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Tabel le  V:  1-Chlormercuri-2.~-dichlor-benzol. 
Mechan. Riihren, Reihenfolge A, Diazoniumdoppelsalz 15 g, Kupferpulver 6.1 g, Losungs- 

mittel 75 ccm. 

Reaktionsmedium . . .  Aceton Aceton Athyl- Athyl- Petrol- Wasser Chloro- 
acetat acetat ather form 

Temperatur . . . . . . . .  -10" +zoo --2o-1o0 $-zoo +30 +40° +zoo +zoo 
. . . . .  I .2  Ausbeute in g 3.83 3.07 1.2 0.3  0 .4  3.0 

Ausbeute in Yo .... 32 26 10 2.5 3.4 25 I 0  

Tabel le  V I :  p-Hydrosulfatmercuri-benzol-sulfonsaure. 

Mechan. Riihren, Reihenfolge A, Diazobenzol-sulfonsaure 5 g, Quecksilberchlorid 7.3 g, 
Losungsmittel 65 ccm, Kupferpulver 4.7 g. 

dthyl- Athyl- Athyl- Wasser 
acetat acetat acetat 

Reaktionsmedium . . .  Aceton Aceton Aceton 

Temperatur . . . . . . . .  -7oO -200 $200 ---zoo +zoo +500 +zoo 
Ausbeute in g 0.5 3.8 1.9 0.5 
Ausbeute in yo 4 30 1.5 4 

. . . . .  0 0 0 

. . . .  0 0 0 

Tabel le  VI I :  o-Chlormercuri-benzoesaure 

Mechan. Riihren, Reihenfolge A, o-Diazo-benzoesaure 5.0 g, Quecksilberchlorid 9.1 g .  
Kupferpulver 5.7 g, Losungsmittel 65 ccm. 

bthyl- bthyl- 
acetat acetat 

Reaktionsmedium . . . . . . . . . .  Aceton Aceton Aceton Wasser 

Temperatur . . . . . . . . . . . . . . . .  -700 -20' + Z O O  -zoo +zoo +ZOO 

Ausbeute in g 4.7 1.56 1.05 0.95 0.6 0 . 4  
Ausbeute in yo 39 I 3  

. . . . . . . . . . . . .  
. . . . . . . . . . . .  3 8.7 8 . 5 

28. Igo r Re m e s o w : Mikro-heterogene Hydroperoxyd-Katalyse 
durch Cholesterin-Sole. 

[Aus d. Abteil. f i i r  physikal. Chemie u. Elektrochemie d. Staats-Instituts fur experim. 
Medizin d. U. S. S. R.  in Leningrad.] 

(Eingegangen am 15. September 1933.) 

Beim Studium der k a  t a 1 y t  is che n E ig  e n s ch a f t e n d e s ko  1 lo i d a le n 
Cholester ins  gelang es (Remesow und Sepalowal)) die Tatsache einer 
H y d r o  peroxyd-Zerleg un g durch konz. Cholesterin- Sole festzustellen. 
In der vorliegenden Arbeit interessierte es mich, den Mechanismus bzw. 
die Kine t ik  dieser  K a t a l y s e  naher zu untersuchen. Dabei schien es 
lohnend, auch die prinzipielle Frage nochmals zu priifen, ob es sich tatsachlich 
urn eine ka t a ly t i s che  Hydroperoxyd-Zerlegung handelt. Denn, wie die 
Arbeiten von P icka rd  und Yates2)  gezeigt haben, IaBt sich molekular- 
disperses Cholesterin durch Einwirkung von Wasserstoffsuperoxyd bis zu 

1) Remesow u. Sepalowa,  Biochem. Ztschr. 266, 330 [1933]. 
2) P i c k a r d  u.  Y a t e s ,  Journ. chem. SOC. London 93, 1679 [1908]. 
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148.8 148.2 
148.8 148.8 
148.8 148.9 
148.8 149.0 
148.8 148.7 

C h o les t  a n t  r i o 1 oxydieren . Man kann also auch im vorliegenden Fall 
eine ahnliche Reaktion envarten, welche naturlich keinen katalytischen 
Vorgang darstellt. Eine Reihe von Versuchen, die ich zur Losung dieser 
Fragen anstellte, lieferten Ergzbnisse, die, wie mir scheint, eine gewisse 
Klarheit bringen diirften. 

