krit ik keine uusreichendcn Gegcnbeweise entgegenzuftthrcn 
sind. Dieser Mangcl halter aber allen ghnlichen Versuchen an, trotzdcm 
sic sich vielfach als durehaus frnchtbar erwiesen haben. 

Uber die kol]oidchemischcn Eigcnschaften der Galaktoside in Zell- 
membranen ist man bereits dutch Pascucci unterrichtet. Man weir, 
da~ sie im gleichen Sinne wie Cholcsterin abdichtencl wh'ken, eine Eigen- 
schaft, die durch die tIydrophobie leicht erldgrbar ist. Denn wenn es 
an der Oberflgche verdichtet ist, verringert es die Leitfghigkeit ~}nd damit 
die Ionendiffusion. Seine hohe Dielektrizitgtskonstante bewirkt eine 
Isolation der Zelie, an deren 0bedlgche es kondensiert ist. Diese Tatsache 
ist, wie oXen angedeutet, schon bekannt, denn Pascucci hat in einem Vet- 
such gefnnden, dab das Galaktosid die Wirkung tier Hgmolyscgifte 
(Kobragift, Tetanustoxin, Saponin ~tsw.) abschwgcht. Dutch meine 
Versuche kann ich nun hinzufiigen: Es ist noch stgrker wirksam als 
Cholesterin und ich erklgre mir die verstgrkte Wirkung dutch die leichte 
Dispergierbarkcit, darch die grS~cre Obcrflgche, die die Galaktoside 
ira Solzustand haben. Hierfiir wiederum wird man den Geh~lt an Galaktose 
veranwortlich zu machen haben. 

Es ergebcn sich hieraus nn~bsehbare Folgerungen, in die wir 
einen Einblick durch die vielcn Arbeiten tiber den ,,lipocytischen" Ko- 
effizienten bekommen. Vor al]em ist es tier Wassergehalt der Gcwebe, 
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der hiervon abh/~ngig ist, d e n n  eine mangelnde Ionendiffusion, die 
durch das Uberwiegen yon Cholesterin und Galaktosid gegeben ist, bewirkt 
Wasserretention. Hierfiir haben vor allem Mayer und Schae//er 5~ 
eine grol3e Zahl yon Beweisen gefiihrt: Der Zusammenhang des ,,Co- 
efficient lypocytique" mit der F~thigkeit der Wasseraufnahme von 
Gewebsstiieken, mit tier Resistenz der roten BlutkSrperehen gegen hypo- 
tonische KochsalzlSsungen mit dem tats/~chlichen Wassergehalt tier 
Gewebe bei experimentellen Hypercholesterin~mien usw. Man kennt 
ferner den EinfluB des lipocytischen Koeffizienten auf die Senkungs- 
geschwindigkeit yon roten BlutkSrperchen (Kiirten 5s) und ihre Ag- 
glutination (Brinkmann und van Dam 47), aueh die Unterschiede zwischen 
ihrer ,,prim~ren" und ,,sekund/~ren" Resistenz, d .h .  der Resistenz im 
gewasehenen Zustand in physiologischer KochsalzlSsung und der Re- 
sistenz im Plasma usw. Vor allen] abet weisen alle Forscher (s. auch 
Terroin 54) darauf hin, dab innerhalb eines weiten Spannungsbezirkes 
der Organismus immer bestrebt ist, diesen lipocytisehen Koeffizienten 
unver/~ndert zu erhalten. Man versteht in genauer Definition darunter 
das Verh/~ltnis Cholesterin zu Gesamtfetts/~uren (besonders auch der 
Phosphatide), doch scheint mir nach meinen Versuchen diese Formel 
erweiterungsbedfirftig. Sie mfif~te heil3en: Cholesterin x Galaktosid : Fett- 
s/~uren. Abet auch in dieser Form ist sie noeh zu eng, und man wird'wohl 
mit Degkwitz die allgemeine Beziehung: kydrophob zu hydrophfl als 
entscheidend ansprechen miissen. Die Untersuchungen yon Degkwitz 
stehen iiberhaupt auf etwas breiterer Grundlage, insofern er mit Reeh$ 
betont, dal3 man die Zellfette nicht durch ihre quantitative Kongruenz 
charakterisieren kann, sondern dal~ die Zustandsform ausschlaggebend 
sei. Er  stfitzt sich hier vor allem anf die Versuche von Spanger fiber die 
gegenseitige Beeinflussung der Phasenform. Grunds/~tzlich ist es zweifellos 
fox die Struktur des Protoplasmas wichtiger, ob sich die Fette in ('Jlwasser- 
oder in Wasser61emulsion befinden. Aber da diese Phasenform anderer- 
seits durchaus von dem Mengenmischungsverh/~ltnis abh/~ngig ist, so 
kann man bis zu einem gewissen Grade dies doch zur Charakterisierung 
verwerten. Diese so schwierig erscheinenden Verh/~ltnisse werden noch 
viel verworrener, wenn man bedenkt, dal3 nieht blof~ die Lipoidmisehung 
yon sich aus den Salz- odcr Wasserstoffwechsel beei~flul3t, sondern 
dal3 sie selbst abh/ingig ist yon der Elektrolyt- und Wasserstoffionen- 
konzentration (s. hierzu Hueck 55). Von besonderer Bedeutung scheinen 
auch die Kohlehydrate, insbcsondere die Glucose zu sein. Durch Glucose 
wird nach Remesow s~ die Stabilit~t eines Cholesterinsols bedeutend 
herabgesetzt. Es sol1 auch auf die Dialysierbarkeit, die elektrische Leit- 
f/~higkeit und andere kolloidehemische Eigenschaften yon wesen~lichem 
Einfluf3 sein. Der Ring wird d u r c h  das Eiwei$ geschlossen, alas hier 
2 verschiedene Funktionen aufweist: einmal die kolloidale Schutz- 
wirkung auf die Lipoide und andere schwer 15sliche K5rper, dann aber 
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auch als Puffersubstanz ffir die H- und OH-Ionen. Vorlgufig ein un- 
fibersehbares Gewirr yon Fgden, yon denen jedoch jeder einzelne yon 
gr68~er Bedeutung fiir das Ganze ist. 

