
244 Zeitschri]t ]i~r Erntihrungswissenschaft, Band 14, He]t 3 

Z. Ern&hrungswiss. 14, 243-249 (1975) 

Medizinische Klinik und Poliklinik der Freien Universittit Berlin im 
Klinikum Charlottenburg 

Protein- und Amlnos/iurengehalt yon neugeborenen Ratten unter 
mangelhaften Nahrungsbedingungen 

A. R u i z - T o r r e s ,  H. B u r m e i s t e r  und  I. K i ~ r t e n  

Mit 3 Abbildungen und  2 Tabellen 

(Eingegangen am 2. Jun i  1975) 

Diese A r b e i t  u n t e r s u c h t  bei  n e u g e b o r e n e n  R a t t e n  die  A u s w i r k u n g e n  
des ges t6 r t en  N a h r u n g s r h y t h m u s  u n d  de r  E iwe i lSmange le rn~hrung  auf  
das W a c h s t u m  u n d  den  K 8 r p e r g e h a l t  an  P r o t e i n e n  u n d  A m i n o s ~ u r e n .  Ziel  
der  U n t e r s u c h u n g  ist, zu r  K l ~ r u n g  der  F r a g e  der  R e g u l a t i o n  des EiweiB- 
s toffwechsels ,  i n s b e s o n d e r e  die  des Gle ichgewich t s  P a r e n c h y m - G e r t i s t ,  
be i zu t r agen .  

Methode 

Wiirfe von gleich groBen Sprague-Dawley-Ratten wurden unmit te lbar  nach 
Geburt  gewogen und in drei Versuchsgruppen yon je 7 Ratten mit  ]eweils 1 
Muttert ier  geteilt. Das stillende Muttert ier  der ersten Gruppe ftitterte man mit  
40 g einer bereits gekochten und  gesch~lten Kartoffel, so daB es bei der tiig- 
lichen Zufuhr  yon fund  40 Kalorien fast n u t  Kohlehydrate erhielt. Der Wurf 
der zweiten Gruppe wurde dagegen bei normaler  Standardkost  der Mutter 
yon ihr regelm~Big 9 Stunden lang fiber Nacht getrennt, so dab fiber diesen 
Zei traum die Sti l lung unterbrochen wurde. Die dritte Gruppe galt als Kontrolle;  
das Muttert ier  erhielt die Altromin|  mit  19 % Protein und  4,2 o]0 
Fett, wobei die t~gliche Kalorienzufuhr die der Tiere der ersten Gruppe nicht 
tiberstieg. 7 Tage sptiter erfolgte die TBtung durch Ather. Nach Homogenisie- 
rung, Waschung und Exsikkierung der einzelnen Tiere wurden aliquote Teile 
zur N-Protein(Kjeldahl)- und Aminos~urenbest immung gewogeno Ftir die 
Feststellung der Aminos~uren hydrolysierte man  nach N2-Begasung in zuge- 
schmolzenen Rt~hrchen in 6 n-HC1 3 Std. bei 132 ~ C. Nach Aufnahme des Rtick- 
standes mit  Zitratpuffer, pH 2,2, und  Fil trat ion erfolgte die Analyse in einem 
Beckman Multichrom mit Integrator (M 82/54 cm; 55 ~ C; Citratpuffer pH 3,18, 
4,25 und 6,25; 3 ram Kfivette). Allerdings wurde bei Verwendung desselben 
Analysators Tryptophan nach alkalischer Hydrolyse (6 n NaOH, 110 ~ C) ge- 
t r enn t  ermittelt  (M 81/17 cm; 55 ~ C; Zitratpuffer pH 5,28, 3 mm Ktivette). Die 
I-Iydroxyprolinbestimmung wurde gesondert nach der Methode yon Martin und 
Axelrod (1) durchgeftihrt. 

