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66. Untersuchungen uber die freien Aminosauren in der Leber 
bei versc,,iedener Ernahrung. 

I. Alanin, Glutaminsaure (bzw. Glutamin) und Asparaginsaure 

von Q. Wiss und R. Krueger. 
(1.11.49.) 

Die Umwandlung von Aminosauren in Kohlehydrate ist als Ge- 
genstand einer grossen Anzahl von Arbeiten eingehend untersucht 
worden l).  Der umgekehrte Vorgang, die Bildung von Rminosauren 
aus Kohlehydraten, ist vie1 weniger erforscht. Hier sind die Kenntnisse 
im wesentlichen auf die enzymatischen Vorgange beschrankt, die der 
Umwandlung von Kohlehydratabbauprodukten in Aminosauren zu- 
grunde liegen. Es wird allgemein angenommen, dass Aminosauren 
durch Aminierung bzw. Umaminierung der aus den Kohlehydraten 
stammenden wlietosauren entstehen. Nicht abgeklart hingegen ist die 
Frage, welche Ketosauren in Frage kommen. Als sicher kann ange- 
nommen werden, dass die a-Ketoglutarsaure eine bevorzugte Stellung 
einnimmt, denn 2). EuZer2) hat nachweisen kBnnen, dass eine spezifisch 
eingestellte Glutaminsauredehydrase existiert, die unter geeigneten 
Bedingungen, das heisst in Gegenwart der hydrierten Form der 
Codehydrase, befahigt ist, aus a-Ketoglutarsaure und Ammoniak 
Glutaminsaure aufzubauen. Bruunstein und Kritxmunn3) sind geneigt, 
die entsprechende Aminierungsreaktion fur die Bildiing der Asparagin- 
saure aus Oxalessigsaure anzunehmen, ohne dass sie das dafur ver- 
antwortliche Enzym nachgewiesen haben. Auch die Rildung von 
Slanin aus BrenztraubensBure erfolgt nach Kritxmnn.n4) uber die 
Aminierung der Oxalessigsaure zu Asparaginsaure. In  einer fruheren 
Arbeit5) wurden jedoch Versuche mitgeteilt, die gegen eine solche 
Bnnahme sprechen. 

Auf Grund der Tatsache, dass diese drei erwahnten Aminosauren 
durch die Umaminierungsreaktion miteinander verknupft sind und 
dass die ihnen entsprechenden Ketosauren in enger Beziehung mit 
tlem Kohlehydratabbau stdhen, ist zu vermuten, dass ihnen als Binde- 
glied zwischen Kohlehydrat und Aminosaure besondere Bedeutung 
zukommt. 

l) Zusammenfassende Darstellung : 8. Soskin und R. Levine, Carbohydrate Meta- 

2, H .  von Euler, E. Adler und T. Steenhoff Erikson, Z. physiol. Ch. 248, 157 (1935). 
3 ,  A .  E. Braunstein, Adv. in Protein Chem. 111,  1 (1917). 
4 )  M .  G .  Kritzmznn, J. Biol. Chem. 167, 7 5  (1947). 
5, 0. Wiss, Helv. 31, 1189 (1948). 

bolism, Chicago, 1946, Seite 133. 
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Vor kurzem haben wir uber das Verhalten der freien Aminosauren 
im Blute der Ratte bei verschiedener Erniiihrung berichtetl). Es hat 
sich gezeigt, dass durch Kohlehydrat-Futtthr der Gehalt eiriiger essen- 
tieller Aminosauren herabgesetzt wird, dass aber die Glutaminsiiure 
und das Alanin stark ansteigen. Auch eirimslige Verabreichung von 
Glucose hatte beim Kaninchen und Menschen eine deutliehe Erhohung 
des Alaningehaltes des Blutes zur Folge2). Auffallend war der niedrige 
Gehalt an Asparaginsaure, der dugch verschiedene Kost nicht beein- 
flusst wurde. Es kam somit auch in dieser Versuchsanordnung xum 
Ausdruck, dass die Glutaminsiiure und diM Alanin mit dem Kohle- 
hydratstoffwechsel Beziehungen haben. Irninerhin war die Gesamt- 
menge der so angereicherten AminosBureri so klein, (lass wir als Er- 
weiterung dieser Untersuchungen dazu nhergegangen sind, den Ein- 
flus8 der verschiedenen Ernahrung auf den Gehalt %n freien Amino- 
sauren der Leber zu untersuchen. Im fo1gencic.n herichten wir iiber das 
Verhalten von Alanin, Glutaminsaure und Asparaginsaure. 