Zuerst wurde molekular-disperses  Cholester in  auf seine kata- 
lytische Fahigkeit untersucht. Dabei stellte sich heraus, daB weder eine 
Hydroperoxyd-Zerlegung, noch irgendwelche chemische Cholesterin-Um- 
wandlung eintritt. Allerdings sind die Versuchs-Bedingungen von Pickar  d 
und Ya tes  ganz andere, so daB hier eine Oxydation des Cholesterins auch 
kaum zu envarten war. Man darf demnach wohl behaupten, d& das mole- 
kular-disperse Cholesterin keine katalytische Hydroperoxyd-Spaltung her- 
V O r r U f t .  

Die Versuche mit Cholesterin-Solen zeigten dagegen, dal3 eine 
Hydroperoxyd-Zerlegung, wie sie zuerst von Re  me s o w und S e p a 1 ow a 
beobachtet wurde, tatsachlich eintritt. Dabei blieb die Konzentration des 
Cholesterins in der dispersen Phase, sowie sein chemischer Zustand unver- 
a n d e r t  (Tabelle I). Daraus folgt, daR das Cholester in  in  seinem kolloi- 
da len  Zus tand  s ich  t a t sach l i ch  wie e in  K a t a l y s a t o r  verha l t .  
Es handelt sich mithin hier um eine mikro-heterogene Wasserstoffsuper- 
oxyd-Zerlegung . 

-31.2 -31.2 
-31.2 -31.6 
-31.2 -30.9 
-31.2 - 
-31.2 - 

Tabel le  I. 

Substanz 

Gehalt 
an reinem 
Cholesterin 
v = roccm 

vor I nach 
d. Reaktion I vor I nach vor 1 nach 

d. Reaktion I d. Reaktion 

Reaktionen 
von Lieber-  

m a n n -  
Bo urchard ;  
Salkowski :  

Mole k . -dispers . C holes t erin , in 
gasfreiem Wasser suspendiert 

Cholesterin-Sole . . . . . . . . . . . 
[I 2.5-10.0-5 .O-I .O-0. I %] 

positiv 

positiv 

Dal3 diese Kontakt-Wirkung des Cholesterins nicht anderen Lipoiden 
oder Fettsaure-Radikalen zugeschrieben werden darf, zeigen die Versuche, 
welche mit anderen organischen Solen ahnlicher Dispersitat durchgefiihrt 
wurden. Man kann dabei feststellen, daB die Cholester in-ester ,  auch 
I,e c i t  h in  , in kolloidalem Zustand wirkungslos sind. Die erhaltenen Zahlen- 
Schwankungen (Tabelle 2) liegen im Bereiche der Empfindlichkeit der an- 
gewandten Methodik. Die Versuche mit den anderen Lipoiden und vor 
allem mit den Cholesterin-Isomeren und Derivaten der Sterin-Reihe sind 
in Angriff genommen. Ich hoffe, hieruber bald ausfiihrlicher berichten zu 
konnen . 



- 
Zeit 

in 
31h. 

Tabel le  2. 

Siveiru-Differenz :in1 Manometer (korr.) 
(t ~ 16.5' Koiist. p,, -: 7.1; ro-proz. H202-I,6sg.] 

J,ecithin JIoleku1.- 
dispers. 

