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Ueber die chemische Beschaffenheit der
Gehirnsubstanz;

von Oscar Liebreich,

Assistenten am Schlofslaboratorium zu Tlibingen.

So ungemein grofs die Schwierigkeiten sind, die sich bei
der chemischen Untersuchung der Nervensubstanz darbieten
— wie es alle Forscher einstimmig zugestehen —, schien es
doch eines neuen VYersuches werth, eine Trennung wenig-
stens der einigermafsen naher beschriebenen Bestandtheile
vorzunehmen, um Genaues iiber ihr quantitatives Vorkommen
zu erfahren.

Wenn ich auch diese Absicht nicht erreicht habe, weil
— wie ich spéter zeigen werde — sie zu erreichen unmog-
lieh ist, so bin ich doch insofern zu einem Resultate gelangt,
als ich nachzuweisen vermochte, dafs alle diejenigen Korper,
die man als Cerebrin, Cerebrinsiure, Lecithin u. 5. w. und
als phosphorhaltige Fette bezeichnete, primér nicht im Gehirn
existiren. Vielmehr lifst sich ein Theil dieser Korper als
reine Zersetzungsproducte eines im todten Gehirn primér
vorkommenden Stoffes nachweisen, und ein anderer Theil als
nicht hinreichend chemisch characterisirt aus der Reihe wirk~
lich chemischer Individuen zuriickweisen.

Es kann hier weder meine Absicht sein, eine historische
Darstellung der bisherigen Untersuchungen zu geben, noch
die Fehler der Methoden aufzuzihlen und zu kritisiren, welche
mir bei dem Bestreben, die von fritheren Autoren als dem
Hirn eigenthiimlich beschriebenen Stoffe zu isoliren, aufge-
stofsen sind. Ich werde mich im Folgenden darauf beschranken,
den einen von mir gefundenen Kérper und seine nichsten
Zersetzungsproducte zu beschreiben .und zu erwidhnen, in
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welchem Zusammenhang diese zu den friher beschriebenen
Stoffen stehen.

Die Methode, diesen priméren Korper, welchen ich Protagon
{ven mpwiayov) nennen will, darzustellen, ist folgende : Todtet
man ein Thier durch Durchschneidung der Carotiden und
perjicirt so lange Wasser durch die Arterien, bis die aus
den Venen ablaufende Flissigkeit farblos wird, so erhalt man,
wenn auch nicht immer das ganze Gehirn, so doch einzelne
Theile bis auf geringe Spuren diffundirten Blutfarbstoffes
blutfrei. Das aus der Schidelhohle herausgenommene Hirn,
welches sich von seinen hydropisch gewordenen Hirnhduten
leicht befreien lifst, wird in einer Reibschale zu einem feinen
Brei zerschnitten und zerriecben und die Masse mit Wasser
und Aether in einer Flasche zusammengeschiittelt. Diese
Mischung lifst man bei 0° Temperatur so lange stehen, bis
sich die dtherische Schicht oben abgesetzt hat, wiederholt
diese Procedur mehrere Male und entfernt so auf diese Weise
durch den Aether einen grofsen Theil des Cholesterins, wih-
rend die in Wasser leicht loslichen Bestandtheile ins Wasser
iibergehen. — Aufser dem Cholesterin befinden sich in der
dtherischen Losung nur noch geringe Spuren des spiter
niher zu beschreibenden Protagons. Aether und Wasser
werden moglichst abfiltrirt und die auf dem Filter bleibende
Masse in Spiritus von 85 pC. bei 45° C. im Wasserbad be-
handelt und durch ein Wasserbadfilter filtrirt; diese Losung
bringt man wieder auf eine Temperatur von 0°; es scheidet
sich dann ein reichlicher flockiger Niederschlag ab, der auf
einem Filter gesammelt und mit kaltem Aether so lange ge-
waschen wird, bis sich im Filtrat kein Cholesterin mehr nach-
weisen lifst. Die unier der Luftpumpe uber Schwefelsiure
getrocknete Masse wird mit wenig Wasser befeuchtet und
in Spiritus bei 45° C. geldst. Laéfst man diese Lésung nach
nochmaliger Filtration in einem relaliv grofsen Wasserbade
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allmilig auf die mittlere Tagestemperatur abkihlen, so findet
sich die Flissigkeit durchsetzt von gleichartig mikroscopischen
Krystallen, die je nach der Menge des angewandten Spiritus
ein verschiedenes Ansehen haben.

