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Vorwort.

Wenn der Herausgeber den SchluBband des Werkes einleitet, so er-
fiillt ihn die Genugtuung, eine als dringlich erkannte und einmal in An-
griff genommene Aufgabe schlieBlich zu Ende gefiihrt zu haben, trotzdem
duBere Umstéinde dies' in hohem Grade erschwerten. Die Ubernahme
eines neuen Arbeitsfeldes unterbrach nimlich zunichst fiir 2 Jahre seine
eigene Arbeit am SchluBbande und machte es weiter notwendig, die
Bearbeitung desselben mehr aufzuteilen, als urspriinglich geplant war.
Die zunichst zur Mitarbeit gewonnenen weiteren Autoren kamen jedoch
infolge Arbeitsiiberlastung nicht dazu, ihr Vorhaben auszufithren. Um so
dankbarer bin ich denen, welche die Fertigstellung des SchluBbandes
durch ihre Mitarbeit dann doch erméglicht haben.

In einigen Abschnitten bringt dieser noch mehr Ausfithrungen all-
gemeinphysiologischer Art und iiber die Verhéltnisse beim Erwachsenen,
als schon der voraufgegangene 2. Band, auf dessen Vorwort zu diesem
Punkte verwiesen sei. Stoffgliederung, Hervorhebung im Druck und
Register sollen es aber dem Leser erméglichen, trotzdem rasch auf-
zufinden, was im engeren Sinne die Biologie des Kindesalters betrifft
und nicht nur ,fiir den Kinderarzt‘ zu wissen wichtig ist.

Obgleich viel von Hinweisen auf Ausfilhrungen an anderer Stelle
(auch auf solche im 1. und 2. Bande) Gebrauch gemacht ist, konnten
manche Uberschneidungen des Zusammenhanges halber nicht vermieden
werden.

Am SchluB8 enthidlt dieser Band Nachirdge vom Herausgeber sowie
von E. THomAs und A. PEIPER zu unseren Kapiteln in den beiden vor-
aufgegangenen, 1932 und 1934 erschienenen Binden, welche inzwischen
hinzugekommenes Wissensgut vermitteln wollen.

Mit der Ausgestaltung des Registers als Generalregister fiir simtliche
3 Biinde bin ich dem Wunsche zahlreicher Rezensenten nachgekommen.

Wenn das letzte halbe Jahrhundert gerade in der Gesunderhaltung
des Kindes gewaltige Erfolge gebracht hat, so sind diese in erster Linie
dem Umstande zu verdanken, daB Heilkunde und Hygiene auf natur-
wissenschaftlichen Grundlagen aufbauen. Wie denn das drztliche Riist-
zeug von heute jeweils das Ergebnis der Wissenschaft von gestern dar-
stellt. In diesem Sinne will auch dieses Werk der Vertiefung und Forde-
rung unserer kinderdrztlichen Arbeit am Deutschen Kinde dienen.

Bad Diirrheim (Schwarzwald),
DRK-Kinderheilstitte, im August 1939.
J. BROCK.
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Elftes Kapitel.

Stoffwechsel (chemisch betrachtet).
A. Der Stoffwechsel des Eiweil

und sonstiger Stickstoffverbindungen.

Von Joacuim Brock-Bad Diirrheim (Schwarzwald).

I. Physiologisech-Chemisches.
1. Die Baustoffe.

a) Allgemeines iiber Eigenschaften und Aufbau
der EiweiBkorper.

Die EiweiBkorper verbinden sich bekanntlich mit Wasser zu sog.
kolloidalen Losungen. Dieser Fahigkeit verdanken sie neben ihren
chemischen, zahlreiche fiir den Lebensvorgang auBlerordentlich wichtige
physikalisch-chemische Eigenschaften, auf die hier nur hingewiesen
werden kann (Kolloidchemie).

Nach den neuesten Untersuchungen haben die meisten Eiweillkorper
anscheinend ein Molekulargewicht, das 34500 oder ein Vielfaches (bis
etwa Zehnfaches) davon betrdgt. Dem Aufbau nach bestehen sie wahr-
scheinlich aus durch noch unbekannte Krifte zu einer micellaren Struktur
zusammengefalliten Polypeptidketten. Die Polypeptide wiederum aus
sdureamidartig vereinigten Aminoséuren nach dem Schema:

NH, - R, - COOH + NH, - R,- COOH=NH, - R, . CO—NH - R, - COOH + H,0.
Und die Fihigkeit der Aminosiuren, dank ihrer Ampholytnatur sowohl
Ssuren als Basen in groBerer Menge ohne deutliche Anderungen der
aktuellen Reaktion zu binden, verleiht auch den EiweiBkorpern die
biologisch so wichtige Eigenschaft der Pufferung (vgl. den Abschnitt
Saurebasenstoffwechsel im Bd. 2, S. 287).

Es folgt eine kurze Beschreibung der bisher bekannt gewordenen
Aminoséuren.

b) Aminosduren.
Aliphatische Aminosiuren.
) Monoaminomonocarbonsiuren.

Glykokoll: Aminoessigsiure NH,CH, - COOH.

Alanin: a-Aminopropionsaure CH,- CH(NH,) - COOH.
Aliphatische Substitutionsprodukte des Alanins sind

Serin: «-Amino-f-Oxypropionsiure CH,(OH) - CH(NH,)—COOH.
Cystein: o-Amino-f-Thiopropionsiure CH,(SH) - CH(NH,) - COOH.

Brock, Biologische Daten III. 1
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Cystin: Di-a-Amino-§-Thiopropionsédure

H,—C—S— 8§ C—H,
B G N, E-CNE,
boom JJOOH

Der Ubergang des Sulfhydrils Cystein in das Disulfid Cystin erfolgt leicht

2R-SH=R-8—S-R + H,) und macht diese im Organismus unter dem
Namen Glutathion als Tripeptid (in der Verbindung mit Glutaminsiure und Glyko-
koll) vorkommende Verbindung zu einem reversiblen Redoxsystem. Die andere
schwefelhaltige Aminosdure ist das viel spiater bekannt gewordene

Methionin: «-Amino-y-Methylthiobuttersiure

CH, - (S - CH,) - CH, - CH(NH,) - COOOH.
Ebenso von der a-Aminobuttersiure leitet sich ab das
Thyreonin (a-Amino--Oxybuttersiure) CH,CH(OH) - CH(NH,) - COOH.

Valin: a-Aminoisovaleriansiure CH:>CH -CH(NH,) - COOH.

Norvalin: a-Amino-n-Valeriansiure CH, - (CH,), - CH(NH,) - COOH.

Leucin: x-Amino-Isocapronsiure 8%3>CH -CH, - CH(NH,) - COOH.
3

Isoleucin : a-Amino-8-Methyl-p-Athylpropionsiure CCE3> CH - CH(NH,) - COOH.
Norleucin: a-Amino-n-Capronsidure CH,(CH,), - CH(NH,) - COOH.

B) Monoaminodicarbonsduren.

Asparaginsgure

(Aminobernsteinséure):

COOH
ln,
H—é-NH2

<J:00H

Glutaminsiure

(e-Amino-Glutarsiure):

COOH

én,

I
H—C—NH,

éOOH

Daraus: Asparagin
(Aminobernsteinsdureamid):

CO(NH,)

H,

I
H—C—NH,

!
COOH
Daraus: Glutamin

(x-Amino-Glutarsdureamid):
CO(NH,)

e
CH,

l
H—C—NH,

OOH

y) Diaminomonocarbonsiguren.
Arginin: o-Amino-6-Guanidinvaleriansiure
NH
c<NE
\NH—CH,(CH,),CH(NH,)- COOH.

Ornithin: «-6-Diaminovaleriansiure CH,(NH,) - (CH,), - CH(NH,) - COOH.
Lysin: a-e-Diaminocapronsiure CHy(NH,) - (CH,), - CH(NH,) - COOH.
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Cyelische Aminosiuren.

Phenylalanin: Tyrosin (Oxyphenylalanin):
OH
g 0
AN AN
CH, CH,
I
H NH, H—C—NH,
O0H (gOOH

Heterocyelische Aminosiuren,
Histidin: f-Imidazol-x-Aminopropionséure
HC=C-CH,-CH(NH,)-COOH

l
HN N

N/
C
Prolin: Oxyprolin:
a-Pyrrolidin-Carbonsaure y-Oxypyrrolidin-a-Carbonséure
H,-C—CH, (OH)H-C—CH,
| \
H,-C é}LCOOH H,-C "CH-COOH
NH NH
Tryptophan: f-Indol-a-Aminopropionsiure
CH
CH|/ \%—C-CH2-CH(NH2)COOH
CH '
\ ot
HC ¥ NH

Anscheinend nur aus Aminoséuren als Grundbestandteilen aufgebaut
sind die im engeren Sinne so benannten

c) Proteine.

Die einfachsten bekannten Eiweilkorper sind die besonders im Sperma
vorkommenden basischen, schwefelfreien Protamine. GewissermaBen
einen Ubergang von ihnen zu den anderen EiweiBkérpern bilden die
Histone, welche aber nicht frei, sondern nur als Bestandteil zusammen-
gesetzter Eiweilkorper bekannt sind: in salzartiger Verbindung mit
Nucleinséuren in den Nucleoproteiden, als Globin im Hémoglobin usw.
Beide genannten EiweiBarten scheinen in Pflanzen nicht vorzukommen.

Die in verdiinntem Alkohol loslichen Prolamine (in Weizen und Roggen
als Gliadin, im Hafer als Avenin, in Gerste als Hordein, im Mais als Zein
bezeichnet) und die in diesem unléslichen Glutenine bilden, beide wasser-
unloslich, das Mehleiweil, auch Klebereiweil oder Gluten genannt,

1*



4 Der Stoffwechsel des Eiweifi: Physiologisch-Chemisches.

das beim Anriihren mit Wasser in eine klebrige Masse iibergeht und beim
Backen gerinnt.

Die am weitesten verbreitete Gruppe von Eiweilkérpern sind die
schwachsauren, in Wasser unléslichen, in verdiinnten Mineralsalzlésungen
aber léslichen Globuline. Von den tierischen Globulinen sind am bekann-
testen das Fibrinogen und Serumglobulin des Blutplasmas, von den
pflanzlichen Globulinen die von OsSBORNE in den Samen studierten
(z. B. das Legumin und Vicilin aus Bohnen, Erbsen und Linsen, Phaseolin
aus der weilen Bohne, Glyzinin aus der Sojabohne, Edestin aus Hanf-
samen Uusw.).

Im Gegensatz zu den Globulinen sind die Albumine wasserloslich.
Sie enthalten kein Glykokoll und sind stark schwefelhaltig (1,9—2,25%).
Wihrend die chemische Natur des sog. Eieralbumins noch strittig ist,
seien als Vertreter der tierischen Albumine das Serumalbumin und das
Lactalbumin der Milch genannt. Im Gegensatz zu den weiter oben
genannten EiweiBkérpern treten die pflanzlichen Albumine mehr in den
lebenstitigen Pflanzenzellen als in den Reservestoffbehiltern auf.

Als Geriistproteine bezeichnet man im tierischen Kérper durchweg in
ungeléstem Zustande vorkommende EiweiBkorper, welche das Stiitz-
und Bindegewebe bilden: Das Kollagen in Epidermis, Fascien, Sehnen,
Bindern, Knorpel und Knochen (hier als Ossein bezeichnet), das Elastin
in den elastischen Gewebselementen, das Keratin, stark schwefelhaltig,
in der Epidermis und ihren Anhangsgebilden (Haaren, Néageln, Hufen,

Hoérnern, Federn usw.).

d) Proteide (zusammengesetzte EiweiBkorper).

Diese bestehen aus einem EiweiBanteil und einem NichteiweiBanteil,
letzterer wird auch als prosthetische Gruppe bezeichnet.

Phosphorproteide enthalten als prosthetische Gruppe in einer Konzen-
tration von etwa 0,7% Phosphorsiure und reagieren dementsprechend
ziemlich stark sauer. Thr wichtigster Vertreter ist-das hier als Kalksalz
vorliegende Caseinogen der Milch.

Glykoproteide enthalten in ihrer prosthetischen Gruppe Aminozucker,
in welchem also eine OH-Gruppe durch die NH,-Gruppe ersetzt ist, in
der Verbindung mit Schwefelsiure. Die Mucoproteide (Mucoide oder
Mucine) in den Sekreten der Schleimdriisen enthalten Glucosaminschwefel-
sdure, die Chondroproteine in Knorpel, Sehnen usw. Chondroitinschwefel-
sdure.

Nucleoproteide. Hauptvorkommen in den Zellkernen. EiweiBBanteil und
prosthetische Gruppe sind nach KossEL in folgendem Bauplan vereinigt:

Nucleoproteide

Eiweil3 Nucleine

Eiweil Nucleinsiduren
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Die' Nucleinsiuren bestehen aus 3 Bestandteilen: Pyrimidin- oder
Purinbase, einem Kohlehydrat (Pentose oder Hexose) und Phosphor-
séure, und werden Mononucleotide genannt, wenn sie diese Bestandteile
einmal, Polynucleotide, wenn sie dieselben mehrfach enthalten.

1. Die Basen: Pyrimidin: Purin:
N,—C—H N—C,
|| |
H—C, C—H ¢, (ltﬁ—-N,\
DY
N,—C,—H N—C,—N,

Bei Spaltung der Nucleinsiuren erhilt man die Pyrimidinbasen Uracil
(2,6-Dioxypyrimidin), Thymin (5-Methyl-2,6-Dioxypyrimidin) und Cyto-
sin (2-Oxy-6-Aminopyrimidin) sowie die Purinbasen Xanthin (2,6-Dioxy-
purin), Guanin (2-Amino-6-Oxypurin), Hypoxanthin (2-Oxypurin) und
Adenin (6-Aminopurin).

2. Die Verbindungen des Kohlehydrats mit der Base werden als
Nucleoside bezeichnet. Man hat bisher die nach den entsprechenden
Basen benannten Nucleoside Uridin und Cytidin sowie Guanosin, Hypo-
xanthosin (Inosin) und Adenosin als Spaltprodukte der Nucleinsduren
aufgefunden.

Bei der Vereinigung zu Nucleinsiure scheint die Phosphorsdure im
allgemeinen esterartig mit dem Zuckeranteil des Nucleosids verbunden
zu sein. Als Beispiel fiir ein Mononucleotid sei hier die Formel der Muskel-
adenylsidure wiedergegeben:

N—C—_NH,
L | -0

C C—N N\ OH OH
N—C—N+—(C—C—(C—C—CH,0—P<=0

HHOh o

In der lebensfrischen Muskulatur ist diese Verbindung mit weiterer
Phosphorsiure zu Adenylpyrophosphorsiure vereinigt. Auch so tiberaus
bedeutungsvolle Verbindungen wie das ,,wasserstoffiibertragende Co-
Ferment* sowie die Co-Zymase des Koh-Stoffwechsels sind frei als Zell-
bestandteil vorkommende Mononucleotide.

Wiihrend die Wirkungsweise dieser freien Nucleinsiuren weitgehend
erforscht ist, ist es noch unbekannt, welche Rolle die Polynucleotide in
den Nucleoproteiden des Zellkerns spielen. Dabei mu8 man annehmen,
daB gerade ihnen auch eine lebenswichtige Bedeutung zukommt, spielen
sich doch, wie LEANARTz ausfiihrt, alle morphologisch erkennbaren Ver-
anderungen am Zellkern (Chromosomen!) im wesentlichen an den
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Nucleoproteiden ab. Die Untersuchungen iiber den Aufbau der Poly-
nucleotide haben zu folgendem Schema gefiihrt:

QH
O=P—Pentose-Adenin

bm |
O=P—Pentose-Uracil
| I
OH O

O=P—Pentose-Guanin
|
OH
O:}’-Pentose-Cytosin
OH

Auch hier wire also der Zucker (Pentose) des einen immer mit der
Phosphorsiure des anderen Mononucleotids vereinigt.

Chromoproteide (Pyrrolfarbstoffe). Die prosthetische Gruppe dieser
Proteide enthéilt durchgehend in verschiedener Substituierung die
umfangreiche Ringverbindung Porphyrin, welche man sich wieder aus
vier Pyrrolringen aufgebaut denken kann.

Pyrrol: H(‘?———(‘.l?H

HC\ /CH
NH

Charakteristisch ist weiter, daB diese Porphyrine Metalle eingelagert
enthalten: Das Hamoglobin und die sog. Zellhimine (deren wichtigstes
das WarBURGsche Atmungsferment ist) Fe, das Himocyanin, ein dem
Hamoglobin entsprechender Farbstoff niederer Tiere, Cu, das pflanz-
liche Chorophyll Mg. Im Hiémoglobin ist das Histon ,,Globin* mit einem
Porphyrineisensalz verbunden, das zweiwertiges (Ferro-)Eisen enthilt.

2. Stoffwechsel.

Im Stoffwechsel des Eiwei kann man mit NEUBAUER eine obere
und untere Stufe unterscheiden. FErstere umfaBt seinen Abbau zu
Aminosiuren, seinen Aufbau aus Aminosiuren sowie den Umbau von
EiweiBkorpern. Hierbei handelt es sich, wie bei der Verdauung im
Darm, um hydrolytische Spaltungen bzw. Anhydrosynthesen, die in
den Gewebszellen durch Kathepsin und die Zellpeptidasen bewirkt
werden. Die untere Stufe umfaBt die Verbrennung der Aminosduren
bzw. ihre Synthese, wobei Verbindungen zum Stoffwechsel insbesondere
der Fette, Kohlehydrate und Nucleotide gegeben sind.

Der Abbau der Aminoséuren beginnt mit einer oxydativen Des-
aminierung, welche mit einer Verkiirzung der Kette um ein C-Atom
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verbunden ist, besteht also in der Umwandlung in die um 1 C-Atom
drmere Fettsaure. (Uber die wahrscheinlichen Zwischenstufen dieses
Vorgangs vgl. die chemischen Formeln bei LEaNarTZ, S. 323/324.)
Dieser fermentative Vorgang soll sich in der Hauptsache in Leber und
Nieren abspielen, die Umwandlung des abgespalteten Ammoniaks in
Harnstoff zum Zwecke seiner Entgiftung dagegen nur in der Leber.
Entgegen fritheren Vorstellungen kommt hierbei dem Arginin eine
zentrale Stellung zu, welches unter Anlagerung von CO, und NHj jeweils
aus Ornithin entsteht, um sich dann immer wieder unter Harnstoff-
abspaltung in dieses zuriickzuverwandeln. (Chemische Formeln bei

Lennartz, S.325.)
Harnstoff: /NI-I2
C&0

: \NH,

Der Abbau der Aminosiurereste schligt verschiedene Wege ein,
je nachdem es sich um glucoplastische, ketoplastische oder solche
Aminosduren handelt, aus denen sich weder Zucker noch Aceton
bildet. Durchschnittlich wirken Eiweifkorper zu 60% glucoplastisch
also aketogen (letzteres aber natiirlich nur beim Nichtdiabetiker)
und zu 40% ketogen. Glucoplastische Aminosiduren sind Glykokoll,
Alanin, Serin, Cystin, Asparaginsiure, Glutaminséure, Arginin, Ornithin,
Prolin, vielleicht auch Valin und Histidin. Ketoplastische Amino-
sduren sind: Leucin, Isoleucin, Phenylalanin, Tyrosin. Aglucoplastische
und aketoplastische Aminoséduren sind Trypophan und Lysin. Beim
Abbau der glucoplastischen Aminosduren entstehen zunichst Bernstein-
sdure oder Apfelsiure und Oxalessigsiure, letztere beiden auf dem
Abbauwege der Bernsteinsiure zu Brenztraubensiure, oder auch. letztere
direkt, womit dann die Verbindung zu den Kohlehydraten gegeben ist.
Aus den ketoplastischen Aminosiuren entsteht dagegen wie aus den
Fetten , Buttersdure und daraus dann B-Oxybuttersiure — Acetessig-
saure (— Aceton). Doch sind die Abbauwege noch nicht fiir alle Amino-
sdure beider Gruppen in der geschilderten Weise aufgeklirt.

Besondere Abbauwege.

Tyrosin (und Phenylalanin) werden wahrscheinlich zu der auch als
Alkapton bezeichneten Homogentininsiure abgebaut, aus der normaler-
weise wahrscheinlich Muconsdure entsteht, welche ketoplastisch ist.
Daneben ist aber auch fiir einige kérpereigene Stoffe wie Melanin, Adre-
nalin und Tyroxin wahrscheinlich, daB sie Tyrosinderivate sind. AuBerdem
entstehen bei der Darmfiulnis durch Abspaltung des Alanins aus dem
Tyrosin p-Kresol und Phenol, die in der Leber mit Schwefelsaure bzw.
Glucuronsdure gepaart im Harn ausgeschieden werden.

Fiir das Tryptophan, das im allgemeinen wohl restlos zu Wasser,
CO, und NH; verbrannt wird, steht mit Sicherheit ein intermedidrer
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Abbauweg ebensowenig fest, wie eine Beziehung zu einem koérpereigenen
Stoff, aus der seine biologische Unentbehrlichkeit unmittelbar abzuleiten
wire.- Bei der Darmfiulnis entstehen aus Tryptophan durch Abspaltung
der Aminopropionsiure (also analog wie beim Tyrosin) Skatol und Indol,
welche auch in gleicher Weise, wie die Tyrosinabkémmlinge entgiftet
zur Ausscheidung im Harn gelangen.

Ein Abbauprodukt des Cysteins bzw. Cystins ist die Taurocholsiure
der Galle. Wahrscheinlich erfolgt dabei zunichst eine Paarung mit
der Cholséure, dann Umwandlung des Cysteins durch Decarboxylierung
und Oxydation in Taurin: CH,(SO,H)CH,(NH,). Der weitaus groBere
Teil wird jedoch zu Schwefelsiure oxydiert, denn als Quelle des Harn-
sulfats kommen nur das Cystein und Methionin in Frage. Naheres ist
nicht bekannt. Der Aminosiurerest wirkt jedenfalls glucoplastisch.
Daneben gibt es im Harn ja noch die sog. ,,Neutralschwefelfraktion®,
zu zwei Drittel in der sog. Proteinsdurefraktion enthalten. Genaue
chemische Kenntnisse hieriiber fehlen noch.

Anhangsweise sei hier das Kreatin erwihnt, welches auBler im Rest-N
der Korpertliissigkeiten nur in der Muskulatur, und zwar als Phosphagen
vorkommt.

Kreatin: /NH2
NH=C
\N-CH,
H2
OOH

Herkunftsmoglichkeiten desselben aus Arginin, aus Histidin, ferner
synthetisch aus Cholin 4+ Harnstoff sowie Glykokoll bzw. Betain 4
Harnstoff. Aus der Kreatinphosphorsidure entstehen bei der Muskel-
kontraktion Kreatinin (das Anhydrit des Kreatins) 4+ Phosphorsiure,
und ersteres wird, soweit es nicht wieder zur Resynthese dient, Quelle
des Harnkreatinins.

Abbau der Nucleine. Die Harnsiure entstammt beim Menschen be-
kanntlich hauptséichlich, viele meinen ausschlieBlich, dem Nucleinstoff-
wechsel, im Vogelorganismus ist sie dagegen, ohne im EiweiBmolekiil
vorgebildet zu sein, analog dem Harnstoff der Menschen Endprodukt
des EiweiBstoffwechsels. Danach muBl hier eine Fihigkeit zur Purin-
synthese angenommen werden, zu welcher aber auch der Mensch bestimmt
befihigt ist, kann dieser doch ohne Schaden purinfrei erndhrt werden,
obgleich er sicher einen dauernden Bedarf an Nucleinen hat. Gesicherte
Vorstellungen iiber die Wege der Purinsynthese (Herkunft aus Arginin
oder Histidin ?) bestehen aber noch nicht, so daB nur der Abbau der
Nucleine kurz zu schildern ist. Im Verdauungskanal werden die Poly-
nucleotide der Nahrung in Mononucleotide zerlegt. Letztere werden ja
auch von vornherein oft in der Nahrung vorhanden sein, wie z. B. die
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Adenylsdure im Muskelfleisch. Der weitere Abbau umfalit eine Abspaltung
der Phosphorséure, Trennung der Bindung zwischen Kohlehydrat und
Purinbasen, Desaminierung und schlieflich Oxydation der letzteren.
Auf diese Weise entstehen aus den Purinbasen Adenin (6-Aminopurin)
und Guanin (2-Amino-6-Oxypurin) Xanthin (Dioxypurin) und schlie-
lich Harnsdure (Trioxypurin):

Mit dieser ist aber nicht die letzte biologische Abbaustufe erreicht.
Soweit eine Uricolyse stattfindet, filhrt diese vielmehr zum Allantoin:
H
|
NH—C—NH
oc 0o
\NH—C—NH"

|
OH

Mit Ausnahme von Mensch und Anthropoiden, iiberwiegt dieses sogar
im Harn der Sdugetiere Purinbasen und Harnsdure weit. SchlieBlich
kann das Allantoin noch weiter bis zum Harnstoff abgebaut werden.

Abbau der Chromoproteide. Der Organismus ist zur synthetischen
Bildung des Porphyrinringes befahigt, doch ist nicht einmal bekannt,
aus welchen Vorstufen (Tryptophan, Oxyprolin, Glutaminséure ?). Beim
Abbau des Hamoglobins (welches wegen der nur nach Wochen zihlenden
Lebensdauver der roten Blutkérperchen sténdig erfolgt), zerfillt dieses
zunéchst in Him und Globin. Aus ersterem entstehen dann durch
Eisenabspaltung Protoporphyrin und aus diesem durch Sprengung des
Porphyrinringes Gallenfarbstoff, also Bilirubin, welches im Darm zu
Urobilinogen und Stercobilin reduziert wird.

I1. Die biologischen Verhiiltnisse.

1. Die verschiedenen Komponenten des N-Umsatzes.
a) Harnstoff, Aminosduren und NH,.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Die Ausscheidung der in der
Uberschrift genannten Stickstoffverbindungen im Harn kann nach
TERROINE (9) als MaBstab der eigentlichen EiweiBoxydation gelten,
weshalb er die prozentige Beteiligung der 3 Summanden an der
Gesamt-N-Ausscheidung als Koeffizienten der EiweiBoxydation bezeich-
net. Bei hohem Eiweiflumsatz kann dieser Koeffizient den Wert von
90 iibersteigen, um im EiweiBlminimum bis etwa 60 abzusinken, da dann
die weiter unten besprochenen mehr endogenen Komponenten des
N-Stoffwechsels verhdltnismaBig mehr ins Gewicht fallen. Am grofiten
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ist immer die Harnstoffausscheidung, dessen Stickstoff bei gemischter
Kost etwa 85% des Gesamt-N ausmacht. Die Aminosduren sind beim
Erwachsenen mit etwa 2% am Gesamt-N des Harns beteiligt. Sie
machen aber dessen Schwankungen nicht immer im vollen Umfange
mit, wie folgendes Beispiel zeigt [Brock (3), S. 388, Tabelle 4}: Gesamt-N
0,239/kg: Amino-N-Koeffizient 2,3, Gesamt-N 0,08/kg: Amino-N-Koeffi-
zient 4,0, Gesamt-N 0,300—0,400/kg: Amino-N-Koeffizient etwa 1,3.
Dies wiirde dafiir sprechen, dafl auch in der Aminosiurefraktion des
Harns eine endogene Komponente enthalten ist.

Der NH;-Koeffizient betrigt beim #lteren Kinde und Erwachsenen
bei gemischter Kost etwa 3,5. Wenn eine mehr saure Stoffwechsellage
ein erhohtes Neutralisationsbediirfnis bedingt, kann es zu einer unter
Umsténden sehr erheblichen Mehrausscheidung von Ammoniak auf
Kosten von Harnstoff kommen. Diese Verhiltnisse sind sehr ausfiihrlich
im Abschnitt ,,Siurebasenstoffwechsel’ (Bd.2, S.296ff.) behandelt.
Dort ist auch schon erwédhnt, daB bei gleichbleibender Reaktionslage
auch der Ammoniakkoeffizient bei sehr niedriger Gesamt-N-Ausscheidung
etwas erhoht ist, dafl also auch die NH,-Ausscheidung nicht im gleichen
MaBe sinkt, wie der N-Umsatz.

Die Verhiltnisse im Siuglingsalter. Beziiglich des Harnstoffs besteht
keinerlei Abweichung von den Verhiltnissen beim Erwachsenen. Ent-
sprechend der Beziehung zum Gesamt-N-Umsatz macht bei Brustkindern
die Ausscheidung etwa 65, bei Flaschenkindern etwa 80% der Gesamt-
Stickstoffausscheidung aus. Diese Werte gelten auch schon fiir die Neu-
geborenenperiode.

Die Aminosidurenausscheidung ist im Siuglingsalter erhoht und macht
durchschnittlich beim Brustkinde etwa 7, beim Flaschenkinde 5% der
Gesamt-N-Ausscheidung aus (hinter welchen Zahlen sich allerdings eine
erhebliche Schwankungsbreite der vorkommenden Werte verbirgt).
Die relative Mehrausscheidung bei dem niedrigen N-Umsatz des Brust-
kindes entspricht ja dem fiir den Erwachsenen geschilderten Verhalt-
nissen. Warum sind aber iiberhaupt die Ausscheidungswerte im Saug-
lingsalter so hoch? Bei einem gleichen Amino-N-Gehalt des Blutes,
wie spiter, muBl man fiir die erh6hte Harnausscheidung beim Saugling
wohl mit GoEeBEL eine spezifisch erniedrigte Nierenschwelle annehmen.
GoEBEL glaubt, dal diese erhéhte Durchlissigkeit der Niere mit ihrer
groBeren Durchspiilung zusammenhangt. Dies schliefit aber abweichende
Verhéltnisse im Stoffwechsel nicht aus, hat sie vielmehr zur Voraus-
setzung, da bei gleichem Amino-N-Gehalt des Blutes der vermehrten
Ausscheidung aus demselben ein entsprechend vermehrter Zustrom von
der Stoffwechselseite entsprechen mufi [vgl. Brock (2), S.55]. Nach
alteren Autoren soll iibrigens die vom S&ugling ausgeschiedene Amino-
sdure nicht Glykokoll sein wie spiter, sondern eine in ihrer Zusammen-
setzung noch nicht genau geklirte andere Verbindung.
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Auch der Ammoniakkoeffizient liegt beim Siugling erheblich héher
als beim #lteren Kind und Erwachsenen, und betrigt beim Brustkinde
10 und mehr, beim Flaschenkinde etwa 6. Ausfiihrliches hieriiber findet
sich im Abschnitt Siurebasenstoffwechsel Bd. 2, S. 3051f.

b) Die Purinkorper.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Trotz weitgehender Klirung
eines Teiles der physiologisch-chemischen Fragen sind die biologischen
Verhéltnisse noch wenig geklirt, so dal die Ansichten der maBgebenden
Forscher noch weit auseinandergehen.

Die Abbaustufen der Nucleinsubstanzen: Purinbasen — Harnsdure
— Allantoin finden sich im Harn aller Saugetiere, wobei beim Mensch
und Anthropoiden die Harnsdure, bei den iibrigen das Allantoin ganz
iiberwiegt. TERROINE (10) schliagt deshalb fiir den Harn folgende Oxy-
dationsquotienten des Purinstoffwechsels vor. Beim Menschen Harn-
sdure in Prozenten von Purinbasen -+ Harnsiure, bei den iibrigen Sduge-
tieren: Allantoin in Prozenten von Purinbasen -+ Harnsaure -+ Allantoin.