Cholesterin 
Sol 

0 

0 

0 

0.1 

0.1 

0.1 

0 . 1 
V . l  

0.1 

0 1  

0 1 

0 

0.0,j 

0.0.5 
0.0, 

0.2.5 

0.4 
0.4 
0. .35 
0. i 

0 1  

0.1 

15s ter - Sol 
( Palmi ta t )  

! I 
I I 

I I 

ICstcr-Sol 
(Stearat) 

Ester- Sol 
(Oleat) 

0 

0.1 

0.9 
0.9 
1.1 

I .o 
1 . 1  

1.1 

I .0 

I .0 

1.1 

Die Znhle;: 
sind koryi- 
giert ; 
Blindver- 

Il'erte siiigi 
beriick- 
sichtigt 
und ahgc-  
zogen. 

suchs- 

Die peinlichst durcli- 
gefuhrten Versuche tmtei- 
-4nwendung von frisch her- 
gestellten Cholesterin-Solen 
und die Berechnung dei 
Kydroperosq-d-Umsatzes er- 
laubten, die kin e t isch e n 
Kurven  (Abbild. I) fiis 
die Cholesterin - Sole voii 
Kemesow3) und fur die 
Praparate des kolloidalen 
Cholesterins von Hey den 
ahzuleiten. Bei Retrachtung 
dieser Kurven kann mati 
schlieflen, dafl die Hydro- 
peroxyd-Zerlegung nur h i  
Verwendung von geniigenci 
konzentrierten CholesterlIi- 
Solen, bei optiinaler Sub- 
strat - Konzentration von 
etwa 10 :& H202 cintritt. 
Die Berechnung der Keak- 
tionsgeschwindigkeits - Koii- 
stante ergibt die bekanntr 
Formel : 

I "  
T a---x 

Aljbild. I .  Die 0-0 o-Kurven entspreeheii den Solcu 
von R e m e s o w ,  die 1-Kurve entspricht den Prapa- 

raten von H e y d e n .  

k z ~ -In 

2) Keniesow, I<ioclieni. Ztschr. 218, 86 . rg.30 . 
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Allerdings erhalt man bei dem variierenden Mengen-Verhaltnis 
sator) : (N,O,) einen komplizierteren Ausdruck : 

(Kataly- 

Auf Grund dieser Daten folgt, daB die katalytische Wasserstoffsuperoxyd- 
Zerlegung durch Cholesterin-Sole eine mon o m ole ku la re  Re a k t  ion d a r  - 
s t e l l t ,  welche der Kinetik von Katalasen und Platin-Solen nahe steht. 
Dabei scheint nur ein rein quantitativer Unterschied vorhanden zu sein : die 
Cholesterin-Wirkung ist viel schwacher ausgepragt 

Die Versuche beweisen, daB das Cholesterin in seinem kolloidalen 
Zustand Wasserstoffsuperoxyd katalytisch zerlegt . Naheres iiber den mog- 
lichen Mechanismus dieser Erscheinung laBt sich nicht sagen, sicher aber 
ist, daR dabei nicht nur der physikalisch-chemische Zustand dieses Sterins, 
sondern auch die rein chemische Natur des Cholesterin-Molekiils eine Kolle 
spielt. 

Ich mochte auch die erhaltenen Daten mit der Kinetik der Katalase- 
Wirkung vergleichen, welche ausfiihrlich durch die Arbeiten von Morgulis4) 
studiert wurde. Man kann dabei eine zweifellose Ahnlichkeit feststellen, 
so daB, vom biochemischen Standpunkt aus, die beobachtete Cholesterin- 
Wirkung gewissermden auch als eine , ,katalatische" bezeichnet werden 
kann. 