Ergebnisse 

Trotz  be t r~ch t l i che r  S tS rung  des T a g e s r h y t h m u s  in  der  N a h r u n g s e i n -  
f u h r  u n d  des l a n g e n  Ausse tzens  (Wurf  A) ist  bei  der  n e u g e b o r e n e n  Ra t te  
e ine  s i gn i f i kan t e  A u s w i r k u n g  auf  i h r e n  Wachs tumsprozeB n i c h t  fes tzu-  
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Abb. 1. KSrpergewicht vor und am Ende des Versuches 

steUen. Die Abbildung 1 stetlt in S~iulen die K6rpergewichte  unmit telbar  
nach der Geburt  und am Ende des Versuches gegenfiber. Eine bemerkens= 
wer te  Hemmung der wachstumsbedingten Gewichtszunahme ist dagegen 
bei dem Wurf  festzustellen (Gruppe B), dessert Mutter  die Eiwei~mangel- 
kost erhielt. Wie die Abbildung 2 von li. nach re. zeigt, ist hier im Ver- 
gleich zu den anderen Gruppen entsprechend dem niedrigen KSrperge- 
wicht  zwar  absolut ein geringeres GesamteiweiB festzustellen, was abet  
nicht einen KSrpereiweiflmangel ausdrfickt. In Beziehung zum Trocken- 
gewicht ist n~mlich eine Erh6hung und zum Feuchtgewicht  der Ratte 
keine signifikante ~nderung  festzustellen. Dabei ist das Trockengewicht  
in 0/o des Feuchtgewichtes mit  21,81 _ 2,72 gegenfiber den Kontrollen mit  
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Abb. 2. GesamtkSrpereiweiB der neugeborenen Ratten am Ende des Versuches. 
Von li. nach re. absolute Zahlen und Relationen zur Trocken- bzw. KSrperge- 

wichtseinheit bei den verschiedenen Gruppen. 

25,12 _+ 2,3 signifikant ( p <  0,05) herabgesetzt.  Bei den am Stillen gestSrten 
Ratten l inden sich hier keinerlei Ver~inderungen. Der Aminos~urengehalt  
des GesamtkSrpereiweiBes der Ratten der jeweiligen Gruppen ist in der 
Tabelle 1 dargestellt. Daraus geht  hervor, dab hier bei der mangelhaf t  mat 
Protein ernahr ten  Gruppe - trotz der Wachstumsbeeintr~chtigung - keine 
Ver~nderungen auftraten. Dagegen weisen die mit  St i l lunterbrechungen 
behandel ten Tiere eine signifikante Herabsetzung des Tryptophangehal tes  
auf, die mit  einer ebenso signifikanten Erh6hung der Serinkonzentrat ion 
korreliert. 

Diskuss ion 

Garrow et al. (2) untersuchen den K~rpergehal t  u. a. am Gesamtprotein 
yon schwer dystrophischen Kinderleichen. Sie stellen herabgesetzte Werte 
lest, die aber unter  Berficksichtigung ihrer  St reuung (11,6 -+ 1,37 ~ des 
Feuchtgewichtes) gegenfiber Kontrol len (11,35 _ 4,2) nicht eindeutig signi- 
f ikant  erscheinen. Dies um so weniger, wenn man dabei die in der Litera-  
tur  mitgeteilten physiologischen Schwankungsbrei ten berficksichtigt. 
Hauptursache der wenig aufschluBreichen Ergebnisse dfirfte das Fehlen 
yon konstanten Bedingungen sein. 
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Tab. 1. Aminos~urengehal$ ira K6rpor der neugeborenen Ratto (NIol/100 Mol) 

Gruppe A Gruppe B Kontrollen 
(am Stfllen (Eiwei~mangel- 
gestSrt) ern~hrung) 