Aus nicht zu concentrirten und nicht zu verdiinnten Lo~
sungen sieht man radidr gestellte feine Nadeln herauskrystal-
lisiren. In der zu concentrirten Losung sind die Nadeln
gebogen und unregelmafsig, in verdiinnien Losungen erschei-
nen sie als morgensternartige Krystalle. Man kann diese
Krystalle abfiltriren und zur Reinigung beliebig oft um-
krystallisiren.

Das auf diese Art erhaltene Protagon lifst sich noch
auf einem andern Wege darstellen, auf welchem ich es zu-
erst erhielt, als ich die Hirnsubstanz, in der Absicht aus der
atherischen Losung die von friiheren Autoren angegebenen
Substanzen zu gewinnen, mit Wasser und Aether bei gewohn-
licher Tagestemperatur stehen liefs. — Das Protagon, wel-
ches in Aether schwer loslich ist, 1ost sich namlich mit
Leichtigkeit in seinen Zersetzungsproducten auf; so erhilt
man nach einiger Zeit in der dtherischen Losung neben fetten
Séuren, die durch Zersetzung entstanden sind, eine reichliche
Menge Protagon. Von diesen fetten Séuren ldfst sich jener
Korper trennen, indem man die bei 29° C. abgehobene und
filtrirte dtherische Lésung auf eine niedrige Temperatur
bringt. Es scheidet sich dann das Protagon als weifser
Niederschlag ab, der wiederum auf ein Filter gebracht und
zur Entfernung des Cholesterins mit Aether gewaschen wird.
Die Krystallisation des auf diese Art gewonnenen Protagons
geschieht auf die schon angegebene Weise.

Mit Hilfe dieser beiden Darstellungsmethoden habe ich
den mehrfach umkrystallisirten Korper aus den Gehirnen
von Menschen und verschiedenen Thieren dargestellt und
gebe im Folgenden die Analyse des Protagons :
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0,1965 Grm, gaben mit Kupferoxyd im Sauerstoff- und Luft-
strom bei vorgelegtem metallischem Kupfer verbrannt 0,4815
Kohlenstiure und 0,207 Wasser,

0,1565 Grm. ebenso verbrannt gaben 0,3815 Kohlensiure und
0,161 Wasser,

0,1195 Grm. ebenso verbrannt gaben 0,291 Kohlensfure und
0,1255 Wasser.

0,134 Grm, gaben 0,3285 Kohlenskure und 0,153 Wasser.
0,1915 Grm. gaben 0,468 Kohlensdure und 0,195 Wasser.
0,185 Grm. gaben 0,4556 Kohlensiure und 0,1945 Wassor.

0,1707 Grm
0,1735 Grm
0,1286 Grm

. gavben 0,414 Kohlensiure und 0,1785 Wasser.
. gaben 0,4232 Kohlensiure und 0,186 Wasser.
. gaben 0,3177 Kohlensiure und 0,1386 Wasser.

0,2925 Grm. gaben mit Natron-Kalk verbrannt 0,05556 Platin.
0,233 Grm. ebenso verbrannt gaben 0,0475 Platin.
0,256 Grm. ebenso verbrannt gaben 0,0515 Platin.

0,6205 Grm. mit kohlensaurem Natron und Salpeter verbraunt
gaben 0,024 pyrophosphorsaure Magnesia.

0,5715 Grm. ebenso verbrannt gahen 0,023 pyrophosphorsaure
Magnesia.

0,4445 Grm. ebenso verbrannt gaben 0,024 pyrophosphorsaure
Magunesia *).

Hieraus berechnet sich die Formel : €,,6H2 N, Og,P. Mit
der Berechnung vergleichen sich die erhaltenen Resultate auf
folgende Weise :

berechnet gefunden
N o2 ) 4 B 6 1
6y 67,21 66,8 66,6 66,6 669 667 67,2 662
H,, 11,59 1,7 11,5 15,7 12,6 1,1 11,7 11,6
N, 27 - = - - -~
P 1,5 — — — - — — —
Oy 170 - - —_ — - - —

*) Die Analysen Nr. 1), 2), 3), 4), 11), 15) sind von Protagon aus
Menachengebirn, Nr. 5), 6), 7), 10) von Ochsengehirn, die iibrigen
von Protagon aus Hunde- und Pferdegehirn, zum Theil gemischt,
ausgefiihrt.
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berechnet gefunden
B 8) 9) 10) 11) 12) 13) 14) 15)
6, 67,21 665 67,4 — —~ — - - -
H,,, 11,59 1m9 11,9 - - - - - -
N, 27 - ~ 268 288 28 — — @ —
P 1,5 — — — - - 1,1 1,1 15
Oy 179 — —_ - — — — —_ _

Eigenschaften des Protagons.