Einen wesentlichen EinfluB auf die Kinetik der Cholesterin-Katalyse 
besitzt der Dispers i ta t sgrad  der verwendeten Sole. Die Ultrafiltrate \'on 
Cholesterin-Solen erschienen, entsprechend ihrer Dispersitats-Erhohung, viel 
aktiver im Vergleich mit Stammliisungen, die nicht ultrafiltriert waren. 
Diese l?eststellung ergab natiirlich die Frage nach de r  N a t u r  der  d u r c h  
Cholester in  bewirk ten  Kata lyse .  In dieser Beziehung laBt sich wohl 
eine Bnalogie mit der Platin-Sol-Wirkung durchfiihren. Dabei scheint die 
bekannte Theorie von Nerns t  und Brunner  hier nicht ahgebracht zu sein, 
da man bei Berechnung der Dicke der maglichen Diffusions-Schicht viel 
grokre Zahlen im Vergleich init denjenigen erhalt, welche theoretisch an- 
genommen werden miissen (infolge einer lebhaften Brown schen Bewegung in 
dem Cholesterin-Sol-System). Es handelt sich hier vielmehr uni eine schnelle 
Adsorption von H,O, an den Kolloid-Partikeln des Cholesterins. Dement- 
sprechend gleicht die geringere Geschwindigkeit des chemischen Umsatzes 
der meBbaren Reaktionsgeschwindigkeit. Fur den untersuchten Fall eignet 
sich die Betrachtungsweise von Mac Innes5) ,  ebenso wie bei der bekannten 
Hydroperoxyd-Katalyse durch Platin-Sole. Setzt man die Reaktionsgeschwin- 
digkeit der adsorhierten H,O,-Menge proportional, so erhalt man : 

I dx - 
- = R  (a-x) 11, 

d t  
und durch Integration 
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Andererseits sprechen die gegenwartigen Ansichten uber die Katalyse, 
welche sich gewissermafien in dem bekannten , ,Tunnel-Effekt"  von 
Born aul3ern (fur den vorliegenden Fall kann dieser ,,Tunnel-Effekt" evtl. 

durch den Ausdruck: F = 1o1* - lPP bestjmmt werden), auch mehr fur die 

angegebene Art der Katalyse von Cholesterin-Solen. Es sei noch auf 
die kinetischen Kurven verschiedener Ultrafiltrate der Cholesterin-Sole hin- 
gewiesen (Abbild. 2) .  Alle diese Daten fiihren zu dem SchluB, dafi die in der 

vorliegenden Arbeit untersuchte mikro- 
heterogene Cholesterin - Katalyse als 
eine Art von Adsorp t ions-Kata lyse  
bezeichnet werden kann . 

I .  70 Zum Schlufi mochte ich noch 
auf die pH-Aktivitats-Verhaltnisse bei 

Pl 

l! 

3.R 

8.10 

6.70 

4.76 

2.70 

G? s 
I $ *  

D 
L 

pH- Zabi 

Abbi1d.z. Kurven-Bezeichnung: NU=nich t Abbild. 3.  Abhangigkeit 
ultrafiltrierte Sole; U1-11 = Fraktion I der Cholesteriii-Katalyse vom p, , .  
and IIder Ultrafiltrate; U l l ~ =  Fraktion I11 

der Ultrafiltrate. 

dieser Katalyse, auch auf die Ve r g i f t un g s - E r  s c h e in un  g en  hinweisen . 
Die p,-Aktivitatskurven (Abbild. 3 )  zeigen ein pH-Optimum zwischen pH = 
6.4 - 8.04, also ein ziemlich analoges Bild wie z. B. bei den Katalasen. 

Die stark hemmende Wirkung dex sauren pH-Bereiche lafit sich auf &re 
koagulierende Wirkung auf die Cholesterin-Partikel zuriickfiihren. - Die 
Berechnung der Kt-Werte ergibt im Vergleich mit diesen Quotienten fur 
andere Hydroperoxyd-Katalysatoren folgendes Bild : 

Fett-Katalase -1.4. Hamase -1.5, Platin-Sol -1.7, Cholesterin-Sol -1.1. 

Die K,-Werte fur Cholesterin liegen also nahe denen der tierischen 
Katalasen, allerdings sind irgendwelche weitere Schliisse iiber den moglichen 
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genetischen Zusammenhang zwischen Katalasen und Sterinen, naturlich, 
noch voreilig. 