l:Iydroxyprolin 2,19 ~- 0,17 2,01 -t- 0,25 2,19 ~- 0,21 
Asparagins~ure 7,53 • 1,22 8,48 4- 0,14 8,15 • 0,13 
Threonin 4,84 -4- 0,25 4,72 q- 0,07 4,80 -V 0,08 
Serin 7,43 -V 0,26* 6,74 -[- 0,31 7,01 4- 0,19 
Glutamins~uro 10,34 4- 0,64 10,46 q- 0,66 10,35 4- 0,29 
Prolin 6,01 -f- 0,67 6,25 ~- 0,52 6,15 4- 0,68 
Glycin 12,98 4- 0,61 13,57 4- 0,70 12,91 ~- 0,90 
Alanin 8,49 4- 0,16 8,46 ~- 0,15 8,64 4- 0,28 
Cystoin 2,62 4- 0,76 2,09 4- 0,46 2,85 4- 0,42 
Valin 5,06 4- 0,16 5,06 4- 0,13 5,06 4- 0,16 
Methionin 2,18 4- 0,64 1,97 ~- 0,14 2,00 4- 0,09 
Iso-Leucin 3,77 4- 0,11 3,63 4- 0,07 3,77 4- 0,15 
Leuzin 7,85 4- 0,39 7,56 4- 0,11 7,85 4- 0,25 
Tyrosin 2,17 4- 0,22 2,17 4- 0,21 2,28 4- 0,38 
Phenylalanin 3,03 4- 0,05 3,25 4- 0,15 3,29 4- 0,26 
I-Iydroxylysin 0,21 4- 0,03 0,23 4- 0,06 0,24 4- 0,05 
ttistidin 1,95 4- 0,15 1,91 q- 0,15 1,89 4- 0,07 
Lysin 6,07 4- 0,36 6,02 4- 0,23 6,39 4- 0,30 
ArginLu 5,11 -V 0,27 5,09 4- 0,18 4,59 -]- 0,18 
Tryptophan 0,17 4- 0,08" 0,32 4- 0,04 0,33 4- 0.08 

* P < 0,01 

Die durch Eiwei~mangelern~hrung he rvorgerufene  Beeintr~cht igung 
des K~rpe rwachs tums  der  Rat ten  bedingt  keine Herabse tzung des relat i -  
yen  EiweiBgehaltes im KSrper  dieser Tiere. Trotz s t a rker  Gewichtsdif fe-  
renz gegeniiber  den Kontro l len  ble ibt  die Relat ion GesamteiweiB zum 
KSrpergewich t  unbeeinfluBt. Die Tatsache, dab das Verh~iltnis der  Ami-  
nos~uren un te re inander  unver~nder t  bleibt, spr icht  fiir die Annahme,  dab 
un te r  diesen exper imente l len  Bedingungen wesent l iche Verscbiebungen 
zwischen den verschiedenen Gewebspro te inen  auch nicht stattfinden. Eine 
Abnahme  des parenchymat6sen  EiweiBes wfirde einen prozentual  hSheren 
Gehal t  der  Gerf is tprote ine-Aminos~uren (insbesondere Hydroxypro l in  
und Glycin) ergeben.  Unsere  Ergebnisse  sprechen daher  ffir die SchluB- 
folgerung, dab das Minderangebot  an EiweiB unter  den angegebenen Ver-  
suchsbedingungen keinen Abfal l  des Gesamtprote ins  verursacht .  Die Un-  
tergewicht igkei t  als Ausdruck  der  Wachs tumshemmung  scheint  b ier  zur 
Auf rech te rha l tung  der  kons tan ten  GrSBenbeziehungen regula t iv  zu wiro 
ken. Dabei  ist zu bemerken ,  dab die e rmi t te l ten  GrSBen nicht  yon denen 
be im Menschen wesent l ich abweichen; z.B. be t r~gt  der  EiweiBgehalt  un-  
serer  Kontrol l t ie re  135 -+ 17 g/kg KSrpergewicht ,  der  yon menschl ichen 
Feten  schwankt  zwischen 111 und 137, und der  eines einj~hrigen Kindes 
liegt bei 170 g/kg K6rpergewich t  (s. 2). 