Zu diesem schwierigen Fragenkomplex liefern meine Versuche in- 
sofern einen Beitrag, als sie zeigen, daf~ in die Zmhl der Einzelfaktoren 
dieser Lipoidmisehung dms Gmlmktosid mls wichtiges Glied aufgenommen 
werden mug. Es ist nicht blo8 die Tmtsaehe, dab die Galaktoside in 
den meisten Organen vorkommen, sondern ieh helle vor allem gezeigt 
zu haben, daft die Galaktoside die Bewegungen des Lipoidkomplexes 
mitmaehen und yon sieh aus als hydrophobe KoUoide stark wirksam sind. 
Diese starke Wirkung, die stgrker is* als die des Cholesterins, wtirde es 
vielleicht erklgren, dab man z. B. bisher in den Hiillen der roten Blut- 
kSrperehen verhgltnismggig nm" wenig Galaktosidmengen gefunden hat 
(sofern bier nieht ein methodischer UntersuehungsfeMer vorliegt, der 
dutch die eigentfimlichen L5sungsverhgltnisse beding~ ist). Abet es ist 
vor a]lem much die Sehutzwirkung der Galaktoside auf ein anderes hypo- 
phobes Kolloid, die - -  wie meine Versuehe zeigen - -  so bedeutsam ist, 
da8 man die Wirksmmkeit der Galaktoside nieht mehr iibersehen darf. 
Sie zeigt sieh vor allem aueh in der eigentfimliehen Beziehung znr Sehutz- 
wirkung der EiweiBkSrper, die in auffallender Weise gerade yon den 
Galaktosiden unterstiitzt wird. 

Aus allem, was bisher fiber die physikMisehe Ckemie der Lipoide 
bekannt ist, hat  sieh ergeben, dab der Organismus immer bestrebt 
ist, eine genau ausgewogene GMchgewiehtslage aufreehtzuerhalten; 
nieht nnr innerhalb der Lipoidfraktionen, sondern auch im Verhgltnis 
zu den Elektrolyten und Nieht-Elektroly~en (Eiweil3 und Kohlehydra$). 
Magistris 6~ smgt: dag ,,die Ergebnisse der Komgulmtionsversuche zu der 
Auffassung berechtigen, dml~ eine St6rung in den Verhgltnissen oder 
Zustandsformen des einen Zellbestandtefles (Lilooid, Protein, Kohle- 
hydrat) zwangslgufig zu einer 8t6rung des ganzen Gleiehgewiehts bzw. 
zu den entspreehenden Vergnderungen der anderen Komponente ffihren 
m l l ~  ~ , 

Hier scheint mir der 8ehlfissel zu liegen ffit" das Verstgndnis der Galak- 
tosid- und Phosphmtidkm'ven in den Organen der mit Cholesterin ge- 
ffitterten Kaninehen. Der Cholesterinbestandteil des Zellprotoplasmas 
wird willkfirlich erhSh~ : also gndert sich der Gehmlt an mnd.eren Lipoiden 
znr AnIreehterhmltung des Gleiehgewichts. Unter diesem Gesiehts- 
punkt finder alles - -  much das Ansteigen der Gmlaktoside - -  eine einheit- 
liehe Erldgrung. Freilich bleibt e r r  und Art der chemisch sieh voll- 
ziehenden Lipoidsynthese ungeldgrt, abet die G]eichmgl3igkeit der  Galak- 
tosid- und Phospha~idkurve hg%e in wenigstens physikaliseh-chemiseher 
Beziehung die gesetzmgl3ige Unterlage gefunden. 
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II. 

