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Einleituneg.

Gegenstand der vorliegenden Dissertation war,

einen Beitrag zum Stoffwechsel der Aminosiduren zu

liefern.

Uie Aminosduren sind Lausteine des Eiweisses,
welcheg im Vege der Verdauung durch die proteolyti-
schen Fermente iiber Albumosen, Peptone und niedrige
Polypeptide zu den freien Aminosiuren abgebaut wird.
Letztere gelangen zur Resorption und kénnen, der
jeweiligen Stoffwechsellage im Organismus entspre-
chend, eine verschiedene Verwendung finden. Wir un-—-
terscheiden hierbeli Haupt— und Nebenwege des Amino-
siure~Stoffwechsels, Hauptwege sind der Aufbau der
Aminos#uren zu arteigenem Liweiss und der Abbau der
Aminoséuren im Stoffwechsel als energieliefernder
Vorgang; Nebenwege sind die Verwendung einzelner
Aminosiuren fir Entgiftungsreaktionen ( Kopplung von
Glykokoll mit Benzoesiure, FPhenylessigsiure und In-
dolessigsiure zu Hippursiure, Fhenacetursiure und
Indolaceturséure, Kopplung von Fhenylessigsédure an
Glutaminséure u.s.w. ), die Decarboxylierung von Ami-
noséuren zu biogenen Aminen ( Bildung von Thyramin
aus Thyrosin, Histamin aus Histidin und die Kopp=-
lungsreaktion des Glykokolls mit den Gallensiuren,
Z+Be zZu Glykocholsiéure.

Wenn man vom Stoffwechsel der Aminosdéuren spricht,
so versteht man darunter in erster lLinie die Ver -
brennung der Aminoséduren. las Hauptverdienst, in den
Abbau der Aminosiuren Einblick geschaifen zu haben,
gebihrt in erster linie Neubauer, Knoop
und E m b d e n, Hierbeli zeigt sich, dass als erster
Angriff im Stoffwechsel der Aminoséduren eine oxyda-
tive Desaminierung erfolgt, beil der die Nﬂszruppe
entfernt wird und Sauerstoff in das Molekill eintritt.

Nach Kiirzung des stickstoffreien Hestes um 1l-C-=Atom



erfolgt der weitere Abbau des Kohlenstoffgeriistes

durch B-Oxydation.

R+ CHNH, « COOH ——4§%;—a K.CO.COOH —Yomung

R.COCH —— B-Oxydation

Da somit der Abbau der Aminoséuren mit grosserem liole-—
kulargewicht eine Kombination von oxydativer Degsaminierung
und B-Oxydation darstellt, sollen im Hinblick auf die
nachstehenden Untersuchungen beide Abbaufolgen etwas

ausfiihrlicher behandelt werden.

a) Die B-Oxydation.

Der lilechanismus der B-Oxydation ist von K n o o p
anlisslich seiner Untersuchungen iiber den Abbau der
Fettsiuren aufgeklirt %orden. Grundlegend fiir die Un=-
tersuchungen Knoops war die Beobachtung, dass eine Ver-
fiitterung hGherexr Fettsiuren mit g e r a d e r C-Anzahl
bei hungernden Tieren zur Ausscheidung von Acetessigséure,
B-Oxybutterséure und Aceton fihrte., Verfiitterte man da-
gegen unter gleichen Versuchsbedingungen Fettsduren mit
ungerader Kohlenstoffanzahl, so blieb das Auf-
treten der erwihnten Substanzen im Hern aus. Damit war
festgestellt, dass nur Fettséuren mit g erader
Kohlenstoffanzahl zur Bildung von KetonkUrpern beféhigt
sind. Ueber den engeren Reaktionsmechanismﬁs beim Abbau
dieser Fettsiuren konnte naturgemiss noch nichts ausge-
sagt werden. Eines stand allerdings fest, dass der Abbau
der FettsBuren nicht durch systematische Kiirzung der Koh-