Das Protagon stellt aus Alkohol krystallisirt, unter der
Luftpumpe iber Schwefelsiure getrocknet, ein leichtes,
flockiges Pulver dar. Die aus verdiinntem Alkohol krystal-
lisirte Masse nimmt, bevor sie ganz wasserfrei wird, ein
wachsartiges Ansehen an; in kaltem Aether und kaltem Alko-
hol ist die Substanz schwer léslich, in warmem Alkohol und
Aether leichter. Das Protagon 16st sich in absolutem Alkohol
in hoherer Temperatur als 55° C. nicht ohne Zersetzung auf
und man sieht dann in der Flissigkeit dlige Tropfen, die
auf eine eingreifende Zersetzung hindeuten, und diese Losung,
so langsam man sie auch erkalten lafst, zeigt neben den ur-
spriinglichen Krystallen rundliche Kugeln.

Behandelt man das reine Protagon mit Wasser, so quillt
es ungemein stark auf und stellt eine undarchsichtige kleister~
artige Masse dar. Verdinat man mit mehr Wasser, so er-
halt men eine zwar klare aber doch opalisirende Losung.
Mit concentrirten Losungen der Salze, wie Chlorcalcium,
Chlornatrium u. 5. w., gekocht tritt eine Coagulation ein. Die
in der Flassigkeit herumschwimmenden Flocken von Protagon
Jassen sich abfiltriren, so dafs in dem Filtrat kein Protagon
mehr nachgewiesen werden kann. Das Coagulum besteht
aus keiner chemischen Verbindung, da sich auf dem Filter
die Salze wieder auswaschen lassen und das Protagon in dem
Mafse aufquillt, als die Salze ausgewaschen werden. Jedoch
ist es schwierig, auf diese Weise es wieder vollstindig rein

Anpal. d. Chem. u, Pharm. CXXXIV. Bd. 1. Heft. 3
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zu erhalten, weil die Substanz, je mehr sie ausgewaschen
wird, sich 16st und somit durchs Filter geht. — In Eisessig
lost sich das Protagon zu einer klaren Flissigkeit, die beim
langsamen Erkalten sehr dhnliche Krystalle wie aus der
alkoholischen Lésung zeigt.

Schon unter 100° zersetzt es sich und zwar geht die
Zersetzung um so schneller vor sich, je wasserfreier die
Substanz ist, die man der hoheren Temperatur aussetzt. Das
mit Wasser aufgekochte und gequollene Protagon léfst sich
unter der Luftpumpe uber Schwefelsdure so trocknen, dafs
aus der in Alkohol gelisten Masse alles vollstindig und un-
zersetzt herauskystallisirt. Beim stirkeren Erhitzen schmilzt
die Substanz unter Briunung und hinterla{st eine, der zurick-
bleibenden Phosphorsiure wegen schwer zu verbrennende,
befeuchtet sauer reagirende Kohle. Wahrscheinlich ist es,
dafs auch schon bei einer Temperatur von 75 bis 80° C.
eine allmilige Zersetzung eintrit. Die flockige Masse wird
weich und lafst sich zusammenkneten.