Es fragt sich weiter, welche Folgerungen aus dem vorgebrachten 
Versuchs- und Ana,lysenma~eriM sich auf die Frage der ErLtstehung der 
A~herosMerose ziehen l~ssen. Eines steht jedenfMls fest (ich wies schon 
in der Folgerung aM S. 412 dara~ff hin): die Vorrangsstellung, die dem 
Cholesterin fiir die En~stehung der Atherosklerose einger~umt wird, be- 
s~eht nicht zu Rec~Lt. WieAnitschkow ss selbst sagt, steht im Mi~telpunkt 
seiner ,,Kombinationstheorie" der Entstehnng der Arterios]derose als 
auslSsender Faktor die St6rung des Cholesterinstoffwechsels as. Derjenige 
Teil der ,,Kombin~bionstheor~e", auf den es uns hier ankomm% besagt, 
dab es sich um eine ,,primgre Ablagerung yon Cholesterinfetten in der 
normMen Arflerienwand" handelt, durch die ,,sekundgre Wucherungs- 
prozesse der Faserll und Zellen hervorgerufen werden". Diese einseitige 
Vors~elhmg hat sich nicht Mlgemein durchsetzen k6nnen (s. auch Ascho]]), 
wean auch gleich das yon Anitschkow vorgebrachte BeweismateriM in 
mancher Beziehung bestechend erscheint. Vor allem sind es  eben die 
in mancherlei Modifikationen durchgeffihrten Kaninchenversuche, durch 
die in deduktiver ]~eise das Choles~erin als unentbehrlicher chemischer 
Stoff uns vor Augen gefiihrt wurde, ohne den die ,,Atheroslderose der 
Kaninohen" nicht entstehen kann. Der haup~s/ichlichsSe Grund, um 
dessentwillen diese hervorragende I~olle des Cholesterins Ms ursi~chlicher 
Faktor bei der Atheroslderose nieht hat anerkannt werden k6nnen, 
ist der, dab man (lie Wesensgleiehheit der ,,Atherosklerose des Kanin- 
ehens" mit der menschliehen Atheroslderose geleugnet hat. EinmM 
handelt es sieh ni~mlich um eine allgemeine Cholesterinsteatose mit be- 
gleitender LipoideilMagerung in die Aorta, das andere Mal abet um eine 
prim~tre ,,Metallaxie" (Jorres) der Aor~enwand, einen Umbau mit be- 
gleitender Lipoidablagerung. Auf diesen grunds~tzlichen Unterschied 
der Av2fassung bier einzugehen, wiirde zu weir gehen, denn sie ist im 
wesentlichen dutch die Begriffsbildung der Atherosklerose bedingt. 

Abet selbst unter Anerkennung der Gleiehheit scheinen mir doch 
meine Versuehsergebnisse schlecht in Einklang mit der Cholesterinffl- 
trationstheorie, in clef Form, wie sie yon Anitschkow aufgestellt is~, zu 
bringen zu sein. Zweifellos w/~re gerade im Beginn ein iiberwiegendes 
Ablagerrt des Cholesterir~s zu fordern. Meine Tabetle 1 zeigt abet das 
umgekehrte Verhalten. Zuerst ein gleiehmgBiges Ansteigen aller Lipoide 
und ersg mit begimaendem Zerfall eine Dissoziation des Lipoidkomplexes 
mi~ Hochschnellen der Choles~erinwerte. Man kann also nut sagen, dab 
mit Zunehmendem Alter und zunehmender Atherosklerose der ganze 
Lipoid_komplex ansteigt, doeh ist fibrigens dieser Parallelismns keines- 
wegs ganz durchgi~Ilgig. In bezug auf die Z~mahme der Phosphatide 
bei der AtherosMerose befinde ich reich in guger ~bereinstimmung mit 
Kutschera-Aichbergen ~. 



450 Paul KimmelstM: 

Es ist j edoch keineswegs gleichgfiltig, ob man eine prim/~re Choles~erin- 
ablagerung in der Aortenwand ffir die Atherosklerose verantwortlich 
macht, oder ob man den ganzen Lipoidkomplex an dessen Stelle se~zt. 
Denn es sind die besonderen Eigensehaften gerade des Cholesterins 
als hydrophobes Kolloid, die man ffir die Folgen verantwortlieh gemaeht 
hat. Man hat sieh den Vorgang so vorgestellt, dag das Cholesterin mit 
den anderen Lipoiden in den Bindegewebsgrundschwamm (an den 
Stellen besonderer meehaniseher Beanspruehung) eingepreBg wfirde, 
und wahrend die anderen Lipoide im Stoffweehselgesehehen abgebaut  
oder abgeffihrt warden, sollte besonders das sehwer angreifbare 
Cholesterin an den elastisehen Grenzlamellen absorbiert bleiben. Gegen 
diese Vorstelhng mu8 der gleiche Einwand erhoben werder/: es mfiBte 
bei steigender Lipoidablagerung die Cholesterinkm've (besonders im 
Beginn) steiler ansteigen als die der anderen Lipoide. Das is~ nicht der 
Fall. Vor allem abet hat man aus der Erkenntnis heraus, wie wiehtig 
das Cholesterin ffir die Entstehung der Atherosklerose sei, eine Erkl/~rung 
auf dem Umweg fiber die Blutdrnekerh6hung gesucht. Man hat ni~mlieh 
festgestellt, daft sowohl an den herausgesehnittenen Arterienstreifen als 
aueh "in vivo das Cholesterin die Wirkung des Adrenalins unCerstfitzt 
(Westphal-Schmidtmann 57, 5s). Schmidtmann hat sogar bei Cholesterin- 
ffitterung eine BlutdruekerhShung beim Kaninchen feststellen wollen 
und diese mit ffir die A~herosklerose veran~wortlich gemaeht. Diese 
letzten Befunde konnten allerdings nieht fiberall bes~/~igt werden 
(ThOldte 59). Allein so richtig sit an sich auch sein m6gen, so wenig 
haben sie etwas mit der ersten Entstehung der Atherosklerose des Menschen 
zu tun. Denn einmal sind die Cholesterinwerte im Blur nut bei schwerer, 
ausgepr~gter Atherosklerose erh6ht und zweitens fiberwiegt im Beginn 
auch unCer den in der Aortenwand abgelagerten Lipoiden das Chole- 
sterin keineswegs. Dazu kommt noeh, dag wit an den Kaninchen, wo alle 
die theoretisch vorausgesetzten Bedingungen gegeben sind, im Beginn 
der Cholesterinffitternng ein ganz erhebliches IJberwiegen der fibrigen 
Lipoide fiber das Cholesterin haben feststeIlen k6nnen, so dab hierauf 
die Erkl/~rungsversuche ganz sieherlieh nieht anwendbar sind. 