Experimenteller ’I’eil. 
E r n a  h r u n g  sversu  c he. 

4 Gruppen >Ton je 7 mannlichen, ausgewachseneri Ratten wurden wahrend 3 Tagen 
verschieden gefuttert : eine Gruppe erhielt kohlehydratreiches Futter (goo/, Saccharose, 
15% Cocosfett, 5% Salzgemisch Mc. CoZZunt3)); eine zweite erhielt eiweissreiches Futter 
(80°4 Pferdefleisch, 15% Weizen, 5% Hefc und NaC1); rine dritte erhielt fettreiches Futter 
(80% Schweineschmalz, 15% Weizen, 5% Salzgemisrh N c .  CoZZum), \r ahrend die vierte 
Gruppe wahrend derselben Zeit ohne Futter blieb. Nach 3 Tagen wurden die Tiere getotet, 
die Lebern entnommen und gewogen und nach Zusatz von Seesand einzrln vollstandig 
homogenisiert. Das Lebergewicht der gefhtterten Ticre betrug in1 Durchschnitt 10 g, 
dasjenige der Hungertiere 5-6 g. Der erhaltene Brei nurde niit der 10-fachen Menge 
Wasser extrahiert, durch Zentrifugieren die festen Antvile abgetrennt und die flussige 
Phase enteiweisst: 1 om3 wurde mit 5 cm3 1-proz. Ptkrinsaurelosung versetzt, der Rest 
mit Wolframat und Schwefelsaure nach FoZin4) entriw eisst und so \ erdiinnt, dass 13 cma 
der Flussigkeit 1 g Frischleber entsprachen. 

Methoden.  
Das Alanin  wurde in dem mit Pikrinsaure entiiweissten Antril naeh einer fruher 

beschriebenen Methode bestimmt5). 
In dem nachFoZinenteiweissten Extrakt wurderi I s p a r a g i n s a u r e  und Glu tamin-  

s a u r e  auf mikrobiologischem Wege bestimmt6). 
Die Berechnung der Signifikanz erfolgte nach dmi  t-Teut von F i h r ’ ) .  Die Unter- 

schiede der Zahlenreihen werden als signifikant angenommen. n mii das errechnete t 
grosser ist als der von Fisher angegebene Wert fur P 

l) 0. Wiss, Helv. 31, 2148 (1948); 32, 153 (19491 
2, 0. Wiss und R. Krueger, Helv. 31, 1774 (1948). 
3, E. V .  Mc. Collum und N .  Simmonds, J. Biol. ( ‘hc m. 33, 5.5 ( 1918). 
4, 0. Folan und H .  Wu,  J. Biol. Chem. 38, 81 (1919); 41, 367 (1920): Laborat. 

5 ,  0. Wiss, Helv. 31, 22 (1948). 
6 ,  L. R. Hac und E. E. Snell, J. Biol. Chem. 159. 291 (1945); 1,. El Hnc,  E.  E. Snell 

’) R. A .  Fzsher, Statistical Methods for Reseaicl, N‘orkcis, 1 

0,01. 

Manual of biol. Chemistry, S. 227, h’ew York-London. 1835. 

und R. J .  WdZiams, J. Biol. Chem. 159, 273 (1945). 
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Hunger-Kohlehydrat . . 
Hunger-Eiweiss . . . .  
Hunger-Fett. . . . . .  
Kohlehydrat-Eiweiss . . 
Kohlehydrat-Fett . . .  
Eiweiss-Fett. . . . . .  L 
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t I Signifikanz 

8,26 + 
4,58 + 
1,57 - 

+ 
1,39 - 

eiweissreiches fettreiches 
reiches Futter I Futter 1 Futter 

kohlehydrat- eiweissreiches 
reiches Futter Futter 

123,2 
108,O 
112,7 
128,4 
108,O 
71,7 

112,7 

fettreiches 
Futter 

106,s 118,3 
132,5 122,2 
128,O 127,4 
123,5 118,3 
150,s 113,2 
136,5 126,O 
135,O 121,5 

69,l 
58,7 
54,8 
75,6 
71,7 
67,l 
61,3 

126,O 130 7 
161,O 117,O 
136,5 113,2 
140,4 128,7 
131,3 134,5 
135,O 123,5 
141,7 115,7 - 

46,9 
46,9 
50,s 
63,2 
80,2 
67,l 
48,9 

Hunger-Kohlehydrat . . 1,77 
Hunger-Eiweiss . . . .  1,29 
Hunger-Fett. . . . . .  1,205 

G l u t a m i n s a u r e  u n d  G l u t a m i n .  