Am Wichtigsten und Bedeutsamsten sowohl fir die Er-
klarung der durch frithere Untersuchungen erhaltenen Korper,
als auch zur Erkennung des Protagons sind aber die Zer-
setzungen, welche man erhilt, wenn man die Substanz mit
concentrirtem Barytwasser 24 Stunden hindurch kocht. Der
uberschiissige Baryt wird durch Kohlenséure ausgefallt;
filtrirt man, so erhalt man einen Theil der Zersetzungspro-
ducte im wasserigen Filtrat. Diese bestelien aus Glycerin-
phosphorsdure gebunden. an Baryl und aus einer Base, der
ich, als bisher noch nicht bekannt, den Namen Neurin bei-
lege. Ich habe die Glycerinphosphorsiure an Kalk und
Baryt gebunden erhalten. Concenirirt man namlich bei
malsiger Temperatur auf dem Wasserbade die gesammte
wisserige Losung und fallt mit Bleiessig, behandelt dann den
abfiltrirten Niederschlag in Wasser vertheilt mit Schwefel-
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wasserstoff, so erhdlt man eine stark sauer reagirende Flis-
sigkeit, die mit kohlensaurem Kalk gesilligt wird und avus
der nach dem Abfiltriren sich in der heifsen und einge-
engten Losung die characteristischen Krystallbldttchen von
glycerinphosphorsaurem Kalk abscheiden. Das Barytsalz der
Glycerinphosphorsdure lifst sich so erhalten, dafs man die
wiisserige Losung des mit Baryt behandelten Protagons bei
miéfsiger Wirme und zuletzt unter der Luftpumpe einengt
und den sich etwa ausscheidenden kohlensauren und phos-
phorsauren Baryt abfiltrirt. Man erhédlt so eine durchsich-
tige, klare, glasartige, stark hygroscopische Masse. Diese
wird mit absolutem Alkohol so lange extrahirt, bis derselbe
nichts mehr aufnimmt; es bleibt dann der glycerinphosphor-
saure Baryt als ein weilses, leicht in Wasser losliches Pulver
zuriick.

In der wisserigen Losung sowohl des glycerinphos-
phorsauren Baryts, als des glycerinphosphorsauren Kalks,
liefs sich die Phosphorsdure in der wdsserigen Losung durch
die .gewohnlichen Reagentien nicht nachweisen, sondern
konnte erst nach dem Veraschen der Salze erkannt werden.
— Beim Erhitzen mit saurem schwefelsaurem Natron gaben
diese den ungemein characteristischen Geruch nach Acrolein.
Ich glaube, dafs diese Reactionen fiir den Nachweis der
Glycerinphosphorsiure geniigen dirften.

Zur Darstellung des Newrins kann man auf folgende
Weise verfahren. Die Flissigkeit, welche bei der Darstel-
lung des glycerinphosphorsauren Bleies abfiltrirt wurde, wird
vom Blei durch Schwefelwasserstoff befreit, das Filtrat unter
Zusatz von Oxalsiure zur Trockne gebracht, um die Essig-
siure zu entfernen, und die Oxalsiure wird durch Digeriren
mit kohlensaurem Baryt aus dem in Wasser aufgelésten
Riickstande fortgeschafft. Das Filtrat stellt eine stark alka-
lisch reagirende Flissigkeit dar, die unter genauer Neutrali-

3#
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sation mit Chlorwasserstoff bis zur Syrupconsistenz einge-
dampft und dann mit Platinchlorid versetzt wird. — Beim
Uebergiefsen mit absolutem Alkohol erhill man einen hell-
bis orangegelben Niederschlag, der abfiltrirt und mit abso-
lutem Alkoho! ausgewaschen wird. Auf diese Weise erhalt
man Neurin-Platinchlorid. Auch aus der alkoholischen Lo-
sung, die bei der Darstellung des glycerinphosphorsauren
Baryts gewonnen wurde, erhdlt man diesen Niederschlag
durch Einengen der stark alkalisch reagirenden alkoholischen
Losung bis zur Syrupconsistenz und durch Behandeln der-
selben wie ich es vorher beschrieben. Der mit Alkohol ge-
fallte Niederschlag besteht aus kleinen mikroscopischen Nadeln;
aus Wasser krystallisirt das Neurin - Platinchlorid in sechs-
seitigen, ibereinander geschobenen Tafeln, ahnlich dem
salpetersauren Harnstoff. Die Kohlen- und Wasserstoffbe-
stimmung ehenso wie die Chlor-, Platin- und Stickstoffbe-
stimmung wurde jedesmal von Praparaten gemacht, die auf
verschiedene Weise dargestellt waren. Obgleich ich nur die
nachfolgende Analyse vorlaufig besitze, so fihre-ich sie doch
an, weil die Uebereinstimmung des Procentgehaltes fiir die
Genauigkeit der Analyse und die Reinheit der Substanz zu

sprechen scheint.

1) 0,3056 Grm. gaben nach dem Verbrennen mit Kupferoxyd im
Sauerstoff- und Luftstrom bei vorgelegtem metallischen Kupfer
verbranat 0,2498 Kohlensiure und 0,1644 Wasser.

2) 0,368 Grm. gaben mit Natronkalk verbrannt 0,1128 Platin.

8) 0,1662 Grm. hinterlie(sen beim Verbrennen 0,0553 Platin.

4) 0,2240 Grm. gaben mit salpetersaurem Silberoxyd geftllt 0,321
Chlorsilber.

