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m a m m a l s  m e s o m u c i n a s e  ? FAVILLI 1) ( m e t h o d  of KOLLER 
and  FRITSCHYZ); f u r t h e r  we h a v e  n o t e d  the  fol lowing 
fac ts  : 
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Fig. 2. - Prothrombin time in serum obtained by means of centri- 
fugation of the blood 15" after the formation of a solid clot; determi- 
nations of the prothrombin time s were carried out 15" (1), 30" (2), 
60' (3) after the coagulation; A, control B, C, D, addition of resp. 

12½, 2z~, ½ v. u. of hyaluronidase to normal human blood. 

(1) By  a d d i n g  i n  vitro r e s p e c t i v e l y  12½,  21/2, ½ 
v i scos ime t r i c  h y a l u r o n i d a s e  un i t s  pe r  cm a of no rma l  
h u m a n  blood,  we h a v e  obse rved  t h a t  t he  c o n s u m p t i o n  
of p r o t h r o m b i n  d e t e r m i n e d  acco rd ing  to  t he  t e c h n i q u e  
of QUICK a n d  FAVRE-GILLY 4 is i nc reased  (Fig. 2) 
( d iminu t ion  of t h e  res idua l  p r o t h r o m b i n :  see~); 
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Fig. 3. - Prothrombin time in serum obtained by means of centri- 
fugation of the blood 15" (I), 30' (2), 60" (3) after the formation of a 
solid clot; determinations of the prothrombin time a were carried 
out 60' after the coagulation: A, before; B, C, D, 15, 30, 45' after the 
injection in the blood stream of a rabbit of 125 v. u./kg of hyaluroni- 

dase. 
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Z u s a m m e n / a s s u n g  

T e s t i k u l a r h y a l u r o n i d a s e  b e w i r k t  i n  vivo u n d  i n  vitro 
eine V e r m e h r u n g  des P r o t h r o m b i n v e r b r a u c h e s  be-  
s t i m m t  m i t  d e m  c(Consumption-Test))  n a c h  QuicK u n d  
FAVRE-GILLY. 

t~ber den A b b a u  v o n  K y n u r e n i n ,  O x y k y n u r e n i n  
und v e r w a n d t e n  S u b s t a n z e n  d u r c h  R a t t e n l e b e r -  

e n z y m  
In  e iner  f r f iheren  A r b e i t  h a b e n  wir  den  N a c h w e i s  er- 

b r a c h t ,  d a b  das  K y n u r e n i n  im W a c h s t u m s v e r s u c h  b e i m  
Niko t in sAuremange l t i e r  die N i k o t i n s g u r e  bzw.  das  
T r y p t o p h a n  e r se tzen  k a n n  1. K y n u r e n i n  i s t  bei  p a r e n t e -  
ra ler  Zufuhr  w i rksam,  w o r a u s  h e r v o r g e h t ,  d a b  die U m -  
w a n d l u n g  n i c h t  d u t c h  die D a r m f l o r a  b e d i n g t  ist .  Da  
das  K y n u r e n i n  als n o r m a l e s  A b b a u p r o d u k t  des  T r y p t o -  
p h a n s  e n t s t e h t  ~, i s t  aus  d ieser  B e o b a c h t n n g  zu schlieBen, 
d a b  die Nikotins/~ure f iber  K y n u r e n i n  als Zwi schens tu f e  
in T r y p t o p h a n  u m g e w a n d e l t  wird .  Aus  U n t e r s u c h u n g e n  
yon  BEADLE u n d  M i t a r b e i t e r n  s war  s chon  fr f iher  be-  
k a n n t ,  d a b  bei e iner  Neurospora  crassa M u t a n t e n  
K y n u r e n i n  in ana loger  Weise  die Nicotinsi~ure e r se tzen  
kann .  Sowohl  b e i m  N e u r o s p o r a  als auch  bei de r  R a t t e  
h a t  die 3-Oxyanthrani l s /~ure  W a c h s t u m s w i r k u n g  4. I m  
t i e r i schen  O r g a n i s m u s  k a n n  aus  K y n u r e n i n  d u t c h  Ab-  
s p a l t u n g  y o n  Alan in  A n t h r a n i l s ~u r e  e n t s t e h e n  ~. D a  je- 
d o c h  diese S u b s t a n z  b e i m  N i k o t i n s i i u r e m a n g e l t i e r  ke ine  
W a c h s t u m s w i r k u n g  b e s i t z t  6, i s t  a n z u n e h m e n ,  d a b  
K y n u r e n i n  vor  der  A b s p a l t u n g  y o n  Alan in  in O x y k y -  
n u r e n i n  i ibergef i ih r t  u n d  so die Oxyanthran i l s~ ture  ge-  
b i lde t  wird.  Das  O x y k y n u r e n i n  is t  y o n  BUTENANDT u n d  
M i t a r b e i t e r n  ~ aus b io log i schem Mate r ia l  (Call iphora- 
F r i s c h g r u p p e n )  i sol ier t  u n d  anschl ie•end s y n t h e t i s i e r t  
worden .  U n t e r s u c h u n g e n  an  N e u r o s p o r a  h a b e n  er-  
geben,  d a b  O x y k y n u r e n i n  die Nico t ins~ure  e r se t zen  
kann% W i t  h a b e n  gepr i i f t ,  ob  1 - O x y k y n u r e n i n  s d u r c h  
die s o g e n a n n t e  K y n u r e n i n a s e  ebenfa l l s  g e s p a l t e n  w i r d  
und,  wie aus  Tabe l le  I h e r v o r g e h t ,  fes tges te l l t ,  d a b  das  
t a t s / i ch l ich  der  Fa l l  ist .  Diese  B e o b a c h t u n g  s c h e i n t  uns  
eine wesen t t i che  St i i tze  zu sein ffir die A n n a h m e ,  d a b  
das  O x y k y n u r e n i n  auch  im Tier  als Z w i s c h e n p r o d u k t  
bei  de r  N ico t in sAuresyn these  e n t s t e h t  u n d  so die un-  
m i t t e l b a r e  Vors tu fe  der  O x y a n t h r a n i l s A u r e  ist. 