lenstoffkette un e i n C-Atom erfolgen konnte, da in



diesem Falle such eine Bildung von KetonkOrpern sus hiheren
Fettsiuren mit ungerader Kohlenstoffatomanzahl zu erwarten
gewesen wire. Knoop wendete nun den Kunstgriff an, das Fett-
sduremolekil durch Einfithrung einer Phenylgruppe in w-Stel-
lung zur Karboxylgruppe chemisch zu markieren, da der Den=-
zolkern dem chemischen Abbau im Organismus weitgehend Wider-—
stand leistet. Bei Verfiitterung der einfachsten aromati-
schen Saure, namlich der Benzoesiure, wurde dieselbe nicht
abgebaut, sondern nach Kopplung an Glykokoll, welches der
Organismus in beliebiger lenge zu synthetisieren vemag,

als Hippursédure ausgeschieden,

06H5.GOOH + NH2.0H2.COOH —-—-%CSHS-CO.NH.CHE.COOH

Bei Verfutterung der FPhenylessigsiure trat ebenfalls
noch keine Kirzurg der aliphatischen Kette im Organismus
ein, sondern auch diese Substanz wurde nach vorhergegan-
gener Kopplung an Glykokoll im Harn als Phenacetursaure

wiedergefunden.

CBHS.CHQ.CODH + NH2.CH2.COOH-———9C6H .CH2-CO.NH.CH2.COOH

5
Dieser Fitterungsversuch mit Phenylessigsiiure zeigte so-
mit eindeutig, dass eine oxydative Kiirzung der aliphati-~
schen Seitenkette im Sinne einer Bildung von Eenzoesdure
aus Phenylessigs&ure nicht errolgt. Eei Verfiitterung von
8-FPhenylpropionséure wurde im Harn Hippursdure wiederge -
funden, Daraus schloss Knoop mit kecht, dass beim Abbau
dieser Substanz im Organismus in einem Gange z we 1

C—-Atome abgespalten worden sein mussten, da andermfalls
bei Abspaltung nur e i n e s (-Atomes Phenylessigsiure
und damit Thenacetursdure hitte entstehen miissen.

- ¥ .-ure



Diese Annashme fand ihre Bestitigung bei Verfiutterung von
¥ ~Phenylbutterséure, die zur Ausschelidung von Phenacetur-—

séiiure fihrte.
06H5.0H2.CH2.CH23000H —3 C6H5.CH2.GOOH — Phenacetursre

Bei Verfiitterung der nichsththeren w-phenylierten Fett -
siure, der J-Phenylvaleriansiure, wurde aus dem Hern wie-

der Hippurséure isoliert:
06H5.GH2.0H2.CH2.GH2.COOH — C6H5.GOOH — Hippurséure

Aus diesen Versuchen geht hervor, dass der erste
Angriff der Fettsduren im Organismus in der Weise erfolgt,
dass am B-Kohlenstoffatom, gerechnet von der Karboxylgruppe
aus, der oxydative Abbau einsetzt. Als Zwischenprodukt ent-
steht eine B-Ketonsiure, die mutmasslich unter Wasserauf -
nghme in Essigsdure und eine Fettsiure zerf&illt, welche um
2 C—-Atome weniger enthélt als das Ausgangsmateriale. Da
Eenzoesdure und Phenylessigséure im Orgenismus nicht weiter
abgebaut werden, so muss man sich den Abbau der Fhenylpro=—
pionséure in der Form vorstellen, dass durch B8-Oxydation
primér Benzoylessigs&ure entsteht, welche sekundér in

Benzoesdure und Essigsdure unter Wasseraufnahme zerfillt:
06H5.CH2.CH2.COOH -—505H5.CO.CH2.CGOH

Spaltge.mit H,0: CGHS.COOH + CH,.COOH

3
Der erste Angriff bei der Phenylbuttersiaure filhrte zu
B8~Keto~ &'=Phenylbutterséure, die znalog Fhenylessigséure

und Essigséure liefert:

Spaltg.mit H,0: c6115.0H2.cf:50H + CHz.COOH




Der Abbau der Phenylvealeriansiure zu Benzoesdure stellt

eine zweimalige B-Uxydation dar. Im ersten Gange wird iber
B8-Keto- J =Valeriansiure durch Spaltung mit Wasser Phenyl-
propionséure gebildet, die ihrerseits iiber benzoylessig =

sidure zu BenzoesBure abgebaut wird.