Bestimmung mit Lactobacillus arabinosus nach Hac und Mitarbeitern (1. c.). 
Ansatze : Gesamtfliissigkeitsvolumen = 5 cm 3. 

Standard: 0-150 y L-Glutaminsaure. 
Analyse: 1 cm3 des enteiweissten Extraktes (Folin). 

- 
- 
- 

34 



530 HELVETICA CHIMICA ACTA. 

kohlehydrat - 
reiches Futter ~ Hunger 

15,O 33,l 
26,O 34,6 
27,3 22,l 
14,9 30,2 

32,5 

Asparaginsaure .  
Bestimniung mit Leuconostoc mesenteroides P-60 nach Hac und Snell (1. c , ) .  
Ansatze : Gesamtflussigkeitsvolumen = 5 em3. 
Standard: 0-50 y L-Asparaginsaure. 
Analyse : 1 om3 des enteiweissten Extraktes (Folin). - 

eiweissreiches I fettreiches 

iregehalt in  mg% 

19,5 
17,9 
l5,0 
14,9 

I Asparagins 

24,O 
26,7 
29,2 
23,7 

7,07 
2 3  
7,43 

Hunger-Kohlehydrat . . 
Hunger-Eiweiss . . . .  

Kohlehydrat-Eiweiss . . 

Eiweiss-Fett. . . . . .  

Hunger-Fett. . . . . .  

Kohlehydrat-Fett . . .  
+ 

I - 
+ 

~- 
kohlchydrat- Hunger reirhes Futter 

- 

eiweissreiches 

I Futter Futtor 

65,s x , 5  I 6,.5 

Ergebnisse .  

Aus den Durchschnittswerten aller untersuchten Tiere geht deutlich hervor, dass 
der Gehalt an freiem Alanin, Glutaminsaure und Asparaginsaure der Leber im Vergleich 
zu den Werten des Blutes (loc. cit.) vie1 hoher ist. 

-. 

Leber . 23,3 

Es zeigt sich aber auch, dass zwischen Leber und Blut insofern eine fibereinstim- 
mung besteht, als die GlutaminsBure die hochste Konzentration aufweist, die Asparagin- 
saure in geringster Konzentration vorliegt und auch gegenuber dem Alanin stark herab- 
gesetzt ist,. 

Der Alaningehdt der Leber zeigt eine deutliche Abhangigkeit von vcrschiedener Er- 
nahrung. 

_____ 
Leber. . .  
Blut . . .  



Voluinen XXXII, Fasciculus 11 (1919) - S o .  66. 531 

Die Gegeniiberstellung der Slaninwerte fur die Leber und das Blut zeigt, dass sie 
sich prinzipiell gleich vcrhalten. In  beiden Fallen sind die Kohlehydratwerte gegenuber 
den Hungerwerten stark, gegeniiber den Fett- und Eiweisswerten massig erhoht. 

Die Glutaminsaure verhalt sich in Leber und Blut verschieden. Wahrend im Blut 
(lurch Kohlchydrat- und Fettfutteruiig ein starker Anstieg bedingt wurde, ist, der Gluta- 
ininsauregehalt der Leber durch verschicdene Ernahrung kaum beeinflussbar. 

kohlehydrat- 
reiches Futter Hunger 

Leber. . . 
Blut . . . 

~ _ _ _ _ _ _  

eiweissreiches fettreiches 
Futter Futter 

Der Asparaginsauregehalt wird durch verschiedene Ernahrung sowohl im Blut als 
auch in der Leber wenig beeinflusst. In  der Leber scheinen die Eiweiss- und Hungerwerte 
gegeniiber Fett und Kohlehydrat etwas erniedrigt zu sein. 

__ Asparaginsauregehalt in mgsk 

Hunger 

Blut . . . 1 1 0,84 
Leber. . . 

reiches Futter Futter Futter 

2 5 4  

Besprechung  d e r  Ergebnisse .  
Yon 1 9  untersuvhten freien Aminosaurenl) zeigt die Glutamin- 

saure bzw. das Glutamin soa-oh1 im Blut als in der Leber den hochston 
Gehalt. Diese Tatssche steht in Einklang mit ihrer besonderen Stellung 
im Stoffwechsel als Bindeglied zwischen Eiweiss- ixnd Kohlehydrat- 
nnd zwischen Eiweiss- und Fettstoffwechsel. Bei der Cntersuchung 
ties Rlutes sind diese Beziehungen dadurch zum Ausdruck gekommen, 
dass bei kohlehydrat- und fettreichem Futter der Glutaminsauregehalt 
stark erhoht war. 