Beim Menschen befinden sich 10-—15 mg-% ungespaltenes Adenin-
nucleotid, nach RoTEMANN Muskeladenosinphosphorsdure, im Blut (und
zwar ganz iberwiegend in den roten Blutkérperchen), was 2—3 mg-%
Nucleotid-N entspricht. Daneben 2,5—3,5 mg-% Harnsiure — ent-
sprechend 1 mg-% Harnséure-N — und mindestens ebensoviel Purin-
basen. Von den Verdauungssiften enthalten der Speichel 0,6 mg-%,
der Magensaft 1 mg-%, Galle und Pankreassaft 2 mg-% Harnséure,
was eine Tagesausscheidung von etwa 50 mg ,.enterotropischer Harn-
siure ergibt. Im Harn werden bei nucleinfreier eiweilarmer Kost 150
bis 600 mg, durchschnittlich 350 mg ,,urotropischer* endogener Harn-
sdure ausgeschieden. Purinbasen, die unvollkommene Oxydations-
stufe, machen nur etwa /,, der Harnsiduremenge im Harn aus und steigen
auch bei Nucleinbelastung kaum an. Noch geringer ist die Tagesaus-
scheidung von Allantoin (2—5 mg), bei neuroendokrinen Stérungen
nach CEroMETZEA allerdings manchmal erheblich vermehrt und bei
manchen Individuen auch auf Nucleinbelastung deutlich ansteigend.

Die vorzugsweise studierte Harnausscheidung der Purinkérper ist in
der Nacht geringer als am Tage, nach Mahlzeiten, besonders nach eiweil3-
reichen, gesteigert, wobei ein Anstieg des Blutwertes vorangehen soll. Bei
eiweiBreicher (nucleinfreier) Kost ist die Harnsdureausscheidung unter
Umsténden auf ein Mehrfaches gesteigert, und zwar meist nicht nur vor-
ibergehend, sondern auch dauernd. In entsprechenden Versuchen von
TERROINE (6) an wachsenden Schweinen stiegen z. B. die Gesamtpurine
auf das 2!/, bis 4fache, Allantoin auf das 4 bis 8fache an. Ver-
fiittertes Nuclein erscheint nur zu 1/;—/, als Harnséure im Harn wieder,
i.v. injizierte harnsaure Salze durchschnittlich zu 70%, doch ist das
,,Harnsauredefizit** auch hierbei oft noch erheblich gréfier.
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Welche Schluffolgerungen auf die Natur des Purinstoffwechsels
erlauben diese Tatsachen? TERROINE (7) hat nachgewiesen, dal3 der
(endogene) N-Umsatz im EiweiBminimum nicht dem Korpergewicht,
sondern dem KEnergieumsatz entspricht, und daB8 dies auch fiir den
Purinanteil desselben gilt. Mit dieser Feststellung wire die dltere Ansicht
wohl vereinbar, wonach die endogene Harnsiureausscheidung dem
Grundumsatz des Stoffwechsels der Kernsubstanzen der Zelle entspriche.
Gegen eine solche Annahme sprechen aber verschiedene Griinde. Dazu
schwankt ndmlich der endogene Harnsaurewert doch wohl zu sehr,
sowohl beim einzelnen Individuum, als auch beim Vergleich verschiedener
Menschen untereinander (beim Erwachsenen z.B. von 2—8 mg/kg!),
auch gibt es sehr erhebliche pathologische Schwankungen, bei denen
entsprechende Verschiedenheiten des Zellzerfalls mit ziemlicher Sicher-
heit nicht vorliegen (CEROMETZEKA). Einen sehr interessanten gegenteiligen
Beweis hat TERROINE (8) im Rattenversuch geliefert: Ratten bekamen
bis zum schlieBlichen Tode nucleinfreie N-Minimum- (Koh-) Kost. Ihr
Anfangsbestand an Nuclein-N wurde durch Analyse von Kontrolltieren
ermittelt, ihr Nuclein-N-Gehalt am SchluBl des Versuches direkt nach
erfolgtem Tode. AuBerdem wurde bei den Versuchsratten fortlaufend
die Ausscheidung von Gesamt-Purinen 4 Allantoin quantitativ bestimmt.
Und diese war nun 5mal so groB, als der Differenz zwischen Nuclein-N
zu Beginn und am Ende des Versuches entsprach! TERROINE schlieBt
daraus, daBl 4/, der endogenen Purinkérperausscheidung entweder der
Nucleinsynthese oder — dem EiweiBlabbau entstammen. Zu letzterer An-
sicht neigen z. B. Borsook und KEeIeHLEY, welche im Minimum einen
enormen Anstieg der Harnsdureausscheidung nicht nur nach Zulage
von Aminosiduren, sondern auch von bloBen Ammoniumsalzen erlebten
und vermuten, daf3 sich hierin ein Residuum der Vogelfahigkeit zur
Entgiftung des NH; durch Harnsédurebildung zeige. Wobei fiir die quanti-
tativen Verhéltnisse zu beriicksichtigen ist, daBl z. B. beim Menschen
die gesamte Harnsiureausscheidung ja 3% des Gesamt-N-Umsatzes
kaum je iiberschreitet, wovon ein groler Teil ja sicher dem Nucleinstoff-
wechsel entstammt.

Von manchen Forschern, insbesondere von SCHITTENHELM und seiner
Schule, wird auf der anderen Seite angenommen, dal der Nucleinabbau
selber auch beim Menschen nicht bei der Harnsdurestufe haltmache,
sondern durch Uricolyse bis zum Harnstoff fithre. Dem weiter oben
erwahnten ,,Harnsduredefizit ginge eine etwa entsprechende Harnstoff-
mehrausscheidung parallel. Eine ganz entgegengesetzte Erklarung fiir
das gleiche Phéinomen des ,,Verschwindens“ von Harnsdure gibt z. B.
Lucke. Er leugnet, wie andere Forscher auch, beim Menschen die
Existenz einer Uricolyse und erklirt das Harnsiuredefizit mit der
bakteriellen Zerstorung unresorbierter Purinsubstanzen im Dickdarm
(dasjenige bei i.v. Injektion auf dem Umwege einer vermehrten
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Ausscheidung enterotroper Harnsiure), wobei das entstehende NHg resor-
biert und von den Nieren als Harnstoff ausgeschieden wiirde. Doch mul3
hervorgehoben werden, daBl die Nucleine im Diinndarm ausgezeichnet
resorbiert werden und dal iiber eine entsprechende Mehrausscheidung
von enterotroper Harnsiure nach i.v. Injektion (reine Harnsidure und
Purinbasen sind ja wirklich vom Darm aus kaum resorptionsfihig) wohl
keinerlei quantitative Untersuchungen existieren.

Es sei dann noch eingegangen auf das Zustandekommen der post-
digestiven Mehrausscheidung von Harnséure, welche in besonders hohem
Grade nach eiweiireichen Mahlzeiten beobachtet wird. Man hat eine
erhohte Kernmauserung in den Verdauungsdriisen (Eiweil ist ja auch
der Haupt-Saftlocker) zur Erklirung angenommen, doch scheint diese
Hypothese durch einen Versuch von TERROINE (9) widerlegt. Dieser ver-
flitterte ein eiweil- und purinfreies, aber stark sekretlockendes Futter —
namlich Knochenasche an Schweine und Ségespine an Ratten —, aber
trotz starken Anwachsens des Kot-N als Beweis fir eine vermehrte
Arbeit der Verdauungsdriisen blieb die endogene Purin-N-Ausscheidung
im Harn unveréndert.

Andere Autoren, so z. B. Rosk (2), nehmen eine allgemeine Reiz-
wirkung auf den Zellstoffwechsel an, etwa entsprechend der spezifisch-
dynamischen Wirkung, welche ja auch nach EiweiBgaben am starksten
ist. Dies ist wohl eine plausiblere Erkliarung, wenn sie auch fiir die starken
Erhohungen der Purinausscheidung bei fortgesetzt hohem EiweiBangebot
quantitativ nicht ausreicht, was natiirlich noch mehr fiir die alte Forin-
sche Annahme einer vermehrten Ausschwemmung von Harnsdure gilt.
Hier bleibt als Erklarung eigentlich nur die Annahme einer gesteigerten
Nucleinsynthese mit entsprechendem Wiederabbau oder eines gesteigerten
Purinanfalls aus dem EiweiBabbau, entsprechend den Folgerungen, die
TERROINE, wie weiter oben berichtet, aus dem Verhalten des endogenen
Purinstoffwechsels bei seinen Stickstoffhungertieren zog.

Die Besonderheiten im Wachstumsalter. Der Harnsaureinfarkt. Bei
der Sektion faBt aller Neugeborenen in den ersten 2—3 Lebenswochen
findet man im Markanteil der Harnkanalchen goldgelbe Konkrementaus-
scheidungen, welche chemisch aus dreifach saurem Ammonurat bestehen.
Uber die mikroskopische Beschaffenheit dieses ,,Harnsiaureinfarktes®,
welcher zum Teil aus Uratniederschligen auf Zylindern aus ,,eiweil3-
artiger” Substanz besteht, finden sich im CzErRNY-KELLER, 2. Aufl,,
Bd. 1, 1. Teil, sehr ausfiihrliche Angaben. Die rostbraunen Flecken in den
Neugeborenenwindeln entsprechen wohl nicht nur diesen allmahlich
ausgeschwemmten Konkrementen, sondern auch dem weiteren. Ausfall
harnsaurer Salze aus dem in der Windel erkaltenden konzentrierten
sauren Harn der Neugeborenenperiode. Ob bei beiden Vorgingen noch
eine wirkliche Vermehrung der Harnsiureausscheidung in den ersten
Lebenstagen mit im Spiel ist, ist noch nicht einmal ganz sichergestellt.
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Die Purinkérperausscheidung im XKindesalter ist verhiltnismiBig
wenig studiert. Als tdgliche Harnsdureausscheidung pro Korperkilogramm
werden angegeben fir die Neugeborenenperiode von Smvmon 8,5 mg, von
NiEmMANN 12,9 mg, fiir den jiingeren Sdugling von Simmox 12,0 mg, von
OrGLER 16,0 mg, von EricE MULLER und STEUDEL sogar 20,0 mg.
Nimmt man als Mittelwert 16,0 mg, so ist dieser etwa 2,8mal so hoch
als der Erwachsenenwert, wenn man fiir dieses Alter eine endogene
Tagesausscheidung von 400 mg bei einem Kérpergewicht von 70 kg in
Rechnung stellt. Und damit enispricht die Erhohung der — bei dem
purinfrei erndghrten Sdugling jo auch endogenen — Harnsiureausscheidung
gerade etwa der Erhohung des Grundumsatzes auf dieser Allersstufe, was
mit der TERROINschen These, wonach die Purinkérperausscheidung dem
Energiewechsel entspricht, also gut iibereinstimmd.

Eine Besonderheit des Siuglingsalters scheint noch darin zu bestehen,
daB die Purinbasenausscheidung einen gréBeren Anteil an der Gesamt-
ausscheidung hat, als spidter. Waihrend nimlich der Erwachsene nur
etwa 1/, des Harnsiurewertes an Purinbasen ausscheidet, betrigt die
Ausscheidung des Siduglings nach NIEMANN 1/, bis 1/, nach ORGLER
durchschnittlich 1/, des Harnsdurewertes.

Eine Vermehrung der Harnsiureausscheidung bei Erhéhung der
EiweiBzufuhr, etwa durch Ubergang von Frauenmilch auf Kuhmilch-
gemische, ist haufig zu beobachten, doch scheint es sich dabei um kein
gesetzméBiges Verhalten zu handeln. Und so waren die durchschnitt-
lichen Unterschiede in der Harnsdureausscheidung von Brust- und
Flaschenkindern in den Versuchen von ORGLER gering. Die Ausscheidung
der letzteren betrug 18,0 mg pro Kérperkilogramm gegeniiber 16 mg
bei Brustkindern.

c) Kreatin-Kreatinin.
Die Verhdltnisse beim Erwachsenen.

Wihrend ForiN noch annahm, daB die Kreatininausscheidung als
MaB des endogenen N-Umsatzes betrachtet werden kénne, wissen wir
heute, daB dieses zwar fiir die Kreatinausscheidung bis zu einem
gewissen Grade gilt, nicht dagegen fiir die Kreatininausscheidung
[TERROINE (3)]. Die Kreatininausscheidung ist vielmehr eine Funktion
des Korpergewichtes oder noch richtiger der MuskelmaBe. Und so
besteht auch hinsichtlich der Harnausscheidung beider Kérper trotz
bestehender Verbindungen eine weitgehende Unabhingigkeit.

Die Kreatininausscheidung. Die Harnausscheidung des Kreatinins
— im Blute in einer Menge von etwa 1,2 mg-% vorhanden — wird
ausgedriickt durch den Kreatininkoeffizienten: Tagesmenge in mg
pro kg Korpergewicht. Dieser Koeffizient betrigt durchschnittlich
etwa 24,0 beim Manne und 18,0 bei der Frau. Die Tagesschwankungen
sind sehr gering. Innerhalb von 24 Stunden ist die Stundenausscheidung
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nachts bedeutend niedriger als am Tage, was wahrscheinlich mit der
Verminderung des Muskeltonus zusammenhingt, da bei Bettruhe iiber-
haupt die Tagesausscheidung am 2. Tage um 30% und am 3. Tage um
50% gegeniiber dem Ausgangswert absinkt [EiMEer (2)]. Uber Er-
niedrigungen des Koeffizienten bei Muskelschlaffheit und Muskelerkran-
kungen vgl. weiter unten. Die Muskeltitigkeit scheint nach EiMER
nur unter abnormen Bedingungen die Kreatininausscheidung stirker zu
beeinflussen. :

Verhilinis 2um Eiweifumsatz. Bei Ratten und Schweinen ist nach
TERROINE (3 u. 4) die Kreatininausscheidung von der Hohe des Eiweil3-
umsatzes in weiten Grenzen ganz unabhingig, wenn dieser von der
Basis des minimalen N-Umsatzes auf die verschiedenste Weise gesteigert
wird. Und auch beim Menschen ist nach Forix die Kreatininausscheidung
bei eiweiBreicher Kost mit einem Tageswert von 19 g N nicht hoher als
im Eiweilminimum.

Abhingigkeit von Kreatinzufuhr. Nach EMER (1) werden bei kreatin-
freier eiweiBlarmer Rohkost und bei gemischter Kost mit 200 g Fleisch
(= 1'g Kreatin) die gleichen Kreatininmengen ausgeschieden. Wird aber
durch Erh6hung der Fleischmenge auf 400—600 g immer mehr Kreatin
zugefithrt, so werden von der Mehrzufuhr 3/, in Form von Kreatinin
ausgeschieden. Und auch in einer kreatinfreien Nachperiode bleibt die
Ausscheidung noch eine Zeitlang erhoht, so daf sie nach 10 Tagen den
Ausgangspunkt noch nicht erreicht. Wihrend das in 200 g Fleisch ent-
haltene eine Gramm Kreatin also toleriert (zu niederen Stufen abge-
baut ?) wird, findet nach Mehrzufuhr von Kreatin anscheinend eine
Kreatinspeicherung und vermehrte Bildung von Kreatinin statt.

Zugefiihrtes Kreatinin wird als Stoffwechselendprodukt restlos
wieder ausgeschieden, ja es findet, verbunden mit einer Vermehrung der
Harnmenge, sogar eine iiberschieende Mehrausscheidung statt (OERTEL).

Kreatinausscheidung. Im Harn gesunder Ménner fehlt Kreatin,
obgleich es im Blut mit durchschnittlich 3,5 mg-% in groferer Menge
vorhanden ist, als Kreatinin. Im Harn von Frauen kommt Kreatin
héufiger in Spuren vor, wihrend der Schwangerschaft regelmiBig in
groferen Mengen (Tagesmenge von 0,170 g in den letzten Schwanger-
schaftsmonaten). Ferner scheiden sowohl Erwachsene mit erloschener
Geschlechtsfunktion als auch Kinder bis etwa zum 14. Lebensjahr spontan
Kreatin aus. Ferner gehen pathologische Zustinde der Muskulatur, bei
welchen die Kreatininausscheidung erniedrigt ist, unter Umsténden mit
Kreatinurie einher, und besonders die kindliche Spontankreatinurie kann
unter solchen Umstinden bedeutend gesteigert sein (vgl. weiter unten).

Verhéltnis zum Eiweifumsatz. Bei Versuchen TERROINs (3 u. 4) an
wachsenden Schweinen machte das Kreatin — ganz im Gegensatz zum
Kreatinin — alle Schwankungen des EiweiBumsatzes mit, wenn dieser
von der Basis des Minimums aus auf die verschiedenste Weise gesteigert



16 Der Stoffwechsel des Eiweif3: Biologische Verhiltnisse.

wurde : Unter anderem durch einfache EiweiBmehrzufuhr, durch Tyroxin?,
durch Sduerung, durch Vergiftungen usw. Und auch MoNROT sah bei
Stickstoffhungertieren, Ratten, dafl die Kreatinausscheidung entspre-
chend der Gesamt-N-Ausscheidung allméhlich immer mehr zunahm,
wahrend die Kreatininausscheidung entsprechend dem Schwunde der
Muskelmasse immer mehr absank. Uber die diesbeziiglichen Verhilt-
nisse bei der Spontankreatinurie der Kinder vgl. weiter unten.

Abhdngigkeit von Kreatinzufuhr. Bei Neigung zu Spontankreatin-
urie wird auch peroral oder parenteral zugefiihrtes Kreatin mit dem
Harn wieder ausgeschieden. Bei Frauen sowie bei Erwachsenen mit
erloschener Geschlechtsfunktion in einem von Fall zu Fall wechselnden
Anteil von etwa 30—70% (BtHLER, REMEN, LascH, OErRTEL). Durch
Zufuhr von Sexualhormon, z.B. Proviron bzw. Progynon, kann die
Kreatintoleranz wiedsr bedeutend gebessert werden (BUHLER), im Kindes-
alter bleibt Hormonzufuhr jedoch ohne jeden Einflufl! Vgl. weiter
unten.

Bekanntlich steigt die Spontankreatinurie bei der progressiven
Muskeldystrophie auch unter Glykokollzufuhr. Theoretisch kann aus
zwei Mol Glykokoll ein Mol Kreatin entstehen, die Mehrausscheidung
betrigt aber im allgemeinen nur etwa 3% der Glykokollzufuhr.

Die Besonderheiten im Wachstumsalter.

Kreatinin. Die Tagesausscheidung pro Korperkilogramm betrigt
beim natiirlich erndhrten Neugeborenen nach AMBERG und MORRILL
9,6—9,9, nach CATHERWO0OD und STEARNS schon durchschnittlich 10 mg,
um in den folgenden Wochen auf einen Durchschnittswert von etwa
13,2 mg im Siuglingsalter anzusteigen (MARPLES und LEWINE). Friih-
geburten weisen nach diesen Autoren einen Wert auf, welcher ihrem
Geburtsalter entspricht. Fiir die spatere Kindheit gibt KLEINSCHMIDT
einen Kreatininkoeffizienten von 14,8 als Durchschnittswert an. Bei
muskelschlaffen, sonst gesunden Kindern ist nach diesem Autor der
Kreatininkoeffizient auf etwa 9,4 erniedrigt, bei ErBscher Muskeldystro-
phie auf 7,2 ,bei WERDNIG-HorrmaNnnscher Krankheit auf 5,9. Inletzteren
Fallen wird neben der Funktionsstérung der Muskulatur wohl auch die
Verringerung der Muskelmasse durch Atrophie eine bedeutsame Rolle
spielen. Uber die Kreatinausscheidung in diesen Féllen vgl. weiter
unten.

Die Kreatinausscheidung. Nach CATHERWO0OD und STEARNS ist die
Kreatinausscheidung in der Neugeborenenperiode sehr schwankend. Als
Durchschnittswert fanden sie bei natiirlich ernihrten Kindern in der

1 Hierbei ist wohl noch ein spezifischer EinfluB der Schilddriise anzunehmen,
denn erwachsene Basedowkranke zeigen Kreatinurie, wiahrend bei Kindern mit
Myxoédem die normale kindliche Spontankreatinurie vermit wird (BEUMER und
ISEKE).
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ersten Lebenswoche eine Ausscheidung von 4,6 mg pro Koérperkilogramm.
Bei mit Kuhmilch erndghrten Sduglingen steigt die Kreatinausscheidung
dann rasch an. Als Durchschnittswerte pro Korperkilogramm werden
von den verschiedenen Autoren angegeben: 10,5 mg (CATHERWOOD und
STEARNS), 12,0 mg (MARPLES und LEWINE) und 17,0 mg (ROUGICHITSCH),
so daB bei Flaschenkindern das Kreatin fast die Halfte der ,,Gesamt-
kreatin‘- (Kreatinin + Kreatin) Ausscheidung ausmacht.

Wahrscheinlich handelt es sich bei diesen hohen Kreatinwerten aber
um eine Folge des hohen EiweiBumsatzes des Flaschenkindes. Bei einem
dlteren Saugling, den CaTEERWOOD und STEARNS mit Frauenmilch
ernihrten, betrug nimlich der Kreatinkoeffizient (also die Ausscheidung
in mg/Koérperkilogramm) auch nur etwa 4,5, um bei Kuhmilchernihrung
auf anndhernd 8,0 in die H6he zu gehen. Auch MarPLES und LEWINE
machten bei einem 8monatigen Siugling einen #hnlichen Versuch mit
noch eindrucksvollerem Ergebnis:

N-Zufuhr (g) ~ Kreatin-Koeffizient
4,89—6,50 12,4—19,3
0,96 2,9— 34

Auch die niedrigere Kreatinausscheidung der Frihgeburten — namlich
nur 0—7—14% der Gesamtkreatinmenge (PArFrATHE und OEM, MARPLES
und LEWINE) beruht wahrscheinlich auf der Tatsache, daf} sie mit Frauen-
milch ernihrt wurden und ja iiberhaupt bei dieser einen besonders
niedrigen EiweiBumsatz haben (vgl. S. 35).

Fiir die sog. Spontankreatinurie der dlteren Kinder werden folgende
Werte angegeben: Bei einer Kost von mittlerem EiweiBgehalt (Gesamt-N-
Ausscheidung pro Korperkilogramm 0,2—0,3 g) Koeffizienten von etwa
3,6—5,56 (Formy und DENIS) bei eiweiBireicher Kost (Gesamt-N-Werte
im Harn 0,35—0,45 g pro Korperkilogramm) Kreatinkoeffizienten von
etwa 6—11 (Harping und GAeBLER). Ausfiihrliche Versuche iiber die
Abhingigkeit der Kreatinausscheidung von der Hohe der Eiweizufuhr
(natiirlich auch bei praktisch kreatinfreier Nahrung) machten DENIS
und KraMER, indem sie die EiweiBzufuhr bei denselben Kindern von
hohen Ausgangswerten aus immer mehr verringerten und dann wieder
steigerten. Bei hohen Harnstickstoffwerten lagen die Kreatinkoeffi-
zienten auch zwischen 10—15, um bei auf etwa 0,100 g N pro Korper-
kilogramm erniedrigten Harnwerten bis auf 3—1, ja auf Bruchteile von
1 abzusinken. So ist es nicht verwunderlich, da8 KrnemnscamipT, der
in seiner Versuchskost den Kindern iiberhaupt nur pflanzliches Eiweil}
in einer Menge von 1 g pro Kérperkilogramm verabreichte, bei einzelnen
Kindern iiberhaupt Kreatin im Harn zeitweise vermiBte! Der durch-
schnittliche Kreatinkoeffizient betrug bei dieser Kost nur 1,0.

Wie schon erwihnt, geht verringerte Kreatininausscheidung oft mit
Steigerung der Spontankreatinurie einher. So schieden nach KLEIN-
scHMIDT die muskelschlaffen, sonst gesunden Kinder — gegeniiber einem

Brock, Biologische Daten III. 2
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Tageswert von etwa 0,024 g der Normalkinder — durchschnittlich 0,059 g
Kreatin téglich aus. Und bei WerDNIG-HoFFMANNscher Krankheit betrug
die Tagesausscheidung 0,086 g, bei Poliomyelitis 0,170 g, bei ErRBscher
Muskeldystrophie 0,200 g. (Alle diese Werte gelten fiir die oben erwihnte
eiweilarme Erndhrung!) Peroral oder parenteral zZugefiihrtes Kreatin
wird von Kindern ebenso ganz oder teilweise als solches wieder aus-
geschieden, wie von den oben erwihnten Erwachsenen mit Spontan-
kreatinurie. So schieden Siuglinge Kreatingaben von 0,2—0,3 g schon
in den ersten 24 Stunden zu %/;—*/; aus (MarPLES und LEwIiNE). Und
bei den gesunden Kindern KLEINSCHMIDTs betrug nach einer Kreatin-
gabe von 3 g die Wiederausscheidung binnen 5 Tagen annihernd die Hilfte.
Ubrigens wies dieser Autor nach, dal auch gesunde Kinder bei Glykokoll-
zufuhr eine Steigerung der Kreatinausscheidung zeigen. Allerdings ist
diese gering und entsprach bei Tagesgaben von 10—15 g 1/,—1% dieser
Menge. Wie schon erwihnt, wird bei Kindern jeder Einflu von Sexual-
hormonzufuhr auf die Kreatintoleranz vermift (FasoLp). Kinder mit
Pubertas praecox verhalten sich dagegen verschieden: teils wie Erwach-
sene, teils wie sonst normale Kinder (FasorLp, ScuarFr). Was die Dauer
der kindlichen Spontankreatinurie betrifft, so wurde von einigen Autoren
entgegen fritheren Angaben BEUMERs angegeben, daf} sie bei den Knaben
schon bis zum 10. Lebensjahre verschwindet, bei Midchen erst mit der
Pubertit. Nach neuen Untersuchungen aus der BruMErrschen Klinik
(ScHARFF) verhalten sich jedoch beide Geschlechter gleich in dem Sinne,
daB erst die Pubertdat den Umschwung im Kreatinstoffwechsel herbeifiihrt.

Zusammenfassung iiber Kreatin-Kreatinin
unter Beriicksichtigung der Verhdlinisse bei Erwachsenen und Kindern.

Da auch bei kreatinfreier Erndhrung der wachsende Organismus
seine Muskulatur aufbaut, welche beim Erwachsenen doch etwa 140 g
Kreatin enthilt (40% des Korpergewichtes mit einem Kreatingehalt
von 500 mg-%1), und da weiter auch bei kreatinfreier Erndhrung stindig
erhebliche Kreatinmengen ausgeschieden werden, muB stindig Kreatin
aus Nahrungseiweill entstehen, ohne daB iiber die hierbei beschrittenen
Wege sicheres bekannt ist (vgl. oben S.8). Auch die Abhingigkeit
bestehender Kreatinurie vom Umfang des EiweiBumsatzes weist ja in
dieser Richtung. Wie es aber iiberhaupt zu Kreatinurie kommt — die
beim gesunden erwachsenen Manne ganz vermiBt wird, obgleich der
Kreatinwert im Blute fast dreimal so hoch ist als der des Kreatinins —, ist
noch unbekannt. Man konnte fiir die verschiedenen Fille unter anderem
denken an eine Erniedrigung der Harnschwelle, an einen erhohten Anfall
durch Einschmelzung von Muskelsubstanz, an eine verringerte Speiche-
rungsfahigkeit der Muskulatur usw.

! Fiir den Neugeborenen werden iibrigens nur 190 [Rosg (1)1, fiir das einjihrige
Kind (DEn1s) 300 mg-% als Kreatingehalt seiner Muskulatur angegeben.
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Beziiglich der Kreatininurie liegen die Verhéltnisse einfacher. Wie
auf S. 8 ausgefiihrt, wird bei dem in der Muskulatur stindig vor sich
gehenden Zerfall von Kreatinphosphorsiure in Phosphorsiure und
Kreatinin wohl immer ein Teil des letzteren der Resynthese entgehen,
ins Blut iibergehen und so zur Quelle des Harnkreatinins werden. Und
die Alterskurve der Kreatininausscheidung mit ihrem Anstieg des Krea-
tininkoeffizienten von 13,2 beim Saugling auf 24,0 beim erwachsenen
Manne, entspricht fast genau dem von etwa 24% beim Neugeborenen
auf 42% beim Manne anwachsenden Anteil der Muskelmasse an Gesamt-
gewicht. Auch der niedrigere Koeffizient der erwachsenen Frau entspricht
gut der geringeren Ausbildung ihrer Muskulatur und im allgemeinen schon
durch gréBeren Fettreichtum relativ geringeren Muskelmasse. Uberhaupt
muB ja immer der Kreatininkoeffizient in dem Mafe sinken, als der
relative Anteil der Muskelmasse an Gesamtgewicht durch Ausbildung
des Fettpolsters herabgedriickt wird, worauf TaLpor kiirzlich eine
Methode aufgebaut hat, um Kinder in magere, normale und fettsiichtige
einzuteilen. Fiirs Sauglingsalter wird von GYORGY noch auf den Parallelis-
mus von Chronaxiewert und Resynthesegrad der Kreatinphosphorsdure
hingewiesen. Nachdem die Chronaxie in der ersten Lebenszeit gegeniiber
dem Erwachsenenalter bedeutend verlingert ist (vgl. Bd. 2, S.182ff),
sei schon allein deswegen ein verminderter Anfall von Kreatinin zu er-
warten.

d) Deriibrige Rest-N des Harns. Die Neutral-Schwefelfraktion
und der Schwefelstoffwechsel.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Der Schwefelgehalt des Harns
entstammt in der Hauptsache dem Abbau des EiweiBes, das ja die beiden
schwefelhaltigen Aminosduren Cystin und Methionin enthélt, und der
Schwefelstoffwechsel kann daher praktisch als Ma3 des EiweiBumsatzes
gelten. Der Hauptanteil des Schwefels wird bis zu H,S0, oxydiert.
Etwa 10% derselben werden in Bindung an die enterogenen Fiulnis-
produkte Phenol und Indol, der iibrige Teil als anorganisches Sulfat
im Harn ausgeschieden. Daneben gibt es die sog. Neutralschwefelfraktion,
welche zu iiber 2/, in den sog. Oxyproteinsiduren (Oxyproteinsiure und
Antoxyproteinsiure, Alloxyproteinsdure) des Harns enthalten ist,
chemisch noch nicht véllig definierten besonders schwefelhaltigen Amino-
verbindungen, welche zum Teil Peptidcharakter aufweisen. Die Aus-
scheidung dieser Oxyproteinsiuren erfolgt ersichtlich aus endogenen
Griinden, da sie Schwankungen des N-Umsatzes nur in geringem Mafe
folgt. Ihr Anteil an der gesamten N-Ausscheidung ist deshalb um so
héher, je geringer diese ist und betriigt etwa 3—5%. Und dasselbe gilt
eben auch fiir die Neutralschwefelausscheidung. Im Eiweifminimum
von relativ betriachtlicher Hohe, so da der Neutralschwefel etwa 30%
des Gesamt-S ausmacht, steigt sie auch bei betrichtlicher Eiweizufuhr

2%
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nicht immer, jedenfalls aber nie entsprechend an, so daB der ,,Neu-
tralschwefelkoeffizient dann von 30 auf etwa 10 abzusinken pflegt.
Auf jeden Fall handelt es sich hier um einen zwangsldufigen, wohl mit
notwendigen biologischen Funktionen zusammenhingenden unvoll-
kommenen Eiweilabbau. Denn dieser erfolgt in der gleichen Weise
nicht nur, wenn der Organismus im EiweiBminimum auf das eigene
Korpereiweill zuriickgreifen mufB, sondern auch bei reichlicher EiweiB-
zufuhr. Uber eine solche sich ergebende allgemeine SchluBfolgerung
hinaus, weill man im einzelnen leider nichts.

Kravuss hat Stickstoff- und Gesamit-S-Ausscheidung im Harn im FEiweiB-
minimum und bei gemischter Kost einander gegeniibergestellt und folgendes
gefunden:

Eiweilminimum . . 28g N 04¢g S Verhiltnis 7:1
Gemischte Kost . . 15 g N 1,0g S Verhiltnis 15:1

Danach wire im EiweiBminimum auch die Gesamtschwefelausscheidung im
Vergleich zur N-Ausscheidung sehr hoch, was fiir den Aufbrauch besonders schwefel-
haltiger Eiweiverbindungen spriche, wihrend die Oxydation des Nahrungs-
eiweil (und auch die des Korpereiweil, wenn sie zu energetischen Zwecken
erfolge, denn im absoluten Hunger sei das Verhaltnis von N zu S im Harn auch
wie 15:1) einen Quotienten ergibe, wie er dem durchschnittlichen Schwefelgehalt
der Proteine entspricht. Nach dem weiter oben Ausgefiihrten wire anzunehmen,
daB ein solcher Abbau besonders schwefelhaltiger Eiweisubstanzen immer vor
sich geht und durch den Abbau gréBerer Mengen von NahrungseiweiB nur ge-
wissermaflen verdeckt wird. .