Schon  fr i iher  h a b e n  wir  mi tge te i l t ,  dab  ~-Amino-f l-  
benzoyl-propions~iure  ana log  zum K y n u r e n i n a b b a u  
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durch Abspal tung yon Alanin im Tier zerlegt wirdL 
Zur genaueren Charakterisierung des Fermentes  wurde 

Tabel}~$ I 

Substrat 
Alanin- 
bildung 

O / ? x  

~ / ~ - - C - -  CHI-- CH -- COOH 1 ~ O x y k y ~  u r ~ n i n  / 

(~ / - - -NH~ NH~ 

OH 

O 
+ + d/-Kynnrenin !~,V I 

--NH~ :NH z 

d/-Nitrokynurenin (~__ .  O CH~-- CH--COOH _ 

\ 0 
dl-ct-Amino-fl-ben- f// ~- -C--CH~--CH--COOH + + 
zoyl-propionsiiure. ~ !1 I NH, 

dl-~x-Amino-fl-ace- CHa-- CO--CHz--CH-COOH 
tvt-proprions/~ure 1 - NH, 

dl-~- Amino-w -oxy-S~V -CH-CHt-C H-COOH 
phenylbutters~ure t II ()H NH 

d/-~-Amino-7-oxy- CH~-CH-CH,-CH-COOH 
valerians~ure I I 

OH NH~ 

+ + + +  

+ +  

+ 

eine Anzahl weiterer Verbindungen mi t  a-Amino- 7- 
Ketokonf igura t ion  hergestell t  z und festgestellt, dub 
diese zum Tefl auch gespalten werden. Es erscheint 
somit nicht  ausgeschlossen, dab auBer dem Kynurenin  
und Oxykynurenin  noch andere nati ir l ich vorkommende  
Verbindungen zerlegt werden und somit  dieser Reakt ion 
atlgemeine Bedeutung zukommt.  Die a-Amino-~y-oxy- 
phenylbuttersi~ure und die c¢-Amino-y-oxy-valerian- 
s/~ure bilden ebenfalls Alanin. Es bleibt hier abzuklAren, 
ob vor der Spaltung die Dehydrierung zur KetosAure 
s ta t t f indet  oder ob die unverXnderte MolekeI zerlegt 
wird. 

Mit Unterstfitzung der Emil-Barell-Stiftung zur F6rderung der 
medizinisch-wissenscha ftlichen Forsehung. 

O.V¢Iss und H. FUCHS 

Physiologisch-chemisches Ins t i tu t  der Universi t~t  
Basel, den 13. Juli  1950. 

Summary  
Rat  liver ext rac t  does not  only split Kynurenine and 

~-Amino-fl-benzoyl-propionic acid but  also 3-Hydroxy- 
kynurenine and similiar substances such as a-Amino- 
fl-acetyl-propionic acid, a-Amino-vT-oxyphenylbutyric  
acid and x-Amino-~-oxyvaleric acid. No evidence for 
spli t t ing o-Nitro-phenacylaminoacet ic  acid has been 
showed. 

10.Wiss und H. FucHS, Helv. chim. acta 32, 2553 (1949). 
0bet die Herstellung wird an anderer Stelle beriehtet. 

a C o r p s  r o u g e  ~ ( R e d  B o d y )  e t  H a l l a c h r o m e  

Le d~veloppement d 'une coloration rouge pendant  
l 'oxydat ion  enzymat ique de la tyrosine et de l 'o-dihydro- 
xyph6nylalanine (Dopa) pr6sente un int6r~t, non seule- 
ment  parce qu' i l  correspond A une 6tape de la m~lano- 
g6n~se, mais aussi pour sa relation 6troite avec l 'adr6no- 
chrome. En fait, ce probl~me est grev6, et cela depuis 
longtemps, d 'un  curieux malentendu et  m6rite certaine- 
ment  revision. 