Spaltgemit Heg; 05H5-0H2.CH2.COOH + CHB.COOH

Spaltg.mit Hgg: CGHB.COOH + CH3.COOH

Durch diese Versuche an endstiindig phenyliexten
Fettsduren wwde zum erstenmal der Mechanismus der B-Oxy-
dation im Organismus aufgewiesen. Beziiglich der sich hier-
bei bildenden Zwischenprodukte warde ein tieferer Einblick
durch die Wieland 'sche Dehydrierungstheorie erm¥glicht,
welche die oxydativen Vorgénge im Organismus als Dehy-

drierungsvorginge erklirt,

Die Wieland'sche Dehydrierungstheorie sei kurz am
Eeispiel der Phenylpropionséure gezeigt. Nach Wieland ent-
steht aus Phenylpropionsidure durch Abspaltung Jje eines
Wasserstoffatomes an den beiden CH2-Gruppen zuerst Phenyl-
agcerylsédure, welche unter Wasseranla@gemng in eine 8-0Oxy-8-
Fhenylpropionséure ilibergeht. Diese wird dehydriert zu Ben-
zoylessigsdure und unter Wasseraufnahme in Benzoesdure und
Kssigséure gespalten:

_ -2 H .

CgHg«CH=CH.COOH P20 G H, .CHON.CH,CO0H

..
, =l
CGHS.CHOH.CH2.000h~———4 06H5.00.0H2-COOH

Spaltg.mit H2g: CGH5.COOH + CH..COOH

P
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Dass die entsprechende ungeséttigte Séure und die
Oxysédure tatsiichlich Zwischenprodukte derstellen, geht
daraus hexrvor, dass Phenylacrylséiure und B-Oxy-Phenylpro-
pionsdure in gleicher Welse Benzoesiure im Organismus bil-
den wie die Fhenylpropionsiure.

CGHS.GH=CH.COOH —*—*-9C6H5.COOH
CSHS.CHOH.CHE.COOH — 05H5.GOOH

Gegen die Untersuchungen von Knocop konnte aller-
dinggs der Einwand gemacht werden, dass der Abbau pheny-
lierter Fettis#uren eine Sonderstellung im Organismus ein-
nimmt, dessen Uebertragung auf die natirlichen Fettséuren

icht zuléssig ist. Versuche mit natirlichen Fettsiduren
bestédtigten jedoch die Knoop'sche Annahme der B-Uxydation
vollstdndige ¥s sind dies die Filtterungsversuche an Hun-
gertieren mit aliphatischen Fettséiuwren, von denen, wie ein-
gangs erwihnt, nur Fettsiuren mit gerader Kohlenstoffatom-
anzahl zur Bildung von Acetessigsidure, B-Oxybutterséure
und Aceton fiilhrten, hingegen niemsls Ketonkérper nach Ver—
fiitterung von Fettsduren mit ungerader C—Anzahl auf traten,
ferner die Durchblutungsversuche iUberlebender Lebern mit
Fettsduren, die ein vollstindig gleiches Eild ergaben,
Der Mechanismus dex B=Oxydation in seiner reinsten Foxm
geht aus den Fiitterungs— und Durchstrimungsversuchen der
Leber mit ButtersBure hervor, welche zur Bildung der Acet—
essigséure fuhrt.

Damit war die Berechtigung erwiesen, die an phenyk-
Yierten Fettséuren gemachten Deobachtungen auch auf die
natiirlichen Fettsduren zu ilbertragen. Sie geben dadurch
zugleich auch eine Erklérung, warum aus Fettsduren mit
ungerader C—Anzahl durch schrittweise Kirzung um je zwel
Kohlenstoffatome niemals ein Atbaa zur Buttersiurestufe,

welche elne gerade C—-Anzahl enthélt, mdglich ist.



b) Oxydative Lesaminierung.