Die Verhiltnisse beim Siugling und Kinde. Will man eine Schwefel-
bilanz beim Siugling aufstellen, so begegnet man auf der Einnahmeseite
d. h. hinsichtlich des Schwefelgehaltes von Frauen- und Kuhmilch, stark
voneinander abweichenden Angaben in der Literatur, wie folgende
Zahlen erweisen (die SO;-Werte sind jeweils in S-Gehalte umgerechnet):
Nahrungsmitteltabellen von ScHaLL: Kuhmilch etwa 40 mg-%, Frauen-
milch knapp 4 mg-% (letzterer Wert allerdings mit einem Fragezeichen
versehen). STEFFEN und StrLmany: Kuhmilch 30,5 mg-%, Frauen-
milch 12 mg-%. ALEXANDRE BLazso, welcher dieselbe Methode, namlich
die alkalische Veraschung nach v. FELLENBERG anwandte, wie letztere
Autoren, gibt dagegen fiir Kuhmilch und Frauenmilch die gleichen
Werte an, und zwar 48 mg-% S! Und nach Surany wiirde die peptisch-
tryptische Verdauung bei colorimetrischer Bestimmung des freiwerden-
den Cystins in der Frauenmilch sogar hohere Cystinwerte ergeben als
in der Kuhmilch: némlich durchschnittlich 100 gegeniiber 70 mg-%
Cystin in der Kuhmilch (Cystin hat einen Schwefelgehalt von 26%).
Nach den vorliegenden Angaben iiber die Proteinsubstanzen der Milch
und deren Schwefelgehalt sind dagegen folgende Werte zu folgern:
Kulmilch 27 mg-%, Frauenmilch 16 mg-% S. Letztere Werte, welche
auch etwa in der Mitte der aufgezihlten anderen Angaben liegen, sollen
der Betrachtung zugrunde gelegt werden. Die hohen Neutral-Schwefel-
werte der Milch von Brazso diirften schon einem Abbau der Milchproteine
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entsprechen, die den niederen eigentlichen Rest-N-Gehalt der Milch um
Produkte erhéhen, welche als solche in der ganz frischen Milch nicht
vorkommen (GroxovER). Vgl. dariiber auch im Kapitel ,,Ernihrung.

Als relativ schwefelreich darf man dem Gesamtschwefelwerte nach
die Frauenmilch iibrigens bezeichnen, denn ihr Gehalt an N-Substanz
betrigt 40%, ihr Schwefelgehalt aber fast 60% von den entsprechenden
Werten in der Kuhmilch, was sie ihrem hohen Gehalt an Lactalbumin
verdankt.

Schawefelumsatz. Aus Brazsos Tabellen ergeben sich folgende Durch-
schnittswerte fiir die Harnausscheidung:

Tabelle 1.
Gesamt-S Ather- Neutral-S
Gewicht roan. | “to [
ewic organ.| fel-
Nahrung Alter (8) abs Kig'ls)er- 8 |shuren % Kﬁpl'li;)el‘-
. kilo- % S ° kilo-

gramm % gramm

Frauenmilch | 4—6 Mon.| 5950 | 0,036 | 0,006 60 —_ 39 0,0024
Kuhmilch. . |5—6!/,Mon.| 5200 | 0,076 | 0,015 64 16 20 0,0029
Gem. Kost .| 8—14J. |(28000)] 0,495 | (0,017)| 80 6,5 | 13,5 [(0,0011)

Dann gibt Brazso noch (im Verhiltnis zu den gewéhnlichen Kot-
Stickstoffwerten ziemlich hohe) Gesamtschwefelwerte fiir den Stuhl
an: fiir die Brustkinder durchschnittlich 0,0145, fiir die Flaschenkinder
0,0390 g taglich. Hinsichtlich der von ihm auch durchgefiihrten Trennung
in die einzelnen Schwefelfraktionen sollen hier nur die Atherschwefel-
sduren erwihnt werden, deren Tagesmenge im Stuhl der Brustkinder
0,0033, bei den Flaschenkindern 0,010 g S ausmachte.

BilanzmaBig ergibt sich in Anbetracht der hohen Gesamtschwefel-
werte BrLaszos in der Frauenmilch eine bedeutend hohere S-Retention
pro Kérperkilogramm bei den Brustkindern als bei den Flaschenkindern,
eine Angabe, welche unbedingt der Nachpriifung bedarf! Auch im Ver-
héltnis zu der iiblichen N-Retention der Brustkinder (vgl. S. 31) liegen
diese S-Retentionswerte unwahrscheinlich hoch, da sie einen Durch-
schnittswert von 0,063 g S taglich erreichen. Uberhaupt diirfte es
sich, schon zur Kontrolle, empfehlen, den Schwefelstoffwechsel nie
gesondert, sondern gleichzeitig mit dem N-Umsatz zu studieren.

Der prozentige Neutralschwefelwert liegt in dem stickstoffarmen
Harn der Brustkinder natiirlich sehr hoch und entspricht einigen &dlteren
Angaben von ToBLER. Auch mit der relativ hohen Oxzyproteinsiuren-
ausscheidung der Brustkinder — 6,5—10,6% des Gesamt-N nach
SIMON — stimmt dies {iberein.

Beachtenswert erscheint weiter, wenn man den Angaben von Braszo
folgt, das Absinken des aufs Korperkilogramm bezogenen Neutralschwefel-
wertes im Harn von der Sduglingszeit bis zum spiateren Kindesalter.
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In diesem Abfall kommen zum Ausdruck einerseits die engen Beziehungen
des Neutralschwefels zu den Rest-N-Substanzen des Harns und damit
zum minimalen N-Umsatz und andererseits die Abhéngigkeit des letzteren
zu dem pro Korperkilogramm allmihlich sinkenden Energiewechsel.
Da bei den ilteren Kindern die Pro-Kilowerte von mir nach dem Normal-
gewicht des Durchschnittsalters eingesetzt wurden, diirften die tatsich-
lichen Neutral-S-Werte pro Korperkilogramm bei ihnen iibrigens noch
etwas hoher liegen und dadurch noch besser ihren Grundumsatzwerten
entsprechen. (Hinsichtlich dieser vgl. Bd. 2, S. 200.)

e) Das Verhdltnis C sowie der H. MtrLERsche

N
Oxydationsquotient Val;?t_()_ im Harn.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Die in der Uberschrift genannten
Harnquotienten (Methodisches bei Osura sowie KaniTz) sind besonders
von BickEeL (1) und seinen Schiilern benutzt worden, um die ,,Oxydations-
lage* des Organismus zu erforschen, wobei aus Erh6hungen der Quo-
tienten auf ,,dysoxydative Carbonurie* geschlossen wird. Dazu ist

. C . L . Rest C
folgendes zu sagen: N i Harnstoff ist = 0,425, der Quotient Rest N

(es sind damit diejenigen Kohlenstoff- bzw. Stickstoffverbindungen
gemeint, welche nicht als Harnstoff oder NH; vorliegen) hat dagegen
bei gemischter Kost einen Wert von etwa 3,3. Infolgedessen miissen
die in der Uberschrift genannten Quotienten im Harn mit ansteigender
N-Ausscheidung fallen, bei sinkenden N-Werten steigen. Die gesetz-
maBigen Beziehungen, die zwischen der Hohe der Gesamt-N-Ausscheidung
und dem Harnstoffanteil an derselben bestehen (vgl. S.9, 10) bringen dies

automatisch mit sich. So betrigt der Quotient % bei gemischter Kost und

Gesamt-N-Werten von 11—16 g im Tagesharn etwa 0,60—0,78, bei der
eiweiBarmen vegetarischen Erndhrung dagegen 1,10—1,20. Soweit also
in Arbeiten von BICKEL und dessen Schiilern, aber auch von anderen
Autoren, die Erhohungen obiger Quotienten unbeabsichtigterweise
mit einer erheblichen Erniedrigung der N-Ausscheidung einhergehen,
sind sie nicht im Sinne einer dysoxydativen Carbonurie verwertbar, so, wie
letztere gemeint ist und auch sicher vorkommt. In letzter Zeit hat sich
BiokEL (2—6) mit seinen Mitarbeitern iibrigens einer etwas anderen
Fragestellung zugewandt, indem er im Rattenversuch eine grofie Anzahl
von Eiweiflen auf ihre Beeinflussung der Harnquotientenlage priifte,
und die im Literaturverzeichnis genannten Arbeiten sind solche, wo
Verinderungen der Harn-N-Ausscheidung die Verwertung nicht unmog-
lich machen. Hiernach ergaben sich fiir jedes gepriifte Eiweill (auch fiir
Aminosdurengemische und einzelne Aminosiuren) charakteristische,
immer wieder reproduzierbare Werte der Harnquotienten, ohne daB
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iibrigens Beziehungen zur biologischen EiweiBwertigkeit erkennbar
waren. Immerhin scheint hier ein neuer Weg gegeben, um in die Fragen
des intermediiren Eiweistoffwechsels einzudringen.

Merkwiirdigerweise ist der Rest-C des Harns im oben definierten
Sinne noch zu etwa 40% unbekannt, d. h. man weiB nicht, um was fiir
Verbindungen es sich dabei handelt! Wohingegen der ,,unbekannte
Rest-N*“ des Harns, eine Fraktion, die bei Aufarbeitung der Oxyprotein-
sduren iibrig bleibt, nur etwa 0,8 % der Gesamt-N-Ausscheidung ausmacht.
Nun enthélt der Tagesharn des Erwachsenen, wenn man deren Gesamt-
wert nach VAN SLYKE und PALMER bestimmt, etwa 450 ccm 0,1 n orga-
nischer Siuren [Niheres einschlieliche Methodik bei Brock (1)], und
etwa 190 ccm von diesen sind chemisch bekannt. Nimmt man nun an,
dafl die noch unbekannten 260 ccm durchschnittlich 4 C-Atome im
Molekiil haben, so wiirden sie 1,248 g C und damit etwa die Halfte des
,»Restkohlenstoffdefizits“ verbrauchen, bei der Annahme lingerer
C-Ketten entsprechend mehr, der Rest des Defizits miiBte Verbindungen
ohne Dissoziationskonstanten angehéren.

Die Verhiltnisse beim Siugling. Nach vorstehend Ausgefiihrtem ist
es klar, daBl das eiweiBarmgenihrte Brustkind einen hohen, das Flaschen-

kind einen niedrigen Quotienten % haben muB. Und so wurden folgende

Werte (Tabelle 2) ermittelt. Beim Saugling decken iibrigens die noch
unbekannten  organi-

schen Siuren innerhalb Tabelle 2.

des nach vax SLyYkE Wert des

und PALMER bestimm- Autoren Harnquotienten C/N beim

ten Gesamtwertes [Vgl. Brustkind | Flaschenkind
Brock (2 u. 3), sowie

RuB~NER und HEUBNER 1,26 0,60
Bd. 2, S. 2994f) gleich- v oorpr. . 113 -
falls bei Annahme von LaNGSTEIN-STEINITZ. . 1,2—2,0 0,67—0,78

4 C-Atomen im Molekiil

das Restkohlenstoffdefizit auch etwa zur Hilfte, beim Brustkinde ver-
bliebe anscheinend ein etwas groBerer, beim Flaschenkinde ein etwas
kleinerer Rest. Insbesondere fiir pathologische Zustéinde wie Erndhrungs-
storungen, Rachitis usw. harren diese Verhiltnisse noch ganz der
Bearbeitung. '

2. Der Gesamt-N-Umsatz quantitativ betrachtet.

a) Die Verhiltnisse beim Erwachsenen.
Der minimale N-Umsatz.
Die minimalste N-Ausscheidung mit dem Harn wird erhalten bei
einer eiweiBfreien, kohlehydrat- und calorienreichen Kost. Unter diesen

Umsténden sinkt die Tagesausscheidung beim Erwachsenen pro Kérper-
kilogramm auf etwa 0,038 g Harn-N + 0,012 Kot-N = 0,050 g N.
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Besonders TERROINE hat darauf hingewiesen, daf dieser minimale
N-Umsatz der Energieproduktion entspricht, da er auf die Gewichts-
einheit bezogen, bei kleinen Tierspezies sowie bei jungen Tieren in dem-
selben MaBle erh6ht ist, wie die Energieproduktion (vgl. zu letzterer Bd. 2).
Andererseits dient aber der minimale N-Umsatz gerade nicht energe-
tischen Zwecken! Vielmehr ist nur die Frage, ob er eine Folge der
stdndigen ,,Abnutzung‘‘ des Organismus ist, oder ob er im Zusammenhang
mit der Deckung gewisser stindiger stofflicher Bediirfnisse steht (FRIED-
RIcH MULLER). Im ersteren Sinne wird gewohnlich auch auf die N-Ver-
luste des Korpers durch Abschilferung der Hornschicht der Epidermis
(vermehrt durch eingetrockneten Schweill), durch Schneiden der immer
nachwachsenden Haare und Nigel, durch Abgabe von Samenfliissigkeit
und Menstrualblut hingewiesen, ohne dabei zu erwihnen, wie die N-Ver-
luste auf besagten Wegen mit der Harn-N-Ausscheidung bei eiweilfreier
Ernihrung zusammenhingen sollen. Dabei ist ein indirekter Zusammen-
hang wohl méglich: Zur Produktion dieser N-haltigen Kérpersubstanzen
bzw. Sekrete muBl bei eiweiBfreier Ernidhrung an anderer Stelle des
Organismus N-Substanz abgebaut, mit anderen Worten ein ,,Umbau‘‘ vor-
genommen werden, und es spricht vieles dafiir, daf} bei einem solchen die
nicht verwendbaren Bestandteile des EiweiBmolekiils teilweise oder ganz
der Oxydation anheimfallen, so daf3 der Umbau unter Verlust erfolgt.

Ubrigens muB man die gleiche Annahme wohl machen, wenn man
die minimale Harn-Ausscheidung bei eiweiBfreier Ernihrung mit der
Deckung stofflicher Bediirfnisse des Organismus in Zusammenhang
bringt, wie sie etwa der stindige Bedarf an Fermenten, Hormonen usw.
bedingt. Denn der tiberwiegende Teil der Harn-N-Ausscheidung entfallt
doch auch im EjweiBminimum auf die auf S. 9ff. behandelten Produkte
der, sagen wir einmal, unspezifischen EiweiBoxydation. Wir hatten
demnach sowohl fiir die Abniitzung, als fiir die Bedarfsdeckung einen
Umbau von N-Substanz unter Verlust anzunehmen.

Beide Vorgénge sind ja iibrigens gar nicht so wesensverschieden. Denn
bei den extrarenalen N-Verlusten erh6ht ja doch auch nur das priméire
stoffliche Produktionsbediirfnis auf dem Wege iiber den Umbauvorgang
die renale N-Ausscheidung. Ein unmittelbarer Abniitzungsvorgang,
weiter und besser gefaBt: ein Verlust durch die Funktion, wird dagegen
zugrunde liegen einem Teil der Purinausscheidung, sowie der Kreatinin-
ausscheidung. Uber die der Neutralschwefelfraktion entsprechende
N-Ausscheidung vgl. in diesem Zusammenhang das S. 19, 20 Gesagte.

Wie hoch muf die N-Einfuhr sein, um gerade noch ein Stickstoffgleich-
gewicht zu ermdiglichen? Frage der verschiedenen biologischen Wertigheit
der Eiweifkorper.

Waihrend die Verhaltnisse des minimalen N-Umsatzes, bei denen ein
stdndiger N-Verlust stattfindet, von hoher theoretischer Bedeutung sind,
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kann fiir die Erndhrung nur ein Zustand interessieren, bei dem sich der
Erwachsenenorganismus im N-Gleichgewicht befindet.

Bekanntlich wird ein solches bei ausreichender EiweiBzufuhr vom
Erwachsenenorganismus normalerweise immer hergestellt. Eine Aus-
nahme bedeutet nur die Ubergangszeit, wenn man etwa vom Minimum
plotzlich auf eine eiweiireiche Erndhrung iibergeht, und umgekehrt.
Im ersteren Falle wird N retiniert, im letzteren geht N zu Verlust, da
dann die Harn-N-Ausscheidung erst im Verlaufe von 5 und mehr Tagen
allmahlich auf den niedrigen Minimumwert absinkt. Daraus kann man
wohl folgendes schlieBen: 1. Der Organismus ist -, bestrebt®, sich eine
gewisse Eiweilireserve anzulegen. 2. Bei plétzlicher Einschrankung der
EiweiBzufuhr geht diese EiweiBlreserve wieder zu Verlust. 3. Die Hohe
des N-Umsatzes in den Ubergangstagen entspricht wahrscheinlich der
noch vorhandenen Menge an Reserveeiweil. Nach SHERMANN besteht
ja in den Zellen ein fiir die Funktion wichtiger Gleichgewichtszustand
zwischen freien Aminosiuren und Eiweil, und wahrscheinlich werden
fiir endogenen Bedarf an N-Substanzen zunichst erstere herangezogen
(FE11x). Fir das hauptsichlich in Leber und Muskulatur verlegte
ReserveeiweiBl (Synonyma: Ubergangs-, ZelleinschluB-, zirkulierendes,
labiles EiweiB) scheint aber festzustehen, dal es nicht in Aminoséuren-
form vorliegt. Wahrscheinlich handelt es sich um Polypeptide oder ein
Gemisch von solchen und EiweiBl. Nach den Bilanzstudien von Razari-
MAHERY scheint es sich dabei um im Verhédltnis zur Zusammensetzung
des eigentlichen ZelleiweiBl schwefelirmere N-Substanzen zu handeln.
Die Frage, ob nicht iiberhaupt immer zunichst dieses Reserveeiweifl
zersetzt und jeweils durch Nahrungseiweifl wieder ersetzt wird, werfen
Borsook und KEIGHLEY auf. '

Erstrebt man, vom minimalen N-Umsatz ausgehend, ein Stickstoff-
gleichgewicht auf mdglichst niedriger Basis, so mufl immer nicht unerheb-
lich mehr Eiweill zugefiihrt werden, als der minimalen N-Ausscheidung
entspricht (das wenigste sind wohl 20%). Von manchen Autoren wird
dies auf die Vorginge zuriickgefiihrt, welche der spezifisch-dynamischen
Wirkung des Nahrungseiweil zugrunde liegen. Es kann aber auch
vorkommen, daB ein Vielfaches des minimalen N-Ausscheidungswertes
an Eiweil zugefiihrt wird, ohne daB sich ein N-Gleichgewicht herstellen
laBt. Wie ist das moglich ?

Nun, wie ist es tiberhaupt méglich, ein Stickstoffgleichgewicht zu
erzielen, obgleich der endogene N-Umsatz zwangsliufig immer gleich-
bleibt ¢ Ersichtlich nur dadurch, dafl von dem Nahrungseiweill so viel
retiniert wird, als der endogenen N-Ausscheidung entspricht. Je gleich-
wertiger das Nahrungseiwei dem Korpereiwei ist, welches dem endo-
genen Abbau unterliegt, um so kleiner wird der Mehrbedarf an Nahrungs-
eiweil} iiber die minimale N-Ausscheidung hinaus sein. Ist dagegen das
Nahrungseiweil arm an bestimmten notwendigen Bestandteilen, so wird
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eine groe Menge davon zersetzt werden miissen, um dem Korper die
zum Ersatz fir den endogenen Abbau benétigten Bausteine zur Ver-
fiigung zu stellen. Und bei Erndhrung mit Einzeleiweilen, denen be-
stimmte Bestandteile fehlen, ist es sogar moglich, dafl auch bei noch
so reichlicher EiweiBzufuhr kein N-Gleichgewicht zu erzielen ist. Die
Stickstoffbilanz bleibt negativ. — wenn auch natiirlich nicht ganz so
negativ, wie bei der stickstofffreien Ernihrung im N-Minimum —, und
das Versuchstier nimmt langsam an Gewicht ab.

Nach dem Gesagten bestimmit also das stoffliche Ersatzbediirfnis fiir das
etgene Korpereiweif die zu einem bilanzmdfligen N -Gleichgewicht notwendige
Hdhe der Zufuhr eines jeden Eiweifes. Und nach dieser Hohe bemifst sich die
sog. biologische Wertigkeit der verschiedenen Eiweifkérper. Um sie zahlen-
maBig berechnen zu konnen, hat K. THomas folgende Formel aufgestellt:

Biologische Wertigkeit — (minimale N-Ausscheidung + N-Bilanz)
in Prozenten des resorbierten N.

Beispiel : Minimale N-Ausscheidung 3g. N-Zufuhr jetzt 10g. Harnaus-
fuhr 11 g, Kot-N 1g. Biologische Wertigkeit also: 3 4 (10 minus 11) =2,
in Prozenten von 9 (10 minus 1) = 22.

Es gibt nun aber fiir die biologische Wertigkeit eines Eiweilles noch
ein anderes Kriterium: Aufler der Hohe des zur Erhaltung notwendigen
N-Umsatzes beim erwachsenen Tier, die beim wachsenden Tier mit einer
bestimmten Eiweimenge in der Nahrung erzielbaren Gewichtszunahme,
und es liegt auf der Hand,
daB, wenn es sich darum

ach Nach handelt, einen Organis-
HOMAS TERROINE

(Erhaltung) | (Wachstum) mus tiberhaupt erst auf-

zubauen, die gréBeren An-

Tabelle 3. Biologische Wertigkeit.

Mileh . .. ...... 100 100 forderungen an die Quali-
Rindfleisch . . . . . .. 104 L tit eines Hiweill gestellt
Cagein . . . . . .. .. 70 78

Sojamehl. . . . . . .. — 70 werden. TERROINE (1)
Kartoffel . . . . . . .. 79 — hat fir Wachstumsver-
Blumenkohl . . . . . . 84 — suche in dieser Hinsicht
Spinat . . ... ... 64 - mehrere ,,Ansatzkoeffi-
Roggenmehl . . . . . . — 60 . ‘

Erbsenmehl 55 55 zienten'‘ aufgestellt. Am
feines Weizenmehl . . . 40 38 einfachsten vergleicht man,

wieviel Prozent der N-Re-
sorption die N-Retention bei gleichem Eiweif- und Energiegehalt der
Nahrung ausmacht. Besonders anschauliche Vergleichswerte erhélt man,
wenn man den Retentionswert der Milch gleich 100 setzt. Als Anhalt
fiir die verschiedene biologische Wertigkeit diene Tabelle 3. Die Zahlen
beziehen sich durchweg auf gleiche Eiweilzufuhr!

In Bestitigung der hohen Wertigkeitszahlen fiir Gemiise von THOMAS
hat spiter auch Borurrav darauf hingewiesen, daf3 die Eiweilkorper
der Cuticularsubstanzen von Blittern und Stielen ebenso eine verhéltnis-
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méafig hohe biologische Wertigkeit besitzen, wie die Schalen von Knollen
und Friichten im Verhéltnis zu deren Inhalt (letzteres ja am bekanntesten
bei den Getreidekornern).

Fiir die praktische Erndhrung kommt es natiirlich entscheidend auch
auf die in einem Nahrungsmittel vorhandene EiweiBquantitit an. Unter
Beriicksichtigung dieser ergeben sich- folgende wichtige Zahlen nach
K. TroMas: Der in 100 Teilen des frischen Nahrungsmittels enthaltene
Stickstoff kann ersetzen vom Kérper-N:

Rindfleisch . . 3,69¢ Weizenmehl . . 0,73 g Blumenkohl . . 0,22 g
Fisch . . . . . 2,63 g Milch . . . . . 0,50 g Kartoffel . . . 0,20g
Erbsenmehl . . 2,06 ¢ Spinat . . . . 0,33¢g Banane . . . . 0,10g

Fiir EiweiBqualitit wnd -quantitit lehrreich ist auch folgende Uber-
sicht nach C.Rose (Tabelle 4).

Chemisch betrachtet, hingt die biologische Wertigkeit eines Eiweif3
bekanntlich davon ab, ob und in welcher Menge es einige unentbehrliche
Aminosduren enthalt. Dies sind
solche, welche lebensnotwendig Tabelle 4. . :
sind, aber vom Organismus Ein N-Gleichgewicht ist bei einem Erwach-
nicht selber gebildet werden Seven zu erzielen bei einer Tageszufuhr von:

kénnen. Dabei mag eine be- | (Jinthalten in ciner
schrinkte  Bildungsfahigkeit Eiweil Herkunft e ittels von
unter Umstinden noch die g . kg

Erhaltung ermoéglichen, zum (

. c 20,5 Milch 0,600
Wachstum wird sie nicht aus- 26,5 Kartoffeln 1325
reichen (O. NEUBAUER). Unent- 46,0 Banane 4,500
behrlich sind in erster Linie die 67,0 Wirsing (2,480)
vier cyclischen Aminoséuren 79,0 | Kohlritben (5,643)

Tryptophan, Prolin, Histidin
und Phenylalanin, ferner Lysin und Methionin sowie firs Wachstum
nach FELIx (1938) noch Leucin und Isoleucin, Thyreonin und Valin.

Entbehrlichkeit einer Aminosidure bedeutet andererseits nur, daf
sie vom Korper gebildet werden kann. Gebraucht werden ja wohl alle
Aminosduren, und ihr Vorhandensein in der Nahrung wird immer den
Vorteil haben, dem Organismus die Synthese zu ersparen.

Weiter besteht neben differenziertem, anscheinend ein undifferen-
zierter Bedarf an Aminostickstoff iiberhaupt, der also selbst durch
einfache Ammoniakverbindungen befriedigt werden kann, denen infolge-
dessen in dem nach K. THOMAS angestellten Versuche eine nicht unerheb-
liche biologische Wertigkeit zukommt [TERROINE (2)].

Der praktische Ejweifbedarf.
Dessen Hohe hingt nach dem vorstehend Ausgefiihrten natirlich
weitgehend davon ab, inwieweit er durch biologisch hochwertiges
EiweiB gedeckt werden kann.
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AusschlieBlich ist solches iibrigens, auch wenn man eine moglichst niedrige
Gesamtzufuhr erstrebt, anscheinend nicht notwendig. Aus experimentellen Er-
fahrungen iiber die Verfiitterung von EinzeleiweiBen und von Kombinationen von
solchen geht némlich hervor, daB eine Mischung aus einem vollkommenen und
unvollkommenen Eiweil eine héhere biologische Wertigkeit haben kann, als ersteres
allein. FrrLix deutet dies so, daB bei einer Mischung verschiedener EiweiBkorper
ein Verhiltnis der einzelnen Aminosjuren zueinander hergestellt wiirde, das mit
weniger Abfillen verwertet werden kann, als dies bei einem Einzeleiweil mog-
lich wire.

Wer also der Ansicht ist, daB man mit méglichst wenig Eiweil mit
der Nahrung auskommen soll, darf nicht gleichzeitigy die Ernihrung
mit nur minderwertigem pflanzlichen Eiweil propagieren, denn eines
schlieBt das andere aus! Und daB man bei alleiniger Reisnahrung
gesund bleiben und schwer arbeiten kénne, ist ein Méirchen. Der biolo-
gisch minderwertige Reis ist in Ostasien ein begehrter Luxus im Sinne
eines zusétzlichen Nahrungsmittels, wie bei uns etwa das WeiBbrot.
Die vegetarische Nahrung der breiten Massen enthilt dort hinreichend
biologisch hochwertiges EiweiB aus Kartoffel, Hirse, Buchweizen, be-
sonders aber in Gestalt der Sojabohne, vgl. bei HintzE! Und so erklirt
sich der Zusammenbruch SUsskiNDs: bei seinem bekannten Selbst-
versuch mit lang dauernder eiweiBarmer Ernihrung wohl mit aus der
vorzugsweisen Verwendung von minderwertigem Eiweill (Niissel!)l
Von lang dauernden Versuchen mit einer moglichst eiweifarmen Nahrung
scheinen am exaktesten durchgefiihrt und vertrauenswiirdigsten zwei
neuere von ROSE (2) (1934), sowie Scumip (1933). Bei der Kartoffel-
Milchkost ROsEs geniigten 23 g NahrungseiweiB keineswegs. Nach
5 Monaten traten Appetitlosigkeit, mangelnde Arbeitslust und gedriickte
Gemiitsstimmung auf. Das mit 25 g Eiwei hergestellte N-Gleichgewicht
wurde in langer Beobachtungszeit immer wieder durch kleinste Anlisse,
welche die Harn-N-Ausscheidung bis um 2 g und mehr steigerten, gestort.
(Dazu geniigte schon ein Schnupfen!) Bei 28 g NahrungseiweiB, in der
Hauptsache dem Eiweil von 500 g Milch und 400 g Kartoffeln, sind
nach ROSE auch solche Storungen mit in Rechnung gestellt. Immerhin
bewegt man sich auch dabei noch an der untersten Grenze des Eiweif3-
bedarfs, und die gleichartige Kost, mit der ROSE als Bauernsiedler 15 Jahre
bei bester Gesundheit lebte, enthielt denn auch 3840 g Eiweil3.

Auch bei ScaMips zweijihrigem Selbstversuch mit einer Zufuhr von
30—40 g, zu 50 % hochwertigem, Eiweil war die Stickstoffbilanz dauernd
leicht positiv, zum SchluB nahm trotzdem die kérperliche Leistungs-
fahigkeit etwas ab, es entstand erhéhtes Schlafbediirfnis und der Grund-
umsatz erniedrigte sich. Als optimal wird man ein solches Ernihrungs-
regime — bei dem neben 1 g Kot-N etwa 5,5 g Harn-N ausgeschieden

! Eine Diskussion der verschiedenen bekannten Vertreter eines Standpunktes
m der Frage des praktischen EiweiBbedarfs findet sich in der Z. Volksernahrung
9 (1934), Heft 8, 9, 11, 12, 17, 20, 23.
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werden — deshalb nicht bezeichnen diirfen. Dagegen diirften 60 g Eiweill
fiir den gesunden Erwachsenen im allgemeinen geniigen, wenn mindestens
die Hilfte davon hochwertiges Eiweif3 ist, und 80 g jedenfalls reichlich
auslangen (HEUPKE).

Inwieweit spielt ein Baseniiberschuf3 in der Nahrung fir die Hohe des
Eiweifbedarfs eine Rolle? TERROINE (5) konnte in sorgfiltigen Tier-
versuchen die minimale N-Ausscheidung durch eine kiinstlich herbei-
gefitlhrte Azidosis regelmiflig steigern. RaeNar BERrG sowie ROsE (1)
konnten im Erndhrungsversuch am Menschen nachweisen, dafl ein Stick-
stoffgleichgewicht an der untersten Grenze des Bedarfs sich lange Zeit
hindurch nur bei einer basenreichen Ernihrung aufrecht erhalten 1aGt.
DaB deshalb auch bei auskémmlicher EiweiBzufuhr ein Baseniiberschufl
in der Nahrung gefordert werden muB, ist aber unbewiesen.

Zunichst die Frage, warum eigentlich eine eiweiBreiche Kost im allge-
meinen den Stoffwechsel in saurer Richtung verschiebt ? Nicht wegen
der organischen Stoffwechselschlacken! Vergleicht man z.B. ,vegeta-
risch und ,.fleischreich®, so wird die Minderausscheidung von Harn-
sdure im ersteren Falle zum Teil wettgemacht durch eine Mehrausschei-
dung von Hippursdure (Cellulose!), und auf der anderen Seite vermehrt
stirkere Fleischzufuhr neben der Harnsdureausscheidung auch die des
basischen Kreatinins. Was die anorganischen Bestandteile betrifft, so
enthalten Fleisch und Brot in Prozenten ihres Gewichtes etwa ebensoviel
anorganische Basen, wie Kartoffeln und viele Gemiise und Friichte.
Der Unterschied liegt vielmehr in den anorganischen Séuren: Fleisch,
Fisch und Zerealien liefern schon an Phosphorsiure etwa das Doppelte
und Dreifache, wie die sog. basenreichen Nahrungsmittel, und dazu
kommt dann noch der starke Anfall von Schwefelsdure aus der Oxydation
des in so groBler Menge vorhandenen Eiweil3.

