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P h y s i o l o g i s c h e  W i r k u n g e n  und  Stoffwechsel  dimerer Fetts~iuren 

II. Mitteilung: Stoffwechsel*) 

Von A. FRIOK~, E. SCHIiFF~a und K. LA~o 

Mit 1 Abbildung und 3 Tabellen 

(Eingegangen am 19.3. 1964) 

Der Stoffwechsel yon Fatten im tierischen und menschlichen KSrper ist ein 
noch n ich t  in  al len Einzelhei~en gekl~rter Vorga,ng. Zwar well] man,  dab Nah- 
rm~gsfette prakt isch unver~nderfi aus dam Magen in den Darm gelangen. Dor t  
warden sic tei]weise enzymat isch  aufgespalten in Diglyzeride, Monoglyzeride 
und  - in sehr geringem Umfang  - in freie Fe t t s~uren  und  Glyzerin. (Die friihere 
A n n a h m e  einer prak~isch vollstKndigen Spa l tung  in freie Fetts~iuren und  Glyze- 

*) I. Mitteilung: CzoK, G., GRIE,~, W., KIECK~.SVSCK, W., BXSSLE~, K. ]~. und K. 
L.~No, Physiologische Wirkungen und Stoffwechsel dimcrer Fetts~uren (Physiologische 
Wirkungen) folgt in Bd. 5, Heft 2. 
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rin hat sich als unriehtig herausgestellt.) Dieses Gemisch wird zusammen mit 
unver/inder~en Triglyzeriden yon den Mucosazellen resorbiert, wobei eine Re- 
synthese von Triglyzeriden stattfmdet, l~ber den Mechanismus dieser Resyn- 
these ist man nur mangelhaft unterrichtet. Die Triglyzeride werden dann an die 
Lymphe ahgegeben, woraus sie in Form yon Chylomikronen in das Blur ge- 
langen. Hieraus verschwinden diese aber ziemlich rasch, wobei ffir diese ,,Kl~- 
rungsreaktion" das Heparin eine RolIe spielt. Es tritt eine durch Heparin akti- 
vierte Lipase auf, die die Triglyzeride spaltet, wodurch das getrfibte Plasma 
wieder klar wird. Die entstandenen freien Fettsiiuren werden an Plasma-Al- 
bumin gebunden, verbleiben aber nut ganz kurze Zeit im Blur. Die n~chste 
Station im Stoffwechsel ist die Leber; Leberzellen shad in grol~em Umfange zur 
Aufnahme yon Fettss aus dem Blut befs Daneben konnte - bei Ver- 
suchen mit isotopenmarkierten Fetten -~ aueh b~ld in anderen Organen, aller- 
dings ha wesentlich geringerem Umfange, aus den Chylomikronen stammendes 
Fett nachgewiesen werden [LANG (1)]. 

Die ha den Chylomikronen enthaltenen Fettss werden, soweit sie der 
Verbrennung im KSrper unterliegen, raseh oxydiert; bei der Ratte z. B. be- 
ginnt praktisch sofort nach einer i. v.-Injektion yon mit 14C markierten Chylo- 
mikronen die Ausatmung yon 14CO~. Die Art der Nahrungszusammensetzung 
ist yon EinfluB auf die Oxydationsgesehwindigkeit [LANG (1)]. Nicht ffir die 
Oxydation benStigtes Nahrungsfett wird im KSrper als Depotfett gespeichert. 

Die Zusammensetzung des Depotfettes ist also in gewissem Umfang yon der 
Art des Nahrtmgsfettes abh~ngig, wie man leicht durch Verftitterung yon mar- 
kierten Fetten und durch Analyse des Depotfettes nach Verfiitterung yon Fet- 
ten mit eharakteristischer Fetts~urezusammensetzung [siehe z. B. KINGSBURY 
und Mitarb. (2), BHALERAO, ENDERS und KUMMEROW (3), CENTURY und Mitarb. 
(4)] beweisen kann. 