Meine Befunde an mensehliehen Aorten stehen teflweise im Gegensatz 
zu den Befunden Sch6nheimers is, die ja auch As&o//60 als Beweismittel 
zur Infiltrationstheorie mit heranzieht. 

Insofern ergeben allerdings meine Zahlen das gleiehe wie die yon 
Schdnheimer: die HShe der Cholesterinwerte richter sich nieht so sehr 
naeh dem Alter als naeh der Sehwere der Erkrankung der Aorta. Eben 
hieraus habe ieh ja im Vergleieh mit den Phosphatid- und Galaktosid- 
werten einen anderen SehluB gezogen als Sch6nheimer. Abet as ist doch 
zu bedenken, dab Sch6nheimer seine Phosphatid- und Cholesterinwerte 
auf den Gesamt/itherextrakt bezieht, w~hrend far reich das Trocken- 
gewicht der Aorta das tertium compara~ionis ist. Und hierzu glaube 



Zur Kenntnis des Galaktosidstoffweohsels. 451 

ich mich trotz der Einw~nde Sch6nheimers berechtigt. Denn mir kommt 
es lediglich darauf an, zu wissen, in welchem Verhs die Fraktionen 
des Lipoidkomplexes, der in einer bestimmten Menge Aortensubstanz 
enthalten ist, zueinander stehen. Freflich entspricht das nieht der ganzen 
Aorta, aber doch immer einem so]ehen Teil, tier bei den versehiedenen 
Aorten einander ungef~hr entspricht. GrSl~erer Anspruch auf Genauigkeit 
kann dabei natfirlich nieht gestellt werden. Die Genauigkeit wird 
abet dadurCh nicht grS~er, wenn man start dessen das Gewicht des 
-~therextraktes zugrund e legt, der ja doeh aueh einer bestimmten Menge 
Aortentroekensubstanz entspricht. 

Es kommt noch hinzu, dab SchSnheimer ausschliel~lich eine Extraktion 
mit J~ther vorgenommen hat, die aueh bei noch so langer Dauer niemals 
ersehSpfend sein kann. ]Jber diesen Punkt  besteht ein ausgedehntes 
Schrifttum, auf das einzugehen hier nieht der Oft ist. Hierdurch erkl~ren 
sich mSglieherweise aueh einige Unterschiede in den Befunden. 

Vet allem abet kann ich speziell der SchSnheimerscken Arbeit keine 
Stfitze der Inffltrationstheorie entnehmen, denn wenn sich auch seine 
auf -&therextrakt bezogenen Werte nicht mit den bekannten Blutwerten 
unmittelbar und vollst/~ndig vergleiehen lassen, so weiJ] man doeh, dal~ 
das Verh~itnis von PhOSl0hatiden zu Cholesterin (Estern) i~ ~hnlieher 
Weise (Cholesterin 55--60~ zu Phosphatid 5,7~ im Blur oder Plasma 
nicht vorkommt. Seine Zahlen zeigen fiberdies ein isoliertes Ansteigen 
der Cholesterinester, bei relativer Konstanz des freien Cholesterins. 