Die Untersuchung der Vergiftungs-Erscheinungen ergab, daS die Ch o - 
l es t  e r in - K a t  a 1 y s e cyan  - un  e mp f in d l ic  h ist. Indessen wirken Queck- 
silbersalze, auch reines Quecksilber, stark hemmend, vergiften also offenbar 
die katalytische Wirkung des Cholesterins. 

Die erhaltenen Ergebnisse gestatten, wie wir scheint, die Behauptung, 
daS neben den anorganischen Systemen auch ein wohl  def in ie rbarer  
X a t a l y s a t o r  re in  organischer  N a t u r  f u r  Wassers tof fsuperoxyd 
nachgewiesen wurde.  

Besehreibung der Versuche. 
DieSole von Cholesterin, Cholesterin-estern und Lecithin wurden nach Remesow 6, 

dargestellt; auch kolloidales Cholesterin von der Firma von H e y d e n  wurde fur die 
Herstellung der Cholesterin-Sole verwendet. 

Ausgangss  t o  f f e : C ho les t e r i n  pur. kryst. Me r c k ,  3-mal umkrystallisiert ; 
Schmp. 148.8~; [ u ] ~  = -31.2 (in 2-proz. ather.Losg.). - Die Choles te r in-es te r  wur- 
den synthetisch nach Angaben von Hurthle ' )  dargestellt. Umkrystallisiert wurden sie 
aus Ather-Alkohol bis zur Erreichung folgender Schmelzpunkte : 

Cholesteryl-palmitat : Schmp. 78.2"; [ u ] ~  = - 24.6" (im Chloroform) ; Cholesteryl- 
stearat: Schmp. 82.6O; Cholesteryl-oleat: Schmp. 44.0~; Lec i th in  ,,ex OVO" K a h l b a u m -  
Sc he r i n g  wurde mehrmals durch Digitonin-Fallung voii Spuren Cholesterin befreit. 
Der Schmp. schwankte von 61-64". 

Als H y d r o p e r o x y d  diente das Perhydrol , ,Merck', dessen verd. Losung in gut 
ausgedampften Glasflaschen lange titer-konstant blieb. Fur die Hemmungs-Versuche 
wurden folgende Blausaure-Konzentrationen (die KCN-Losung wurde mit HC1 gegen 
Lackmus neutralisiert) genommen: miz, mizo. mizoo und m/zooo; S u b l i m a t  von K a h l -  
baum-Scher ing  wurde ohne Umkrystallisation verwendet. Das metallische Queck-  
s i l b e r  wurde mittels mehrstiindiger Destillation nach R o h n  gereinigt. 

Als Puffer wurden Phosphat-Puffergemisch (mils) - nach Sorensen ,  Glykokoll - 
und Phthalat-Gemische (milo) genommen. pH-Intervalle waren : 4.2, 5.2, 5.8, 6.2, 7.2, 
7.7, 8.04, 8.6 und 9.4. Fur die Messungen fand zweifach destilliertes, gasfreies (nach 
D r u c ke r -Mo le s) Wasser Verwendung. 

Die Ultrafiltration der Sole wurde mittels Zsigmondy- F i l t e r  aus- 
gefiihrt. Dabei wurden die auf ihre durchschnittliche Porenweite gepruften 
Ultrafilter von 2 s ig  mon d y  - B a ch m an  n und J a n  de  r -S t u h  lm an  n s, 
verwendet . Dementsprechend wurden folgende Ultrafiltrate erhalten, welche 
fur eine Reihe von Versuchen Verwendung fanden: 

UP-Fraktion I TeilchengroBe von 0.8-0.4 p, 
UF-Fraktion I1 TeilchengroBe von 0.35-0.1 p, 
UF-Fraktion I11 TeilchengroBe von 1.6-1.0 pp. 