Art und Menge des verfiitterten Nahrungsfettes shad aber aueh yon Be- 
deutung fiir die HShe der Blutlipidwerte (Gesamt-Lipid-, Cholesterin- und Ge- 
samt-Lipidphosphor-Gehalt). Insbesondere die Beehaflussung des Cholesterin- 
gehaltes war schon Gegenstand zahlreicher Untersuchungen. Dabei wirken im 
allgemeinen solche Fette, die ehaen niedrigen Schmelzpunkt und ehae hohe Jod- 
zahl aufweisen, eholesterhasenkend, solche mit hohem Sehmelzpunkt und nied- 
riger Jodzahl eholesterinsteigernd. Die Ursache liegt im versehiedenen Gehalt 
an Polyens~uren. Eine sichere Gesetzm~Bigkeit existiert allerdings nieht; auch 
k6nnen andere Nahrungsbestandteile wie Proteine ebenfalls ehaen Einflul] haben. 

Aueh ehemische Ver~nderungen des Nahrungsfettes kSrmen sieh im Hin- 
blick auf den Stoffweehsel bemerkbar maehen. Damit verbunden besteht die 
MSgliehkeit, daI3 aueh die Blutlipid-Werte beehafluBt werden. So wurde yon 
LA~(~ und Mitarb. (5) gezeigt, dal] durch Verfiitterung yon mehr oder weniger 
stark epoxydiertem SojaS1 an Ratten z. T. signifikante ,~ndertmgen im Gehalt 
des Blutes an den genannten Lipiden eintraten. Ebenso ffihrte die Verffittertmg 
autoxydierten SojaSls (6) zu signifikant versehiedener Zusammensetzung des 
KSrperfettes, was am Beispiel der darin enthaltenen Polyens~uren demonstriert 
wurde. 

Untersuchungen, die sieh mit den Verfinderungen der Blutlipidwerte bei 
Verfiitterung yon dimeren Fetts~uren befaBten, shad unseres Wissens noeh 
nieht bekannt geworden. Es sehien daher yon Interesse zu seha, zu untersuchen, 
ob eine Verffitterung solcher dimeren Fetts~uren, die ja das eharakteristisehe 
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R e a k t i o n s p r o d u k t  bei  de r  H i t zepo lymer i s i e rung  yon F e t t e n  dars te l len ,  e inen 
EinfluB a u f  die genann ten  Kr i t e r i en  hat .  Auch  sol l te  gepr i i f t  werden,  ob trod 
gegebenenfal ls  in welehem U m f a n g  ein E i n b a u  der  Dimeren  in das  K 6 r p e r f e t t  
e r fo lgt  bzw. in welcher  Weise  die  sonst ige Zusamme nse t z ung  des K6rpe r f e t t e s  
beeinfluBt wird.  

Methodik 

a) Gewinnung des Blutserums 
Nach 30-32 Woehen FiRterungszeit mit den in der I. Mitteilung (Versuch A) angege- 
benen Di~t~n wurden die Tiere in ~thernarkose get6tet und entblutet. Die Serumge- 
winnung erfolgte dutch 20 Minuten Ianges Zentrifugieren bei etwa 2000 g. 

b) Bestimmung de~ Gesamt-Lipld-(Tehal~es, des Cholesterins und des Gehalbes an Gesamt- 
Lipldphosphor im ~erum 
Sie erfolgte naeh der yon D~GKW~TZ und LA~G (7) angegebenen Methodik. 