Die gleiche Versuchsanordrung der Markierung des
Molekiils durch Einfihrung einer Phenylgruppe erwies sich
auch fiir die Aufklérung des niéheren Mechanismus im Abbau
der Aminosiuren errolgreich. Schon Durchblutungsversuche
der Uberlebenden Leber mit Alanin ergaben die Eildung
von brenztraubensdure., Bel Einfihrung der Fhenylgruppe
in Aminos8uren zeigte sich, dass die oxydative Desamin-
Wierung den ersten Angriff darstellt, der zur Bildung
einer & —-Ketonsidure unter gleichzeitiger Abspaltung von
Nﬁj fihrt. Die d-Ketonsdure schelnt unter Wasseraufnahme
zu Ameisensiure und einer S8ure gespalten zu werden, wel-
che um ein C-Atom weniger enthidlt als das Ausgangsmaterial.
7u dem gleichen Ergetnis wirde auch eine Abspaltung von
C02 aus der 4d-Ketonsiure filhren, wenn der intermediiy
entstehende Aldehyd, welcher um 1 C—Atom weniger enthilt
als die A-Ketonsédure, zur S8ure oxydiert wird,

R.CCOH + HCOOCH
Nt

[+ G«»‘
H.CH}IHE.COOH —+W R.C0.COOH
i) b ]

\W&%QQQ
R.o2H Ody p coom

L QO

Naech der Wielamd 'schen Pehydrierungstheorie wird
die oxydative Desaminierung erklért{ durch die intermedi-
Bre Bildung einer 4~Iminosiure, welche unter "asserauf-
nahme in die entsprechende 4-Ketonséure und NH3 gespalten
wird.

R4 CENH, . COCH —* 5, R.C=NH.COOH **¢, R,C0.COQ0H + NH3

Dexr weitere Atbau der stickstoffreien Séure erfolgt,

eine lingere Kette vorausgeseizt, nach den Gesetzen der



B~Cxydation. Dieses Abbasuschema wurde durch die Versuche
an phenylierten Aminoséuren bestitigt. So filhrte z.E.
Verfiitterung von Phenylamino-Essigséure zur Bildung von
benzoes8ure und Ausscheidung als Hippursdure:

Spaltg.mit Hgg: G6HS.COOH + H.CO0H
CGHS.COOH —— Hippurséure

Bel der nidchsththeren Aminosfure, dem B-Phenylaleanin,
ergaben sich insofern Schwierigkeiten, als Phenylalanin
im Organismus bei gleichzeitiger Aufspaltung des Benzol-
kerneé abgebaut werden kann, Die beim Atbau zu erwartende
Phenylessigséure konnte als Phenacetursdure demmach nicht
isoliert werden., Der Abbau des Phenylalanins konnte aber
gdann in der FPhenylessigsiure~Stufe gestoppt werden, wenn
durch Einfihrung einer OH=Gruppe im benzolkern in m=S{iel-
lung die Aufspaltung des Benzolkernes verhindert worden

war. In diesem Falle gelang die Isolierung einer m3Phenyl-

essigsiure:
O CHy+CHNH,.COOH —> O CH,.+C0.COOH — OC‘HECOOH
OH Ol o1

Bei Verfiitterung von & —Amino- / —Phenylbuttersiure wurde
im Harn Benzoeséure als lippursédure nachgewiesen, Dieser
Abbau stellt die Kombination der cxydativen lDesaminierung
mit der B-Oxydation dar: ) St armeg
06H5.CO.CH2.COOH — 06H5.000H - CH3.COOH

c
_ 6HS.COOH ———— Hippurséure



in enaloger Weise gab d-Amino- § =Fhenylvaleriensiure
Phenylessigsédure, die mit Glykokoll zu Phenacetursiure
gekoppelt wurde:

0635.CRQ.CHQ.CHE.CHNHQ.CQOH = CGHB.CH2.032.0H2.CG.GOOH

06H5.0H2.0H2.CH2.000H e CGHE.CHE.CO.CHE.COOH

0625.GHZ.CUOH — Phenace tursiure

Auch beziiglich der Aminos&uren konnte gezeigt

werden, dass die an phenylierten AminosZuren gemachten
Peobachtungen auf die aliphatischen Aminosfiwren iibertrag-
bar sind, So erwies sich erwartungsgemiiss zum Beispiel
Norvalin im Fiitterungs-~ und DurchstrSmungsversuch als
Acetessigsiure-Bildner, wihrend Norleucin keine Ausschei-

dung von Ketonkdrpern verursachte.