DaB durch diese Azidosis die Oxydation des Eiweilmaterials beein-
trachtigt wird, ist aber recht unwahrscheinlich. Weisen doch gerade
bei exogen stark erhohtem EiweiBlstoffwechsel alle Kriterien auf eine
ausgezeichnete Durchoxydation desselben hin, wihrend umgekehrt der
niedrige endogene EiweiBumsatz wirklich relativ viel mangelhaft oxydierte
Produkte liefert (vgl. dariiber die ausfiihrlichen Angaben weiter oben).
Und was die Ausscheidung der sauren Produkte betrifft, so sind bei
gemischter Kost die Moglichkeiten der Neutralitdtsregulation durch
NH,;-Abspaltung in der Niere doch sicher bei weitem nicht ausgeschopft.
Aber aus anderen Griinden mufl man sich fragen: Schadet eine dauernde
itberreichliche (also 100 g téglich mehr oder weniger iiberschreitende)
EiweiBzufuhr? Diese bedeutet praktisch eine hohe Zufuhr von anima-
lischem EiweiB, insbesondere von Fleisch. DaB der Ubergang von einer
solchen Ernihrung zu einer ,,lactovegetabilen Didt* bei manchen Gefa-
und Stoffwechselkrankheiten von ersichtlichem Nutzen ist, 14t immerhin
die Moglichkeiten offen, dafl diese Erkrankungen, wenn die Erndhrung
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von vornherein von letzterer Art gewesen wire, gar nicht entstanden
wiren. Und deswegen ist nichts dagegen einzuwenden, wenn die Gesund-
heitsfiihrung einen iibertriebenen FleischgenuBl bekampft, auch ohne
daB man vorliufig weiBl, worauf dessen Schédlichkeit fiir Menschen von
bestimmter Veranlagung beruht. (Denn die Rolle der Harnsidure dabei
ist ja durchaus hypothetisch.)

b) Die Besonderheiten in der Wachstumsperiode.
Das Sdiuglingsalter.
Der minimale (endogene) Eiweifumsatz.

Diesen ermittelten FINKELSTEIN und LaNGSTEIN nach folgendem
Vorgehen: 3 Tage bekamen die Sduglinge eine eiweiBlarme, mit Zucker
und Fett angereicherte Nahrung, 1/; Milch, dann eine eiweillfreie Kohle-
hydratkost solange, bis die Harn-N-Aus-
scheidung konstant war. Auf diese Weise
erhielten die Autoren bei vier Sduglingen
im ersten Lebenshalbjahr nebenstehende

0,077 0,036 Wertfa fiir das. N-Mipimum (Tabelle 5)..
0,060 0,017 Ein Vergleich mit den auf S.23 mit-
0,082 0,035 geteilten entsprechenden Erwachsenen-
0,100 0,033 werten — 0,038 ¢ Harn-N und 0,012 g
Durchschn. 0,080 ! 0,030 Kot-N — steht in vollem Einklang mit der
These, dal der minimale N-Umsatz eine
Funktion des Grundumsatzes ist. Letzterer ist nidmlich pro Korper-
kilogramm beim Erwachsenen mit 24, beim Siugling mit 54 Calorien
anzunehmen (vgl. Bd. 2, S.200, Abb. 15 und 16). Es verhilt sich aber
24 : 54 genau wie 38:80!

Tabelle 5. Tages-N-Werte
(g/Korperkilogramm).

Urin Kot

Uber den bilanzméfigen Eiweifstoffwechsel bei Ernihrung mit Frauenmslch
(einschlieflich der Frage des zusdtzlichen Eiweifbedarfs fiir das Wachstum).

Aus den sehr gut iibereinstimmenden Stoffwechselversuchen an gut
gedeihenden Brustkindern von PEISER, ToBLER-NOLL, LINDBERG, MALM-
BErRG und MumL sind im. folgenden Durchschnittszahlen berechnet.
Ebenso aus den mittels besonderer Methodik langfristig durchgefiihrten
gleichartigen Versuchen von RoMINGER und MEYER.

Der N-Umsatz. Dieser ist bei Ernihrung mit Frauenmilch duBerst
niedrig, kaum héher, als der Minimalumsatz. So ist in dem Durch-
schnittswert von 0,13 g Harn-N/kg z. B. ein Wert von 0,10 ent-
halten, welcher also nicht hoher liegt, als der eine Wert in der vor-
stehenden kleinen Tabelle nach FINKELSTEIN-LANGSTEIN. DaBl der
Siugling mit einem so niedrigen N-Umsatz auskommt, liegt wahrschein-
lich mit an der besonders hohen biologischen Wertigkeit der Frauenmilch
(ndheres weiter unten S. 33).
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Tabelle 6. N-Stoffwechsel bei Brustkindern
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(Durchschnittswerte).
R Einfubr Ausfuhr Retenti
%g;_' zul;‘:gl‘fge Urin in P?'o?;nto ltier
- dhrend des| Retenti
wicht | Versuches | abs. |Korper-| T 2606 gdper-| o Rer | pin
kilo- abs. kilo- 80rp- | fuvo
g g g gramm g gramm g tion
4825 25 1,3 0,27 0,18 0,62 | 0,13 0,54 48 4]
(0,13—0,27) (0,44—0,78)
3890 | 20—26 1,2 0,30 — — —_ 0,46 — 38
(0,36—0,54)

Die N - Retention (Eiweifansatz). Die durchschnittliche tégliche
Gewichtszunahme betrigt bei einem gut gedeihenden Saugling im ersten
Lebensquartal 28 g (vgl. Bd. 1, S.20). Nimmt man an, daB der Ansatz
denselben EiweiBlgehalt aufweist, wie der Neugeborenenkérper, nimlich
11% EiweiBl (vgl. Bd. 2, §.231: Energetik der Massenbildung), so ent-
sprechen diese 28 g einem N-Wert von 0,52 g. Wie man sieht, wird
dieser Wert beim Brustkind zuweilen nicht unerheblich unterschritten.
Zur Erklirung kann die Tatsache dienen, daB ein gut gedeihender
Séugling und insbesondere das Brustkind erheblich rundlicher zu sein
pilegt, als ein Neugeborener. Wegen dieses sich ausbildenden stéirkeren
Fettpolsters muBl aber natiirlich der relative EiweiBgehalt des Ansatzes
etwas niedriger sein. Zusammenfassend ist zu sagen, daf3 Frauenmilch das
Eiweifbediirfnis des Sduglings knapp, aber ersichtlich vollig hinreichend
deckt mit einer tdglichen Eiweifzufubr von 1,8 g pro Kirperkilogramm,
wobei anndihernd %/ dieser Menge zum Ansatz verwertet werden.

Der bilanzmdfige Eiweifstoffwechsel bei Ernihrung mit Kuhmilch.

Bedenkt man, zu welch guten Resultaten die Aufzucht junger Sauglinge
mit, Kuhmilch, etwa in der Form von gesduerter Vollmileh, oft fiihrt, so
zeigt sich darin eine erstaunliche Anpassungsfihigkeit des menschlichen

Tabelle 7. N-Stoffwechsel bei mit Kuhmilch ernahrten Sauglingen

(Durchschnittswerte).
Ausfuhr :
Ei
Kor- | ,Tages infuhr Urin in Drovent der
per- | Zonsame Retention
ge- | Wanren pro Faeces pro
wicht | €8 Ver- | abs, | Kérper- abs. | Kérper- Re- | min.
suches kilo- kilo- 8OTD- | fuhr
g g g gramm g g gramm g tion
4450 33 2,63 | 0,59 0,25 1,61 0,36 0,73 30 28
(0,22—0,27) (0,58—0,88)
4410 34 292 | 0,66 — — — 0,85 — 29
(0,66—1,07)
8175 48 514 | 0,62 0,55 3,37 0,41 1,22 26 24
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Organismus schon auf dieser frithen Entwicklungsstufe, welche alle
einseitigen Erndhrungsapostel nachdenklich stimmen sollte! Fiir den
N-Stoffwechsel des kiinstlich gendhrten Séuglings bringe ich die sehr
gut iibereinstimmenden Werte einmal aus Versuchen von CroNHEIM
und EricHE MULLER sowie TaNGL, andererseits wieder die Zahlenergeb-
nisse der langfristigen Versuche von RoMINGER und MEYER (angeordnet
nach der Hohe des N-Umsatzes) (Tabelle 7).

Vor der Besprechung von Tabelle 7 seien noch des Zusammenhanges
wegen die folgenden Versuchsergebnisse wiedergegeben:

Tabelle 8. N-Umsatz bei extrem eiweiBangereicherter Nahrung.
(Nach den Versuchen von FINRKELSTEIN und Jowas
iber das EiweiBfieber des Sauglings.)

Korper- : Urin Retention
gewicht Hintubr Hacces abs. pro Korper- abs. pro Korper-
g g g g kilogramm g kilogramm
T

6000 8,55 0,47 6,08 1,01 2,10 0,35

17,85 1,88 7,20 1,20 8,77 1,46

32,20 1,78 16,95 2,82 13,47 2,24

48,30 3,09 28,39 4,73 16,82 2,80

Die Kot-N-Werte. Hierfiir sei auf das Kapitel Verdauung in Bd. 1
verwiesen, vergleiche dort S.206/207 (Ausnutzung des NahrungseiweiB).
Bei Kuhmilch werden héhere Werte, als bei Frauenmilch gefunden, doch
bleiben sie bedeutend hinter der erhéhten Einfuhr zuriick. Wahrschein-
lich handelt es sich nur darum, daB der héhere Gehalt der Kuhmilch
an Eiweif}, dem Hauptsaftlocker, eine erhohte Ausscheidung von Sekret-N
mit dem Stuhl bewirkt, wobei letzteres natiirlich teilweise in Form der
Stuhlbakterien vorliegt. Aus Tabelle 8 kann man die Stuhl-N-Werte
bei extrem angereicherter Versuchsnahrung ersehen.

Der N-Umsatz. Die Hohe desselben ist beim mit 2/, Kuhmilch erndhr-
ten Sdugling etwa 3—3/, mal so groB wie beim Brustkinde (Prokilo-
werte 0,36—0,41 gegen 0,13). Wohl mit Recht nehmen RomINGER
und MEYER an, daB3 der héhere Calorienbedarf des Flaschenkindes mit
diesem hoéheren Eiweilumsatz in Beziehung zu bringen ist, welcher ja
eine hohere spezifisch-dynamische Wirkung der Kuhmilch bedeutet (vgl.
iber diese Verhiltnisse in Abschnitt Kraftwechsel Bd. 2, S.222/225).
Dafl der N-Umsatz des Sduglings auch extremen EiweiBangeboten
geniigen kann, so dal er bis zum 50(!)fachen des Wertes beim Brust-
kinde emporgetrieben wird, zeigen die Versuche von FINKELSTEIN und
Jonas (Tabelle 8).

Wie steht es mit der N-Retentton bei Erndhrung mit Kuhmilch ?
Bei Frauenmilcherndhrung sahen wir Retentionswerte, die 38—41%
der Resorption betragen. Bei den iiblichen Kuhmilchgemischen werden
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nur 24—29% der Resorption retiniert, trotzdem liegen die absoluten
N-Retentionswerte iiber 50% hoher als beim Brustkinde. Eine langsame
Wiederausscheidung des retinierten N sahen RoMINGER und MEYER
nur, wenn von Kuhmilch auf eine eiweiBarme Nahrung iibergegangen
wurde. Es ist daher nach den langfristigen Versuchen dieser Autoren kein
Zweifel, daf das Flaschenkind nicht nur einer Hypermineralisation unter-
liegt (vgl. S.128/129), sondern daf es auch dauernd Stickstoff in erhohtem
Mafe thesauriert, wobei sich es sich um sog. Reserveeiweill handeln wird.
Wie grol die Fahigkeit zur Stickstoffretention in dieser Periode der
groBBten Wachstumsintensitét ist, geht ja aus den EiweiBanreicherungs-
versuchen von JoNas und FINKELSTEIN hervor: Gegeniiber den von
diesen Autoren durchgefiihrten extremen EiweiBbelastungen erreicht
die relative N-Retention zeitweise sogar die hohen Werte wie beim Brust-
kinde, und die absolute tigliche Retentionsmenge erklimmt die gewaltige
Hohe von 16,82 g N, das ist mehr als das 30fache des Wertes beim Brust-
kinde!

N-Ansatz und biologische Eiweifwertigkeit bei der Siuglingsernihrung.

Frauenmilch und Kuhmilch. Das ausgezeichnete Gedeihen des Brust-
kindes bei einem an der unteren nach der Theorie zuldssigen Grenze
liegenden Eiweifumsatz spricht, wie wir sahen, fiir eine optimale biolo-
gische Wertigkeit der Frauenmilch. Anscheinend verdankt sie diese
ihrem hohen Gehalt an Lactalbumin, welches mit 2/, an ihrem Gesamt-N-
Gehalt beteiligt ist, dagegen nur mit 1/, in der Kuhmilch. FINKELSTEIN
und LANGSTEIN ermittelten nimlich in ihren auf 8. 30 besprochenen
Versuchen, in dem sie nach Feststellung des minimalen N-Umsatzes der
Sauglingsnahrung wieder Eiweifl zulegten, bis die Harn-N-Ausscheidung
an- zwei aufeinanderfolgenden Tagen konstant war, folgende durch-
schnittliche biologische Wertigkeiten nach K. THOMAS:

Lactalbumin . . . 87 Casein . . . . . 73
Frauenmilch . . . 88 Kubmileh . . . 73

Nach der Natur solcher Versuche kommt es bei diesen Zahlen weniger
auf ihre absolute Héhe, als auf das Verhiltnis der Werte zueinander an,
und dieses zeigt eindeutig, daB das arteigene FrauenmilcheiweiBl eine
noch héhere biologische Wertigkeit besitzt, als das schon so hochwertige
Kuhmilcheiweif}. .

Kuhmilch und Pflanzenmilchen. Aus Versuchen an wachsenden
jungen Ratten von Brook und RONTScH ging schon hervor, daB Soja-
eiweill, wenn es auch das Wachstum ausgezeichnet férdert, hinter Kuh-
milcheiweill biologisch zuriicksteht (S. 619). Tso und CHU ernihrten
nun Sduglinge vergleichsweise mit Sojamilch und Kuhmilch mit folgen-
dem Ergebnis: Obgleich der sog. Resorptionswert bei Sojaeiweil nur
etwa 80% der Einfuhr ausmachte gegeniiber mehr als 90% bei Kuh-
milcheiweil, waren die Retentionswerte in Prozent der Resorption

Brock, Biologische Daten III. 3
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bei Sojamilch nur etwa halb so hoch wie bei Kuhmilch. Mit anderen
Worten: Der auf 8. 26 besprochene Ansatzkoeffizient TERROINEs ist bei
Sojabohnenmilch erheblich niedriger als bei Kuhmilch. Trotzdem ist
es natiirlich moglich, Sduglinge mit Sojaeiweillmilch zu erndhren. Dagegen
sind andere pflanzliche Eiweile, wie z. B. das der Mandelmilch, biolo-
gisch so minderwertig, daB ihre Propagierung fiir die Séuglingserndhrung
geradezu eine Gefahr bedeutet. [Ansatzwert im Rattenversuch !/, von
dem der Kuhmilch, knapp !/; von dem der Sojabohnenmilch (Brock
und RoONTSCH)!].

Eine besondere Besprechung erfordern die Neugeborenenperiode sowie
die Verhéltnisse bei den Friihgeborenen.

Der N-Stoffwechsel in der Neugeborenenperiode.

Die Natur hat es so weise eingerichtet, daBl dem in den ersten Tagen
noch trinkschwachen Neugeborenen eine in bezug auf die Ansatzstoffe
Eiweil und Mineralien konzentriertere Nahrung, ndmlich die Erstmilch

oder das Colostrum zur Ver-
Tabelle 9. fiigung steht, welche etwa erst
N-Stoffwechsel der Neugeborenen bei im Laufe einer Woche die Be-

Kolostral ah . (Nach BIRkK. . . .
olostralernihrung. (Nach Bixk.) schaffenheit reifer Frauenmilch

Lebens-| Ein- | a1 gt Bilanz annimmt (vgl. Kapitel ,.Ernah-
tag nahme . . . .
rung*‘). Soist eseigentlich nicht
Versuch I. verwunderlich, daf Neugebo-
1 — ] 0,070 — —0,070 rene, welche von vornherein mit
2 | 0418 | 0,336 — 40,082  abgespritzter reifer Ammen-
Z 8’233 8’22(2; - + 0’;9:; milch ernihrt werden, trotz die-
’ ’ 0,524 +0,38 ser Erleichterung der Nahrungs-
5 1,045 | 0,357 + 0,383 . .
aufnahme noch negative N-Bi-
Versuch I1. lanzen aufweisen, Friihgeburten
1 — — — — sogar noch nach 8 Tagen (LaNG-
§ 0%3 8,igg 00~04 —0,109 SsTEIN und NIEMANN, BIRK).
, s 8 -+0,100 . -
1 0231 | 0174 | 0,029 | +0.028 Anders Dbei ) der natiirlichen
5 | 0,768 | 0,592 | 0,010 | +0166 Iolostralerndhrung nach von
6 | 0,536 | 0255 | 0,108 | 10,173 Birk durchgefiihrten Stoff-
7 0,580 | 0,222 | 0,169 | 40,189 wechselversuchen.
8 0,752 | 0,315 | 0,056 +0,381 Bei diesen wurde, wihrend die

Neugeborenen an der einen Brust
tranken, jeweils die andere Brust kiinstlich entleert und diese Milch zur Analyse
verwendet. Die Stithle wurden logischerweise nur insoweit zur Berechnung der
Ausfuhr herangezogen, als sie nicht mehr aus Meconium bestanden, weil dieses ja
ein Restprodukt der Fetalzeit darstellt (vgl. Bd. 1, S. 212).

In diesen Versuchen war nun die N-Bilanz schon am 2. bzw. 3. Tage
positiv, obgleich die Neugeborenen in der ersten Woche wegen unge-
niigender Fliissigkeitszufuhr in iiblicher Weise an Kérpergewicht ab-
nahmen.
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Der N-Stoffwechsel bei Frithgeburten.
Dieser sei auf Grund langfristiger Stoffwechselversuche von JoHN
hier kurz besprochen. Vgl. nachstehende Tabelle:

Tabelle 10. N-Stoffwechsel von natiirlich gendhrten Frithgeburten.
(Nach JomN.)

%’z‘;xzf{ Lebens- s&?ﬁé- Einfuhr Ausfuhr Reten- in %if)?gllglflij{‘
alter dauer 7 .. | tion "Resorp-| 1
g (Tage) g Faeces | Urin tion \ Einfuhr
1700 1 Monat 10 0,78 0,097 0,17 0,52 76 } 66
1100 1 Monat 10 0,49 0,11 0,12 0,26 68 | 53
1100 2 Monat — 1,941 | 0,080 0,55 1,30 70 | 66

Aus diesen Versuchen geht folgendes hervor: 1. Die EiweiBausniitzung
ist eine vorziigliche, wie insbesondere die niedrigen Stuhl-N-Werte bei
der EiweiBzulage beweisen. 2. Der N-Umsatz ist, wenn man seinen Wert
pro Korperkilogramm abschétzt, noch niedriger als bei ausgetragenen
Brustkindern. Dies wiirde mit dem niedrigeren Grundumsatz der Friih-
geburten gut im Einklang stehen (vgl. Bd. 2, 8. 208/209). Es bestatigt
ferner den klinischen Eindruck, dafl diese kleinen Geschiopfe gewisser-
malen nur eine vita minima fiihren und ganz der vegetativen Funktion
des Wachsens hingegeben sind. 3. Die Retention ist ndmlich eine noch
hervorragendere, als bei den ausgetragenen Brustkindern, und erreicht
auf die ,,Resorption‘“ bezogen, den phantastischen Wert von iiber 70% !
Besonders verdient hervorgehoben zu werden, dal diese Fihigkeit zur
N-Retention auch aphysiologisch hohen EiweiBangeboten gewachsen
ist, wie sich bei der Anreicherung der Frauenmilch mit 3% Lactana-
eiweil} zeigt.

Das spiilere Kindesalter.

Der minimale (endogene) Eiweifumsatz.

Bei 9 Kindern zwischen 10—12 Jahren hat WaaNER folgende Werte
fir den minimalen N-Umsatz erhalten:

Tagliche Harn-N-Ausscheidung bei N-freier Kost (g/Korperkilogramm).
0,0527
0,0478
0,0705
0,0613
0,0584
0,0558
0,0630
0,0666
0,0402

Durchschn. 0,0599
Dazu taglich Kot-N-Ausfuhr (g/kg) 0,018
1 Anreicherung der Frauenmilch mit 3% Lactanaeiweill.
g%
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Auch dieser Harn-N-Wert zeigt wieder, daB der minimale N-Umsatz
eine Funktion des Grundumsatzes ist, denn sein Verhiltnis zum Er-
wachsenenwert von 0,038 entspricht wieder ziemlich genau dem Ver-
héltnis der zugehérigen aufs Kérperkilogramm bezogenen Grundumsatz-
werte, ndmlich 35 : 24.

Der praktische Eiweifibedarf im Wachstumsalter
jenseits der Sduglingsperiode.

Uber diesen Gegenstand sind sehr viele Untersuchungen angestellt
worden, ohne daB eine Ubereinstimmung erzielt worden wire. In folgen-
dem soll deshalb einmal — anders wie bisher — nicht von Beobachtungen
und Stoffwechselversuchen an so oder so ernihrten Kindern ausgegangen
werden, sondern es wird gefragt, welches EiweiBangebot aus unseren
Einsichten in den N-Stoffwechsel als Forderung abzuleiten ist! .

Aus den fiir das Sduglingsalter sowie fiir 10—12jdhrige Kinder er-
mittelten minimalen N-Umsatzwerten lassen sich diese, als eine Funktion
des Grundumsatzes, fiir das iibrige Kindesalter berechnen. Danach fillt
dieser Wert vom 3. bis zum 14. Lebensjahre allmahlich von 0,086 auf
0,052 ¢ Harn-N/kg.

Nach den Ausfilhrungen iiber den praktischen EiweiBibedarf des
Erwachsenen (8. 29) geniigt der Eiweiumsatz reichlich allen Anforde-
rungen, wenn er das Dreifache des Minimumwertes ausmacht, was beim

Erwachsenen der Fall ist bei einer Zufuhr

Tabelle 11. Eiweilbedarf im  yon 60 g zur Hilfte hochwertigem, ani-
VY::C%S%Z;?:;];;{ malischen, Eiwei}. Wenn man jeweils

i /¢ dieses Wertes als Zufuhr nimmt, ist

Lobens | eN/ke |gEiweigkg amit schon einer ungiinstigen ,,Resorp-
(Jahre) tion (von 85%) Rechnung getragen.
Bleibt noch der Ansatzbedarf. Aus
2 8’2?)(2) i’gg den bekannten Tabellen — so derjenigen
5 0:290 1:81 von PIRQUET-KORNFELD, Bd. 1, 8.24/25 —
6 0,273 1,70 lifit sich die durchschnittliche téigliche
7 0,260 1,63 Gewichtszunahme fiir jedes kindliche
8 0,254 1,59 Lebensalter ohne weiteres berechnen. Der
9 0 0248 1,55 Eiweillgehalt dieses Ansatzes betrigt,
10 1 0,224 1,39 . .
11 | 0225 1.41 hochgerechnet, 15%. Danach liBt sich
12 0,225 1,41 dann der tigliche Bedarf an Eiweill bzw.
13 0,214 1,34 Stickstoff fiir das Wachstum ausrechnen.
14 0,214 1,34 Dieserist erstaunlich gering und schwankt

zwischen dem 3. und - 14. Lebensjahr

zwischen 0,0053 und 0,0092 g N/Koérperkilogramm. Wegen des unregel-

méBig verlaufenden Wachstums wird dieser Wert wieder verdreifacht.

Zieht man nun beide Posten, den fiir die Erhaltung (Umsatz) und

den firs Wachstum, zusammen, so ergeben sich fiir den EiweiBbedarf
im Wachstumsalter die Werte der Tabelle 11.
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Diese Werte decken sich interessanterweise fast ganz mit denen,
welche SIEGERT 1906 fiir den EiweiBbedarf des Kindes ableitete, denn
seine Zahlen gingen in der entsprechenden Altersspanne von 2,00—1,10 g
Eiwei/Korperkilogramm. 1907 teilte SIEGERT dann auch entsprechende
Stoffwechselversuche mit: Kinder von 4!/,—14 Jahren erhielten taglich
1,89—1,28, zur Hilfte animalisches, Eiweill tdglich pro Koérperkilo-
gramm. Dabei schwankte der durchschnittliche tégliche N-Ansatz/kg
zwischen 0,033—0,067 g N, was nach der oben angestellten Berechnung
etwa das Tfache des durchschnittlichen normalen Wachstumsbedarfes
darstellt, auf jeden Fall also reichlich genug ist.

Gewill ist nach den vorliegenden Stoffwechseluntersuchungen kein
Zweifel, daB sich, ebenso wie beim Séugling, auch im spéteren Kindes-
alter durch reichliche EiweiBzufuhr die N-Retention, zum mindesten vor-
iibergehend, iiber den tatsdchlichen Bedarf
hinaus steigern 14Bt, wie z. B. aus neben- Tabelle 12. N-Retention der-
stehender Tabelle nach DanieLs, Hurron, selben Kinder bei steigen-
Kx~orr, WrieaT, EVERsON und SCOULER dem EiweiBangebot.

hervorgeht. N-Zufuhr N-Retention
Man darf nur aus solchen Beobach- g/kg &/kg
tungen keine falschen Schliisse ableiten, 0,26 0,010
wie es die Autoren tun, wenn sie aus 0,30 0,031
dem Wiederabsinken der Retentionszahlen 0,31 0,041
bei Steigerung der N-Zufuhr iiber, 0,59 g 0,35—0,39 0,063
N/kg hinaus folgern, daB8 mehr also nicht g’ﬁ’g g’ggg
gegeben zu werden ,,brauche*, und daB 0.50—0,54 0,101
also etwa 0,57 g N (= 3,5 g Eiweil!) pro 0,55—0,59 0,121
Korperkilogramm gegeben werden ,,soll- 0,60—0,64 0,112
ten‘‘. Denn mit dem tatsichlichen Bedarf 0,65—0,69 0,114

haben diese Zahlen ja gar nichts zu tun,
zeigen vielmehr nur die Anpassungsfihigkeit des kindlichen Orgamsmus
und seine Fihigkeit zur Thesaurierung.

Es ist zuzugeben, daf bei frei gewihlter Kost die EiweiBzufuhr im all-
gemeinen héher liegt, als den Werten der Tabelle 11 entspricht. Dies kann
z. B. einer guten Zusammenstellung von ELLEN AHLQVIST entnommen
werden. Danach enthielten die untersuchten Kostformen vom 2. bis
10. Lebensjahr etwa 3,4—2,4 g Eiweill pro Koérperkilogramm, also etwa
75% mehr, als von mir als Bedarf errechnet. Es ist sogar anzunehmen,
daB eine EiweiBzufuhr in dieser Hohe den Kindern keineswegs schidlich
ist. Eine vollig offene Frage ist jedoch, ob sie etwa einen besonderen
Nutzen bedeutet. Und auf alle Fille hat die Wissenschaft doch die
Aufgabe, der Volkswirtschaft Auskunft dariiber zu geben, mit welcher
EiweiBzufuhr ein Kind gut auskommen kann, und dies sollen die von mir
berechneten Werte besagen, wobei in Rechnung gesetzt ist, dall 50% des
EiweiBl hochwertiger, also animalischer Natur sind. Durch %/, 1 Kuhmilch
ist dieser ‘Anteil iibrigens meist schon ganz oder iiberwiegend gedeckt.
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Auch RoMiNGER gibt iibrigens fiir den praktischen Eiweilbedarf
im Kindesalter ziemlich niedrige Werte an, nimlich 2,5—2,0 g Eiweil3
vom 3.—6. und 2,0—1,8 g Eiweil vom 7.—14. Lebensjahr (auch berech-
net aufs Korperkilogramm). Untergewichtigen Kindern, welche an
Korpergewicht aufholen sollen, mag man und soll man mehr geben.
Solche Kinder haben nach den Untersuchungen von Wawc, Hawks
und HaYs ja sicher auch eine erhéhte Retentionsbereitschaft.
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B. Der Kohlehydratstoffwechsel.

Von Hans KNauger-Bonn.

I. Physiologisch-Chemisches.
1. Die Baustoffe.
a) Allgemeine Chemie der Kohlehydrate.

Kohlehydrate stellen wie fiir jeden tierischen Organismus, so auch fir den
menschlichen eine besonders leicht angreifbare und verfiigungsbereite Energie-
quelle dar. Die Stapelungsform im tierischen Organismus ist das Glykogen. Der
im Blut vorhandene Traubenzucker diirfte die Transportform darstellen.

Will man sich ein Bild iiber die Auf- und Abbauvorginge der Kohlehydrate
im menschlichen Organismus verschaffen, dann ist es zweckmifig, ganz kurz auf
die Chemie der Kohlehydrate iiberhaupt einzugehen.

Kohlehydrate (K.H.) sind Stoffe, die aus Kohlenstoff, Wasserstoff und Sauer-
stoff im Verhiltnis 1:2:1 zusammengesetzt sind — C(H,0),. Es gibt sehr viele
Stoffe mit dieser gleichen Zusammensetzung und verschiedenartigsten Eigen-
schaften. Man kann die K.H. am besten als primiare Oxydationsprodukte mehr-
wertiger Alkohole ansprechen. Je nachdem, ob die Oxydation an der priméren
oder sekundaren Alkoholgruppe erfolgt ist, spricht man von Aldosen oder Ketosen.

Aldosetyp Ketosetyp
CH,0H
o’ P
| \H C=0
(CHOH), I
f (CHOH),
CH,0H
CH,0H

Je nach der Zahl der C-Atome spricht man von Diosen, Triosen, Tetrosen,
Pentosen und Hexosen. Nur einige von den zahlreichen vorkommenden bzw.
denkbaren Formen haben praktische Bedeutung fiir den menschlichen Stoffwechsel.

Diejenigen K.H., die durch Behandlung mit Sauren nicht in einfachere, gleich-
artig gebaute Korper iibergefiihrt werden kénnen, heiflen Monosaccharide oder
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einfache Zucker. Entstehen bei der Behandlung mit Séuren 2, 3 oder 4 Mono-
saccharide, so spricht man von Di-, Tri- oder Tetrasacchariden, bezeichnet diese
Korper auch als Oligosaccharide. Entstehen bei der entsprechenden Behandlung
zahlreiche Monosaccharide, dann handelt es sich um Polysaccharide.

K.H., die ein C-Atom besitzen, das an seinen 4 Valenzen mit 4 verschiedenen
Substanzen abgesittigt, d. h. asymmetrisch ist, haben die Fahigkeit, die Ebene
des polarisierten Lichtes zu drehen, sind also optisch aktiv. Sind gleiche Mengen
der optischen Antipoden (d- und 1-Form) vorhanden, dann hebt sich die Wirkung
auf, es entsteht die optisch inaktive Racemform.

Durch milde Oxydation lassen sich sowohl die Aldehyd- als auch die endstéindige
Alkoholgruppe eines K.H. zu Siuregruppen oxydieren. Bei stérkerer Oxydation,
die im menschlichen Korper wohl nicht vorkommt, entstehen verschiedene Zerfalls-
produkte von zum Teil noch unbekannter chemischer Natur. Bei Behandlung
mit schwachen Alkalilésungen kommt es zu einer Umlagerung stereo-isomerer
Zucker, die sich bei den Aldosen zwischen der Aldehyd- und der benachbarten
Alkoholgruppe, bei den Ketosen zwischen der primdren Alkohol- und der Keto-
gruppe abspielt. Durch stirkere Alkalien kommt es zum Zerfall der Molekiile,
hierbei entstehen groBe Mengen von Milchsiure (Weiteres bei LEHNARTZ und
LicaTwWITZ).

b) Monosaccharide.