c) Ex~raktion der Gesamt-K6rperfettsduren au8 den Tieren 
Die Tiere wurden im gefrorenen Zustand {bei --20 ~ in der TiefkiihItruhe eingefroren) 
zerldeinert und mit 400 m120%iger KOH (je Tier) 31/2 Stunden in Stiekstoffatmosph~ire 
am RfiekfluBkiihJer zur Zerst6rung und LSsung organiseher Bes~andteile sowie zur Ver- 
seifung des Fettes gekocht. Naeh dem Abkiihlen wurde mit 4n Sehwefels~ure angesi~uert, 
die LSsung in 4 Zentrifugengl~ser verteilt und 3reel mit Petrol~ther (120, 70, 50 ml) aus- 
geschfittelt. Nach dem Zentrifugieren wurde die Pe~rol~therschieht abgehebert. An- 
schlieBend erfolgte ein Ausschiitteln dot vereinigten Petxoliitherfraktionen mit Wasser. 
Die mit Natriumsulfat (wasserfrei) getrockneten LSsungen wurden zur Trockne go- 
dampft und bis zur Gewichtskonstanz fiber Paraffinsp/~nen getroeknet. 

d) Gaschromatographische Bestim,mung der Fettsh'urezu~amme~setzung 
Etwa 1 g der nach e) gowonnenen freion Fettsguren wurde mit aus 2,15 g p-Tolylsulfo- 
nylmethylnitrosamid hergestellter DiazomethardOsung (nach Merek-Vorsehrif~ Nr. 248) 
versetzt. Naeh Stehen fiber Naeht wurden die LSsungsmittel i. V. unter Stickst~ff abge- 
zogen und die zuriiekbleibenden Methylester im Perkin-Elmor-Gergt 116 bei 183 ~ 8Volt 
Detektorspannung und 1 atii Tr/igergasdruek (Wassorstoff) ~n einer 2 m BDS-Silule 
chromatographiert. Die Einspritzmengon betrugen 3 bzw. 5 ~l. Die quantitative Aus- 
wertung erfolgte dutch Bestimmung der B~ndenflilehe aus HShe mal Breite in halber 
HShe. 

e) Bestlmmung des Gehalles a~ dimeren Fetts~iuren 

Naeh RosT (8). 

UntersuchungsergebnJsse 

1. Ergebnisse der Blutuntersuchungen 

Tabelle 1. Gehalt des Blutserums an Gesamt-Lipid, Cholesberin und Gesamt.Lipid-P (An. 
gaben in rag%, Mittelwerte). 

Mi~nnchen Weibchen 
Cholesterin- Gezamt- Gesamt- Chole~terin- Gesamt-  Gesamt- 

gehalt Lipid Llpid-P gehait Lipid Llpld-P 

KontroUe 71,5 415 3,5 57,4 419 4,5 

Versuch 61,7 339 4,6 51,9 311 4,2 

Bezfiglich des  Choles ter ingehal tes  e rgab  sieh eine ger inge Ern ied r igung  in 
den  Versuehsgruppen,  die abe r  s ta t i s t i sch  n i eh t  s ignif ikant  war  (t-Test). Der  



60 Zeitschrifl fiir Ernghrungswissenschafl, Band 5, Heft I 

Gesamt-Lipid-Gehalt des Serums wurde dureh die Fiit terung der Dimeren signi- 
fikan~ erniedrigt, wobei aber die statis~isehe Sieherung bei den M~nnchen nur 
schwaeh war (p < 0,05). Was den Lipidphosphor anbetrifft, so war bei den 
Miinnehen eine mit p < 0,05, also sehwach gesicherte Differenz zwischen Kon.  
trolle und Versueh zu beobachten, w~hrend die Differenz bei den Weibchen 
statistisch nich~ gesiehert war. 

2. Untersuchung des K6rper/ettes 

a) Gesamt.Gehalt an Fettsduren 

In  Tab. 2 sind die fiir den Gehalt der Tiere an Fe t t  bzw. an Gesamtfett- 
siiuren erhaltenen Werte eingetragen. Bei der Beurteflm~g dieser Werte mul~ 
allerdings in Betraeht gezogen werden, dab die inneren Organe bzw. zumindest 
Tefle hiervon zur histologischen Untersuehung entnommen worden waren und 
deren Fet~gehalt daher nicht beriicksichtig~ ist. 