Im Gegensatz zur Glutaminsaure liegt die Asparaginsaure im Blut 
und in der Leber in kleinerer Konzentration vor. Verschiedene Er- 
nahrung hat geringen Einflixss auf ihren Gehalt. Kohlehydrat- und 
Fettkost verursachen eine massige Erhohung gegeniiber den Eiweiss- 
werten. Es ist dehalb zu vermuten, dass cler Asparxginsaure im Ver- 
gleich zur Glutaminsgure fnr den Stoffwechsel eine geringere Be- 
tleutung zukommt. 

Das illanin ist, verglichen mit den itbrigen AminosBuren, sowohl 
im Blut als auch in der Leber in hoher Konzentration vorhanden. Auf- 
fallentl ist die eindeutigcb Erhdhung nach T7eral-,rcichnng von Kohle- 
hydratfutter, was vor alleni in der Leber sehr deut1ic.h wird. 13s srheint 
somit, dass diese Aminosanrc niit tlem liohlehydr~\tstoPf\~chsel be- 
sonders eng wrknitpft ist. 

1)  0. IViss, Hrlr. 31, 2148 (194s): 32, i3.1 (1919); z .  T. iioch un~rioffentlichtc 
LTnterzuchungen. 
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Zusammenfass  11 tig. 

1. Alanin, Glutaminsaure und Asparaginsaurci 1icg:c.n i n  tlcr Lcbei. 
in vie1 hoherer Konzentration vor als im l i i i i t .  

2. Die Glutaminsaure zeigt mit einei lionzeriti*;it ion \ on uber 
100 mg% den hochsten Gehalt; sie wird din ( a h  wrschitvlrrir Eimdhrung 
kaum beeinflusst. 

3 .  Das Alanin wird durch Kohlehydraf -%ufuhr verglic*heri riiit cirri 
Werten anderer Ernahrung um ca. 100 o/o vrlidhl. 

4. Die L4sparaginsaure zeigt den gering 
und Fettkost bewirken gegenuber den l<i\\ eiss-\\-crttli1 viric. 
Erhiihung. 

n Gelialt. Kohle 

Physiologisch-chemisches Insti t i i  t der  rni\ cr\it at  fSahc.1. 

67. nber den Abbau des Tryptophans zu Alanin und Anthranilsaure 
im tierischen Organisinus 

von 0. Wiss und F. Ilatz. 

(I. 11. 49.) 

Die ersten Angaben itber den Abbau t1t.s Tryptoptians stmimen 
von Ellingwl). Nach Verfutterung von ptophan ha t  rr iius dem 
Huntleharn die Kynurensaure isoliert. on Kotnkc')  a-urtle das 
Kynurenin als Zwischenprodukt isoliert, tl as nacli Oyydation des 
Tryptophans zu a-Oxytryptophan durch 1: iiigsplt ung tint strhen sol]. 
Butenandt3) hat durch Synthese nachge.n men,  d : ~ s  tliv r o t 1  Kotakc 
dem Kynurenin zugeteilte Formel nicht in allen Tcilcn riehtig ist. 
Wird die neue Formel dem Kynurenin zngriinde gelcgt, MJ kann nach 
Butenandt der biologische Abbau des KJ nurenins ( I )  ZII  Kynuren- 
saure (11) durch oxydative Desaminieiw tip ubcr o-,2mino-hrnzoyl- 
brenztraubensiiure rrfolgen : 

OH 
CO-CH,- ('O-(Y)OH 

.~ -+ 
/\/ CO--CHz--CH--C'OOH 

A\/ I 
I ' I  PU'H, - I 1 1  

1 

A '  \NH, I \/ \KHz 'COOH 

l) A. Ellinger, Z. physiol. Ch. 43, 325 (1904i.i). .I. Ellrnyo inid %. . I l r / b ~ ( ~ X a ,  %. 

2, Y .  Kotake, Z. physiol. Ch. 195, 139 (1931). 
3, A. Buteiiandt, TV. TI'eideZ, R. Weiehert uritl I i  

physiol. Ch. 109, 259 (1920). 

0)) lh rircgii . Z 1 ) h ~  i i c i l .  ('h. 279, 
27 (1943). 