Die 2- und 4-wertigen Zucker kommen in der Natur nicht vor, sind des-
halb fiir uns bedeutungslos. Die 3-wertigen Zucker — d- und 1-Glycerinaldehyd
und Dioxyaceton — kommen im Organismus nicht in freier Form vor, spielen
jedoch als Phosphorséureester eine wichtige Rolle im intermedidren Stoffwechsel
der Muskulatur. Penfosen kommen besonders in Friichten vor und sind auch fir
den menschlichen Organismus als Bausteine der Nucleotide und Nucleoside be-
deutungsvoll.

Von den 16 moglichen, verschiedenen, stereo-isomeren Aldo-Hexosen sind
bisher 14 im Laboratorium synthetisch dargestellt worden. Nur 3 von ihnen kommen
jedoch in der Natur vor: d-Glucose, d-Mannose und d-Galactose. Am wichtigsten
hiervon ist der Traubenzucker, auch Glucose oder Dextrose genannt. Er kommt
in zahlreichen Friichten und im tierischen Organismus vor und ist ein lebens-
notwendiger Bestandteil des menschlichen Kérpers. Er wird durch Hefe unter
Bildung von Alkohol oder organischen Siuren (Essig-, Milch-, Buttersdure) ge-
spalten. Dieser Spaltungsvorgang, der ohne Beteiligung von Sauerstoff — also
anaerob — ablauft, wird als Géarung bezeichnet. Durch Oxydation der priméren
Alkoholgruppe entsteht Glucuronssure, die auch im menschlichen Organismus
im Blut und im Harn vorkommt.

Von besonderem Interesse fiir den Kinderarzt ist auch die d-Galactose, die
im Tier- und Pflanzenreich in zahlreichen Derivaten vorkommt. Sie wird in der
tierischen Milchdriise wahrscheinlich aus Glucose gebildet, wo sie mit Glucose zum
Disaccharid Milchzucker vereinigt wird. Die Galactose ist als Bestandteil der Cere-
broside unentbehrlich fiir das Zentralnervensystem, in Verbindung mit Glucosamin
ein Bestandteil fast simtlicher EiweiBkorper.

d-Mannose ist ein pflanzliches Produkt, das aber als Baustein vieler EiweiB3-
kérper auch im menschlichen Organismus nachgewiesen wurde.

Der linksdrehende Fruchtzucker, Fructose oder Liivulose, wird im Pflanzen-
reich in verschiedenen Bildungsformen angetroffen. Vom Korper aufgenommen
wird er als Rohkr- oder Riibenzucker, der aus Fructose und Glucose besteht. Er soll
auch gelegentlich im tierischen Organismus in freier Form vorkommen, bei schweren
Fallen von Diabetes findet man ihn neben Glucose.
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Aminozucker entstehen im Organismus aus Kohlehydraten dadurch, da die
der Aldehydgruppe benachbarte Hydroxylgruppe durch eine Aminogruppe ersetzt
ist. Von Bedeutung sind fiir den Organismus das Chitosamin (Amino-Mannose)
und das Chondrosamin (Aminogalactose), die als Bausteine bestimmter EiweiB-
kérper vorkommen.

Besondere Bedeutung besitzen die Phosphorsiureester der Zucker. Durch Ver-
esterung von Zucker mit o-Phosphorsiure entsteht eine Gruppe von Verbindungen,
die in freier Form oder im Verband gréBerer Molekiile als chemische Bausteire
des Korpers fungieren oder beim Abbau von K.H. als Ubergangsstufen auftreten.
Schon in der Darmwand und besonders in der Muskulatur entstehen beim Zucker-
abbau Phosphorsiureester. Am bekanntesten ist das Lactacidogen von EMBDEN,
eine Cg-phosphorylierte Monophosphorsiure bzw. eine Hexose-Monophosphorséure.
Es kommt sowohl die Aldo- wie die Ketoform dieses Esters vor. Aber auch Triose-
und Pentose-Phosphorsiuren sind im menschlichen Kérper festgestellt worden.

¢) Disaccharide.

Treten 2 Monosaccharide unter Wasseraustritt zusammen, dann bilden sich
Disaccharide (C,,H,,0,;). Es verbindet sich hierbei die Aldehydgruppe des einen
Monosaccharids mit einer Hydroxylgruppe eines anderen, es entstehen also Glucoside.
Je nachdem, ob sich die beiden Acetalhydroxyle unter H,0-Austritt vereinigen,
oder nur ein Acetalhydroxyl mit einem der alkoholischen Hydroxyle des zweiten
Zuckers zusammentritt, entstehen verschiedenartige Zucker. Die Doppelzucker
mit noch einem freien Acetalhydroxy! geben positive Reduktionsproben und bilden
Osazone, die Zucker ohne freies Acetalhydroxyl geben diese Reaktionen nicht.

Nur einige Zucker haben fiir den Saugling und den Menschen iiberhaupt prak-
tische Bedeutung. Aus 2 Molekiilen Glucose kann entstehen:

o) Die Maltose oder der Malzzucker, ein Glucose-d-Glucosid. Sie reduziert
FenLINGsche Losung, bildet ein Osazon und wird durch Hefe vergoren. Im Kérper
wird sie durch das Ferment Maltase gespalten und entsteht beim fermentativen
Abbau des Glykogens als Zwischenprodukt. Auch im Darm bildet sich bei fer-
mentativer Spaltung der Polysaccharide Maltose.

p) Die Zellobiose, ein Glucose-f-Glucosid, die beim unvollstindigen Abbau
der Cellulose gebildet wird, reduziert, bildet Osazone, wird aber durch Hefe nicht
vergoren. Sie ist fiir das Kind bedeutungslos.

7) Entsteht durch den Zusammentritt von 1 Molekiil Glucose und 1 Molekiil
Galactose die Laetose oder der Milchzucker, ein Glucose-#-Galactosid. Dieser fiir
den Sdugling so wichtige Zucker wird bekanntlich in der Milchdriise gebildet.
Ob hierbei in der Driise eine sterische oder — wie v. WENDT annimmt — sogar
eine strukturelle Umlagerung stattfindet, ist noch nicht geklirt. ROHMANN nahm
die Mitwirkung spezifischer Fermente an. Man hat zwei isomere Galactosen, die
Gynolactose und die Allolactose gefunden, deren Struktur noch nicht feststeht.
Die Lactose reduziert, bildet Osazone und wird durch das Ferment Lactase ge-
spalten.

0) Die Saccharose oder der Rohr- bzw. Riibenzucker entsteht aus d-Glucose und
p-Fructose in der Pflanze. Er ist ein d-Glucosido-f-Fructosid. Dieser Zucker
reduziert nicht, bildet kein Osazon, wird aber von Hefe vergoren, wenn er vorher
fermentativ in Glucose und Fructose gespalten wird. Dieses Ferment Invertin,
Invertase, Saccharase kommt auch im Darm vor und spaltet den Nahrungszucker.
Rohrzucker dreht die Ebene des polarisierten Lichtes nach rechts, das bei seiner
Aufspaltung entstehende Gemisch aus Glucose und Fructose wegen der hoheren
entgegengerichteten spezifischen Drehung der Fructose nach links. Dieser Vor-
gang wird als Inversion, der Zucker deshalb als Invertzucker bezeichnet.
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d) Polysaccharide.

Durch Verbindung zahlreicher Monosaccharide entstehen Polysaccharide. Sie
dienen dem tierischen und pflanzlichen Organismus als Geriist- oder Reserve-
substanzen. Die Geriistsubstanz des pflanzlichen Organismus ist die Cellulose.
Reservesubstanzen des pflanzlichen und tierischen Organismus sind Stirke, Gly-
kogen und Inulin. Polysaccharide sind nicht mehr im iiblichen Sinne krystallinisch
und schmecken nicht siiff. Thre chemische Formel ist (CgH,;O5)y.

Stirke wird in den griinen Blittern unter Mitwirkung von Chlorophyll aus
Kohlensiure und Wasser gebildet. Aus dem Stdrkekorn konnen 2 verschiedene
Stiarkefraktionen gewonnen werden — Amylose und Amylopektin. Amylose liegt
im Inneren des Kernes, Amylopektin ist die Umhiillungssubstanz. Amylose 19st
sich ohne Fallungserscheinungen in Wasser auf und bildet nicht den typischen
Starkekleister; es gibt mit Jod Blaufirbung. Amylopektin quillt in Wasser und
bildet beim Erwarmen Kleister, der beim Stehen gelatiniert; mit Jod gibt es
Violett- oder Braunfirbung. Amylopektin enthilt Phosphorsdure in esterartiger
Bindung; der P-Gehalt betragt 0,075%. Bei Hydrolyse durch Saure oder auf-
einanderfolgende Wirkung von Amylase und Maltase wird Stirke quantitativ in
Glucose aufgespalten. Durch Amylase allein erfolgt die Spaltung bis Maltose. Zahl-
reiche Kindermehle und Nihrzucker sind fermentativ teilweise aufgeschlossene Starke.

Auf dem Wege von Starke zur Maltose werden verschiedene Zwischenstufen
durchlaufen, die Dextrine, die auch bei Einwirkung von Siuren auf Stirke gebildet
werden. Thre Molekulargrofle ist verschieden, die Dextrine geben bereits positive
Reduktionsproben. Je nach dem Verhalten gegeniiber Jodlésungen unterscheidet
man bei dem Abbau der Stirke — Amylodextrine (blau), Erythrodextrine (rot)
und Achroodextrine (farblos). Der weitere Abbau erfolgt iiber Maltose zur Glucose.

Die fiir den menschlichen Organismus wichtigste Stirke ist das Glykogen.
AuBer im tierischen Organismus kommt es auch in der Hefe vor. Es stellt die
Speicherungsform, ein Reservekohlehydrat, dar. Im tierischen Organismus ist es
nahezu in allen Zellen vorhanden. Besonders reichlich findet es sich jedoch in
der Leber und der Muskulatur, neuerdings ist es auch im Fetigewebe in groBen
Mengen nachgewiesen worden. Durch Mastung mit K.H. gelingt es, bei Tieren
den Glykogengehalt der Leber auf sehr hohe Werte zu treiben — bis zu 20% des
Gesamtgewichtes der Leber beim Hund. Aber auch beim Menschen sind je nach
Ernihrung bzw. Stoffwechsellage hohe Werte gefunden worden. Die hochsten
beim Menschen bisher festgestellten Mengen fanden sich in der Leber von Patienten
mit Glykogenspeicherkrankheit (bis zu 47% des Gesamtgewichtes der Leber,
nach UNSHELM).

Bei Hydrolyse verhiilt sich das Glykogen genau wie die Stirke; durch Amylase
wird es zur Maltose, durch Saure zu d-Glucose abgebaut. Glykogen farbt sich
mit Jod braun, quillt in Wasser und bildet hier eine opalescierende kolloidale
Losung. Es enthilt Phosphorsiure in hoherer Konzentration als Stirke. Auch
beim Glykogen findet man 2 Fraktionen; beide sind jedoch im Gegensatz zur
Ptlanzenstirke phosphorhaltig. Glykogen und Amylopektin sind chemisch sehr
nahe verwandt, vielleicht sogar identisch (v. KLINKENBERG). Glykogen stellt
eine a-Stirke dar.

Ob gewisse Darmbakterien des Menschen die Féhigkeit besitzen, Cellulose
teilweise zu spalten, ist noch nicht einwandfrei entschieden. Die cellulosespaltenden
Fermente Zellulase und Zellobiase kommen im tierischen Organismus nicht vor. Von
den ibrigen Polysacchariden seien nur noch das Inulin und der Agar-Agar er-
wihnt, Inulin, ein Polysaccharid aus Fructose, kommt in gewissen Pflanzenknollen
vor. Agar-Agar, ein Polysaccharid aus Galactose wurde neuerdings von SCHEER warm
fiir die Behandlung dyspeptischer Storungen des Sauglings empfohlen. Sonstige
Polysaccharide sind fiir den Menschen, besonders den Saugling, bedeutungslos.
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2. Der Kohlehydratabbau.

Die Erkenntnisse iiber den heute noch keineswegs vollig geklirten intermediiren
Kohlehydratab- und -aufbau sind fast ausschlieBllich im Tierexperiment gewonnen
worden. Wir miissen bei dem Abbau eine anaerobe bzw. anoxybiotische und eine
aerobe bzw. oxybiotische Phase auseinanderhalten.

a) Der anaerobe Abbau.

Als wichtigstes Endprodukt entsteht beim anaeroben Abbau die Milchsiure.
Schon LAQUER hatte festgestellt, daB im phosphatgepufferten Muskelbrei die Starke
der Milchsaurebildung aus Glykogen der aus Dextrose weit iiberlegen ist. Man
hat den Eindruck gewonnen, als ob Dextrose, um abbaufihig zu werden, im
Kérper zunichst in Glykogen iibergeht. Aus dem Glykogen entsteht iiber bisher
noch unbekannte Zwischenstufen (Maltose ?) eine aktive Form der Dextrose, die
durch Veresterung mit 1 oder 2 Molekiilen H,PO, in eine Hexose-Diphosphorsiure
iibergeht. Nach den Untersuchungen von EMBDEN, DEUTICKE und KRAFFT sowie
EMBDEN und ZmMMERMANN konnte diese Synthese folgendermafBen stattfinden:

entweder 1 Mol Hexose + 1 Mol H,PO, = Hexosemonophosphorséure;

aus 1 Molekiil Hexose-Monophosphorsdure 4+ 1 Mol H,PO, entsteht Hexose-
Diphosphorsiure,

oder es entsteht direkt aus 1 Mol Hexose + 2 Mol H,PO, -+ Hexosediphosphor-
séure.

In der frischen Muskulatur findet sich nach den eben genannten Autoren
ausschlieBlich Hexosemonophosphorsidure, die von EMBDEN als die nichste im
Muskel vorgebildete Vorstufe der Milchsidure deshalb ,,Lactacidogen‘ genannt wurde.
Hexosediphosphorsiure ist wohl deshalb nicht im Muskel nachzuweisen, weil sie
viel leichter als die Hexosemonophosphorsiure abgebaut wird. Der weitere Abbau
einer Hexosediphosphorsidure wiirde nach EmBDEN und Mitarbeitern folgender-
maBen verlaufen (Phase 1):

0 0
CH,—0—PZOH CH,—0—PLOH

NOH | “OH
(IJ=O C=0 = Dioxyacetonphosphorsiure
EHOH ([}H20H
HOH 0
! o<
HOH | \H
) CHOH = Glycerinaldehydphosphorsiure
(JJHz— 0—PZ0H 0 Y
NOH C(H,—0—PZ£OH
Fructose- \OH
diphosphorsiure

Durch Dismutation nach Art der CaANN1zzaroschen Umlagerung konnten diese
beiden Triosephosphorsiuren umgewandelt werden in 1 Mol. Glycerinphosphorsiure
und 1 Mol. Phosphoglycerinsiure (Phase 2):

0 0 0 0
CH2—O——P<OH CH,—0—PZ0H CH,~0—P{OH  CH,—0—PLOH
| OH | NOH + H,0 | OH | 0H
(!120 + C‘HOH = CHOH + CHOH

,0 |
CH,0H c &Hon COOH
N\H
Dioxyaceton- Glycerinaldehyd- Glycerin- Phospho-

phosphorsiure phosphorsédure phosphorsiure glycerinsiure
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Hierbei koénnte «- oder f#-Glycerinphosphorsiure entstehen, je nachdem, ob
die Hexosediphosphorsiure Ketose- oder Aldosecharakter hat.

Die Phosphoglycerinsaure wird entweder auf dem Wege iiber Phosphobrenz-
traubensdure oder direkt in Brenztraubensiure + H,PO, gespalten:

01+12—0—P{8£1I CH,
Giow O beo mypo,
toon toon

Phosphoglycerinsdure  Brenztraubensdure

Aus Brenztraubensiure + Glycerinphosphorsiure erfolgt reduktive Umwand-
lung der Brenztraubensdure in Milchséure auf Kosten oxydativer Triosephosphor-
sdurebildung aus Glycerinphosphorsiure:

0 0
CH,  CH,~0—P{OH CH, CHz-o—P%OH
é OH é OH
=0 + CHOH = CHOH + CHOH
| O
boon éHon boor ¢
\H
Brenztrauben- Glycerin- Milch-  Glycerinaldehyd bzw.
séure phosphorséure sdure Triosephosphorsiure

Folgendes Schema nach EMBDEN, das von LEENARTZ modifiziert wurde, 1a8t
die einzelnen Phasen des Aubbaues iibersichtlich erkennen:

Glykogen
(Zwischenstufen) Maltose ?
(Reaktionsform dei Glucose) + H,PO,
Hexosemonophosphorsaure

Hexosediphosphorsiure

Glycerinaldehydphosphorsiure + Dioxyacetonphosphorsiiure

.
— ~
Phosphoglycerinsiure ~+ Glycerinphosphorsiure

|

! |
Brenztraubensaure (+ H,PO,) + Hy~——

) /\\}

Milchséure Glycerinaldehydphosphorséure.

Phosphobrenztraubensiure

Einen etwas anderen Ablauf des Kohlehydratabbaues im Organismus nimmt
MEYERHOF an (weiteres bei LEHNARTZ).
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b) Der aerobe Abbau.

Nachdem der anaerobe Abbau bis zu Milchsdure gegangen ist, erfolgt die Auf-
spaltung von der Brenztraubensiure ab wohl oxydativ. Nur ein Teil der Milchsaure
und Brenztraubensaure wird auf oxydativem Wege zu CO, und H,0 verwandelt.
Das nachstehende Schema zeigt die Moglichkeiten des Aubbaues:

Milchsaure

Brenztraubensédure

!

Y
Aldol <————~——— Acetaldehyd ———————> Essigsiure
' |

p-Oxybuttersiure Essigséure Oxalsiure

v ¥

Acetessigsiure Bernsteinsaure C0,+H,0

¥

Essigsaure Aceton Fumarséure
o ¥
Apfelsdure

Oxalessigsdure

Brenztraubensaure + CO,

4
Acetaldehyd + CO,

Nach dem Oxydationsquotienten der Milchsiure (MEYERHOF)

verschwundene

Milchsdure = 3—6.
verbrannte

wird nur etwa 1/, bis !/; der Milchséure verbrannt, 2/, bis 5/; werden wieder zu K.H.
resynthetisiert. Der Korper geht also sehr sparsam mit dem K.H. um. Nach den
neuesten Arbeiten von DEUTICKE, der auch im Herzmuskel eine — wenn auch
geringgradigere — Fahigkeit des Kohlehydratabbaues, dhnlich wie im Skeletmuskel,
feststellen konnte, spielt die Brenztraubensiure bei dem Abbau in anderen Organen
eine wesentlich groBere Rolle als die Milchsdure. Ein nicht unwesentlicher Teil
von Brenztraubensiure verschwindet z. B. im Leberbrei, ohne in Milchséure iiber-
zugehen, teils oxydativ, teils auf vorerst unbekanntem Wege. Es wire demnach
moglich, dafl der Abbau in einzelnen Organen verschieden abliuft. Wir sehen
also, daB das ganze Problem des intermediiren Kohlehydratauf- und -abbaues
sich noch in vélligem Fluf befindet.

Fiir die moderne Fermentchemie, soweit sie den intermedisren Kohlehydrat-
abbau betrifft, mufl auf das Buch von LEHNARTZ verwiesen werden.

IL. Der Stoffwechsel der K.H. im Organismus.

Im 1. Band wurde die Verdauung und Resorption der K.H. im Darm
besprochen. Die dort resorbierten Monosaccharide werden wahrschein-
lich so wie sie vom Darm aufgenommen werden, d. h. als Glucose, Ga-
lactose oder Fructose durch die Pfortader der Leber zugefiihrt. Im all-
gemeinen Kreislauf, also im Blut, das die Leber bereits passiert hat,
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findet man unter normalen Ernihrungsbedingungen lediglich Trauben-
zucker. Das Pfortaderblut enthilt wihrend der Resorption bis zu 0,4%
Glucose. Im iibrigen Blut schwankt der Blutzuckerwert beim Erwach-
senen zwischen 0,08—0,12%. Die Erythrocyten enthalten etwa die
gleiche Menge Glucose wie das Plasma, von einigen Untersuchern wurden
in den Erythrocyten nur etwa 80% des Traubenzuckergehaltes des
Plasmas festgestellt. Nach EpELMANN und SINGER soll jedoch die Ver-
teilung des Zuckers auf Erythrocyten und Plasma abhingig von dem
Verhiltnis der Adrenalin- zur Insulinwirkung sein. Es sei zunichst auf
die Besonderheiten der Blutzuckerwerte im Sduglings- und Kindesalter
und deren Abhingigkeit von der Ernahrung eingegangen.

1. Der Blutzucker.

Der Blutzuckerwert eines Menschen ist abhingig von dem Zucker-
bestand der Gewebe und den mit der Nahrung zugefithrten K.H. Ein
Teil des mit der Nahrung aufgenommenen Zuckers entgeht der Fixierung
in der Leber und fithrt so zu einer, wenn auch nur voribergehenden
Erhéhung des peripheren Blutzuckerwertes. In erster Linie diirfte aber
der Blutzucker durch die bei der Glykogenmobilisierung der Leber frei-
werdenden Traubenzuckermengen zu erkliren sein. Zunichst wire die
Frage zu diskutieren, wann man am zweckmiBigsten die Hohe des
Blutzuckerspiegels bestimmt. Der sog. Morgen-Niichtern-Blutzucker wird
von manchen Autoren beim Kind nicht als der normale Blutzuckerwert
sondern bereits als ein Hungerwert angesprochen. Bisher wurde ange-
nommen, daf8 der Niichternblutzucker bei den einzelnen Menschen in
bestimmtem Alter ziemlich konstant ist. ScHLoMEKA und Mitarbeiter
haben jedoch gezeigt, daB auch beim véllig gesunden Menschen recht
erhebliche Schwankungen vorkommen; hierbei hat sich besonders eine
deutliche Abhingigkeit vom Lebensalter erwiesen. In nachstehender
Tabelle 13 und Abb. 1 sind die Schwankungen des Vormittagblutzuckers
in verschiedenen Lebensaltern nach ScaLOMEA und FRENTZEN verzeichnet.

Tabelle 13.

Alter in Jahren Mittlere Blutzuckerwerte in mg-% um
Bereich Mittel 9 Uhr \ 10 Uhr ‘ 11 Uhr 12 Uhr 13 Uhr

6—10 8 90 87 87 83 85
11—20 15 91 88 86 83 87
21—30 23 91 88 83 83 88
31—40 34 92 89 89 89 93
41—50 44 93 89 87 86 91
51—60 56 94 90 89 87 90
61—70 64 99 94 9 93 98
71—85 | 77 104 102 101 100 103
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Es geht aus dieser Tabelle hervor, daB mit zunehmendem Alter die
Blutzuckerkurve immer stabiler wird, und daB gerade beim jugend-
lichen Organismus Spontanschwankungen besonders héufig anzutreffen
sind. Welche Werte soll man nun als den reellen Niichternblutzucker
ansprechen? Man bevorzugt im Siuglings- und Kindesalter im all-

179 | — gemeinen die Zeit 4 Stunden nach der
k| 1 5 -c0omre | w-gosahre | letzten Nahrungsaufnahme. SCHONFELD
0 0\1 o v\ W e fand, daB der Blutzucker (B.Z.) 4 Stunden
< & |~ | nach der Nahrungsaufnahme beim Siug-
X ling etwa 80 mg-% betrdgt, 16 Stunden
S w 4 nach der letzten Mahlzeit jedoch bereits
)/I auf 57 mg-% abgesunken war. Man wird

8 7 N also zunichst, wenn man sich iiber den
Ab{).l. Durfcahschnitt{ifches Verﬁalten dei;'i normalen Blutzuckerwert unterrichten
Niichternblutzuckerkurve in den will, den Zeitpunkt der Bestimmung
elnzelnen Lebensaltern. festlegen miissen, und es sollen im folgen-

den fiir den Sdugling nur Werte nach 4stiindiger Nahrungspause diskutiert
werden.

a) Der Niichternblutzucker.

B.Z. beim Embryo und Friihgeborenen. Schon der Embryo besitzt
nach SzENDI ein den Kohlehydratstoffwechsel regulierendes Organ und
damit einen autonomen Kohlehydratstoffwechsel. Dieses ist zuerst die
Decidua — liegt also extraovulir —; spiter sind es die fetalen Lungen,
weil zu dieser Zeit die Leber Blutbildungsorgan ist. Von der 2. Hilfte der
Schwangerschaft an greift die Leber immer intensiver in die Regulation
der K.H. ein und ibernimmt vom 7. Monat ab die fithrende Rolle.
Schon in der 2. Halfte der Schwangerschaft sind deutliche Glykogen-
depots vorhanden. Trotzdem ist der B.Z. bei Frithgeburten noch aufler-
ordentlich labil.

Borr fand bei 22 Frithgeburten einen Durchschnittsblutzuckerwert
von 79,8 mg-%. Bei Haas schwankten die Werte zwischen 79—95 mg-% ;
auffallend tiefe Werte — bis 31 mg-% — fand er bei unterkiihlten Friih-
geburten. Im Gegensatz zu vax CREVELD, der bei Unterkiihlung eben-
falls eine Abnahme des B.Z. feststellte, erblickt Haas die Ursache der
Abnahme nicht in einer physiologischen Unreife, sondern in einer
schidigenden Beeinflussung des vegetativen Nervensystems durch die
Unterkiihlung, wodurch es zu einer Hemmung der Glykogenolyse
kommen soll. Wesentlich niedriger lagen die Werte bei DESSYLLA,
der bei Frithgeburten bei einem Minimalwert von 40 mg-% einen Mittel-
wert von 67 mg-% fand.

B.Z. bei Mutter und Neugeborenem. Mit den Beziehungen des B.Z.

der Mutter und des Neugeborenen befafit sich eine Arbeit von MARTI-
~Norui. Er fand entsprechend anderen Untersuchern beim Neugeborenen
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niedrigere Werte als beim Erwachsenen. Am niedrigsten war der Wert
am Tage der Geburt, um von da ab konstant anzusteigen.

Mittelwerte: 1.Tag . . . . 67 mg-%
' 70 5 « « .« . 89mg-%.

Bei der Mutter lagen die Werte erheblich h6her. Auch hier waren
sie am Tage der Geburt am niedrigsten, was wohl auf den vermehrten
Verbrauch und die verminderte Nahrungsaufnahme zuriickzufiihren sein
diirfte. Das Verhiltnis von kindlichem und miitterlichem B.Z. schwankte
zwischen 1:1,52 und 1:1,24, im Mittel 1:1,38.

Der B.Z. reifer Neugeborener. Uber den B.Z. des ausgetragenen
Neugeborenen in den ersten Lebenstagen liegen derart zahlreiche Unter-
suchungen vor, dafl nur auf einen kleinen Teil der Arbeiten eingegangen
werden kann. Die Mehrzahl der Autoren, z. B. KGHLER, sind der Ansicht,
daB der B.Z. in den ersten Lebenstagen eine auBerordentlich labile GroBe
darstellt. So fand ScamIDT am 1. Lebenstage Schwankungen zwischen
47 und 95 mg-%. Bei Kindern mit hoherem Gewicht soll der B.Z. relativ
geringer sein als bei solchen mit niedrigem Geburtsgewicht, bei Knaben
etwas hoher als bei Mddchen liegen. Die Immobilisierung des Zuckers
soll beim Neugeborenen langsamer als beim Erwachsenen erfolgen. So-
lange der Neugeborene an Gewicht abnimmt, soll auch der B.Z. absinken.
KoHLER fand hierbei ausgesprochene Hypoglykimien bis zu 20 mg-%
und erklirt sie mit einer Uberproduktion von Insulin im Verhéltnis zu
dem geringen Glykogen- und Zuckergehalt der Gewebe. Bei Kindern,
deren Gewicht nur wenig abnimmt, sinkt der B.Z. nur wenig ab. WINTER
bezeichnet diese Hypoglykdmie direkt als physiologisch und bringt sie
mit der in den ersten Tagen bestehenden Untererndhrung in Zusammen-
hang. FERRI, der ebenfails ein Parallelgehen von Gewichtskurve und
Blutzuckerwert fand, gibt folgende Mittelwerte an:

1. Lebenstag . . . . . . 85 mg- %
3. by e e e e 77 mg-%
5. by e e e e 98 mg-%.

Mit dem Anstieg des B.Z. biegt auch die Gewichtskurve nach oben
um.

ScHrETTLER fand bei 48% der Neugeborenen Werte von unter
70 mg-%, erst am Ende der 1. Woche kommt es zu einer gewissen Stabi-
lisierung.

Der B.Z. beim Sidugling. Bei etwas dlteren Siuglingen fand Lucia
einen Durchschnittsblutzucker von 82,4 mg-%, bei Kleinkindern von
95 mg-%. KrincENBERG fand folgende Mittelwerte:

4—21.Tag . . . 744 mg-% 3.—6.Monat . . 72mg-%
1.—3. Monat . . 78,6 mg-% 6.—10. ,, .. 76mg-%

Um die Anfiihrung weiterer Einzelwerte zu ersparen, sind in folgen-
der Tabelle 14 die Zahlen verschiedener Untersucher gegeniibergestellt.

Brock, Biologische Daten ITI. 4
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Diese teilweise recht divergierenden Resultate lassen erkennen, dal
der Blutzucker des Neugeborenen und jungen Siuglings keine konstante
GréBe ist, sondern ziemlich erheblichen Schwankungen, die zum Teil

auf dullere Einwirkungen zu

Tabelle 14. beziehen sind, unterworfen ist.

Autoren Minimal- Ma“:g(i;rx%al-‘l Mittel-  Wir verstehen WINTER, wenn
mg-% mg.% | mg%. er sagt, daB die K.H.-Assi-
milationsfihigkeit beim Neu-

Rumer . . . . 71 89 76 geborenen infolge einer ge-
NEmaNN . . .1 70 85 79 wissen Unfertigkeit des Or-
Gorzgy. . . .| 70 88 77 . 1 . h
MERTZ und ganismus normalerweise sehr
ROMINGER . 60 | 101 81 schlecht ist. Auch GILCHRIST

spricht von einer sehr vari-
ablen Zuckertoleranz des Siuglings. Nur Rumpr glaubt, daBi die
Niichternwerte beim Siugling nur kleinen Schwankungen unterworfen
sind, und SiMONINT ist sogar der Ansicht, dafl der Neugeborene bereits
einen véllig normal funktionierenden Zuckerstoffwechsel besitzt. Simo-
~iN1 fand auch keine erheblichen Unterschiede im Blutzuckerwert der
stillenden Miitter und der von ihnen gestillten Saduglinge und lehnt da-
mit die These von Massa ab, nach der der B.Z. bei der stillenden Mutter
niedriger als in der Norm liegen soll.

Lucta unterscheidet den freien und gebundenen B.Z. Er fand an
gebundenem Zucker beim Siugling und Erwachsenen Werte von 37
bis 51 mg-%. Die Werte fiir freien Zucker schwankten zwischen 75 und

106 mg-%. Durch sub-

Tabelle 15. cutane Glucosezufuhr
Blutzucker  soll nur der freie B.Z.

Alter Crerte)” ansteigen.
mg-% Blutzuckerwerte im
- Yerlaufe der Kindheit.
Sauglinge . . . . . . .. ... .. 76 . o g 1.
Kleinkinder (3—7 Jahre) . . . . . . 85 Rumer gibt hierfiir die
Schulkinder (10—14 Jahre) . . . . . 91 Werte der nebenstehen-

den Tabelle 15 an.

Tabelle 16. Blutzuckerwerte bei Er-
oot T stoximer- T amcer. Wachsenen. In nebenstehen-
Autoren wert wert wert der Tabelle 16 sind einige
mg-% meg-% | me-*  Niichternwerte beim Erwach-

Stavs. . . . . 75 113 | 96  semen angefiihrs.
RuUMPF . . . . 90 101 96 Nach den Untersuchungen
PUNSCHEL . . . — — 94 PuxnscreLs soll mit zuneh-

mendem Alter der B.Z. weiter
ansteigen. So fand er bei Menschen im Alter von 58—70 Jahren
einen Mittelwert von 106 mg-%, bei einem Alter zwischen 70 und
91 Jahren einen Mittelwert von 110 mg-%. Er stellt deshalb die
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These auf, dafl der Blutzuckerspiegel um so tiefer liegt, je jiinger das
Individuum ist.

b) Die Blutzuckerregulation bei Nahrungsentzug
und im Hunger.