Noxrvalin: CH3.CH2.CH2.CHNH2.CGOH = CH3.CH2.CH2.COECOOH
CH3.0H2.CH2.CUOH ————%CH3.CO.CE2-COOH

Norleucin: CH3;CH2.CHQ.CHE.CHHHQ.COOH e
GH3.CH2.CH2.CH2.CO.COOH =
CH3.0H2.CH2.CH2.COOH w-853.0H2.00€CH2.000H
CH3.CH2.COOH + CHB.CGQH.

Dass Ketons#uren als Zwischenprodukte bei der oxy-
dativen Desaminierung gebildet werden, geht einerseits ams
den Durchstrimungsversuchen dexr Leber mit Alanin hexrvor
( Bildung wvon Brenztraubensiure ), andererseitis aber auch
aus dem umgckehrten Vorgang der reduktiven Aminierung von
& =Ketonséuren in der Leber zu Aminoséuren beli Gegenwart
von Ammeniumsalzen.

-+

f A 2 | ry DML ¥
CH3 .0}1}\11‘12!0\)01; = CIl3lC\J. UUH + I‘Ih3
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Ple Anfihrung dieses letzteren Umstandes in diesenm
/usarmenhange ist insofern gerechitfertigt, als keaktions-
folgen im Organismus vielfach reversibel verlaufen kiinnen.
lmmerhin fehlte bis vor wenigen Jahren ein exakter Nach -
wels fur das allgemeine intermediiire Fntstehen vonof-Keton-
sféuren. Ihre INildung im Abbaun der Aminosiuren musste viel -
mehr auf Grund der weiteren Abbaustufen zwingend gefolgert
werden.

Uer exakte Nachweis fir die tatsichliche Entstehung
der o -Ketonsiuren bei der oxydativen Desaminierung der
Aminosfuren wurde erstmalig von K r e b s erbracht.

( Zeitschr.f.physiol.Chemie 217/191 (1933) ).

»eine Versuchsanordnung war folgende: Ler Abbau der
Aminosiuren im Organismus stellt wie jede andere Abbau -
regktion el en fermentativen Vorgang dar. I's war daher die
Annahme gerechtfertigt, dass am Abbau der aAminosiiuren in
den einzelnen Teilphasen verschiedene Fermente beteiligt
sind. K r e b 8 versuchte nun, durch partielle Verziftung
der sich am Abbau beteiligenden Fermente den Abbeau in der
d =Ketonsiinre~Stufe zu stoppen. Seine Versuche fiihrte erx
an liberlebendem leber~ und Hierengewebe aus, denen er die
zu untersuchenden Aminoséuren zusetzte. Durch gleichzeiti-
gen Zusatz von m/500-Arsenigsiure oder m/1000-Elauséure
gelang es nun, den weiteren Zerfall der einmal entstande-
nien d-XKetonsdure zu verhindern und diese Jo-Ketonsiuren
als Dinitrophenylhydrazone zuvu isolleren.

Seine Versuche, die er an einer grossen Zahl von
natiirlichen Aminosauren ausfiihrte, ergaben ein einheitliches
Eild fir das Auftreten von J~Ketonsiuren als Intermediir-
produkte des Aminosiurestoffwechsels. Dieses einheltliche
Bild wurde jedoch vor kurzer Zeit durch Versuche von
Enoop und Mitarbeitern ( Zeitschr.f.physiol.Chemie
239/30 (1936) ) durchbrochen, der auf Grund der Verfiitterung