Andererseits lassen sich aueh aus keinem der bisher angestellten 
ehemischen Untersuehungen Beweise gegen die InffltratiorLstheorie ent- 
nehmen. Ganz gewi[3 auch nieht aus meinen eigenen Befunden. Meine 
Werte entspreehen, besonders im Beginn, noch mehr denen des Plasmas 
als die Sch6nheimerschen. Abet Vergleiche zwischen abgelagertem Lipoid 
im Gewebe und solehem 4m strSmenden Blur lassen sieh tiberhaupt nieht 
ziehen. Ira ganzen entsloricht meine "Lil0oidkurve ;nit ihrem gleich- 
m/il~igen Ansteige n den Befunden, die man fiber das Cholesterin in den 
Geweben mit zunehmendem Alter erhoben hat (Biirger und Schlomlca 61). 
Gems den heute herrschenden Ansehautmgen fiber die Ablagerung yon 
Lipoiden in den Organen wird man also - -  wie Ascho// das ja betont 
hat - -  auch diese Lipoidar~reicherung auf eine Infiltration zurfick- 
fiihren mfissen. Worin sich jedoeh die Lipoidinfiltration in der Aor~en- 
wand yon der in anderen Organen unterseheidet, ist das quantitative 
lJberwiegen des Cholesterins. Dutch meine Untersuchungen glaube 
ich jedoeh gezeigt zu haben, dal~ dies unterscheidende Merkmal erst ffir 
die fortgesehrittenen Stadien zutrffft. Man wird also den Beginn der 
Lipoidinfiltration nieht anders beurteilen kSnnen als den bei anderen 
Stfitzsubstanzen auch, wird ihn also als Zeiehen dystrophiseher Alters- 
ver~nderung, nicht aber als Ursache ffir die Atheroslderose anslorechen 
dfirfen. Die bevorzugte Cholesterinesterablagerung wird man Ms eine 
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Folge b etrachten mfissen. Auch Ascho// betont ausdrficklieh die oft 
zu beobachtende Unabkiingigkeit der Lipoidablagerung yon den Intima- 
wueherungen und wendet sieh gegen die Lehre, den ganzen Athero- 
slderoseprozeB bloB als ausgleichenden Wucherungsvorgang fiber Lipoid- 
oder Kalkherden anzuspreehen. Er hebt hervor, dab die Verfettung 
tier Intima kein Zeichen des absteigenden oder senilen Zeitabsehnitts 
des Gef~Blebens ist, die selbst in urs~ehliehem Zus~mmenhang mit der 
Atherosklerose steht. Andererseits scheint es aber auch nicht nStig, 
die Lipoidinffltration als ,,abnormen Einpressungsvorgang" aufzufassen, 
denn sie entspricht ihrer chemischen Natur (nach meinen Versuehen) 
durchaus der Alterszunahme im Stfitzgewebe fiberhaupt, derentwegen die 
Atherosklerose ja aueh nieht bloB als Alterserkrankung der Gefs 
sondern der allerversehiedensten Stfitzsubstanzen bezeichnet wir4 
(A~cho//). 

Vor allem aber bin ich dutch meine Untersuehungen zu der Uber- 
zeugung gelangt, dal~ man die ,,Atherose des Menschen" nicht als eine 
,,Cholesterinsteatose"bezeichnen darf, sondern nut als ,Lipoidsteatose" 
sehlechthin. Wodurch ~llerdings gerade das Cholesterin sekund/~r zum 
Niederschlag kommt, bleibt ungekl/irt, doeh entspricht dies ja vieL 
fachen Erfahrungen der allgemeinen Pathologie bei degenerativen Vor- 
g/~ngen fiberhaupt. 

Es bleibt jedoch die siehere Tatsache bestehen, dal~ eine ,,Kaninchen- 
atherosklerose ~' nut dann entsteht, wenn neben anderen Fetten auch 
Cholesterin verfiittert wird. Abet seine Wirkungsweise ist doch offenbar 
keine unmittelbare (Einpressung in die Aortenwand), sondern eine mittel- 
barB. Denn nut dann ist das verfiitterte Cholesterin wirksam, wenn es 
zur Ansbildtmg einer Lip/~mie kommt, ffir die ein bestimintes Verh/~ltnis 
yon Cholesterin und Fetten Grundbedingung ist (Versd ~2). Wodureh 
das Cholesterin die Lip/~mie hervorruft, ist noch keineswegs geld/~rt. Ver~d 
weist bier zuerst attf eine M6glichkeit hin, die in neaerer Zeit immer mehr 
in den Vordergrund rfickt: die kolloidehemischen Bedingungen. Er 
spricht in seiner Arbeit fiber die exloerimentelle Lipo-Cholesterinamie yon 
einer Cholesterinumhfillung des Neutralfettes, dutch die dessen l~e- 
sorptionsbedingnngen verschleehtert witrden. Diese Vorstellung ist 
allerdings eine m6gliehe Erkl/~rung der Dauerlip/imie nur dann, wean 
dabei alas Mitansteigen der fibrigen Lilooide unberficksichtigt bleibt. Denn 
dutch diese wird ja die kolloidale LSslichkeit des Cholesterins und der 
Fettsauren verhaltnism~t$ig erh6ht, ihre Diffusion durch Zellmembranen 
usw. verbessert. Wit mfissen uns heute mit der Tatsache begnfigen, dal~ 
eine Erh6hung des Cholesterins, die mit einer Vermehrung der iibrigen 
Lip0ide und Fette verknfipft ist, keine versehlechterten kolloidalen 
L6sungsverh/~ltnisse naeh sich zieht. Die Versuehe yon Spanger 4a zeigen, 
dab es ffir die Phasenform der 01-Wassermisehung ein Optimum der 
Lipoidmischung gibt; meine eigenen Versuche zeigen unter Berfick- 
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siehtigung der Galaktoside grunds/~r das gleiche, und die Versuche 
yon Degkwitz 44 dehnen diese Beziehungen auch auf die biologische 
Wirksamkeit aus. Abet ich glaube doeh, daB as zu weir gegangen ist, 
wenn man diese Ta~s~chen urs/ich]ich mi~einander verkniipft. Man ist 
noch nicht berechtigt, zu sagen: weft das Cholesterin ansteigt, mfissen 
die anderen Lipoide mitansteigen. Hier liegt keine gesetzmal~ige, sondern 
eine bisher lediglich teleologische Verkniipfung vor. Immerhin wird man 
diese Vorstellung als beste Arbeitshypothese ansprechen kSnnen. 