Beim S#ugling und Kind. DaB der B.Z. im Hunger absinkt, und
zwar um so stirker, je jinger das Kind ist, ist bekannt. Es war nun
von Interesse, festzustellen, wie die Blutzuckerkurve bes linger dauerndem
Hunger sich verhilt. Hieriiber gibt die folgende Tabelle 17 von HEYMANN
und Howk Auskunft. Sie liBt deutlich erkennen, daB die Blutzucker-
erniedrigung um so rascher eintritt wund um so tiefer vst, je jiinger das Kind

Tabelle 17. Das Verhalten des Blutzuckers nach der letzten Mahlzeit
(nach HEYMANN und Howe).

Kinder Sguglinge
Alter . . . . . . . . . L L0 1Y, 3.1 2J. 4 J. |1Mon. |2 Mon. |6 Mon.
Gewicht . . . . . . . . . . .. .. 11,6keg(12,8kg | 14,1ke| 3200 g| 3830 g | 5000 g
4 Std. nach der letzten Mahlzeit . .| 86 74 73 64 67 73
8 ’» ’» » ’ . 714 90 72 86 61 84
12 ,, ., ’ ’s . .| 60 73 67 81 42 55
16 ,, » » » »» -] 78 83 70 57 48 50

tst. Wihrend bei 4jahrigen Kindern selbst nach 16 Stunden kaum eine
Erniedrigung festzustellen ist, kann bei Siuglingen die Erniedrigung
iiber 30% betragen. Nach 2idgiger kohlehydratfreier Kost sinkt der B.Z.
auf 30—55 mg-% ab, der Abfall erfolgt in den ersten 3 Tagen progredient,
scheint sich aber dann im Bereich der genannten Werte einzustellen. Eine
Gegenregulation zu Normalwerten tritt innerhalb der 3 Tage nicht ein.

Diese Befunde bedeuten eine Bestdtigung der klinischen Erfahrung,
daB der Kohlehydratbedarf des Siuglings besonders hoch ist. Ist doch
die Zuckerzufuhr von besonderer Bedeutung fir die Wasserbindung.
FINKELSTEIN geht sogar so weit, zu sagen, den Besonderheiten des
intermedidren Kohlehydrathaushaltes komme fiir die Wasserbindung eine
groflere Bedeutung zu als den Besonderheiten des Salzhaushaltes. .

Auf die Erniedrigung des B.Z. bei dlteren Kindern, welche ketogene
Kost erhalten, also unter relativem Kohlehydratmangel leiden, weisen
GILCHRIST sowie TALBOT und BATES hin.

Beim Erwachsenen. Im Gegensatz zu diesem raschen Blutzucker-
abfall beim hungernden Siugling zeigen Untersuchungen am Erwach-
senen, daB hier nur ein geringes Absinken festzustellen ist. So fand
BririGHEIMER, dafl nach 3tigigem Kohlehydrathunger die Blutzucker-
werte von 130 und 100 nur auf 120 und 96 mg-% gesenkt waren. Bei
ketogener Kost fand ScHLOSS ein Absinken von 113 und 82 auf 97 und
74 mg-%. Der B.Z. erweist sich demnach auch beim Erwachsenen als

4%
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von der oralen Zuckerzufuhr abhéngig, schwankt aber in so geringen
Grenzen, dafl die niedrigeren Werte noch als im Bereich des Normalen
liegend anzusehen sind.

¢) EinfluB von Zuckerzufuhr und Erndhrung
auf den Blutzucker.

o) Die Glykimiekurve nach Zuckerbelastung.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Die Blutzuckerkurve des ge-
sunden Erwachsenen bei Zuckerbelastung verlauft nach den Unter-
suchungen von MEYTHALER und SEEFISCH in 4 verschiedenen Phasen.
In den ersten 5 Minuten kommt es zu einer alimentdren Prihyperglyk-
amie, anschlieBend zu einer kurz dauernden Prihypoglykémie. Dieser
folgt die alimentéire Hyperglykdmie, nach deren Abklingen sich eine
posthyperglykidmische Hypoglykimie einstellt. Der Zeitraum einer der-
artigen Untersuchung erstreckt sich im allgemeinen iiber 4 Stunden.
Die Glykdmiekurve ist beim Erwachsenen fiir die einzelnen K.H. ziem-
lich einheitlich. Eine besondere Priifungsform sind die Belastungen
nach STAUB und TrauGorr. Bei der Belastung nach STAUB werden
in kiirzeren Abstinden gewisse Mengen von Zucker eingenommen, bei
der Belastung nach TravuGoTr wird nach der ersten Belastung nach
etwa 1 Stunde eine zweite Belastung mit einer kleineren oder gleichen
Menge vorgenommen. Beim gesunden Erwachsenen kommt es hierbei
zu keinem dauernden Anstieg des B.Z., weil beim Normalen durch die
jetzt eintretende Insulinausschiittung der Zucker rascher an die Ge-
webe absorbiert wird. So ist beim normalen Erwachsenen bei der Be-
lastung nach TRAUGOTT der zweite Anstieg der Kurve bedeutend niedriger
als der erste (STauB-TraUGoTT-Effekt). Bei unvollkommener Regulation
z. B. beim Diabetes, ergibt eine zweite oder mehrmalige Belastung ein
dauerndes Ansteigen der Blutzuckerkurve.

Was die quantitativen Verhiltnisse betrifft, so erfolgt beim Erwach-
senen (es wird im allgemeinen mit 20 bzw. 50 g Glucose gepriift) schon
auf 20g, also etwa 0,3 g/Korperkilogramm des Traubenzuckers eine
deutliche Reaktion, so z. B. ein Anstieg des B.Z. von 95—135 mg-% in
30 Minuten.

Die Verhiiltnisse beim Sidugling einschlieSlich des Friithgeborenen.
Nach den Untersuchungen von Rumer fithrt beim Siugling erst die
3—4fach grofere Menge — 1,0—1,5 g Dextrose pro kg Kérpergewicht —
zu demselben Effekt wie 0,3 g Dextrose” beim Erwachsenen. Dieser
Autor stellt danach fest, daB die glykdmische Reaktion eine Funktion
des Alters ist, und daB bei gleich groSer Belastung die Blutzuckerkurve
um so hoher ansteigt, je alter das Individuum ist.

Dies gilt allerdings nur mit Einschrinkungen! Diese betreffen zu-
néichst die Frithgeborenen. So sah DEssyrLa nach peroraler Darreichung
von 1,3 g Glucose pro kg Koérpergewicht bei diesen einen héheren und
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steileren Anstieg sowie einen langsameren Abfall des B.Z. als beim nor-
malen Siugling. Und auch Borr fand, daB bei Frithgeburten nach
Zuckerbelastung der Quotient der Blutzuckererh6hung mit 1,93 wesent-
lich héher lag als bei reifen Séduglingen (1,5—1,6).

Und weiter zeigen Sduglinge und Friithgeburten hinsichtlich des
Staus-TravcorT-Effektes ein anderes Verhalten als der Erwachsene.
Sauglinge reagieren nach BoTT mit einem verzégerten STAUB-TRAUGOTT-
Effekt, welcher auch bis ins Spielalter hinein noch nicht einheitlich
positiv ist, um erst im Schulalter typisch zu werden wie beim Erwach-
senen. Hiermit stimmen die Untersuchungen von WINTER iiberein, der
beim Sdugling bei Priifung nach STAUB-TRAUGOTT stets einen zweiten
Gipfel feststellte, der erheblich hoher war als der erste. Noch aus-
gepragter ist dieses Verhalten nach Borr bei Friihgeburten anzutreffen,
die auf hédufige kleine Zuckergaben mit anhaltendem Steigen des B.Z.
reagieren und bei denen bei Blutzuckerbelastung nach TRauGoTT die
zweite Blutzuckerzacke die erste weit iiberragt.

ScHAFFERSTEIN spricht die Ansicht aus, dafl die glykdmische Reaktion
als Indicator fiir die Resorptionsfihigkeit des Darmes anzusehen ist
und deshalb von Art und Konzentration der Nahrung abhingig sei.
Kinder mit guter Resorptionsfihigkeit zeigten deshalb im allgemeinen
einen steilen Anstieg des B.Z., solche mit schlechter Resorptionsfahigkeit
eine flache Kurve. Jedoch ist nach v. KvLiN die H6he der Blutzucker-
kurve weitgehend von der Leber abhingig, da diese das Resorptions-
organ des Zuckeriiberschusses darstellt. Unterstellt man dieses als rich-
tig, so wiirde das Verhalten des Sduglings insoweit dem Verstindnis niher
geriickt, als infolge seines hoheren relativen Lebergewichtes (vgl. Bd. 1,
S.170) erst relativ groBere Zuckermengen zu. denselben Blutzucker-
anstieg filhren wie beim Erwachsenen. Damit, daB die Leber vor der
Geburt auch himatopoetischen Zwecken dient, konnte man das ab-
weichende Verhalten der Friihgeburten erkliren. Andererseits wire
anzunehmen, daB die Fihigkeit zu einer reaktiven Insulinausschiittung
(auf welcher der positive STaAUB-TrauGoTT-Effekt beruht) in der ersten
Lebenszeit leichter erschépfbar ist.

Damit wiirde iibereinstimmen, daf durch reichliche Kohlehydrat-
zufuhr die Assimilationsfihigkeit fiir Zucker beim Saugling geiibt und
damit beschleunigt wird. Denn bei reichlich mit K.H. ernihrten Siug-
lingen verliuft der Anstieg des B.Z. rascher und der Abfall schneller,
wahrend bei eiweiB- und fettreicher Nahrung mit wenig K.H. (also
ketogener Kost) ein steiler Anstieg und ein langsames Abfallen des B.Z.
beobachtet wird (GiLcmrisT). Und letzteres Verhalten ist nach Rumer
auch bei Siuglingen festzustellen, die. gehungert haben und deren Er-
nihrungszustand geschwicht ist.

Auch die Tatsache, daB sich die Blutzuckerkurven bei parenteraler
Zuckerzufuhr nicht von denen bei oraler Belastung unterscheiden
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(Rumpr), wiirde dafir sprechen, daf in ihnen weniger die Resorption
als die Stoffwechselregulierung zum Ausdruck kommt.

B) Der Einfluf verschiedener Zucker auf den Ablauf der Glykdmiekurve.

Die Verhiiltnisse beim Erwachsenen. Bei diesen ist in der Hauptsache
das Verhalten bei Zufuhr von Livulose und Galactose gepriift, weil
diese zur Leberfunktionspriifung verwendet werden. Nach 100 g Livu-
lose (also etwa 1,4 g/Kérperkilogramm) wird nach Isaac beim gesunden
Erwachsenen der Gesamtblutzucker nur unwesentlich beeinflult, da die
gesunde Leber bei Lavulosezufuhr die Sekretion der Dextrose ins Blut
einstellt bzw. verringert. Und

1;71%% e auch 40—100 g Galactose per os
— sollen beim Krwachsenen nach

700 \\ Kanrer und Macsorp, FoLig
und BERELUND kaum zu einem

90 Anstieg des B.Z. beim Leber-
/ gesunden fithren. Die Hyper-
& glykimie nach diesen Zuckern ist
" also beim Erwachsenen viel ge-

N5 o e X ”7/””5 ringer als auf Dextrose (vgl. oben

Abb. 2. (Nach KvuLIN.) Livulose Xurventyp. S. 52)'
(50 g Livulose + 250 g Aq. dest.) Das Verhalten in der Wachs-

tumsperiode. v.KULIN untersuchte
das Verhalten be: dlteren Kindern (von 7—10 Jahren) und stellte folgendes
fest: im Gegensatz zum Erwachsenen erfolgte auch auf 50 g (also etwa
2 g/Korperkilogramm) Livulose ein erheblicher Anstieg des B.Z. mit
flachem Abfall (vgl. Abb.2). Noch gréBer war die Abweichung hinsichtlich
der Galactose (vgl. Abb. 3); denn hier war die Reaktion sogar stirker als
bei Dexftrose, und zwar waren 40 g (also etwa 1,6 g/Korperkilogramm)
Galactose biologisch dquivalent mit der Kurven-Gipfelreaktion von 100 g
gleichartig verabreichter Glucose (vgl. Abb.4). In bezug auf die Assi-
milationsgrenze stellte v. Kurix folgende Reihenfolge fest: Lévulose,
Glucose, Galactose. Der rascheste Anstieg erfolgt bei Dextrose; bei
Galactose wurde die lingste Dauer des Anstieges beobachtet; die Kurve
verlief auBlerordentlich protrahiert.

Siuglingsalter. Uber die glykidmische Kurve nach Darreichung ver-
schiedener Zucker — im allgemeinen wurde 1 g/Kérperkilogramm ver-
abreicht — stellte BEnNTIVOGLIO ausfiihrliche Untersuchungen an. Da-
nach ruft im frithen Kindesalter Lavulose sogar einen stirkeren Anstieg
hervor als Glucose! Das Maximum wurde nach 1/,—1 Stunde erreicht
(nach Glucose nach !/, Stunde), die Kurve blieb dann 1 Stunde lang
hoch und kehrte erst nach 2—21/, Stunden zur Norm zuriick. Dagegen
war hier der Anstieg nach Galactose nur miBig hoch. Er erfolgte im Laufe
einer Stunde, der Abfall trat innerhalb von 3 Stunden ein. Auch nach
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Lactose (Galactose + Dextrose) war das Verhalten dhnlich: ein geringer
und langsamer Anstieg des B.Z., zuweilen erst nach 60—90 Minuten er-
folgend, das Maximum durchschnittlich nach 90 Minuten erreichend und
nach 2 Stunden wieder abgeklungen. Nach Saccharose (Lavulose + Dex-
trose) wurde schon innerhalb !/, Stunde ein derartiger Anstieg gesehen,
das Maximum war nach !/,—1 Stunde erreicht, der Abfall verlief lang-
samer und unregelmifig. Nach Maltose (Dextrose -+ Dextrose) war der
Anstieg sehr rasch, das Maximum bereits nach 1/, Stunde erreicht. Der
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Abb. 3. (Nach XKULIN.) Galactose Kurventyp. Abb.4. (Nach KULIN.) Dextrose Kurventyp.
(40 g Galaktose + 250 g Aq. dest.) (100 g Dextrose + 250 g Aq. dest.)

rasche Abfall wurde nach 1—1'/, Stunden unterbrochen, doch war nach
2 Stunden der Blutzuckerwert wieder zur Norm zuriickgekehrt.

Beim Neugeborenen fanden GREENWALD und PEUNELL den héchsten
Anstieg des B.Z. nach Dextrose und Rohrzucker. Der Hohepunkt der
Kurve war nach Y/,—1 Stunde, der Niichternwert nach 2 Stunden erreicht.
Bei Lactosezufuhr war der Anstieg dhnlich, jedoch der Abfall verlangsamt.
Die Blutzuckerkurve nach Belastung mit Dextrinmaltose ergab kein
einheitliches Bild: mitunter wurde iiberhaupt kein Anstieg beobachtet,
in anderen Fillen ein verzogerter oder normaler Ablauf gesehen.

d) Die Beeinflussung der Blutzuckerkurve durch andere, den
Stoffwechsel beeinflussende Nahrungsfaktoren.

Die reinen Untersuchungen des B.Z. gestatten uns nicht, tiefere
Einblicke in den intermediiren Kohlehydratstoffwechsel zu gewinnen.
Es erscheint unwahrscheinlich, ob alles, was wir als reduzierende
Substanz bestimmen, wirklich Zucker ist. Es ist ja noch nicht einmal
moglich festzustellen, wieviel von den K.H. im Darm wirklich resorbiert
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werden, da die Kohlehydratmengen, die der Resorption etwa entgehen
sollten, in den tieferen Darmabschnitten durch Bakterien weiter ab-
gebaut werden konnen. Wollte man den intermedidren Kohlehydrat-
stoffwechsel verfolgen, so miilte man zumindest die CO,-Ausscheidung
und den respiratorischen Quotienten bestimmen, Untersuchungen, welche
beim Siugling fast unmdéglich sind. Mit dem B.Z. bestimmen wir nur
die Zuckermengen, welche sich auf dem Transport von und zu den
Geweben befinden. Und erst hier diirfte der eigentliche Stoffwechsel
stattfinden.

Dariiber hinaus ist die Hohe des B.Z. weitgehend abhingig von dem
gesamten Nahrungsmilieu. Dies scheint z. B. aus den Untersuchungen
von WELCKER und JAGER hervorzugehen. Diese gingen aus von der
Verschiedenheit der glykimischen Kurve nach Frauen- und Kuhmilch.
Im ersteren Falle ein steiler Anstieg und langsamerer Abfall, bei Kuh-
milch ein langsamerer Anstieg zu niedriger Héhe und ein noch lang-
sameres Absinken. Sie fanden denselben Unterschied auch bei Ver-
fiitterung der auf gleichen Zuckergehalt gebrachten Molken und konnten
wahrscheinlich machen, daB der hohe Phosphatgehalt der Kuhmilch(molke)
den Unterschied der glykdmischen Reaktion bedingt.

Ferner haben Untersuchungen von GEYER aus der STOLTEschen
Klinik gezeigt, daBl der Ablauf der Blutzuckerkurve weitgehend von
der am Vortage gereichten Nahrung abhingig ist. BERTazzoLr fand
an Kindern, daBl der B.Z. nach kohlehydratreicher Diit weniger als
nach Normalkost ansteigt, wihrend nach Gerson-Didt das Maximum
hoher als bei Normalkost lag. Der stirkere Ausschlag erfolgte nach
ketogener Kost. Der B.Z. wies hiernach einen Anstieg bis zum Drei-
fachen der Norm auf; das Maximum war erst nach 1 Stunde erreicht,
nach 3 Stunden waren die Werte noch nicht zur Norm zuriickgekehrt.
BerrazzoLl nimmt an, daB durch die verschiedene Diit das neuro-
humorale Gleichgewicht gestort wird. Da reine Kohlehydrat-, Fett-
oder EiweiBnahrung normalerweise wohl nie gereicht wird und da wir
heute noch recht wenig dariiber wissen, wie durch Fett- und Eiweil3-
zufuhr der B.Z. beeinfluBt wird, scheint es fast unméglich, die Blutzucker-
kurven richtig zu deuten. Wie widersprechend hier die Ergebnisse
einzelner Autoren sein konnen, zeigen folgende Untersuchungen.

K~NAUER und Mitarbeiter untersuchten den Einfluf wvon Fett und
Eiweif auf den Ablauf der Blutzuckerkurve. Sie fanden nach Fett im
allgemeinen eine deutliche Erhéhung, nach Eiweil keine Verinderung.
ScHIAPARELLI sah nach Olzufuhr bald eine Steigerung, bald ein Ab-
sinken des B.Z. Andere Untersucher, z. B. SCHONFELD, PaNoFF, Mac
LEAX u.a., beobachteten dagegen nach Olzufubr regelmiBig ein Ab-
sinken der Blutzuckerkurve. Glycerinzufuhr soll nach Untersuchungen
von BEHRENS und Kx00P keine Steigerung der Blutzuckerkurve ergeben,
withrend MACLEAN ein Ansteigen von 8,4—43,0 (im Mittel 20,0 mg-%) fand.
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2. Das Verhalten bei Toleranzpriifung und die Nierenschwelle.

a) Bei oraler Zufuhr.

Die Verhiltnisse beim Erwachsenen. Nach verschiedenen Angaben
der Literatur werden bei oraler Zufuhr vom gesunden Erwachsenen
folgende Zuckermengen toleriert, nach deren Uberschreitung es erst zur
Zuckerausscheidung kommt:

Glucose 150—180 g = etwa 2—2,5 g/Korperkilogramm,
Rohrzucker 150—200 g = etwa 2—2,8 g/Korperkilogramm,
Milchzucker 70—120 g = etwa 1—1,7 g/Kdrperkilogramm,
Léavulose bis etwa 100 g = 1,45 g/Korperkilogramm,
Galactose bis 42 g = 0,6 g/Kérperkilogramm.

Dabei soll die Nierenschwelle bei einem Blutzuckerwert von etwa
160 mg-% liegen, bei Uberschreitung desselben tritt normalerweise
Zucker in den Harn iiber.

Die Verhiltnisse in der Wachstumsperiode. Hier liegt zunichst die
Nierenschwelle nicht unerheblich héher, nimlich nach GrLcHRIST selbst
beim Kleinkinde noch bei 190—230 mg-% B.Z. Das Verhalten gegen-
iber den einzelnen Zuckern ist natiirlich verschieden.

Glucose. Nach Gross werden vom Siugling 5 g/Korperkilogramm
toleriert, nach GILCHRIST werden sogar vom Kleinkinde noch 11 g
Glucose/Korperkilogramm ohne Glucosurie vertragen.

Rohrzucker. Es wird nach Gross vom Siugling eine Zufuhr bis zu
3,1—3,6 g/Kérperkilogramm toleriert.

Milchzucker. Derselbe Wert (3,1-—3,6 g/Koérperkilogramm) gilt nach
Gross bei Siuglingen auch fiir den Milchzucker.

Ldvulose. Nach Fasisca und EtzoLp toleriert der unreife Neugeborene
1,5 g, der reife Neugeborene schon bis zu 2,6 g Lavulose/Korperkilogramm.

Am meisten Untersuchungen liegen vor iiber das Verhalten gegeniiber
Galactose. Nach FasiscE und ErzoLp vertrigt der unreife Neu-
geborene 1,6, der reife Neugeborene 2,2 g/Korperkilogramm. HEYMANN
und HowEg gaben Siuglingen 30 g, grifleren Kindern 40 g Galactose in
150—200 g Tee. Bei 14 Sauglingen fiel die Probe im Harn nur zweimal
positiv aus (danach ergibe sich fiir den Sdugling eine Galactosetoleranz
von mindestens 4 g/Korperkilogramm, namlich 25 g dividiert durch etwa
6 kg). Bei den ilteren Kindern war die Toleranz schon bedeutend
niedriger, da bei den 16 gepriiften 14mal eine positive Probe fest-
gestellt wurde. Dies entspricht auch Feststellungen von CEROMET. Bei
lebergesunden dlteren Kindern sah er bei einer Galactosebelastung mit
30 g eine Harnausscheidung von 2—3 g (je nachdem es sich um Kinder
von iiber oder unter 30 kg Korpergewicht handelte), bei 40 g Zufuhr
konnte die Ausscheidung bis 5 g betragen. An dieser Stelle diirfte eine
Beobachtung von Fancont interessieren. Er fand bei einem 9jahrigen
Knaben mit Neurofibromatose eine ganz hochgradige Galactoseintoleranz.
Etwa 50—87% der zugefiihrten Galactose wurden im Harn ausgeschieden,
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der B.Z. stieg dabei bis 440 mg-% an. Alle anderen K.H. wurden von
diesem Kind gut verwertet, woraus hervorgeht, wie weitgehend un-
abhingig die einzelnen Partiarfunktionen der Leber voneinander sind.

Zusammenfassend kann man feststellen, daBl beim Siugling die
Zuckertoleranz bedeutend gréBer ist als beim KErwachsenen. Daran
werden zwei Faktoren beteiligt sein. Einmal tritt bei ihm eine entspre-
chende Hyperglykimie erst nach relativ viel groBeren Zuckergaben
auf als beim Erwachsenen (vgl. S.54), und zweitens mul der B.Z.
bei ihm viel hoher ansteigen bis es zur Zuckerausscheidung kommt
(vgl. 8. 57).

b) Parenterale Zuckerzufuhr.

Bei parenteraler Zufuhr von Traubenzucker — nur dieser Zucker
kann ja auf diese Weise zugefithrt werden — ist die Toleranz, da ja
die Leber umgangen wird, naturgemaf3 viel geringer. Nach GyOrGY
und VESZELSKY toleriert der Saugling 0,3—0,4 g parenteral zugefiihrte
Dextrose, ohne dall eine Glucosurie auftritt. Nach 0,5—2 g/Kérper-
kilogramm kommt es zu Glucosurie, Fieber und Schiittelfrost infolge
osmotischer Verdnderung der Gewebsséfte. Aber auch hierbei ist selbst
bei 2 g/Koérperkilogramm nach 2 Stunden der Ausgangswert des B.Z.
erreicht. Ablauf der Kurve und Vertriglichkeit hingen jedoch weit-
gehend vom Wassergehalt der Gewebe ab. So konnte ich kiirzlich fest-
stellen, daf3 bei einem wasserverarmten Sdugling mit Pylorospasmus,
dem als Vorbereitung firr die Operation eine Traubenzuckerldsung in-
jiziert wurde, das Bild einer schweren Dehydratation auftrat. Félsch-
licherweise war eine 20 %ige Traubenzuckerlésung benutzt und von dieser
dem 3 kg schweren Siugling 80 ccm injiziert worden. Hiernach kam es
zu hohem Fieber, Wasserverlust und BewuBtseinstriibung. Nach Zufuhr
von RINGER-Losung war nach 24 Stunden der normale Zustand wieder
erreicht.

Hat der Siugling vor der intravendsen Zuckergabe gehungert und
ist infolgedessen sein B.Z. niedrig, dann kann es zu sehr steilem Anstieg,
lange dauernder Glykémie und voriibergehender Hydrdmie kommen.

3. EinfluB der Hormone auf den Kohlehydratstoffwechsel.

a) Insulin.

DafB das Insulin die Fihigkeit besitzt, den B.Z. im Sinne einer Sen-
kung zu beeinflussen, wird heute wohl von keinem mehr bezweifelt.
Die Frage, wie aber das Insulin sonst auf den Organismus wirkt, ist
damit keineswegs gel6st. Ist doch das Insulin nicht in der Lage, in vitro
die Blutglykolyse zu beeinflussen. Es muBl der Angriffspunkt des Insulins
demnach direkt in die Gewebszellen verlegt werden. Im iibrigen wirkt
das Insulin auch auf den Wasser- und Mineralstoffwechsel sowie die
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Ketonurie, d. h. auf den Siurebasenhaushalt und den Fettstoffwechsel.
Auch der EiweiBstoffwechsel, das iibrige endokrine System und Nerven-
system werden, wie im folgenden zu zeigen ist, durch das Insulin beeinfluft.
Von BURGER wurde gezeigt, dall in dem gewoGhnlichen Pankreasextrakt
des Insulins noch eine zweite Substanz enthalten ist, die hyperglykimi-
sierende Eigenschaften entfaltet und mit dem Adrenalin nicht identisch
ist. BURGER gewann diese Substanz, die er Glukagon nennt, dadurch,
daB er Insulin Welcome durch Kochen mit Soda inaktivierte. HEY-
MANN und Howe studierten den EinfluB des Insulins auf den Stoffwechsel
unter verschiedenen Voraussetzungen. Folgende Tab. 18 u. 19, die dieser
Arbeit entnommen sind, zeigen, daB beim Siugling die initiale Insulin-
hyperglykémie nur knapp halb so groB ist als beim Erwachsenen, beim

Tabelle 18. Initiale Insulinhyperglykdmie unter normaler Erndhrung
(nach HEYMANN und Howe). .
(Je kg 1 Einheit Insulin Welcome, inaktiviert.) Maximale Ausschlige.

N Erwachsene Sauglinge Kinder
T.
% | absolut % | absolut % [ absolut

1 39 21 75 33
2 16 12 38 18
3 10 7 32 22
4 .. 10 6 54 27
5 Nach BURGER 24 16 38 26
6 13 9 23 13
7 7 3 16 9
8 17 8 38 26
9 18 10 — —

Durchschnittswerte 20 17 17 10 39 22

Tabelle 19. Initiale Insulinhyperglykamie nachkohlehydratfreien Tagen
(Anstieg in mg-% Glykose) (nach HEymaNN und HowE).

Sauglinge Xinder
Nr. Angzahl Anzahl
Iﬁ?ﬁ;{,’_ vorher | nachher | Ausfall ﬂ‘;ﬂ:;_ vorher | nachher | Ausfall
freier Tage freier Tage
1 2 12 30 0 2 22 22 0
2 2 7 13 0 1 13 14 0
3 2 6 16 0 1 9 10 0
4 1 9 10 0 2 33 7 +
5 1 3 10 0 2 18 9 +
6 1 7 16 0 2 27 2 +
7 2 21 0 + 2 26 18 +
8 2 16 8 + 1 22 5 +
9 2 16 4 + 1 9 0 +
10 — — — — 1 26 17 +
Durchsechnittswerte: Von 9 =3 -+ Von 10="7 +
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Kleinkind dagegen hioher. Die Autoren glauben, dal das Leberglykogen
bei Sduglingen schwerer diastasiert wird als bei groBeren Kindern. Nach
kohlehydratfreien Tagen fiel der Versuch nur bei einem Drittel der
Séuglinge positiv aus, bei groBeren Kindern in 3/, aller Fille. Diese
schwere Glykogenfreigabe der Leber soll die geringe Neigung der Siug-
lingsleber zur Acetonkérperbildung erkliren.

Der Gewebszucker. Die Zellen der Muskulatur sollen nach BURGER
der Hauptangriffspunkt des Insulins sein. Es wire deshalb von Interesse,
sich mit dem Gewebszucker zu befassen. Leider sind die Untersuchungen
hieriiber sehr spirlich. Bfra STEINER priifte den Gewebszucker im
Inhalt von Cantharidenpflasterblasen und fand, dafl der B.Z. gesunder
Kinder héher ist als der Gewebszucker. Die Unterschiede liegen zwischen
wenigen Milligramm bis 40 mg-%. Séduglinge verhalten sich wie gréBere
Kinder. Der niedrigste Gewebszuckerwert betrug 51 bei 69 mg-% B.Z.
Beim Diabetes fand STEINER analog den Beobachtungen von GANSSLEN,
BarAT und HETiNYIS einen hoheren Gewebs. als B.Z. Nach BUrGER
benétigt jede Zelle fiir ihre geordnete Arbeit ein Minimum an Kohle-
hydratmaterial, an ,,Zellzucker. Das Insulin steigert den Zucker-
verbrauch der Muskulatur; die Leber hat die Aufgabe, gebrauchsfihiges
Material nachzuliefern.

b) Die Nebennierenhormone.

Adrenalin. Nichst dem Insulin wird die Zuckerausschiittung in das
Blut durch das Adrenalin, das bis zu einem gewissen Grade ein Anta-
gonist des Insulins ist, geférdert. Nach Untersuchungen von MANN und
MagaTr wirkt es durch Diastasierung des Leberglykogens. Schon sehr
kleine Mengen Adrenalin bewirken eine starke Glucosurie. Dieser Glyko-
surie geht eine Hyperglykimie voraus, die ihre Ursache in einer Mobili-
sierung der Glykogenvorrite des Korpers und zwar, nicht wie man
frither annahm, ausschlieBlich oder auch nur vorwiegend, in der Leber,
als vielmehr in der Skeletmuskulatur hat. Dies kann man besonders
an Tieren mit glykogenverarmter Leber nachweisen (Corl und CogI).
Auch bei diesen wird zunichst in der Leber Glykogen gespalten und
als Traubenzucker an das Blut abgegeben; aber in noch héherem Grade
erfolgt die Blutzuckersteigerung auf Kosten des Muskelglykogens. Zwi-
schen den Glykogenabbau im Muskel und die Hyperglykdmie ist aber
die Leber geschaltet. Im Muskel entsteht beim Glykogenabbau nicht
Glucose, sondern Milchsdure. Diese tritt ins Blut iiber, so daB auch dessen
Milchsdurespiegel ansteigt. In der Leber wird Milchsdure zu Glucose
aufgebaut, zum gréBten Teil ins Blut abgegeben und eventuell durch die
Niere ausgeschieden. Ein Teil der neugebildeten Glucose wird aber in
der Leber als Glykogen abgelagert. Im Verlauf einiger Stunden sind
Milchsdure und Zucker im Blut wieder auf normale Werte abgesunken,
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dabei ist aber der Glykogengehalt der Muskulatur fast erschépft, der-
jenige der Leber dagegen vielfach héher als vor der Adrenalininjektion.