phenylierter d~Amino-B~Oxyséiuren eine Ausnahmestellung fiir

die OUxyaminoséiuren nachweisen konnte.
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Knoops Versuchsanordnung fusste auf seinen friheren
Erfahrungen, die er bel den Untersuchungen an phenylierten
Fettsduren und phenylierten s—Aminosfiuren gemacht hatie.
Knoopr hat zn Hunde einerselts w-Phenyl-dJ{-Amino~B—-0Oxybutter—
sidure, andererseits w-Fhenyl— 4 —-Amino-B-Oxyvaleriansiure
verfiittert, Widren ciese beiden Siuren nach den Gesetzen
der oxydativen Desaminierung abgebaut worden, dann hitte
man aus der ersteren HippursBure, aus der letzteren Phenace-
tursédure erhalten milssen.

1.) C6H§.CH2.CHOH.CHNH2.CUOH -ﬂ-06H5.CH2.CHOH.OO.COOH'4

CgHg +CHy «CHOH.COOE  — CgHpoCOOH  (Hippursiure)

2+) GsHS.CHQ.CHQ.CHUH.CHNH2.COOH —
86H5.CHE.CHQ.CHOH.CO.CUOH = CgHgCHy «CHy « CHOH. COOH

CéH5.CH2.COOH { Phenacetursiure )

Tatsiichlich fanmd er aber im Harn nach Verfiitterung
von 8 gr 4~Phenyl- 4—-Amino-B-Oxybuttersiure wihrend einer
Versuchsperiode von 2 Tagen 910 mgr Phenacetwr siure und
nach Verfiitterung von 6 gr J~Phenyle=d —Amino=-B8-0xyvaleri-
gnsinre 210 mgr Hippursdure. Auf Grund dieser Versuche
schloss er, dass der Abbau dieser Oxyaminoséuren nicht
durch oxydative Llesaminierung, sondern durch sofortige
B=Oxydation erfolgt war, wobel als @aweites Spal tprodukt

vielleicht Glykokoll gebildet wuarde.
1s) 06H5.CH2.CHOH.CHNH2.COOH — CGHB.CHE-COECHNHQCOOH

Spaltgem.H,0: CGHBCHQ.COOH ( Phenacetursiure ) +
CHQ.Nﬁg.COOH

2,) 06H5.CHz.GHz.GHOH.GHHHQ.COOH -5

CgH .032.9H2.00§CHNH2.000H

5
Spaltg.m.H,0t CgligeClyoCHyoCOOE  + CHyuNH,.COOH

0655.032.032.000H — 06H5.COOH ( Hippurséure ).
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Dieser Befund stand auch im Kinklang mit einer
fritheren Beobachtung desselben Autors, dass némlich
B-Fhenylserin im Fitterungsversuch zur Ausscheidung von
Eenzoeséure ( als Hippursiéure ) fiihrte.

CGHS.CHOH.CHHH2.COOH —_ 06H5.000H (Eippurséure)

Dieser Bildung von benzoes&ure aus Phenylserin war
von Knoop seinerzeit deshalb keine besondere Aufmerksam-—
keit geschenkt worden, da im Hinblick auf die Kiirze des
aliphatischen Restes im Serinmolekil einerseits und dem
atbauhermenden BEinfluss dex Phenylgrurpe andererseits
immerhin die Moglichkeit eines abnormalen Abbaues dieser
Aminos&uren nicht von der Hand zu welsen war.

Dem Befund von Knoop an intakten Tieren steht nun
die Eeobachtung von Krebs gegeniiber, welcher im Nieren -
schnittenversuch eine deutliche Absraltung von NH3 bel
Verwendung von Serin als Substrat gefunden hat, die von
ihm im Sinne einer oxydativen Desaminierung gedeutet wor-
den ist. Eine Uebereinstimmung mit den von Knoop gemach-—
ten Beobachtungen wiirde sich ohne weiteres bei der Annah-
me erzielen lassen, dass aus Serin durch B~Oxydation
prim#r der Halbaldehyd der Aminomalonsdure gebildet wird,
welcher als Derivat eines 1,2-Aminosldehydes unter Sauer—
stoffaufnahme leicht NH, abspaltet und in den Halbaldehyd
der Mesoxalssdure iibergeht. { Ueber d ieses spezielle Ver-
halten der 1l,2-Aminoaldehyde und 1l,2-Aminoketone siehe
spéter.) Das Auftreten des Nl im Falle des Serins wirde
somit nicht einen priméren Vorgang vorstellen ( Oxydative
Desaminierung ), sondern sich erst aus dem speziellen
Verhalten des gebildeten 1,2-Aminoaldehydderivates ergeben.