Unter diesem Gesichtswinkel kSnnen wit uns denken, dab das 
Cholesterin bei Verffitterung an Kaninchen eine Lipoid/~mie nach sich 
zieht (sofern as dutch die Beigabe yon Neutralfetten zur Resorption 
gelangt), die zun/~chst eine gewaltige Mobilisierung yon Phosphatiden 
und Galaktosiden bedingt. Dieses Lipoidgemisch gelangt zur Resorption 
an den bekarmten S~ellen im Sinne der ,,Lipoidose" Anitschkows. In- 
sofern ist das Cholesterin notwendig zum Zustandekommen der Kaninchen- 
atherosklerose. Insofern gleichen sieh auch die Lipoidablagerungen 
beim Kaninehen und die der mensehliehen Aorta: prim/~r handelt es 
sich um ein Lipoidgemisch. Sekund/~r kann dana ein Zerfall des Atheroms, 
eine Dissoziation des Gemisehes sta~tfinden mit Aareicherung yon 
Cholesterin. 

Auch ffir die menschliehe ,,Atherose" ist diese ,,Hilfsstellung" des 
Cholesterins denkbar : 

Ohne dab es zu einer Vermehrung der Mange d e s  Cholesterins 
zu kommen braueht, werden doch die L6sliehkeitsbedingunge n im Plasma 
so ver/~ndert (s. aueh Remesow 64), dab es entsprechend den oben aus- 
gefiihrten Vorstellungen zu einer Vermehrung after Lipoide kommt, d. h. 
zu einer Aussehwemmung ins Blut. Als Gesamtkomplex, der zweifellos 
in abnormem (,,verschleehtertem") Verh/~ltrfis zu den EiweiBkSrpern 
steht, werden dana die Lipoide in die Stfitzsubstanz abgelagert, um das 
Gleiehgewieht aufreehtzuerhalten. 

_Ms Ursaehe ffir die Versehleehterung der LSsungsbedingungen 
kommen uniibersehbare Faktoren in Frage : Die Fraktionsversehiebungen 
der EiweiBkSrper (Albumine und Globuline) und vor allem auch das 
yon Hueck in letzter Zeit in den Vordergrund gesehobene H- und OH- 
Ionengleichgewicht und die Erh6hung des Zuekers'piegels. 

Keineswegs wird man das Cholesterin als Ursaehe anspreehen diirfen. 
Im Gegenteil bin ich dutch meine Versuche zu der Uberzeugung gelangt, 
dab es als ein Tell des gesamten Lipoidkomplexes in die Aortenwand 
abgelagert wird, so wie mit zunehmendem Alter eben iiberhaupt ver- 
mehrter Lipoidgehalt (Cholesteringehalt) in den Stiitzgeweben nach- 
zuweisen ist. Es verh/~It sieh bier nieht anders als Phosphatid und 
Galaktosid. 

Ich stelle mir die ,,Alterslipoidose" als einen Ausgleiehsvorgang vor, 
zm" Aufrechterhaltung des Lipoidgleiehgewiehtes im Plasma. Wenn die 
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kolloidalen L6sungsbedingungen der Lipoide versehleeh*ert werden, 
kommt es zu einer Vermehrnng der sehiitzenden hydrophilen Lipoide 
(m6glieherweise such des Galaktosids ?), und nm die HShe des Gesamt- 
lipoidspiegels sufreehtzuerhalten, wird (teleologiseh gedscht) Lipoid 
im Sttitzgewebe abgelagert. Vielleieht liegt such der eigentliehe Grund 
zur Ablagerung in den Bindegewebssehwamm darin, dal~ bei der vet- 
mebrten sattren Reaktion desselben im Alter (Schmidtmann s3) eine _&us- 
f~llung der erh6hten Lipoidmenge zus*ande kommt. Ganz die gleiehen 
Verh~ltnisse haben wit" aueh in der Aortenwand, allerdings noeh mit 
meehanisehen Lokalisationsbedingungen verknLipft. Es liegt naeh meinen 
chemisehen Angaben kein zwingender Grund vet, bier ein besonderes Ein- 
pressen annehmen zu sollen. Erst sp/~ter, wenn der eigentliehe Zerfalls- 
vorgang zustande kommt, dissoziiert das Lipoidgemiseh. Abet zweifellos 
sind das sekund~ire Vorg~nge. 