Die Zuckerausschiittung nach Adrenalininjektion ist aber oft wesent-
lich groBer als der gesamte Kohlehydratbestand der Tiere gewesen sein
kiann. Das beruht wahrscheinlich auf einer Neubildung von Zucker
aus Fett. Das Leberfett wird durch Adrenalin beschleunigt zum Ver-
schwinden gebracht und beim Hungertier kann die Glucosurie, die wegen
Erschopfung der Kohlehydratreserven des Korpers aufgeh6rt hatte,
durch Olinfusion wieder ausgelost werden.

Durch die wechselnde Groie der Adrenalinabgabe ins Blut ist eine
weitgehende Beherrschung des Kohlehydratstoffwechsels gewéhrleistet.
Die feinere Regulation erfolgt aber durch das enge Zusammenwirken
mit dem entgegengesetzt wirkenden Hormon, dem Insulin.

Verhiltnisse beim Kind. Heymany und Howr fanden nach sub-
cutaner Injektion von 0,5 cem Adrenalin bei 18 Siuglingen nach 1 bis
2Y,tagiger Kohlehydratkarenz den Adrenalineffekt l4mal verringert,
bei 16 untersuchten alteren Kindern wurde dasselbe Ergebnis 12mal
erhalten. Es hiingt also der Adrenalineffekt weitgehend vom Glykogen-
vorrat des Korpers ab, der sich bei Sduglingen schon nach relativ kurzem
Hunger rasch zu erschopfen scheint, ein Beweis fiir die grole Bedeutung
der K:H. in der Sauglingsernihrung. DaBl aber trotzdem immer noch:
gewisse Glykogenreserven verbleiben, zeigen die Befunde von ScHON-
FELD, der nach 16stiindigem Hunger noch eine mehr oder weniger starke
Adrenalinhyperglykimie feststellte (vgl. aber dazu die oben erwihnte
Moglichkeit der Neubildung von Zucker aus Fett).

Nebennierenrindenhormon. Auch das lipoidlosliche Nebennieren-
rindenhormon Corticosteron hat nach REeIcHSTEIN und KEUDALL eine
sehr groBe Bedeutung fiir den Kohlehydratstoffwechsel. Es ist im Muskel
firr den normalen Ablauf der chemischen Prozesse unbedingt notwendig.
Sein Einflu scheint sich hauptsichlich auf die Phosphorylierungs-
vorgénge zu erstrecken. In der Darmwand ist anscheinend die Bildung
von Hexosephosphorsdure und damit die Resorption der K.H. gestort,
auch an anderen Stellen des Koérpers geht das Phosphorylierungsver-
mogen verloren. . Der Grundumsatz sinkt bis unter die Halfte der
Norm, der B.Z. ist niedrig, Leber- und Muskelglykogen schwinden fast
vollstindig, es kommt zur Bluteindickung.

c¢) Hypophyse.

DaB zwischen den beiden eben genannten — den Kohlehydratstoff-
wechsel regulierenden — Driisen, Pankreas und Nebenniere, sowie der
Hypophyse engste wechselseitige Beziehungen bestehen, ist auf Grund
zahlreicher klinischer und pathologisch-anatomischer Beobachtungen,
z. B. von Favra, BorcHARDT, PARTOS, KATZ-KLEIN, seit langem wahr-
scheinlich. Experimentelle Untersuchungen der letzten Jahre haben nun
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zur Entdeckung einer Reihe von Stoffen in der Hypophyse gefiihrt, die
in den Kohlehydratstoffwechsel eingreifen. Von ANSELMINO, HEROLD
und HorrMaNN wurde aus dem Hypophysenvorderlappen ein Stoff iso-
liert, der das Pankreas zu gesteigerter Funktion anregt, und den die
Autoren deshalb als pankreatotropes Hormon bezeichnen. Vermehrte
Zufuhr dieses Stoffes fiilhrt zur PankreasvergroBerung. STEPPUHN, der
diese Befunde von ANSELMINO bestitigte, fand im Hypophysenvorder-
lappen noch ein zweites Hormon, das entgegengesetzt wirkt, d. h. zur
Verminderung des Leberglykogens und Hyperglykdmie fiihrt. Schon
nach 5 Minuten war bei Tieren die Leber glykogenfrei geworden. LUCKE,
der sich besonders eingehend mit dem Studium dieses Hormons befafit
hat, nennt es das kontrainsulire. KyriN hat auch im Hypophysenstil
einen dem kontrainsuliren gleichen Stoff festgestellt. LUCKE nimmt
an, daf dieses Hormon des Hypophysenvorderlappens durch den Hypo-
physenstil direkt in den Liquor — wo es KyriN, KJELLIN und Kgr1-
STENSON nachwiesen — abgegeben wird und so an das zentrale Zucker-
zentrum gelangt. Auf dem Wege iiber die sympathische Nervenbahn
wird dann der Reiz zur Nebenniere weitergeleitet.

HoerEer fand auch im Hypophysenhinterlappen ein den Kohlehydrat-
stoffwechsel beeinflussendes Hormon. Nach Tonephinzufuhr beobachtete
er eine mehr oder weniger starke Erhéhung des B.Z. Dieses Hormon
soll weder im GroBhirn noch Corpus striatum, noch im Zwischenhirn
oder in den oberen Partien des Mittelhirns angreifen. Auch durch Zufuhr
von Pituitrin konnten ParTos und Karz-KLEIN den B.Z. um 20—50%
steigern.

ScHONFELD studierte an Sduglingen den Hinfluf verschiedener Hypo-
physenpriparate auf den B.Z. Er fand, dal das Hormon des Hinter-
lappens — Pituitrin — in fast allen Fillen die Hungerhypoglykamie
beseitigt, wihrend das Vorderlappenhormon — Priphyson — keine ein-
deutigen Resultate zeitigte. Nur in der Hilfte aller Fille kam es hier
zu einer Blutzuckersenkung.

d) Schilddriise.

Dafl die Schilddriise den gesamten Stoffwechsel beeinflult, ist be-
kannt. Durch vermehrte Zufuhr kann der Grundumsatz bis auf das
Doppelte gesteigert werden. In erster Linie ist hierbei jedoch die Fett-
verbrennung vermehrt. MEYTHALER und MANN fanden, dal beim Men-
schen bei Hyperfunktion der Schilddriise infolge Hyperfunktion des
sympathico-adrenalen Systems Glykogenarmut, bei Myxddem — also
Unterfunktion — normaler Glykogengehalt der Leber vorhanden ist.

e) Ovar.

Nach den Untersuchungen von pE AMILIBIA und BOTELLA-SLUSSIA
sollen auch Ovarialhormone den Kohlehydratstoffwechsel beeinflussen.
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Bei Tieren steigert Follikelhormon den B.Z. und senkt den Glykogen-
gehalt der Leber, Luteumhormon hat die genau entgegengesetzte Wirkung.
Uber den EinfluB méannlicher Sexualhormone auf den Kohlehydratstoff-
wechsel konnte ich nichts finden.

f) Parotis.

Die Parotis soll nach MoMMSEN keinen unmittelbaren Einflufl auf
den Kohlehydratstoffwechsel haben. Bei Erkrankungen der Parotis
fanden MomMMsEN und MaYER jedoch nach Zuckerbelastungen diabetische
Glykimiekurven und nehmen an, daBl der Parotisinfekt gleichzeitig das
Pankreas schidigt. In Untersuchungen der StorrEschen Klinik wurde
bei Diabetikern mit Parotitis keine Verschlechterung der Kohlehydrat-
bilanz gefunden.

4. Die neuro-humorale Regulation des Kohlehydratstotfwechsels sowie der
EinfluB der Erbanlage.

Hieriiber haben uns in letzter Zeit besonders die Arbeiten von MEY-
THALER und Raas Aufschlufl verschafft. Nach MEYTHALER soll es kein
einheitliches Zuckerzentrum, sondern mehrere geben. Die Hauptbedeu-
tung bei der Regulierung scheint dem Sympathicus obzuliegen. Vom
Sympathicus lduft die Verbindung zu den Inkretorganen. Die Zucker-
stichhyperglykimie soll nach MEYTHALER mit der Adrenalinhyperglyk-
dmie identisch sein. Zentren fiir die Kohlehydratregulation wurden unter
anderem im Tuber cinereum (ASCHNER, VAN Bocakrr), im Hypo-
thalamus (DaAvis) und an anderen Stellen des Zwischenhirns gefunden.
Es konnen hier jedoch nur Hinweise auf die betreffenden Arbeiten erteilt
werden.

Wie eindeutig durch psychische Faktoren auch beim Saugling
der Kohlehydratstoffwechsel beeinfluBt werden kann, zeigen Versuche
von Guipo SAN Paoressi. Er lieB Siuglinge, die 5—10 Stunden lang
keine Nahrung erhalten hatten, an der leeren Flasche saugen. Dabei
war nach 15 Minuten ein deutlicher Anstieg des B.Z. im Mittel um
20 mg-% zu erkennen. In gleicher Weise erklirt STOLTE den giinstigen
EinfluB der normalen Ernihrung auf den Kohlehydratstoffwechsel des
kindlichen Diabetikers.

Nach MacLeax kann man bei Krdmpfen in der ersten und spéiteren
Kindheit in der Hilfte aller Fille eine Hyperglykdmie beobachten, der
bei der Halfte 1 Stunde spéter eine Hypoglykidmie folgt, die sich trotz
Nahrungsaufnahme nicht éindert. Adrenalin fiihrte aber auch in diesen
Fillen zu einem bedeutenden Anstieg des B.Z. Es handelt sich wohl
auch hier um eine zentral-nervise Regulationsstérung.

Durch Medikamente, die die Gehirnzentren beeinflussen, gelingt es
auch, den B.Z. zu dndern. So fanden H6GLER und ZgLL, dal Pyramidon
in groBen Dosen durch Reizung des hypothalamischen Zuckerzentrums
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auf dem Wege iiber den Sympathicus zur Hyperglykdmie fiihrt. Diese
ist selbst groBeren Insulinmengen gegeniiber gewohnlich unterempfind-
lich. Auch Ergotamin und Atropin koénnen die alimentédre Hyperglyk-
dmie tberdecken, Chloralhydrat soll den B.Z. nicht wesentlich be-
einflussen.

An der Regulation des B.Z. soll sich nach K6ppE auch die Katalase
des Blutes beteiligen. Die Katalase, die nach WIELAND die roten Blut-
korperchen gegeniiber entstehendem H,O, schiitzt, ist weiterhin ein
Oxydationsferment. B.Z. und Katalase dndern sich in entgegengesetztem
Sinne. Mit Hilfe des gebildeten H,0, wird der Traubenzucker oxydiert,
wobei die oder ein Teil der Katalaseenergie verbraucht wird. Die Kata-
lase wird durch Kohlehydratzufuhr, Hunger und Muskeltitigkeit be-
einflut. Diese Befunde von Ko6ppe konnten von HERBST bestitigt
werden.

SchlieBlich soll der Vollstindigkeit halber noch erwahnt werden, daf3
wahrscheinlich auch die Erbanlage die Blutzuckerregulation beeinfluf3t.
So wurde festgestellt, daBl bei zweieiigen Zwillingen die Blutzuckerkurven
nach Traubenzuckerbelastung undhnlicher verliefen als bei eineiigen.
Dies gilt vor allem fiir den hyperglykdmischen Teil der Kurve, wahrend
der hypoglykdimische Teil mehr umweltbedingt sein soll.

5. Beziehungen zwischen Blutzucker und Liquorzueker.
Der Milchsiuregehalt des Liquors.

a) Der Liquorzucker.

DaB in jedem Liquor Zucker nachgewiesen werden kann, ist seit
langem bekannt. MaTossr beziffert den Zuckergehalt des normalen
Liquors beim Kinde auf 40—70 mg-%, Panacorr: gibt Werte von 39
bis 56 mg-% bei Blutzuckerwerten von 62—93 mg-% an. RIMELE, der
an meiner Klinik Untersuchungen iiber die Glykolyse im Liquor aus-
fihrte und in dessen Arbeit die Befunde der verschiedensten Autoren
angegeben sind, fand beim normalen Kinde eine Schwankungsbreite von
45—75 mg-%. (Lediglich CurvassuT fand im Zisternal- und Ventrikel-
liquor erheblich héhere Werte als im Lumballiquor.) Nack HoOnig st

der Quotient % berm Kinde ziemlich konstant und liegt etwa bei 1,5.

Bei erhéhtem B.Z. ist meist auch der Liquorzucker erhéht. Nach
Marosst bewirkt perorale Zuckerverabreichung nur eine geringe, par-
enterale dagegen eine erhebliche Liquorzuckervermehrung. Weicht der
Wert des Quotienten erheblich von 1,5 ab, dann mu8 eine Stérung der
Blut-Liquorpassage angenommen werden. DafB selbstverstindlich Blut-
beimengungen zum Liquor den Wert erheblich erhéhen kénnen, braucht
wohl nicht betont zu werden. Von Interesse ist die Frage, ob im Liquor
ein glykolytisches Ferment enthalten ist. Entgegen fritheren Behaup-
tungen (CHEVASSUT), konnten aber sowohl FasorLp und Scmmipr als
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auch RIMELE nachweisen, daBl normaler Liquor nicht glykolysiert. Beim
Stehen tritt nur dann eine- Abnahme ein, wenn der Liquor bakteriell
verunreinigt ist. Uber den Zuckerschwund bei Meningitis vgl. den fol-
genden Abschnitt. Im Gegensatz hierzu wird bei akuter Encephalitis,
Chorea minor und Poliomyelitis hiufig eine Vermehrung gefunden (vgl.
z. B. Panacortr); bei Encephalitis trifft das wohl im allgemeinen zu.
Bei der letzten groBien Poliomeylitisepidemie in Bonn fanden wir jedoch
bei sehr zahlreichen Zuckerbestimmungen kein charakteristisches Ver-
halten. Eine von uns gemachte Feststellung ist jedoch besonders in-
teressant. Bei prognostisch besonders ungiinstigen Fillen steigt der
Liquorzucker bis 170 mg-% an, er kann scheinbar sogar héher liegen
als der B.Z. Es handelt sich hierbei wohl um eine rein zentrale Regu-
lationsstérung.

Nachdem festgestellt war, daB die Einbringung liquorfremder Stoffe
in den Lumbalkanal, z. B. Lufteinblasung, gesetzmiBig zu einem —
meines Erachtens zentral-nervés bedingten — starken Anstieg des B.Z.
filhrten, untersuchte ScHONFELD die Verdnderung des Liquorzuckers
selbst. Er fand, daB unmittelbar nach der Lumbalpunktion auch ein
Anstieg des Liquorzuckers um 30—50 mg-% auftritt, daB aber nach
1/, Stunde in der Regel die Ausgangswerte erreicht sind. Nach Ence-
phalographie wurden Werte bis zu 226 mg-% gefunden.

b) Der Milchsiduregehalt des Liquors.

An dieser Stelle seien der Vollstéindigkeit halber auch die bisher be-
kannten Befunde iiber den Milchsiuregehalt des Liquors wiedergegeben.
DE Tont fand bei intakten Meningen bei normalem Zuckergehalt Milch-
sdurewerte von 12,3—17,1 mg-%, GrLDrIcH bei Kindern auch 12 bis
16 mg-%. Bei Meningitis waren bei niedrigem Liquorzucker die Milch-
siurewerte sehr hoch und lagen im Mittel bei 63,2 mg-% (Hochstwert
120 mg-%). Es ist fraglos, daB dieser Anstieg durch Glykolyse zu er-
kldren ist. Bei ausgesprochen eitrigen Meningitisformen ist es nach
den Untersuchungen von Fasorp und ScEMIDT vorstellbar, daB der
Zuckerschwund und die Milchsdurebildung durch die Eiterzellen (und
Bakterien) von Meningen und Liquor zustande kommen. Fir die
zell. und bakterienarme tuberkulése Meningitis mit ihren besonders
niedrigen Zucker- und besonders hohen Milchsdurewerten im Liquor ist
nach den Untersuchungen von FasoLp und ScEMIDT eine solche Er-
klirung wohl nicht mehr méglich. BrRUHL nimmt deshalb hierbei eine
Steigerung der Glykolyse im Gehirn an, welche nach ihm iiberhaupt fiir
die Differenz zwischen Liquor- und Blutzuckerwert verantwortlich ist.

6. Die Bedeutung der Leber im intermediiiren Kohlehydratstoffwechsel.

Der Nachweis der Regulation des Zuckerstoffwechsels durch die
Leber wurde zunédchst durch den Einflufl der Leberexstirpation auf den

Brock, Biologische Daten III, 5
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B.Z. erbracht, welcher nach dieser auf Spuren absinkt (JOHANNES
MtrreER, KauscH und insbesondere MiNnkowski). Weiter oben (Kin-
fluB der Nebennierenhormone auf den Kohlehydratstoffwechsel, vgl.
S. 60) wurde diese Regulation des B.Z. durch die Leber sehr ausfihr-
lich besprochen. Hier wurde auch schon erwihnt, daB das Leber-
glykogen, die Quelle des B.Z., anscheinend auch aus Nichtkohlehydraten
(Fett- und EiweiBabbauprodukten) in der Leber aufgebaut werden kann
(vgl. auch LAUFBERGER).

Die Ansichten iiber die Wirkung des Insulins auf den Glykogen-
gehalt der Leber sind verschieden. Wihrend nach Raas Insulin die
Glykogenfixation an die Leber férdern soll, nimmt BSRGER das Gegen-
teil an. Die Wirkung ist wohl eben verschieden, je nach der Do-
sierung und dem Ausgangszustand bei Einwirkung des Insulins. Die
Leber vermag iibrigens auch aus Livulose und Galactose Glykogen
aufzubauen. Die Umwandlung von Lévulose in Dextrose kann nach
Lr#NARTZ auch in anderen Organen erfolgen, diejenige der Galactose
dagegen vorwiegend in der Leber (Galactoseprobe!).

Glykogengehalt der Leber in verschiedenen Lebensaltern. Nach den
Untersuchungen von MrraLLi findet sich bereits in der Leber eines
1,2 cm langen Fetus etwas Glykogen, in der eines 3 cm langen schon
ziemlich reichlich. Der Glykogengehalt der Leberzellen nimmt vom
Schwangerschaftsbeginn bis zum Ende allmihlich zu. Das Glykogen wird
wihrend der Geburt—unabhingig von ihrer Dauer — nur wenig verbraucht.
(Dagegen soll es bei durch Kaiserschnitt entbundenen Kindern fast
villig fehlen konnen.) Nach dem ersten Atemzug sinkt das Leber-
glykogen stark ab, so daB nach 3—5 Stunden nur noch wenig vor-
handen sein soll.

Quantitative Untersuchungen iiber den Glykogengehalt der Leber
wurden von BURGHARD und ParrraTH ausgefiihrt. Nach diesen soll
bei Feten der Glykogengehalt der Leber 0,69—2,07 g-%, bei ausgetra-
genen Neugeborenen iiber 2,0, bei Erwachsenen 2,57—8,32 g-% (im all-
gemeinen 4—8 g-%) betragen. Bei einem Lebergewicht von 1500 g
besitzt letzterer also etwa 75 g Leberglykogen (BURGER).

Das Leberglykogen in Abhingigkeit von einigen anderen Faktoren.
Der Glykogengehalt ist abhingig von Ernihrung und Konstitution.
Bei Tieren gelingt es, nach den Untersuchungen von JUNKERSDORF
durch (K.H.-) Mast das Gewicht der Leber von 2,7% des Gesamt-
gewichtes bis auf 6,58, ja sogar bis 12,43% zu steigern. Hierbei kann
allein der Glykogengehalt bis zu 18% ansteigen. Je jiinger das Indivi-
duum ist, um so rascher erfolgt die Glykogenstapelung; der B.Z. sinkt
bei Glykogenmast ab.

Bei Jugendlichen kennen wir einen abnormen Zustand der Glykogenspeicherung

in der Leber, die Glykogenose oder Glykogenspeicherkrankheit. Hierbei kann nach
UnsHELM der Glykogengehalt der Leber (auf Trockensubstanz berechnet) bis
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47,68 g-% ansteigen. Selbst 7 Tage nach dem Tode enthielt eine solche Leber
wegen der fehlenden Glykogenolyse noch 45,95 g-% Glykogen.

Im Hunger nimmt nach den Untersuchungen von SAkES der Gly-
kogengehalt der Leber bei Mutter und Sdugling, besonders in den ersten
Tagen sehr rasch ab, die niedrigsten Glykogenwerte zeigten Patienten
mit terminalen Krampfen oder stundenlanger Agonie. Im Gegensatz
dazu sind nach den Untersuchungen von BURGHARDT und PAFFRATH
sowie GLOTZ bei der alimentdren Intoxikation die Glykogenwerte der
Leber relativ hoch (1,4—4,0 g-%), wihrend bei experimenteller Exsikkose
nach ScHiFF, BAYER und CHOREMIS das Leberglykogen vermindert ist.
Ein Zusammenhang zwischen Leberverfettung und Glykogengehalt
konnte nicht nachgewiesen werden. Bei Meningitis fand Brck auBer-
ordentlich hohe Leberglykogenwerte, obgleich Krimpfe allein den Gly-
kogengehalt ja nicht erhéhen (vgl. oben).

Bei entziindlichen Erkrankungen der Leber fanden Loxpon, ScEwarz und
PoPrOFsSKAJA eine Erhohung des Blutglykogens um 44 % bei Erwachsenen, wihrend
bei Kindern ein entgegengesetztes Verhalten beobachtet werden konnte. Bei
letzteren war hierbei der Blutglykogenspiegel parallel zur Schwere der Erkran-
kung bis 4,5 mg-% (im Mittel um 60%) erniedrigt, wihrend der Milchsdurespiegel
stark anstieg. Die Autoren nehmen an, daB durch Milchsiure bei Kindern der
Glykogenabbau beeinflult wird.

7. Der Glykogengehalt anderer Organe.

a) Muskulatur.

Es ist unmdoglich auf die zahlreichen Arbeiten der letzten Jahre iiber
diese Fragestellung einzugehen. Es sei nur kurz die Anschauung von
RiESSER iiber dieses Problem angefiihrt. Nach den Untersuchungen von
BURGER betrigt beim Menschen der Glykogengehalt der Muskulatur
etwa 0,4 g-%. Nach Ansicht von RiEssER ist das Muskelglykogen viel-
leicht nicht voll identisch mit dem Leberglykogen. Der aus dem Leber-
glykogen mobilisierte Zucker wird auf dem Blutwege der Muskulatur
zugefithrt und hier teils verbrannt (veratmet), teils zu Glykogen auf-
gebaut. Das Muskelglykogen seinerseits, das niemals Zucker zu bilden
vermag, zerfillt (wie schon bei Besprechung der Adrenalinwirkung er-
wiahnt, vgl. oben S.60) zu Milchsidure, in geringem MaBe auch bei
Muskelruhe, in stark erhthtem MaBe bei Muskelarbeit (Abbauweg s. in
der Einleitung, S.44). Die Milchsiure schlieBlich wird im vendsen
Blutstrom wieder der Leber zugefithrt und hier zu Leberglykogen zu-
riickverwandelt, soweit sie nicht im Harn ausgeschieden oder an anderen
Stellen des Korpers verwendet wird. Das Muskelglykogen stellt demnach
eine Art Relais dar, das dazu dient, iiberschiissigen B.Z. abzufangen und
thn in Form der Milchsiure der Leber zum Glykogenaufbau verfiigbar zu
machen, vor allem dann, wenn ber Muskelarbeit die Glykogenvorrdte der
Leber stark beansprucht werden und ein moglichst schneller Ersatz mot-
wendig wird. Das so wieder zu Leberglykogen umgewandelte Muskelglykogen

5*



68 Der Kohlehydratstoffwechsel im Organismus.

kann nun erneut als B.Z. dem Muskel zur Verfiigung gestellt werden, also
in derjenigen Form, die allein fiir den Muskel verwertbar ist.

b) Fettgewebe.

AuBer in der Muskulatur ist nach neueren Untersuchungen auch im
Fettgewebe reichlich Glykogen vorhanden. Nach JUNKERSDORF schwankt
der Glykogengehalt jugendlichen Fettgewebes zwischen 2,36 und 8,81 g-%

c) Blut.

Auch mit den Glykogenwerten des Blutes befassen sich mehrere
Autoren. Die Werte sind in folgender Tabelle 20 zusammengestellt.

Tabelle 20.
Zustand Autor | Gefundene Werte in mg-%
normal HUPPERT 0,1—7,0
normal SoHONDORF und PFLUGER 2,0—9,0
normal GABBE 18—30 Gesamtblut
15—20 Plasma
Kinder BRAILOWSKY 19,4279 (Mittel 23,4)
Erwachsene BRAILOWSKY 10—14,5 (Mittel 13,1)
normale Kinder UNSHELM 85,0—8,6 Gesamtblut
0,8—3,1 Oxalatplasma
0,7—2,3 Serum
Glykogenspeicher-
krankheit UNSHELM 200—266 Gesamtblut

In den Werten von UnsarLM ist die Restreduktion enthalten, die
im Gesamtblut 0,8—1,8, im Serum und Plasma 0,5—1,3 mg-% aus-
macht. Die Glykogenwerte des Blutes sollen nach UNsHELM abhiingig
vom Leukocytengehalt des Blutes sein. Mit steigender Leukocytenzahl
soll der Glykogengehalt des Blutes bis 19,2 mg-% ansteigen kénnen.
Es sollen im allgemeinen je 1000 Leukocyten etwa 0,7 mg-% Glykogen
entsprechen, 1—2 Stunden nach der Kohlehydrataufnahme ist eine ge-
ringe Glykogenvermehrung des Blutes festzustellen, die mit der Ver-
dauungsleukocytose in Zusammenhang gebracht wird. Im Reagens-
glas ist nach 72 Stunden bei 5° eine Verminderung um 7—38% fest-
zustellen, bei 38° soll nach 24 Stunden schon erheblich mehr abgebaut
sein.

AuBler in der Leber fand DiamaNtopuLos bei Neugeborenen auch
in der Niere, Hypophyse, Pankreas und Thymus sowie den Hoden
Glykogen.

8. Milchséiure und Glykolyse.

WaRrBURG und Mitarbeiter haben als erste auf die grofle Bedeutung
der auch ohne Gegenwart von O, verlaufenden fermentativen Zucker-
spaltung fiir das Leben des Organismus hingewiesen. Tumoren leben
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in sauerstofffreiem Milieu weiter und konnen pro Stunde 10—12% ihres
Trockengewichtes an Milchsiure bilden. Dieser Vorgang, bei dem aus
1 Mol. Glucose 2 Mol. Milchsiure gebildet werden, wird als Glykolyse —
nach WARBURG auch Gdrung — bezeichnet. Bei Hithnerembryonen tritt
nach WARBURG nur in Stickstoff Milchsdure auf, wihrend im Sauerstoff
im Gegensatz zur Tumorzelle keine Glykolyse nachweisbar wird, weil
zwar Milchsidure gebildet, aber so gut wie vollstindig oxydiert bzw.
resynthetisiert wird (vgl. u.).

Nach WaARBURG unterscheidet man ndmlich aerobe und anaerobe
Glykolyse. Die O,-Atmung wirkt nach MEYERHOFF nicht nur, indem
sie die Produkte des Spaltungsstoffwechsels oxydiert — denn die Atmung
bringt im Muskel mehr Milchsiure zum Verschwinden als sie oxydieren
kann, — sondern unter dem EinfluB der Atmung wird auflerdem (und
zwar in betrdchtlichem Mafle) die gebildete Milchsiure zu K.H. resyn-
thetisiert: K.H. }> Milchsdure. Vorgang 1 verlauft freiwillig, auch ohne
Anwesenheit von O,, Vorgang 2 verlangt die Zufuhr von Energie und
kommt nur in Gegenwart von O, zustande. Die notige Energie wird
von der Atmung geliefert. Atmung und Gdrung sind so durch eine che-
mische Reaktion verbunden, die WARBURG nach threm Enidecker ,,PASTEUR-
sche Reaktion'* nennt.

Abhiingigkeit der Glykolyse von verschiedenen Faktoren. Die Glyko-
lyse ist weitgehend abhingig von der H-Ionenkonzentration. Nach
RonNa und WiLENKO zeigt die Glykolyse ihr Maximum bei py = 7,52,
wihrend sie unter 6,3 nicht mehr nachsweibar ist. Alle Anderungen
der pg-Zahl miissen demnach von Anderungen der Glykolyse begleitet
sein. Auch der Bicarbonatgehalt des Plasmas beeinfluft die Glykolyse,
eine Erhéhung bei gleichem py fithrt zu einer Steigerung. Auch eine
Phosphaterhthung fithrt zu einer Glykolysesteigerung, desgleichen be-
einflussen Schwankungen der O,-Aufnahme der Gewebe die Glykolyse.
So ist eine Verminderung derselben, z. B. bei Stauung, von erhohter
Glykolyse begleitet. In gleicher Weise wird durch den Blutzuckergehalt
die Glykolyse abgeindert. Nach WarBURG liegt der Hoéchstwert der
Glykolyse bei einer Blutzuckerkonzentration von 0,2—0,3 g-%. Auch
Temperaturerh6hung fithrt zu einer Steigerung der Milchsidurebildung.
Muskeltitigkeit kann durch vermehrten Lactacidogenzerfall, Schreien
durch Alkalose zu Erhohung des Milchsiurespiegels filhren. FREUDEN-
BERG und WELCKER haben entsprechend den vorstehenden Ausfiihrungen
fir die Regulierung der Glykolyse folgenden Quotienten aufgestellt:

OH' HCO, HPOY
i '
wobei im Zihler die fordernden, im Nenner die hemmenden Einflisse
enthalten sind.

Glykolyse und Milchsiure in der Wachstumsperiode. Unter ent-

sprechenden Versuchsbedingungen kénnen embryonale Zellen auch unter
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aeroben Bedingungen Milchsidure in Erscheinung treten lassen. Denn
wachsendes Gewebe glykolysiert am stirksten und ,,kein Wachstum ohne
Glykolyse (WARBURG). PrAUNDLER hat die Milchsdure direkt als
Whuchsstoff bezeichnet und ihre Wirkung in eine Reihe mit der der
Vitamine und Hormone gestellt. Infolgedessen sind in der friithen Kind-
heit die Blutmilchsiurewerte bedeutend hoher als spiter, wie folgende
Aufstellung zeigt.

Tabelle 21. Normale Milchsiurewerte im Blut (mg-% im Vollblut).

Autor 1. Vierteljahr S éﬁ;ﬂfg e | wa c]%}]lx;-en e
GYOReY und Mitarbeiter . . . . . . . . 18—19 13,8 10,2
SCHONFELD . . . . . . . « v o « o . . 10,1—-17,1 — —
VALENTIN, SCHUMACHER, GOLDSCHEIDER,
Loser w.a. . . . . . . . . .. .. ! — — 10,0
\

Danach liegen die Werte &lterer Sduglinge nach Gy6reY und Mit-
arbeitern also um 35%, diejenige junger Sduglinge um 83% iiber den
Erwachsenenwerten.

Das WaRBURGsche Gesetz: kein Wachstum ohne gesteigerte Glykolyse
hat also auch fiir den Sdugling Giiltighkeit. Je jinger der Organismus,
desto ndher steht er beziiglich seines Stoffwechsels noch dem embryonalen
Zustand, wo er besonders starke glykolytische Fihigkeiten aufweist, Fahig-
keiten, die er mat zunehmendem Alter immer mehr verliert. In welcher
Weise die Milchsiure am Wachstum beteiligt ist, wissen wir allerdings
heute noch wicht.

EinfluB der Ernihrung (einschlieBlich von Milehséiurezufuhr) auf den
Milchsdurespiegel des Blutes und den Siurenbasenhaushalt. Entsprechend
den oben gemachten Ausfiihrungen liegen auch bei dlteren Brustkindern
die Blutmilchsiurewerte wegen der alkalotischen Stoffwechselrichtung
noch relativ hoch. Auch andere Nahrungsgemische, deren alkalotische
Wirkung auf den Stoffwechsel bekannt ist, fiilhren zu hohen Milchsdure-
werten. So fanden GyGreY und Mitarbeiter bei einem Kinde folgende
Werte: Im Alter von 6 Monaten bei ?/; Milch 14,8 mg-% ; als das Kind
auf Malzsuppe gesetzt wurde, betrug der Wert bei ihm mit 7 und 8 Mo-
naten 18, mit 9 Monaten sogar 20 mg-%. Bei der besonders den Ansatz
d. h. das Wachstum férdernden Wirkung der Malzsuppe ist dies auler-
ordentlich interessant.