+0 s
-NH:'

CH,,0H. CHNH, . COOK —— ci%—CHNHE.GUOH

2
Hs6.co.c00H ?
O, - L B .
Bei dieser Annshme gelingt es, beide untereinander scheine

bar abweichenden Befunde in Einklang zu bringen.
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Ich mdchte aber beli dieser CGelegenheit darsuf hin-
welsen, dass ein vollsténdig iibereinstirmendes Verhalten
einer Substanz in ilberlebenden Organversuchen einerseits
und in Futterungsversuchen am ganzen Tier andererseits
nicht ohne weiteres zu erwarten ist. So zeigte sich z.B.,
dass dle optischen Antipoden der natirlich vorkommenden
Aminosfuren im Nierenschnittenversuch nach Krebs ungefihr
20 mal so rasch oxydativ desaminiert werden als die natiir-
lichen Aminosiuren, wihrend die ersteren beim Fiitterungs-
versuch Uberhaupt nicht angegriifen, sondern unveréndert
im Harn ausgeschieden werden. Dieser Eefund von Krebs ist
auch von anderen Autoren bestitigt worden., Eine vollstine
dige Parallele zwischen den Ergebnissen der Versuche an'
Uberlebenden Orzanen und den Fiitterungsversuchen besteht
somit nicht.

Solche Abweichungen bei Versuchsergebnissen unter
Verschiedenen Versuchsbedingungen sind aber bei physiolo~-
gischen Fragestellungen schon sehr oft beobachtet worden
und haben sich insofern als sehr nutzbringend erwiesen,da
sle vor zu grosser Verallgemeinerung von Einzelbefunden
geschutzt haben. Auch in diesem speziellen Falle sind fir
den Abvbau der optischen Antipoden der natiirlich vorkom=—
menden Aminos#duren schon Erklérungsversuche gemacht worden.
Lrst die Gesamtheit der Versuchserzebnisse, die unter den
vVerschiledensten Bedingungen erzielt worden sind, haben elne
Leutung fir den tatsiéchlichen Stoffwechselablauf zuge -
lagssen.

De es immerhin moglich war, dass das Serin als
Anfangsglied der aliphatischen Oxyaminoséuren eine Son-
derstellung im Stoffwechsel einnimmt, habe ich mir nun
zur Aufgabe gestellt, zu untersuchen, wie hihere alipha-
tische 4~Amino=B-Oxyséuren durch iiberlebendes Nierenge-—
webe veridndert werden,

Als Ausgangsmaterial plante ich urspriinglich die
d=Amino—B-0xybuttersiure und die 4 =Amino=-B-Oxyvalerian-
séure zu verwenden, Hierbeli erschienen mir die Versuche
mit der zuerst genarnten Sdure auch aus dem Grunde wert-
voll, weil dieselbe auf Grund der Untersuchungen von
MmeCoy, Meyer und R o s e ( Journ.biol.Chem.

112/283 (1935/36) ) als Nahrungs— und Wachstumsfaktor der



Ratte besondere Bedeutung hat+). Leide Substanzen sind
schon friher von A b derhalden wd HEeyns

(Ber.d.Deutsch.Chem.Ges. 67/530 (1934) ) syntheti -

siert worden.

+) Vergl. auch:

Carter, Journ.biol.Chem. 112/769 (1935/6)
Carter u.litarbeiter, Journ.biol. Chem 117/1  (1937)

n Journ.biol.Chem.119/103(1937)
" " Journ.biol.Chem. l 109(1937)
v " Journ.biol.Chem.122/605(1937/8)

Journ.biol, Chem.122/611(1937/8)
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