Hieraus berechnet sich die Formel CGgH{NCI;Pt. Die

Vergleichung der gefundenen und berechneten Werthe ergiebt :

berechnet gefunden
6, 20,44 19,7
H, 477 5,2
N 4,78 44
Cl, 3629 35,4

Pt 33,71 33,9.
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Scheidet man aus Neurin-Platinchlorid das Platin durch
Schwefelwasserstofl aus, so krystallisirt das salzsaure Neurin
in feinen seideglinzenden, ungemein hygroscopischen Nadeln.
Leitet man in die alkoholische Lésung des Nearins Kohlen-
saure, so bildet sich eine Tribung, wahrscheinlich von
schwerer loslichem kohlensaurem Salz; jedoch bleibt die
Flassigkeit immer alkalisch reagirend. Dieser Umstand diirfte
erkliren, warum in der Wasserlosung des elwas zersetzten
Gehirns durch Einleiten von Kohlenséure keine neutrale Reac-
tion zu erzielen war. — Versetzt man die alkoholische Losung
des Neurins mit Schwefelsdure, so entsteht anfinglich ein
Niederschlag, der sich jedoch im Ueberschufs 16st. Hieraus
dirfte man schliefsen, dafs das einfach-schwefelsaure Neurin
in Alkohol schwerer i0slich sei, als das saure schwefelsanre
Salz.

Ein anderer Theil der Zersetzungsproducte des Protagons
bleibt mit dem kohlensauren Baryt nach dem Abfiltriren zu-
rick. Es sind diefs an Baryt gebundene fette Siuren. Zu
ihrer Trennung wurde folgendermafsen verfahren. Der ge-
sammte Rickstand wurde mit verdinnter Schwefelsdure be-
handelt und dann in eine Flasche mit Aether zusammengebracht.
Die dtherische Losung, in der sich die fetten Siuren befinden,
wird verdunstet und der in Alkohol geloste Rickstand mit
alkoholischer Bleizuckerlosung gefillt. Die getrockneten Blei-
seifen werden mit Aether wiederholt behandelt; ein in Aether
unlosliches Bleisalz bleibt zuriick, welches in Alkohol geldst
und mit kohlensaurem Natron behendelt wurde, um so die
Natronseife zu gewinnen. Diese in Alkohol gelést wurde
mit Chlorbaryum fractionirt gefillt. Die zweite und dritte

Fillung ergab folgende Werthe des Barytgehaltes :
1) 0,2640 Grm. gahen 0,0826 schwefelsauren Baryt, also 19,08 pC.
Baryum.
2) 0,331 Grm. gaben 0,1055 schwefelsauron Baryt, also 18,7 pC.
Baryum.
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Die Saure der Fillung 1) wurde abgeschieden und zeigte
bei 57,5¢ ihren Schmelzpunkt, die der Fillung 2) bei 52°5.

Es sprechen diese Analysen dafiir, dafs die Stearinsdure
(fir diese mufs man wohl nach dem Barytgehalt und Schmelz-
punk! die Sdure des analysirten Salzes halten) nicht vollkom-
men rein war, und zwar scheint die Verunreinigung, wie sich
aus dem Barytgehall der zweiten Fallung ergiebt, nicht eine
Verunreinigung von Palmitinsdure zu sein, sondern von einer
Siure, deren Bleisalz in Aether loslich ist und deren néhere
Untersuchung ich mir vorbehalten mufs. Keinesfalls ist sie
Oelsdure, denn die Sdure, welche nach der von Gottlieb
fir die Oelsiure beschriebenen Methode aus dem Barytsalz
gewonnen wurde, siellte eine weifse gelatinartig vibrirende
Masse dar, die aus Alkohol und Aether in kleinen Nadeln
krystallisirt erhalien werden konnte. Bei ihrer in hoherer
Temperatur erfolgenden Zerselzung verwandelt sie sich in
flissige Sauren. Eine Verunreinigung dieser Séure durch
unzersetzt gebliebenes Protagon konnte ausgesehlossen werden,
da weder Stickstoff noch Phosphor in ihr nachzuweisen war.