Tabelle 2. 

Mi~tleres Gewicht g Fetts~ure % Fetts~ure 
TiergruDpe der Tiere je Tier je Tier 

Kon~rolle (~ 262 34,5 13,7 
Kon~rolle !~ 204 19,6 9,6 
Versuch ~ 160 10,4 6,5 
Versuch !~ 155 13,5 8,7 

Es ergab sich ein deutlich niedrigerer Gehalt an Fe~tsis je Tier bei den 
Versuchsgruppen gegenfiber den KontroIlen, was bedeutet, dab bei Ffitterung 
der dimeren S~uren ein geringerer Aufbau yon Depotfett  stattfindet bzw. dal~ 
ein Tefl des Depotfettes abgebaut wird. Die zahlenm~Bigen Unterschiede zwi- 
sehen den Geschlechtern diirften zufallsbedingt sein. 

b) Einbau der dimeren SSuren in dam K6rper/ett 

Die Analyse der aus den Tieren isolierten Fetts/iuregemisehe auf den Gehalt 
an dimeren Si~uren l) ergab, dal3 bei den Versuchsgruppen etwa 2% (bei den 
M~nnchen) bzw. etwa 1,8% (bei den Weibehen) dimere Fetts~uren im Gemisch 
enthalten waren, w/ihrend erwar~ungsgemKB bei den Kontrollgruppen keine 
solchen SKuren gefunden werden konnten. Es erfolgt also, wenn aueh in geringem 
Umfang, nach Fiit terung dimerer Sis an RatSen ein Einbau dieser Substan. 
zen in das KSrperfett.  

c) FettsSure.Zusammensetzung des K6rper/ettes 

I)eutliche Untersehiede ergaben sich bezfiglich der Fetts/iurezusammenset. 
zung des K6rperfettes, die gaschromatographisch ermiStelt wurde, zwisehen 
Versuchs- und Kontrollgruppen, wie aus nachfolgender Tab. 3 hervorgeht. 

1) Anmerkung: Fiir die Durchfiihrung dieser Analysen sind wir tterrn Dr. BV.CKV.R und 
Herrn Diplomchemiker ROST, Hauptlaboratorium der Margarine-Union Hamburg, sehr zu 
Dank verpflichte~. 



�9 vricker u. Mita rb., Phy8iologische Wirlcungen und Stoffwechsel dimemr 2'etts~iuren ~1 

TabeUe 3. Fetts~Lure-Zusammensetzung des KSrperfettes. 
(Angaben in Prozenten cler Gesamt-Fettsiiuren) 

Tiergruppe 
:FcSt.s~ioxe Kontrolle ~ Kontrolle ~ Versuch d' Versuch 

Myristins~ure 0,5 0,5 2 2 
unbekannt (C~ ?) Spur Spur 1 1 
P~lmitins~ure 13 12 21 23 
Po, lmitoleins~ure 7 7 20 16 
Stearinsiiure 3 ~ 6 4 
0ls~ure 33 33 41 43 
Linolsiiure 37 ~8 8 9 
Linolensiiuro 4 7 0,5 2 
unbekmmt 4 1 2 2 

Die gesfittigten Fettss (Palmitin- und Myristin-S~ure) sowie die ]VIono- 
ens~uren (Palmit, oleins~ure und 01s~ure) hat tea  gegenfiber der Kontrolle 

c~F 
~co, tr~e h Qar 

I \ , . . .  C7~ "~, 
r t \ I \  c,,rA 

C~ E C~8 C7~ ~- 

Abb. 1. Gaschromatogramme der Fetts~ure-Methylester. 

erheblich zugenommen, wt~hrend die Werte f~ir die Polyens~uren (L~lol. und 
Linolens~ure) bei den Versuchsgruppen erheblich niedriger lagen als bei den 
Kontrollen. 

Abb. 1 gib~ 2 Gaschromatogramme der Fettss wieder. 