D'apr~s RAPER 1 la coloration rouge est dfi exclusive- 
ment  k la 2-carboxy-2,3-dihydroindole-5,6-quinone,  
qu ' i l  a d6nomm~e ~corps rouge~, pr6curseur hypoth6- 
t ique du 2-carboxy-5,6-dihydroxyindole et du 5,6- 
dihydroxyindole,  tes dim6thoxy-d~riv6s des lesquels il 
a isol6 en 1927. La structure de ces d6riv6s a 6t6 con- 
firm6e par synth6se z. 

Quelques ann6es apr&s, MAZZA et STOLFI s ont isol6 le 
pigment  d'Halla Parthenopea, qu'i ls  ont  d6nomm~ 
hallachrome et ~ qu'ils ont  at tr ibu6 exac tement  la 
m6me structure, que celle du ~corps rouge~ de RAPER. 
Depuis lots l ' identi t6 de cesdeux substances, pour tant  
manifestement  diff6rentes, a 6t6 si fermement  admise 
dans tous les esprits, que les noms d 'hal lachrome est de 
~corps rouge~ sont devenus des synonymes, m~me pour 
les sp6cialistes de la question. 

A m a  connaissance, FRIEDHEIM seul, apr~s avoir  tout  
d 'abord admis teur identit64, l 'a  d6clar~ ensuite impos- 
sible 6. Son opinion est bas6e, d 'une par t  sur la solubilit6 
de l 'hal lachrome duns les alcools amyliques et butyliques, 
off le <~corps rouge,~ est s t r ic tement  insoluble, et, d 'aut re  
part,  sur le changement  de couleur de l 'halluchrome, 
rouge g PH 8,5 et ver t  6meraude en solution plus alca- 
line, virage que les solutions du ~ccorps rouge~ ne pr$- 
sentent  pus. I1 est juste de se rappeler, que 1VIAZZA et 
STOLFI a ont  non seulement d6crit ces propri6t6s de 
l 'hallachrome, mais ont  en outre observ6 que le p igment  
est soluble duns l 'acide ac6tique glacial, l 'ac6tone, 
l 'alcool, la pyridine, etc., duns lesquels le ~corps rouge~ 
est insoluble. D'aitteurs, l 'extraordinaire  stabilit6 de 
leur pigment  rend son identit6 avec le ~corps rouge~ 
absotument impossible. 

I1 est d~s lors 6vident, que si les propri6t6s d6crites 
par MAZZA et STOLFI sont exactes, l 'une des deux subs- 
tances, hallachrome et  ~<corps rouge~, no peut  pus ~tre 
la 2-carboxy-2, 3-dihydroindole- 5, 6-quinone. 

En janvier  dernier, grace k la courtoisie de M. R. 
DOHRN, directeur de la Stat ion Zoologique de Naples, 
j 'a i  eu l 'occasion de pr6parer l 'hal lachrome d'apr6s 
MAZZA et STOLFI z et d'apr6s FRIEDHEIM 4 et j 'ui pu 
constater  que les propri6t6s physiques rappel6es plus 
haut  et  indiqu6es par ces auteurs sont exactes~. 

L ' ident i t6  si longtemps et  si 16g6rement admise du 
<~corps rouge ~ et du ~,Hallachrome ~ nous place mainte-  
nant  duns une s i tuat ion ex t r~mement  curieuse. Le pre- 
mier est une substance instable, qui n ' a  jamais  6t6 
isol6e, mais dont  ta s t ructure a 6t6 6tablie par le syn- 

1 S.H.RAPER, Biochem. J. 21, 89 (1927). 
A.E.Ox~oRo et S.H. RAPER, J. chem. Soc. 417 (1927). 

3 F.P. MAzzA et G.S~OLV~, Arch. Sci. Biol. 16, 185 (1931). 
4 E.A.H.FR~EDHEIM, Biochem. Z. 2a9, 257 (1933). 
s E.A.H.Fr~oHE~m, Schweiz. reed. Wschr. 6,, 256 (1935). 
6 MAZZA et STOLFI~ et FRIEDHEIM ont extrait le pigment en 

pla~ant les vers vivants duns l'alcool X 95 ° ou dans l'eau distflMe. 
J'ai constat6 que le pigment peut ~tre obtenu avec un rendement 
tr&s sup6rieur en plagant les vers vivants directement dans l'alcool 
amylique acidifi6 par l'acide ac6tique. 