So wtirden sieh nseh diesen Vorstellungen ,,Kaninehenatherosklerose" 
und Mensehenatherosklerose insofern gleiehen, als beide eine Lipoidose 
darstellen: die eine eine Alterslipoidose, die andere eine dureh Cholesterin 
kiins~lieh hervorgeru#ene. Eine Erld~irung sber fiir dss un*erseheidende 
Moment, das wit als Wesenseigen*fimliehkeit ftir die mensehliche A~hero- 
sklerose anspreehen mtissen: Die Metallaxie der Ar~erienwand, kann 
dutch die Erforschung der Lipoideinlagerung nieht gegeben werden. 
Es soil jedoeh noeh einmal ausdriicklieh dsrsuf hingewiesen werden, 
dsg alle diese IJberlegungen rein arbeitshypothe*iseher Natur sind. 
Die hier vorgebraeh~en Vorstellungen sind nieht dazu angetan, sieh an 
die Stelle einer gut begrtindeten Theorie zu setzen. Ihre Aufgabe kann 
es nur sein, darauf hinzuweisen, dal~ neben den bekannten aneh noch 
andere Bedingungen zu berticksiehtigen sind, die m6glieherweise dem 
Ganzen ein ver/inder~es Aussehen verleihen k6nnen. 

Ergebnis. 
1. Die iiberr~gende Bedeu~ung des Cholesterins fiir die Entstehnng 

der Atkerosklerose wird in Zweifel gezogen. Im Verh~ltnis zu den 
anderen Lipoiden finder n/tmlieh eine vermehr~e Ablagerung erst s%~tt, 
wenn es zu Zerf~llsvorg.~ngen in der Aortenw~nd kommt. 

2. Bei der Choles~erinste~ose der Kaninehen kommt es zu einer 
gleiehm~13igen Vermehrung ~ller Lipoidfraktionen. 

3. In physikaliseh-ehemiseher Beziehung kommt den Galaktosiden 
eine erhebliche Bedeutung ztt und sie dfirfen bei der Betraehtung der 
diesbeztigliehen Verh~ltnisse nieh~ aul~er acht gelsssen werden. Sie 
nehmen eine Mittelstellung zwischen hydrophoben and hydrophilen 
Kolloiden ein. 



Zur  K e n n t n i s  des  Galak tos ids to f fweehse l s  4 5 5  

S c h r i f t t u m .  

1 Mi~ller, W.:  Liebigs  Ann .  1{)5, 361. - -  ~ Thudichum: Die chemische  K o n -  
s t i t u t i o n  des Gehi rns .  Tf ib ingen  1901. - -  3 Thier]elder: Die Cerebroside. H a n d b u c h  
der  biologischen A r b e i t s m e t h o d e n ,  Bd.  1, Tell  6, S. 145. - -  ~ Rosenheim: Biochem.  J .  
7, 604 (1913); 8, 110 (1914). - -  5 Mac Lean: Lec i th in  a n d  allied subs tances .  L o n d o n  
1918. - -  ~Lorrain, Smith and Mair:  J .  of P a t h .  ] 5 - - 1 7  (1910--1913) .  - -  v Noll: 
Hoppe-Sey le r s  Z. 27, 370 (1899). - -  s Winterstein u. Hirschberg: Biochem.  Z. 159, 
351 (1925). - -  s Kimmelstiel: Mikrochem.  PregI-Festschr. 1929, 165. - -  10 Rosenheim: 
Biochem.  J .  8, 110 (1914). - -  11 Brigl: Hoppe-Sey le r s  Z. 95, 161 (1915). - -  12Levene 
u. West: J .  of biol. Chem.  31, 649 (1917). - -  la Thier/elder: I-Ioppe-Seylers Z. 85, 
35 (1913). - -  la Levene u. West: J .  of biol. Chem.  31, 649 (1917). - -  16 Rosenheim 
u, Tebb: J. of Phys io l .  38, Proe.  54 (1909). - -  16Hoppe-Seyler: Medizinisch-  
c h e m i s c h e  u n t e r s u c h u n g e n ,  Bd.  4, S. 495. Ber l in :  A u g u s t  H i r s chwa ld  1871. - -  
17 Kossel u. Freytag: Ho10pe-Seylers Z. 17, 452 (1893). - -  is Sch6nheimer: Hoppe-  
Seylers  Z. 177, 143 (1928). - -  19 a) Bang u. Forssmann: Beitr .  chem.  Physiol .  u.  P a t h .  
8, 238 (1906); - -  b) Pascucci: ~e i t r .  chem.  Phys io l .  u. P a t h .  6, 543 (1905). - -  
2o Hammarsten: Hoppe-Sye le r s  Z. 32, 446 (190l).  - -  21 a) Hoppe-Seyler: Medi- 
z in i sch-chemische  U n t e r s u c h u n g e n ,  Bd.  4, S. 495. Ber l in :  A u g u s t  H i r schwa ld  
1871. - -  b) Kossel u. Freytag: Hoppe-Sey le r s  Z. 17, 452 (1893). - -  ~ Bamberger u. 
Landsiedel: Mh. Chem.  26, 1109 (1905). - -  ~a Sullivan: Chem.  Zbl. 1918, I, 632. - -  
~ Smithu.  Mair:  J.  of P a t h .  17, 619 (1913); 17, Proc.  123 (1912); 17, Proc.  418 (1912). 
25 Singer: Biochem.  Z. 179, 432; 198, 340 (1928). - -  :6 Singer u. Deutschberger: 
Biochem.  Z. 198, 328 (1928). - -  ~7 Thier]elder: Hoppe-Sey]e r s  Z. 85, 35 (1913). - -  
28Epstein: Biochem.  Z. 145, 398 (1924); Virchows Arch .  1929, 294. - -  ~gLieb: 
Hoppe-Sey le r s  Z. 140, 305 (I925). - -  30 Lie5 u. Mladenovie:t toppe-SeytersZ.  189, 208 
(1929). - -  ~1 Kau/mannu.  Lehmann: Virehows Arch .  261,623 (1926) u.  270, 360 (1928). 