Die Zersetzung des Prolagons mit Salzsdure wurde von
mir vorldufig nur einer kurzen Untersuchung unterworfen.
-— Kocht man es mit ganz verdiinnter Salzsdure im Dunkeln,
etwa 12 Stunden, so scheiden sich in einer leicht gelblich
gefarbten Flissigkeit weifse Flocken aus: Werden diese ab-
filtrirt und mit Wasser gewaschen, bis die Fliissigkeit opali-
sirend durchs Filter geht, so erhdlt man auf demselben eine
dem aufgequollenen Protagon éhnliche, aber bedeutend durch-
scheinendere Masse zuriick, die in Alkohol gelost und lang-
sam krystallisirt dem Protagon éhnliche Nadeln absetzt. Die
alkoholische Losung zeigt das merkwiirdige Verhalten, dem
directen Sonnenlicht ausgesetzt sich unter rothlicher Firbung
und Abscheidung eines braunrothen Pulvers zu zersetzen.
Die eben erwéhnten Krystalle enthalten keinen Phosphor.



der Gehirnsubstanz, 39

Bei Einwirkung schon mifsig concentrirter Salzsdure findet
eine eingreifende Zersetzung in schmierige Massen stait.

Aus den angefiihrten Untersuchungen ergiebt sich, dafs
das Protagon einen so complicirten Bau besitzt wie wenige
der bisher untersuchten Stoffe, und man kann um so weniger
iiber seine Constitution ein Urtheil fillen, als die gleichzeitige
Entstehung der Glycerinphosphorsdure, des Neurins und fetter
Sduren keine Analogie mit bereits bekannten Zersetzungs-
weisen anderer Stoffe bietet; besonders miifste auch erst die
Constitution des Neurins bestimmt werden.

Obgleich ich iber das Vorkommen des Protagons im
thierischen und pflanzlichen Organismus keine Untersuchungen
angestellt habe, so lafst sich doch mit Sicherheit schliefsen,
dafs es ein im Organismus Gberhaupt verbreiteter Korper ist.
Ueberall dort, wo von friiheren Autoren Glycerinphosphor-
sdure, Oleophosphorsiure, Cerebrin u. s. w., Gberhaupt die
sogenannten  rathselhaften phosphorhaltigen Fette* erwihnt
sind, scheint das Protagon im Spiele zu sein, also im Dotter
der Eier, Eiter, Sperma u. s. w. Hierzu kommt die von
Virchow beobachtete mikroscopische Formenbildung, der
er den Namen Myelin beilegt. Das reine Protagon allein
mit Wasser befeuchtet giebt, ehe es sich vollstindig gelost,
schon Andeutungen von den Myelinformen. Die Reichhaltig-
keit dieser Formen erklirt sich aber durch die Losung des
Protagons in seinen Zersetzungsproducten, die in Wasser un~
léslich sich als olige Tropfen stark lichtbrechend scharf
abgrenzen und deren Quellungsvermégen durch das in sich
aufgenommene Protagon zu den wunderbaren Figuren Ver-
anlassung giebt. Bei durch Faulnifs zersetzten oder bei stark
erhitzten Massen wird das Protagon, da wo es vorhanden,
sich mikroscopisch durch die Myelinformen nachweisen lassen.
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Ob die Zersetzungsproducte, welche die Myelinformen veran-
lassen, als Umsetzung des Stoffwechsels vorkommen, ist eine
Frage, die einer niheren und bei der Zerselzlichkeit des
Protagons ungemein sorgfiltigen Untersuchung bedarf. Die
mikrochemische Reaction konnte iberhaupt bei cinem so
complicirten Gemisch, wie es das Protagon mit seinen Zer-
setzungsproducten darstellt, keinen Aufschlufs geben, und ich
glaube es bedarf keiner ecingehenden Widerlegung der Be-
hauptung Beneke’s*), dals das Myelin als eine gallensaure
VYerbindung aufzufassen sei. Die Vermuthung Schlofsber-
ger’s, dafs die Cerebrinsiure Fremy’s als phosphorfreie
Substanz  C5H;(NO,» der Glycocholsiure CsH;3NO;, sich
nihere, und der Nachweis der Pettenkofer’schen Reaction
sollten zur Stitze dieser Behauptung dienen. — Derartige
Vermuthungen konnten weder Ausgangspunkte zur Unter-
suchung bielen, noch jetzt eine eingehende Besprechung
nothig machen.