Exogen zugefithrte Milchsdure — selbst wenn die Zufuhr rectal er-
folgt (GyOrey) — fiihrt zu keinem Anstieg des Milchsdurespiegels, sie
wird vielmehr fast momentan zum Verschwinden gebracht (PERGER).
Auch in Form von Buttermilch oder Milchsduremilch zugefithrte Milch-
sdure fiihrt nach BRAHDY nicht zu einer Steigerung der Blutmilchséure,
d. h. die per os zugefithrte Milchsdure gelangt micht in den groflen
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Kreislauf. Die Kurve verliuft hierbei genau wie nach einer gewdhn-
lichen Kuhmilchmahlzeit. Es ist demnach anzunehmen, daf3 die Milch-
sdure vom Darm zwar resorbiert wird, in der Leber jedoch zuriickgehalten
wird, auf jeden Fall sich jenseits der Leber micht im grofen Kreislauf
bemerkbar macht. FasoLp stellte fest, daB Siuglinge bei Zufuhr sehr
grofler Mengen racemischer Milchsdure zur bisherigen Nahrung diese
verbrennen. Hierbei wurde eine Azidose mit Alkaliretention beobachtet,
die NH;- sowie die Bicarbonatausfuhr waren erhéht. Der Harn wurde
alkalisch. Es ergab sich demnach wie beim Brustkinde die zunichst
paradoxe Reaktion, dafl durch Zufuhr einer verbrennbaren organischen
Saure die Ausfuhr der organischen Siduren zuriickgeht. Vgl. iiber diese
Verhaltnisse und ihre wahrscheinliche Erklirung den Abschnitt ,,Saure-
basenstoffwechsel“ von Brock, Bd. 2, S. 287.

Auch jahreszeitliche Schwankungen des Blut-Milchsiuregehaltes sind
festzustellen. Im April/Mai liegen die Werte am hochsten zwischen 15
und 16 mg-%, bleiben im Sommer bei 14—15 mg-% relativ hoch, um
von Dezember bis Mirz abzusinken und Anfang Marz einen Tiefpunkt
von 11—12 mg-% zu erreichen. Bei geringer Sonnenscheindauer wurden
besonders niedrige Werte gefunden. Im Friihjahr erfolgt bekanntlich
ein fast krisenartiges Langenwachstum — hormonale Friihjahrskrise —,
eine Feststellung, die nach Gy6ray zwanglos mit dem Anstieg der Milch-
sdure in Zusammenhang gebracht werden kann. Auch das Serum-
phosphat ist nach FALRENHEIM und KrUSE dhnlichen Schwankungen
unterworfen — Hohepunkt Mai bis Juni —, und im April/Mai erfolgt
auch beim titrierbaren Blutalkali einer ehebliche Zunahme. Beide Fak-
toren aber fordern die Glykolyse, d. h. die Erhéhung der Blutmilchséure.

Die Verhiltnisse bei Rachitis und Tetanie. FrREUDENBERG und WELCKER
fanden im Rachitikerblut verminderte Glykolyse. Das Blut normaler Siuglinge
glykolysierte im Brutschrank innerhalb von 5 Stunden 32% des vorhandenen
Zuckers, das von rachitischen durchschnittlich nur 4%. Bei der Rachitisheilung,
so auch bei Tetanie kommt es zu einer sehr lebhaften, oft die normalen Zahlen
ibertreffenden Glykolyse. Entsprechend sind die Blutmilchsiurewerte; mit etwa
12,5 mg-% liegen sie bei Rachitis unterhalb denjenigen normaler dlterer Siauglinge,
wihrend latente Tetaniker Werte von 15,5, manifeste einen Anstieg auf durch-
schnittlich 20,4 mg-% zeigten (G¥6raY). Nach dem oben mitgeteilten Quotienten
von FREUDENBERG und WELCKER ist dies ja ohne weiteres verstindlich. Bei
Tetanie bewirken die Erhohung der Serumphosphate und die alkalotische Stofi-
wechselrichtung den umgekehrten Effekt wie bei der Rachitis mit entgegen-
gesetzten Stoffwechselverhiltnissen.

Bei Andmien fand sich trotz teilweise sehr niedrigem Serumphosphat eine
sehr hohe Glykolysefahigkeit. Der Durchschnittswert lag — obgleich es sich hier
um Kinder im 2. Lebenshalbjahr, ja sogar 2.—4. Lebensjahre handelte — bei
21,1 mg-%. GyOraY und BREHME erkliren diesen hohen Milchsiuregehalt mit
der schlechten Sauerstoffversorgung, d. h. Steigerung des anoxybioctischen Abbaues.
Vielleicht liegt nach MEYERHOFF auch eine Storung der Resynthese vor.

MEYER zuR HORSTE fand, daB das Blut exsudativer Kinder stirker glyko-
lysiert (44,5—80 mg-%) als das normaler Siauglinge (26—37,5 mg-%) im gleichen
Zeitraum.
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Die im Blut gefundene Milchsiure entstammt nach den vorherigen
Ausfiihrungen den verschiedenen Organen, in denen sie gebildet wird,
insbesondere der Muskulatur. Da auch der ruhende Muskel nach den
Untersuchungen von JANNsseN und Jost immer kleine Mengen Milch-
sidure bildet, ist stets eine gewisse Menge vorhanden. Die Hohe des
Spiegels hiangt weitgehend von der Schnelligkeit der Resynthese der
Milchsiure in der Leber und Muskulatur ab. Der intakte Herzmuskel
soll jedoch nach RUHL niemals Milchsiure abgeben, sondern zugefiihrte
sogar verbrauchen. Sonst besteht nach HocHREIN und MEYER ein
Spannungsgefille von den Muskeln zur Leber hin. Daneben kommt
als Quelle der Blutmilchsiure das Blut selbst in Frage. Die Erythro-
cyten — auch wenn sie sauerstoffgesittigt sind — bilden aus ihrem
Zucker stets kleine Mengen von Milchsiure. In vitro wird nach
WaRBURG milchsiurefreies Blut im Laufe von 2 Stunden auf den
mittleren Normalmilchsiuregehalt gebracht. SCHONFELD konnte einen
gesetzmaBigen Parallelismus von Blutmilchsiure und Héamoglykolyse
in vitro beim Kind nicht finden.

Es wird also der Milchsauregehalt von den verschiedensten Faktoren
z. B. Alter, Art der Nahrung, Stoffwechselrichtung und der Resynthese-
fahigkeit der Leber beeinfluft.

9. Phosphatasen und Diastase.
a) Phosphatasen.

Im vorhergehenden war von der Glykolyse die Rede, bei der einfache
Zucker zerlegt werden. Dariiber gibt es aber im intermedidiren Stoff-
wechsel noch weitere Fermente. Zunichst wirken, da der Zucker zum
Abbau in phosphorylierte Form gebracht wird, Phosphatasen dabei mit.
So wurde von Tomrra und RoBisoN eine Hexosemonophosphatase ge-
funden, deren Wirkung weitgehend von dem py abhingig ist. JAGER
konnte sie in allen Korperfliissigkeiten und Organen in wechselnder
Stirke, am deutlichsten im Blutserum des Sduglings nachweisen. Das
Wirkungsoptimum liegt bei pg = 8,0. Urin, Liquor und Duodenalsaft
spalten sehr wenig. FORRAI wies auch eine Saccharo-Phosphatase nach.

b) Diastasen.

Verdauungsdiastasen. Von besonderem Interesse sind jedoch die
diastatischen Fermente, die den intermediiren Kohlehydratstoffwechsel
beeinflussen. Diese haben die Fahigkeit, Polysaccharide durch Hydrolyse
in einfache Zucker zu zerlegen. Die in dem Darm vorhandene — aus
Mundspeichel, Pankreas und Diinndarm stammende — Diastase ver-
liBt mit dem Kot den Kérper, sie passiert nicht die Darmwand (Hex-
NESNY und BacH sowie TERASHINA). Ein kleiner Teil des diastatischen
Fermentes wird jedoch an den Produktionsstitten in die Lymphbahnen
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abgegeben, passiert den Kreislauf und wird schlieflich im Urin ausgeschieden.
Alle Anderungen der Darmdiastasen fihren deshalb auch zu Anderungen
der Blut- und Urindiastase.

Organdiastasen. AuBler den erwihnten Diastasen bilden nach OpPEN-
HEIMER, BiaL u. a. Leber, Herz, Koérpermuskulatur, Nieren, Neben-
nieren, Gehirn, Lunge, Schilddriise, Haut und Hoden Diastase, nach
LoscHEE ist beim Jugendlichen auch im Knorpel und Knochen reich-
lich Diastase nachzuweisen.

Die intermedidre Zuckerbildung aus Qlykogen ist hauptsichlich von
3 Faktoren abhingig: Sympathicus, Diastase und Adrenalin. Im Ruhe-
zustande ist nach LESSER die Diastase an Zellkolloide absorbiert, d. h.
zeitlich unwirksam. Erias glaubt, daB die H-Ionen Anderung — Ver-
schiebung nach der sauren Seite — zur Diastaseaktivierung fithrt. Nach
Dox1apEs soll die Diastase nicht nur eine polysaccharidespaltende,
sondern auch eine synthetisierende Wirkung haben.

Die (Blut-) Diastasen im Kindesalter. Beim Kinde hat sich in letzter
Zeit besonders LOscHKE mit dem Studium der Diastase befaft. Er
unterscheidet eine exogene und eine endogene Diastase. Mit der Diastase
stets vergesellschaftet ist die Maltase (ROEMANN und ScHULER). Die
optimale Diastasewirkung soll nach LOSCEKE bei einem py von 7,0
liegen.

Die Blutdiastase ist weitgehend abhingig vom Lebensalter. Bei
Friihgeburten liegen die Diastasewerte besonders niedrig — unter 20 Ein-
heiten (E.). Mit zunehmendem Alter steigen die Blutdiastasewerte an.
Am Ende des ersten Jahres liegen sie um 80 E., dann erfolgt rasch ein
weiterer Anstieg. In der Pubertit ist ein gewisses Absinken und Regel-
miBigerwerden zu beobachten, beim Erwachsenen ist eine gewisse Kon-
stanz zu beobachten. Die Werte schwanken hier nach LOScHKE zwischen
60 und 120 E. In der gesamten Kindheit bewegen sich die Diastasewerte
zwischen 30 und 363 E., am héchsten liegen sie in der Zeit zwischen dem
4. und 7. Lebensjahr. In folgender Tabelle 22 sind die von einzelnen Au-
toren in den verschiedenen Altern gefundenen Diastasewerte gegeniiber-
gestellt.

Tabelle 22. Blutdiastase (Einheiten).

Frith- | Neuge- 3.—4. 6.—12. Gesamte Er-
Autor geburt | borenes Monat Monat 1 Jahr Kindheit | wachsene

LOscHERE. . . >20 — — —_— 80 | 30—363 | 60—120
PERNICE . . . | 2045 | 40—80 | 60—120 | 80—160 —_ — 120—220
FiscHER . . . — — — —_ — — 100—300

Die Héhe des Blutdiastasespiegels wird durch die verschiedensten
Faktoren beeinfluBit. So soll nach LOscHKE orale Kohlehydratzufuhr,
wahrscheinlich infolge Glykogensynthese, zu einer Senkung der Blut-
diastase fithren, wihrend FIscHER das gegenteilige Verhalten beschreibt.



74 Der Kohlehydratstoffwechsel im Organismus.

Auch bei subcutaner Insulinzufuhr kommt es nach Loscuke zur Ab-
nahme der Blutdiastase. PERNICE beobachtete beim Sdugling Abhingig-
keit von Gewicht und Alter. Nahrungskarenz soll Anstieg, Adrenalin-
zufuhr Abfall bewirken, wihrend Thyreoideazufuhr die Blutdiastase un-
beeinflult 1aBt. Zwischen B.Z. und Blutdiastase sollen nach LoscHkE
und JorNS keine Beziehungen bestehen.

Erkrankungen kénnen die Hohe weitgehend beeinflussen. So sah
LoscHRE bei Parotitis Zunahme, wihrend bei infektiésen Darmerkran-
kungen niemals eine Vermehrung festzustellen war. PERNICE beobachiete
bei Erndhrungsstorungen, Dystrophien und fieberhaften Erkrankungen eine
Senkung des Diastasespiegels und nimmt an, daf die Diastase als Ausdruck
der fermentativen Krifte dem Allgemeinszutand des Sduglings parallel
geht. Bei der Glykogenspeicherkrankheit ist die Diastase abnorm ernied-
rigt oder fehlt vollig; dagegen soll sie bei Diabetes und Rachitis erhéht
sein. MaRrcHIONINI und HOVELBORN fanden, daB bei Ultraviolett-
bestrahlung in bestimmter Dosierung die Blutdiastase ansteigt.

Liquordiastase. Schon 1896 ist erstmalig von CavazzaNI ein diasta-
tisches Ferment im Liquor nachgewiesen worden. Nach EckKHARDT, der
besonders die Diastase im Liquor von Kindern untersuchte, liegen beim
normalen Liquor des Kindes die Diastasewerte zwischen 20 und 200,
bei nichtentziindlichen Erkrankungen schwanken die Werte zwischen
20—50, bei entziindlichen liegen sie iiber 50 je 100 ccm Liquor. Auch
im Liquor war ein Zusammenhang zwischen Zuckergehalt und Diastase-
wert nicht festzustellen.

Urindiastase. Obgleich nach LoscHRE die Urindiastasewerte kein
Spiegelbnld der Blutdiastase darstellen, sei kurz auf die beim Kind er-
hobenen Befunde eingegangen. Im Urin wurde erstmalig im Jahre 1863
von CoHNHEIM ein diastatisches Ferment gefunden. Nach EckHARDT
schwanken im Kinderharn die Diastasewerte zwischen 0,4 und 9,6 E.
je 100 ccm. Auch hier liegen die Werte beim Saugling niedrig — zwischen
0,4 und 2,0. Im spiteren Alter liegen sie unabhingig von Alter und
Gewicht ziemlich konstant zwischen 2,0 und 3,0, das Maximum war 9,6.
Die Ausscheidung soll zu den verschiedenen Zeiten ziemlich gleich sein.
{(Die von F1scHER gefundenen Urindiastasewerte von 100—200 E. diirften
wohl wesentlich zu hoch sein.) Bei Erndhrungsstérungen soll nachEck-
HARDT die Urindiastase oft vermindert, bei Fieber dagegen erhoht sein.
Bei Rachitikern fand Hizumo KanzaTUuro gelegentlich vermehrte Urin-
diastase, weist aber besonders auf die hohe Ausscheidung bei dieser
Storung im Kot hin.

10. Der EinfluB der Vitamine auf den Kohlehydratstoffwechsel.
(Vgl. auch den Abschnitt ,,Vitamine im Kapitel Erndhrung.)

Die bei Vitamin-B,-Mangel auftretenden Stérungen werden auf eine
Anderung des Kohlehydratstoffwechsels im Zentralnervensystem und
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Herzmuskel zuriickgefiihrt. Die Stérung macht sich besonders deut-
lich in dem reichlichen Auftreten von Brenztraubensiure bemerkbar.
StLBERScHMIDT fand in den Geweben auBler der Zunahme der Brenz-
traubensiure eine Anreicherung mit Milchsiure und Methylglyoxal.
Zur normalen Verbrennung des Zuckers im Herzmuskel, Gehirn und in
der Niere scheint Vitamin B, erforderlich zu sein. Bei reichlicher Kohle-
hydrataufnahme ist der B;-Bedarf erhoht, d.h. es wird beim Kohle-
hydratstoffwechsel B, verbraucht. SiLBErscHMIDT fand, daB bei
avitaminotischen Tieren die Ketonkoérper aus den Geweben ver-
schwinden, wenn man B, zufiihrt. Er erklirt die Wirkung des B, mit
einer Regulierung des gestérten Kohlehydratstoffwechsels im Nerven-
gewebe. Auf der anderen Seite steigert B,-Zusatz den respiratorischen
Quotienten, d. h. bewirkt auch eine Steigerung des Kohlehydrat-
umsatzes. Ob die anderen B-Vitamine den Kohlehydratstoffwechsel
beeinflussen, ist nicht bekannt.

Nach StEPP, SCHRODER und ALTENBURGER soll intravends zugefithrtes Vita-
min ¢ durch Verstirkung der Insulinwirkung den B.Z. senken. SrrIcEsco und
GiveoLD priiften die Wirkung oraler und intravendser C-Zufuhr auf den Kohle-
hydratstoffwechsel. Gaben sie intravends 240, oral 500 mg bei gesunden Menschen,
so sank der B.Z. langsam aber deutlich ab., Bei gleichzeitiger Glucosezufuhr
verlief die Belastungskurve niedriger als die Kontrollkurve. Bei Diabetikern
waren die Ausschlige geringer und wechselnd. Die Autoren nehmen folgende
Wirkungsmechanismen an:

1. Ascorbinssure (300 mg intravends!) schwicht die blutzuckersteigernde Wir-
kung von 1 mg Adrenalin subcutan ab,

2. Ascorbinsiure vertieft und verlingert die hypoglykamisierende Eigenschaft
des Insulins,

3. durch Ascorbinsiure wird die Fixierung der Glucose besonders als Glykogen
in der Leber begiinstigt.

Das Vitamin A scheint an den Oxydationsprozessen beteiligt zu sein, wirkt
aber nur in der Gegenwart von Hamineisen. Bei avitaminotischen Tieren werden
durch Vitaminzufuhr in Leberschnitten die Oxydationsprozesse gesteigert. Ein-
deutige Untersuchungen bei Kindern liegen nicht vor, lediglich Bomskov sah nach
A-Fiitterung einen miBigen Anstieg des B.Z.

Auch Vitamin D scheint den Kohlehydratstoffwechsel zu beeinflussen. So
beobachtete Bomskov deutliche Blutzuckeranstiege. BENVENUTO sah in Tierver-
suchen bei Ultraviolettbestrahlung eine Blutzuckersenkung, die sich iiber 3 Stunden
und linger erstreckte. Auch bei der Rachitis und Spasmophilie nimmt ApAmM
eine Stérung des Kohlehydratstoffwechsels im Sinne einer Assimilationsstérung an.

11. Das Ketoseproblem?.

Physiologisch-chemische Grundlagen. Die meisten Autoren — weiteres
bei FREISE — nehmen heute an, daB jede Ketonurie in einem absoluten

1 Bs ist nach den neueren Erkenntnissen iiber den Saurebasenstoffwechsel
(insbesondere nach den Untersuchungen von Howraxp und MARIOTT) natirlich
nicht mehr angingig, Bezeichnungen wie Azidose und Ketose als gleichsinnig zu
gebrauchen. Denn es ist inzwischen bekannt geworden, daB nicht jede Acidose
mit erhdhter Ketonkorperausscheidung einhergeht, daB es ferner vermehrte Keton-
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oder relativen Mangel der K.H. in der Nahrung, in einer Stérung der
Kohlehydratresorption oder in einem gestorten intermedidren Kohlehydrat-
stoffwechsel thren Grund hat.

Dabei iibt der absolute Glykogengehalt der Leber keinen direkten
EinfluB} auf die Ketogenese aus. Fiir das AusmaB der Ketonkérperbildung
diirften vielmehr die dem Gesamtorganismus in allen Organen zum Zwecke
der Verbrennung zur Verfiigung stehenden Kohlehydratreserven von Be-
deutung sein.

Als Hauptbildungsstitte der Acetessig- und B-Oxybuttersiure miissen
wir die Leber ansehen. Daneben nehmen wahrscheinlich auch die Musku-
latur und die Nieren an der Ketonkérperbildung teil. Als Muttersubstanz
gelten die Fettsiuren mit gerader Kohlenstoffzahl sowie eine Reihe von
Aminosguren. In der Hauptachse handelt es sich aber um eine Stérung
des Fettsidureabbaues, die vom Kohlehydratstoffwechsel beherrscht wird:
Fett wird mobilisiert, um Glykogenmangel auszugleichen, hierbei wird
das Fett bis zu den Ketonsiuren abgebaut, diese aber wegen des Kohle-
hydratmangels unzureichend weiter oxydiert.

Neuere Untersuchungen von HEINSEN wollen zeigen, daB das EiweiB in viel
hoherem Mafie an der Ketonkorperbildung beteiligt ist als bisher angenommen
wurde (vgl. die Darstellung im Abschnitt EiweiBstoffwechsel, S.7). Wahrend
SCHAFFERS noch fast 60% des EiweiB als antiketoplastisch ansprach, sprechen die
Untersuchungen von HEinsEN dafiir, daB8 auBer den schon bekannten ketogenen
Aminosduren Tyrosin, Leucin und Phenylanalin auch die a-Aminosiuren Norvalin
und Lysin sowie Alanin und die Aminovaleriansiure, unter gewissen Bedingungen
— nimlich bei Uberangebot — auch das d-Isoleucin als ketoplastische Amino-
sduren zu gelten hatten. Lediglich Histidin, Tryptophan und Prolin seien ohne
EinfluB auf die Ketogenese der Leber.

Nach den gemachten Ausfiihrungen wird bei Kohlehydratmangel
jedenfalls nicht nur die reichliche Fett-, sondern auch die EiweiBzufuhr
zur Ketosis Anlall geben konnen. An dieser Stelle sei der bekannte Quotient
fiir den ketogenen Faktor angefiihrt (dem die Annahme zugrundeliegt, daf
anndhernd 60% der Aminosiuren aketoplastisch sind):

Fett + 40% des Eiweif
Kohlehydrate + 60% des Eiweif3
Betrdgt dieser 2 und mehr, dann treten Ketonkorper im Harn auf. Eine
etwas andere Formel gibt PALMER an.

Schon EMBDEN hat auf die Acetonbildung aus Brenziraubensiure hin-
gewiesen. Diese spielt nicht nur bei der Milchsiuregirung, sondern auch
beim oxydativen Abbau der K.H. eine bedeutsame Rolle. Ja, Untersuchun-
gen von DEUTICKE u. a. lassen erkennen, daB Brenztraubensiure teils
auf oxydativem, teils auf vorerst unbekanntem Wege verschwinden kann,
ohne daf Milchséure auftritt. Dieses Verschwinden wird durch Glycerin-
kérperausscheidung ohne nachweisbare Azidose gibt. Der Organismus ist ja tber-
haupt in der Lage, grole Mengen von Sauren zu neutralisieren, ohne daB es zu
Azidose kommt (vgl. hierzu auch den Abschnitt von Brock iiber den Saurebasen-
stoffwechsel, Bd. 2, S. 287).
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phosphorsédurezusatz begiinstigt. DEUTICKE und ZENS nehmen deshalb
an, daf3 die Brenztraubensdure eher als die Milchsdure eine zentrale Stel-
lung betm Kohlehydratabbaw in der Leber einnimmit. Die normale Oxy-
dation von Brenztraubensiure ist nun an die Anwesenheit von C,-Di-
carbonsiuren, die als Wasserstofftrager fungieren, gebunden (A. v. SZENT-
Gyorey). Es sind dies vor allem die Oxalessigsdure, Apfelsiure, Fumar-
sdure und Bernsteinsdure. Ist dieses Cy-Dicarbonsystem gestort, so bleibt
die normale Oxydation der Brenztraubensiure aus; es kommt zum atypi-
schen Abbau und zur Aceton- und Acetessigsiurebildung.

Dafl die Ketonurie durch Zufuhr von Traubenzucker giinstig be-
einflut wird, ist ja allgemein bekannt. Nach BiscHOFF und HIESTER-
MANN besitzen aber auch Lactose und reine Galactose (beim Siugling)
stark antiketogene Wirkung, da nach den Untersuchungen von WEIN-
LAND auch die Galactose weitgehend an der Glykogenbildung beteiligt
ist. Sie soll in der Leber eine sterische Umwandlung in Dextrose und
weiterhin in Glykogen erfahren. AuBer den ibrigen K.H., die mehr
oder weniger antiketogene Wirkung ausiiben, kommt nach den Unter-
suchungen von SiLvio MARKEEsS auch dem Glycerin eine erhebliche
antiketogene Wirkung zu. Ist das Glycerin jedoch an Fettsiduren gebun-
den, so besitzt es keine antiketogene Wirkung mehr.

Beeinflussung der Ketonkorperbildung durch cerebral-vegetative Regu-
lation. Nach SArLoMONSEN und BJELKE kann man bei verschiedenen
Gehirnleiden Acetonurie beobachten. Diese Autoren nehmen ein den
Fettstoffwechsel regulierendes Hormon in Hypothalamus an, eine An-
nahme, die mit den Beobachtungen WERTHEIMERs iibereinstimmt, daf
Reizung bestimmter Hirnzentren zu Acetonurie fithrt. ANsELMINO und
HorrmMany verlegen dieses Zentrum in den Hypophysenvorderlappen.
Wegen dieser Fragen sei jedoch auf das Kapitel ,,Fettstoffwechsel*
verwiesen. Hier sei nur erwihnt, daB SarLomoxsEN und BJELKE auch
beim acetondmischen Erbrechen der Kinder eine Reizung -cerebral-
vegetativer Zentren annehmen.

Blutketongehalt. Dieser betrigt beim normalen Saugling nach Gray
1,4—2,0mg-%. Bei Sduglingen mit Erbrechen schwankt er bei solchen
unter 3 Monaten zwischen 1,6-—4,0, bei dlteren zwischen 2,0 und 19 mg-%.
Er steigt also mit zunehmendem Alter an, bzw. der Organismus élterer
Kinder bildet in hoherem MaBe Acetonkérper als der des Neugeborenen.
Beim Erwachsenenorganismus ist die Ketosebereitschaft wieder geringer
geworden und der Blutketongehalt erreicht hier im allgemeinen nicht
die Werte wie im Kindesalter.

Hungerketose in der Kindheit. Diese haben besonders BEUMER und
Mitarbeiter (1924 und 1934) untersucht. In der neuesten Arbeit geben
BruMEeR und PETERS an, daBl beim ménnlichen Sidugling im allgemeinen
nach 21'/, Stunden, beim weiblichen bereits nach 19'/; Stunden Hunger-
ketonurie auftritt. Der Fliissigkeitsbedarf wurde in diesen Fillen durch
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Tee gedeckt. Anders ist es, wenn véllige Nahrungskarenz stattfindet,
also die Fliissigkeitszufuhr auch eingestellt (oder wenigstens stark ein-
geschrankt) wird. Schon beim &lteren Kinde fithrt nach den Unter-
suchungen von HEYMANN und MaYER ketogene Kost besonders rasch
zur Ketose, wenn die Fliissigkeitszufuhr eingeschrankt wird. Fiir die
kindliche Toxikose nehmen ScuirF und CHOREMIS so wie andere Forscher
an, dall die Exsikkose geradezu die Vorbedingung fiir die Entstehung
der Azidose sein soll. Nach letztgenannten soll sich der Siugling bei
der Kombination von Hunger mit Flissigkeitsmangel genau wie ein
Diabetiker verhalten, d. h. es ist die Kohlehydratverwertung, insbesondere
auch die Glykogensynthese gestért, weil die Insulinabgabe vom Pankreas
eingeschriankt ist.

Beeinflussung der Ketosis durch Alkali- und Sdurezufuhr. Alkali-
zufuhr steigert die Ketosis, Saurezufuhr (etwa durch Gaben von HCL oder
NH,Cl) fiihrt zu Abnahme oder Verschwinden derselben: hierin stimmen
zahlreiche Autoren iiberein (PorcEs und LipscuUTz, Erias, Davis,
Harpane und KENNEWAY, von péidiatrischer Seite: BEUMER und Mit-
arbeiter, FasoLp, ScHIFF und CHOREMIS, HEYMANN und MAYER, RoH-
LEDER u.a.). So treten bei Alkalizufuhr im Hunger die Acetonkérper
beim Séugling nach RoHLEDER 3'/,—7Y/, Stunden frither auf als bei
einfachem Hunger, was gut mit den Feststellungen von BEUMER und
PETERS iibereinstimmt, daBl unter diesen Umstdnden bereits nach 14/,
bis 16 Stunden Aceton ausgeschieden wird. Und andererseits soll nach
BIEDERMANN bei hungernden Kindern bei Darreichung von 3mal tag-
lich 50—60 ccm 0,1 n HC1 der Blutzuckerabfall ausbleiben bzw. nicht
die Hohe wie bei ausschlieBlichem Hunger erreichen.

Zur Erklirung werden von den genannten Autoren verschiedene
Moglichkeiten herangezogen. Nach Erias wirkt Alkali dem Glykogen-
abbau entgegen, wihrend Siure dieses mobilisiert, so dal es zur Hyper-
glykdmie kommt. Scuirr und CHOREMIS glauben, dafl bei Alkalose die
physiologische Wirkung des Pankreashormons aufgehoben ist, wodurch
eine mangelhafte Kohlehydratverwertung und damit eine Ketosis ver-
ursacht wird. Davis, HALDANE und KENNEWAY sowie PORGES und
LipscatTz nehmen an, dafl Alkalitiberschull die gebildete Acetessigsiure
dem weiteren oxydativen Abbau entzieht.

Uber die Verdnderungen der Blutzuckerregulation bei ketogemer Didit
wurde weiter oben berichtet (vgl. S. 56).

Acetonurie und Kreatinurie. Nach den Arbeiten von BRENTANO soll
erstere niemals ohne letztere vorkommen. Dies spricht dafiir, dal nicht
nur die Leber, sondern auch die Muskulatur an der Ketonkorperbildung
beteiligt ist. Der eigentliche Zusammenhang zwischen beiden Erschei-
nungen ist noch nicht vollig durchsichtig.

Inkretdriisen in ihrem EinfluB auf die Ketosis. Aufler fiir das Pan-
kreas wird ein solcher Einflu8 noch fiir Nebenniere und Schilddriise
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angegeben. Nach Nebennierenentfernung sollen die Gesamtketonkorper
im Blut steigen (THADDEA und K¥HN); andererseits gelang es ROHLEDER,
durch Nebennierenrindenhormon die Hungerketonurie des Siuglings etwas
zu hemmen. Bei Hypofunktion der Thyreoidea soll es erst sehr viel
spiter als beim Gesunden zur Hungeracetonurie kommen, wihrend um-
gekehrt bei Schilddriisenzufuhr Xetonurie frither auftritt als in der Norm.

12. Der Kohlehydratbedarf des Kindes in den einzelnen Lebensaltern.

Kohlehydratstoffwechsel und respiratorischer Quotient. Eine eigent-
liche Bilanz beim Kohlehydratstoffwechsel aufzustellen, diirfte fast un-
moglich sein, da es uns hierbei — im Gegensatz zum Eiweistoffwechsel —
an den charakteristischen Endprodukten fehlt. Die Endprodukte beim
normalen Kohlehydratstoffwechsel sind die gleichen wie beim Fett, d. h.
CO, und H,0. Lediglich der respiratorische Quotient CO,/O, kann uns
in etwa einen Aufschluf iiber die Kohlehydratverbrennung geben. Dieser
betrigt nach Dusors bei K.H. bekanntlich 1,0, beim Fett 0,707, beim
Eiweifl 0,801.

Aus der GroBe dieser Quotienten ist bis zu einem gewissen Grade
zu errechnen, welche Korper jeweilig verbrannt werden. Nun st68t aber
die Bestimmung dieses Quotienten beim Siugling und Kleinkind oft auf
fast uniiberwindliche Schwierigkeiten, und so ist die Zahl der Arbeiten
hieriiber relativ klein, die Werte vielleicht nicht absolut zuverlissig.

Nach HaSSELBALCH ist der respiratorische Quotient in den ersten
Lebensstunden etwa 0,9, da das gesunde ausgetragene Kind einen Vor-
rat von Glykogen in seinen Organen besitzt, der im Laufe weniger
Stunden verbraucht wird. Dann sinkt er nach den Untersuchungen
von BENEDICT und Tarsor auf 0,80 am Ende des 1., 0,73 am 3. Tage
um am 5.—6. Tage wiederum 0,80 zu betragen. Hieraus ist also zu ent-
nehmen, dafl auch der Sauglingsorganismus als Energiequelle in erster
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