Diskussion der Ergebnisse 

Bei Fiitterung yon fettarmen Di~ten an Rat ten h~tten DUPONT mad Lv.wzs 
(9) eine Erniedrigung des Gesamt-Lipid-Gehaltes im Blur gefunden, ein Er- 
gebnis, das wir auch bei der Verfiitterung der dimeren S~uren erhieltn. Wenn 
man davon ausgeht, dab diese S~uren kein Fe t t  im eigentlichen Sirme shad, so- 
dab man deshalb unsere Futterzusammensetzung ebenfalls als , ,fettarm" be- 
zeichaen k6nnte, so ist dieser Befund nicht fiberraschend. Allerdings fanden 
D1r~oNT mad Lv.wis (9) auch eine Erniedrigung des Lipid-P-Gehaltes, w~hrend 
dieser bei unseren Versuchen zumindest bei den Mgnnehen signifika~ erh6ht 
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war. Die Menge an Phospholipiden wurde also durch Zuffihrung yon dimeren 
S~uren vergr6Bert. 0b  diese allerdings im Verlauf der Resorption in die Phos- 
pholipide eingebaut werden, wurde nieht untersueht. 

Wenn man die Analogie ,,Dimeren-Fiitterung - Fettarme-Ern~hrung" auf 
die Beeinflussung der Zusammensetzung dos KSrperfettes ausdehnt, so sind 
auch hier Parallelen festzustellen, denn M~cm~rs und GogDo~ (10) fanden bei 
ihren Versuchen mit fettarmen Di~ten im Gewebefett ebenfaUs Abnahmen an 
Linoleat und Linolenat sowie Zunahmen an ~)ls~ure. CENTURY lind Mitarb. (4) 
beobachteten, dab fet~arme Di~ten zu einer Zunahme an Palmitin-, Palmit- 
olein, und 01si~ure sowie zu einer Abnahme an Linols~ure in den Skelett-Muskeln 
ffihrte, wie dies aueh bei unseren Versuehen der Fall war. Ahnliche Befunde 
wurden yon BRE~N~.~, VAZZA und DETHOMAS (11) bei Fisehen erhoben. 

Besonders interessant scheint uns die Beobachtm~g zu sein, dab im KSrper- 
fett der Rat ten nut etwa 2% an dimeren Ss enthalten waren. Reehnet man 
aus Futteraufnahme mad Futterzusammense~zung aus, wieviel dimere S~uren 
im Verlaufe der 32 Ffitterungswochen je Tier (bei den Miinnehen) zugeffihrt 
wurden, und zieht davon den infolge sehleehterer Ausniitzung (nur 59,6%) wie- 
der ausgesehiedenen Antefl ab, so ergib~ sieh, dab ]e Tier 49,5 g dimere S~uren 
aufgenommen wurden. Der Durehsehnittsgehalt der Tiere an Fettss betrug 
10,4 g, woven 20/0 ~ 0,208 g aus Dimeren bestanden. Reehnet man dazu, dab 
in den zur histologisehen Untersuehung entnommenen Organen grob gesehi~tzt 
noeh weitere 0,1 g je Tier an Dimeren enthalten sind, so kommt man auf insge- 
saint rmad 0,3 g. Das wiren nut etwa 0,6% der im Verlaufe der Fiitterungszeit 
zugeffihrten S/iuren. Dies bedeutet andererseits, dab fiber 99% der zugeffihrten 
Dimeren irgendwo im Stoffweehselgesehehen verarbeitet worden sind. Der KSr- 
per muB also die M6glichkeit haben, aueh solche S~uren in irgendeiner Weise 
abzubauen. Wie dies gesehieht, ist ungekl~rt; es sell jedoeh in n~chster Zeit 
versucht werden, mit Hilfe yon polymerisierter i4C-markieiSer Linols~m'e diesen 
Stoffwechselmechanismus einer Kl~rung n~her zu bringen. 