Was die Korper betrifft, welche frihere Autoren im
Gehirne aufgefunden haben, so léfst sich schon aus ihrer Dar-
stelling der Schlufs ziehen, dafs man nur Zersetzungspro-
ducte erhalten konnte. Fremy’s#%#) itherisches Product
war durch das vorhergehende Behandeln mit absolutem Al-
kohol und das starke Einengen der dtherischen Losung eine
durchaus zersetzte Masse, abgesehen davon, dafs das Gehirn
vielleicht selbst schon in Zersetzung begriffen war. —
Die Cerebrinsdure, die sich aus der alkoholischen Lésung
als Barytsalz ausscheiden liefs, kann nur ein Gemisch der bei
der Zersetzung entstandenen fetten Sduren mit demn beim
Erkalten des Alkohols mit niederfgllenden Protagon sein.
Die Angabe iiber desselben Autors Oleophosphorsiure, deren

*) Beneke, Studien; Gielsen 1862.
*¥) Dicse Annalen XL, 69.
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Existenz schon wegen des Mangels eines sicheren Nachweises
von der Hand zu weisen war, lifst sich leicht erkliren, wenn
man Kenntnifs davon hat, wie leicht das Protagon in Gegen-
warl fremder Korper Zersetzungen eingeht.

Die dtherische Losung, welche ich durch Zusammen-
bringen des Gehirns mit Aether und Wasser gewonnen hatte,
reagirte anfinglich neutral, beim lingeren Stehen jedoch, be-
sonders an der Sonne, wurde sie unter Brdunung stark sauer.
Immer liefs sich jedoch aus diesen é&therischen Ldsungen
durch Anwendung niederer Temperaturen das Protagon in
fast vellstindiger Reinheit niederschlagen. In einer Losung,
aus welcher bei einer bestimmten Temperatur das Protagon
vollstindig niedergeschlagen ist, lassen sich durch grofsere
Concentration oder durch Anwendung noch héoherer Kilte-
grade immer noch neue Portionen Protagon gewinnen. Man
erhalt so eine Losung, die neben wenig Protagon reichlich
Cholesterin und Zersetzungsproducte enthdlt, aber immer
noch so viel Protagon, dafs sich durch Befeuchten der von
Aether befreiten Losung ein Aufquellen mit Wasser zu er-
kennen giebt. Fremy glaubte durch Neutrplisation dieser
sauer reagirenden Flissigkeit dic Chlorphosphorsiure ge-
winnen zu konnen. Selbst wenn es maglich wire, auf diese
Weise das Salz einer mit Oelséiure gepaarten Phosphorsdure
zu erhalten, geht doch aus dem allmiligen Sauerwerden der
atherischen Losung hervor, dafs die Sdure nicht urspring-
lich vorhanden war, und mit Wahrscheinlichkeit, dafs der
Phosphorgehalt entweder von unzersetzt gebliebenem Pro-
tagon herriihrt, oder von salzarligen Verbindungen, die die
Glycerinphosphorsdure oder freie Phosphorsiure mit Neurin
bildet.

Jedenfalls lifst sich aus den zahlreichen Zersetzungen
des Protagons ersehen, dafs eine ungemein reiche Combination
von Verbindungen hierdurch eintreten kann. Die zersetzic
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eingeengte dtherische Losung mit Wasser bebandelt zeigt mit
Chlorammonium, Ammoniak und schwefelsaurer Magnesia ver-
seizt freie Phosphorsaure an. Aufserdem befindet sich in der
Wasserlosung eine das salpetersaure Silberoxyd mitLeichtig-
keit reducirende Substanz.

Die fritheren Untersuchungen gingen eigentlich darauf hin-
aus, aus diesem ungemein complicirlten Gemenge, in dem nach
friheren Methoden der Darstellung sogar noch Theile der
in Wasser loslichen Substanzen des Gehirns vorhanden waren,
die einzelnen Korper zu isoliren. — So schwierig diese Un-
tersuchung an und fir sich ist, so glaube ich doch, dafs sich
diese nach den Erfahrungen, die ich iber das Protagon mit-
getheilt, vereinfachen diirfle und im Wesenilichen bei der
freiwilligen Zersetzung des Protagons sich diejenigen Korper
bilden, die ich bei der Behandlung mit Baryt erhalten habe.
Diese konnen natiirlich wieder anderweitige Zersetzungen,
wie es bei der Glycerinphosphorsdure bekannt ist, eingehen.