Ve r s u c h s g a n g : Die meisten Versuche wurden mit den erhaltenen 
Cholesterin-Solen ohne Ultrafiltration ausgefiihrt. Gasvolumetrische Mes- 
sungen erfolgten nach der Mikro-methode von Bar  c r  o f t. Das Reaktions- 

6) Remesow, 1. c. 
7)  Hii r th le ,  Ztschr. physiol. Chem. 21, 331 [1895/96]. 
8 )  Zsigmondy u. B a c h m a n n ,  Ztschr. anorgan. allgem. Chem. 103, 119 [1918]. 
9) J a n d e r  u.  S t u h l m a n n ,  Ztschr. analyt. Chem. 60, 289 'j19211. 



gemisch in jeder Birne betrug standig 0.6 ccni Fliissigkeit. Die GefaB-Kon- 
stanten wurden nach Ve r z ?I r bestimmt. 

Die Kontroll-Messungen sind in folgender Reihe axigegeben : 
Gasfreies V-asser mit ca. o.r-proz. Cholesterin-Sol : Xiveaa-Differenz . 

,, ,, 1.0- . .  . . .  
. , , , .j .O- . , . . .  
,. , .  10.0- , ,  . . .  
) ,  ,, I z . . j -  ,, . . .  
. . . .  0.1-  . .  l'erliydrol ( M e r c k ' ~  . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. .  > ,  I -  > ,  . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. , , I .=I - , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. .  . . I @  . .  . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  

. , 0.00 

. . 0.00 

. . 0.00 

. . 0.0s 

. . 0.00-0.0 

. . 0.10 

. . 0 . 2 0  

. . 1 .05  

. .  0.9.5 

Bei Verwendung dieser Mikro-methodik gelang es, reproduzierbare und 
sichere Daten niir mit den konz. Cholesterin-Solen (nicht unter Io-prcz.) n i  

erhalten. 
Die Uerechnung der Konstante ($1) fur die ausgefuhrten Versuche, auf 

('rrund zehn unmittelbar hintereinander folgender Messungen ist aus folgendei- 
%usammenstellung ZII ersehen : 

Zeit (Min,) 
0 

1 1 . 0  

15 .3  

3' 4 

i .5 .O 

'I I 

40.8 

(a--2) 
0.09j 
0.VGh 

0.03 .I 

0.013 
0.008 

0.008 

0 . 0 2 1  

103. (R) 

Die Messungen rnit den ultrafiltrierten Cholesterin-Solen wurden genau 
wie oben beschrieben ausgef iihrt und erfolgten sofort nach der Ultrafiltration. 
Die Sedinientierung der Ultrafiltrate hegann erst nach z -3-stdg. Stehen. In 
allen Fallen wurden Schutzkolloide vermieden. 

Der Firma von H e y d e n  (Radebeul-Oresden) niochte ich auch an dieser 
Stelle fiir die liebenswurdige Uherlassung ihrer Praparate von kolloidaleiii 
Cholesterin meinen Dank ausspreclien. 

29. A. Butenandt und H. Thompson1):  tfber die Dehydrierung 
des Follikel-Hormons. 

,.-liis (1. .Illgem. chem. ~Tni,ersit~ts-J,nhornt., Gtjttingen. 
(Eingegangen axn r j .  Dezernber 193j . )  

\'or einiger Zeit gelang es, die von uns fur das IJol l ikel-Hornion a u t -  
gestellte Konstitutionsfonnel (I) durch einen stufenweisen Abbau experi- 
iiientell weitgehend zu sichern2). Durch die ifberfiihrung des Hornion  - 
H y d r a t e s  in 1.2 -Dime t hy  I- phe  n an  t h r e n (11) wurde die Verkniipfung 
der Ringe -4, R und C im Sinnt. eines partiell hydrierten Phenanthren-Systems 
erkannt iind zugleich gezeigt. daB e ine  Haftstelle des mit diesern Ring- 
svsteni kondensierten Piinfringes D sich an C,, oder C,, befinden muQ; :ui 
. . . . . . . .  - 

I )  Keddey-Fle tcher -Warr -Student  of the University of 1,ondon. 
?) n u t e n a n d t ,  R ' e id l i ch  11. T h o m p s o n ,  B. CG, 001 ;rg33]. 