--  K~mmdst~el: Biochem.  ~ Jungmann u. Kimmelstiel: Biochem.  Z. 212, 347 (1929). a2 ~ �9 �9 
Z. 212, 359. - -  33 t~umagawa u. Suto: Biochem.  Z. 8, 212 (1908). - -  s~ t~osen]eld: Verh.  
d t sch ,  pa th .  Ges. 1903; Erg .  Physiol .  2, 1. - -  35 R u m p / u .  Dennstedt: Z. klin.  Med. 
58 (1906). - -  36 Orgler: Virchows Arch .  176 (1904). - -  37 Landsteiner u. Mucha: 
Zbl. P~ th .  15 (1904). - -  as L6hlein: Virchows Arch .  180 (1909). - -  39 Klemperer: 
Dtsch .  reed.  Wsc h r .  1909. - -  40 Dietrich: L u b a r s c h - O s t e r t a g  1910. - -  ~1 Shibata u. 
Endo: Biochem.  Z. 37, 399 (1911). - -  a2 Kutschera-Aichbergen: Verh.  d t sch ,  pa th .  
Ges. 1925, 133. - -  a3 Spanger: Biochem.  Z. 208, 164 (1929). - -  ha Deg]cwitz: Klin .  
Wsch r .  1929,  2224. - -  45 Bechold: Mfinch. med.  W sch r .  1921, 127. - -  46 Brinkmann 
u. van Dam: Bioehem.  Z. 108, 35. - -  4v Brin~mann u. van Dam: Biochem.  Z. 108, 
52 u. 61. - -  4s a) Gierc~e: Beitr .  p a t h .  An t .  82, 497. - -  b) Sch6nheimer: Hoppe-  
Seylers  Z. 182, 148 (1929). - -  49 Kimmelstiel: Hoppe-Sey le r s  Z. 148, 143 (1929). - -  
6o Wacker u. Hueck:  Biochem.  Z. 100, 84 (1919); Arch .  f. exper .  P a t h .  74, 416 
(1913). - -  ~1 Kimmelstiel: K r k h . f o r s c h g  5, 403. - -  52 Meyer u. Schae//er - J .  Physiol .  
et  P a t h .  g~n. 16, No  1, 1, 23, 203, 325. - -  5a Ki~rten: Pfli igcrs Arch.  185, 248. - -  
~ Terroin: J .  Phys io l .  a t  P a t h .  g~n. 16, No  1, 212, 386, 408. - -  ~ Huec~: Verh.  
d t sch ,  pa th .  Ges. 1925. --  ~e Anitschkow: Verh.  d t sch ,  pa th .  Ges. 1925, 149; 
Beitr .  pa th .  Ana t .  56; Alb 'uss ische P a t h o l o g e n t a g u n g  19~3,/~5. - -  ~ Westphal: 
Z. klin.  Med. 101, 545 usf .  - -  5s Schmidtmann: Verb.  d tsch ,  pa th .  Ges. 1925. - -  
~9 ThSldte: Zbl. P a t h .  38, 590 (1926) Ref .  - -  ~0 Ascho]/: Bh.  med.  Kl in .  1930, H.  ].  - -  
~ Bi~rger n. Schlomlca: Klin .  W sch r .  1929, ~ r  41. - -  ~ Versd: Beitr .  pa th .  A n a t .  
63, 789 (1916). - -  ~ Schmidtmann u. Hi~ttich: Virchows Arch .  267. - -  ~ Remesow: 

65 Bioehcm.  Z. -~ 86- -191  (1930). - -  �9 Klen~: ISoppe-Seylers  Z. 145, 1966. - -  ~ Thief- 
/elder u. Klen]c: Die Chemic  tier Cerebroside u n d  Phospha t i de .  Ber l in :  Ju l ius  
Spr inger  1930. - -  ~v Magistris: Die Lipoide.  Erg .  Phys io l .  31 (1931). - -  es Leathes: 
J .  of Phys io l .  58, Proc.  6 (1923). 

Virchows Archly. Bd. 282. 30 