Der Deutsehen Forschungsgemeinsohaft danken wir fiir die Unterstiitzung der Durch- 
fiihrung dieser Arbeit. 

Zusammen[assung 

Die Fiitterung yon Methylestern dimerer Fetts~uren an Ratten ffihrt zwar nur zu rela- 
tiv geringfiigigen Gehaltsver~nderungen des Blutserums beziiglich der Gesamt-Lipide, des 
Cholesterins und des Ges~mt-Lipid*Phosphors. Der Gehalt tier Tiere ~n Gesamt-Fett wird 
aber deutHch erniedrigt und die Fetts~urezusammensetzung des KSrperfettes ~ndert sich 
in erheblichem Umfang. Auch wird ein geringer Teil der dimeren S~uren in das KSrperfett 
eingebaut. Dieser Anteil ist ~edoeh so niedrig, dab ein Abb~u der Si~uren im KSrper ange- 
nommen werden muB. 
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Vitamine mit Funktionen 
in Wachstums- und Entwicklungsprozessen 

Vorliiuflge Mitteilung 

Von J i I t f  Bv.~k/l~ar 

Mit 2 Tabellen 

(Elngegangen am 16. Februar 1964) 

Zwecks Feststellung, ob stLmtliche fettliislichen Vitamine bereits bekannt sind oder ob 
noch weitere fettl0sliche Steffe mit Vitaminfunktdonen existieren, untersuchten wit in 
Rattenversuehen die die Naturfette begleitenden Substanzen auf etwaige biologische Funk- 
tionen. Zu diesem Zweeke wurden Versuehsratten mehrere Generationen mit einer 
Kost gefiittert, aus der s~mtliehe Naturfette entzogen und dureh ~argarine ersetzt warden 
und welche mit allen his jetzt als essentielle Nahrungsbestandteile erkannten Steffen er- 
giinzt warde. 

Experimentel les  

Bis dahin mit normaler Kost (=  Kontrclldi~t) geffitterte Wistar-Ratt~nweibehen 
wurden am Entbindungstage auf die Versuchsdi~t iiberf/ihrt und ihre Jungen warden naeh 
dem Abstillen zur ersten Versuchsgeneration. In jeder Generation warden die wichtigsten 
Lebensitu~erungen der Jungen, vor allem Waehstum und Entwicklung, verfolgt. In der 
ersten und zweiten Generation wurde die Anzahl der Neugeborenen in jedem Wurfe gleieh 
nach Geburt immer auf je 3 Mtinnchen und 3 Wcibchen beschr~nkt und als Grundiage 
folgender Generationen wnrde aus jedem Wurfe immer das bestentwickelte Weibchen aus- 
gew~hlt. Von dot dritten Generation an wurden alle lebend geborenen Jungen welter ge- 
ziichtet und s~mtliehe die Gesehlechtsreife erreichenden Weibehen wurden gedeckt. Im 
Alter yon 6 Wochen warden clio Jungen immer yon der 1Kutter getrennt. 

Die Versuehsditit bestand ~us 600 g Weizenst~rke (entfettet), 285 g Kasein (entfettet), 
82 g Margarine (angereichert mit 3000 I.E. Vitamin A ~- 3000 I. E. Vitamin D + 150 mg 
Vitamin E -}- 4 g _~thyllinolat -{- 0,15 mg Vitamin K -[- 4 nag Ubichinon -}- 10 mg 
~-Lipoins~ure), 15 g CaCOs, 4 g IqaCl, 4 g KCI, 4 g NaH2P04 �9 H20, 4 g KgHP04, 1,7 g 
FeS04 �9 7Hz0, 0,25 g 1~IgS04 �9 7H~O, 0,04 g MnSO, und 0,01 g CuSO, �9 5HlO. Weizen- 
stKrke und Kasein wurden durch wiederholte ~ther-Extraktion entfettet: Die St'dxke wurde 