Ueber die Entstehung des Cerebrins von W. Miller*)
lifst sich a priori nicht so bestimmt urtheilen; diese in run-
den Kugeln erscheinende, nicht krystallisirte Substanz soll
phosphorfrei sein; er lifst es unentschieden, in welcher Ver-
bindung der Phosphor im Gehirn vorkomme. Nach einer
Angabe des Herrn Dr. Otlo auf der Versammlung deutscher
Naturforscher und Aerzte in Giefsen im Jahr 1864 ist das
Cerebrin im Limpricht’schen Laboratorium nicht stick-
stoffhaltig gefunden worden und soll, da es sich in Zucker
spaltet, den Glucosiden zugereibt werden. Da Miller’s
Cerebrin auch erst nach demnn Behandeln des Gehirns mit
Baryt erhalten worden ist, so liegt hierin schon die Noth-
wendigkeit einer stattgehabten Zersetzung vor. Am Klarsten
ist der Zersetzungsvorgang bei der Glycerinphosphorsaure,

*) Siebe diesc Annalen CV, 361.
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die Gobley im Eidotter fand*). Es mag diese vielleicht in
geringen Quantitaten als Umsetzungsproduct des Protagons
im Ei erscheinen. Im Wesentlichen aber wird sie, wie im
Gehirn, als ein Zersétzungsproduct Zu erweisen sein.

Was die Analysen betrifft, die man zur chemischen Er-
kenntnifs des Gehirns verschiedener Thiere und verschie~
dener Hirnpartieen vorgenommen hat, so ist es einleuchtend,
dafs trotz der mithsamen Forschungen, denen sich einzelne
Autoren **) unterzogen haben, kein sicheres Resultat ge-
wonnen werden konnte. Man konnte sich auch nur darauf
beschrinken, Wasser-, Fett- und Phosphor-Bestimmungen zu
machen. Zur Wasserbestimmung wurde das Gehirn auf 120°C.
erhitzt, eine Temperatur, bei der das Protagon, das den
wesentlichen Bestandtheil des Nervenmarks ausmacht, grofs-
tentheils schon zersetzt war. Was die Fettbestimmungen be-
trifft, so mufsten diese um so gréfser ausfallen, in je hoherem
Grade das Gehirn zersetzt war. Die Phosphorbestimmungen,
die man in der dtherischen Losung oder aus der mit Alkohol
behandelten Gehirnmasse machte, leiden an denselben Fehler-
quellen. Was die sonstige Analyse des Gehirns betrifft, so
war es ein ungemein grofses Hindernifs, dafs man keine
klare wisserige Lisung desselben erhalten konnte. Die Al-
buminate waren nicht die Ursache dieser Erscheinung, wie
man es gewOhnlich anzunehmen pflegte, sondern das im
Wasser geldste Protagon.

Nimmt man Ricksicht auf die Eigenschaft des Protagons,
in wisseriger Losung durch concentrirte Salzlosungen gefillt
zu werden, so kann man sich ein klares Filtrat der Wasser-

*) Compt. rend. XXI.

*#) Siche diesc Annalen LXXXV ; v. Bibra, iiber das Gebirn, und
ebendaselbst : iber Wasser- und Fettgehalt des Gehirns von
Hauff u. Walther.
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16sung verschaffen, wenn man das zerriebene Gehirn mit
Salzlosungen versetzt und aufkocht, nachdem vorher die
Eiweifsstoffe entfernt worden. Herr Professor Hoppe-
Seyler hat, gestiitzt auf die oben beschriebene Eigenschaft
des Protagons, Gehirnmasse mit schwefelsaurem Natron zer-
riechen mit Wasser zum Brei angerihrt, filtrirt und im bald
klaren Filtrate Casein nachgewiesen. Auf dem Filter blieb
das Protagon und Cholesterin zuriick und konnte in obiger
Weise aus diesem Riickstand gewonnen werden.

Zur sicheren Darstellung der in Wasser loslichen Stoffe
diirfte es von wesentlichem Nutzen sein, dafs das mit Chlor-
natrium gekochte Gehirn ein sofort absolut klares Filtrat
liefert. Jedoch lafst sich bei diesem Versuche nicht sicher
sagen, ob das Protagon unverletzt mit den coagulirten Ei-
weifskorpern zuriickbleibt, oder ob eine Zersetzung ein-
getreten ist.

Die der vorliegenden Abhandlung zu Grunde liegenden
Untersuchungen habe ich im chemischen Laboratorium des
Herrn Professor Hoppe-Seyler in Tibingen ausgefiihrt.
Der vielfache Rath, dessen ich mich von seiner Seite zu er-
freuen hatte, und das warme Interesse, welches er an meinen
Untersuchungen fortwihrend genommen, verpflichten mich zu
bleibendem Danke.

Tibingen, October 1864.