Die in Tabel le  2 dargestel l ten Berechnungen zeigten, dab neben dem 
~ e r w i e g e n  des Gesamtprote ins  ein hSherer  Geha l t  an  Kollagen in der  
Trockensubstanz  der  Tiere mi t  einer EiweiBmangelern~hrung besteht.  
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Tab. 2 

Gruppo A Gruppo B Kontrollen 
(am Stillen (EiweiBmangel- 
gestSrt ) ern~hrmlg) 

Gewiehtszunahmo 99,65 4- 7,69 31,5 4- 7,27 125,73 • 53,80 
(~ dos Anfanggewiehtes) p < 0,3 p < 0,001 
Troekengewicht 26,70 4- 1,00 21,81 • 2,72 25,12 4- 2,39 
(~ dos Feuchtgowichtes) p < 0,2 p < 0,05 
Protein 54,11 • 2,12 68,97 -t- 2,80 53,61 • 6,14 
(% dos Trockongewich~es) p < 0,9 p < 0,001 
N-freier Antoil (Fort, KIt) 45,89 -4- 2,12 31,03 4- 2,80 46,39 4- 6,14 
(% dos Troekengewichtes) p < 0,9 p < 0,001 
Kollagen* 8,54 4- 0,37 11,73 q- 1,16 7,85 • 0,99 
(% dos Trockongowichtes) p < 0,2 p < 0,001 

* 100 y l-Iydroxyprolin ~ 1 mg Kollagon 

Dieser Befund entspricht den Ergebnissen von Garrow et al. (2) bei 
Kwashiorkor;  er ist aber, wie die schematische Darstellung der Ergebnisse 
in Abbildung 3 zeigt, indirekt  als Folge der Herabsetzung des N-freien 
Anteiles entstanden. Es kann also yon einer Kollagenisierung oder Fibro- 
sierung nicht  gesprochen werden. Es w~re allerdings denkbar ,  daI~ bei 
Fortsetzung bzw. Verst~rkung der Karenz eine weitere Abnahme der 
Trockensubstanz mit  abschlieBender Verminderung des nichtkollagenen 
EiweiBpools auftreten kSnnte. Es erscheint aber, dab dieser Zustand mit  
dem Leben nicht zu vereinbaren ist, da auch bei anderen extremen experi-  
mentel len Bedingungen keine Ver~nderungen im Verh~ltnis dieser beiden 
Eiweiflhauptkompartiments hervorgerufen werden konnten (4). Es ist im 
tibrigen bekannt,  dab die Hypoprotein~mie bei eindeutiger langanhal ten-  
der Eiweiflmangelern~hrung kein regelm~Biger Befund ist (3), so dab bei 
Herabsetzung der Einfuhr  bzw. EiweiBsynthese die Abbaura ten  entspre- 
chend abnehmen (5). 

Die regelmfifiige Einschaltung yon langen Hungerinterval len bei neu- 
geborenen Ratten ruf t  keine wesentliche St6rung des K6rperwachstums 
oder Ver~nderungen der Kiirperhauptkompart iments  hervor. Die hier- 
durch anzunehmende gute Vertr~glichkeit gegen diese Ar t  des Hungerns 
wird wahrscheinlich durch das Aufholen des Nahrungsdefizits  in den 
nachfolgenden Still intervallen entstanden sein. Bemerkenswer t  ist dage- 
gen die Herabsetzung des Tryptophangehal tes  mit  dem entsprechenden 
Anstieg des Serins im Kiirper dieser Tiere. Der erw~hnte Befund ist 
schwer deutbar, da eine direkte Beziehung zwischen den genannten Ami-  
nos~uren unseres Wissens nur  bei Mikroorganismen und Pflanzen nach- 
gewiesen wurde. Tryptophan entsteht hier durch Serinfibertragung an 
dem Pyrrol r ing des vom Anthrani la t  entstandenen Indols unter  Wirkung 
der Tryptophansynthetase,  so dab die Reakt ionshemmung die Seriner- 
h6hung mit  dem Tryptophanabfal l  zur Folge haben kann. Bei der Ratte 
muB man dagegen annehmen, dal3 Tryptophan im Gegensatz zu Serin 
(z. B. 7) als essentielle Aminos~ure nicht synthetisiert  wird. Es w~re den- 
noch zu fiberlegen, inwiefern die extremen StreBbedingungen, unter  
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Abb. 3. Schematische Darstellung der Ver~nderungen der K6rperhauptkom- 
part iments  bei EiweiBmangelernahrung yon neugeborenen Ratten (re. S~ule), 

li. S~ule = Kontrollgruppe. 

d e n e n  die T ie re  s tehen,  den  T r y p t o p h a n s t o f f w e c h s e l  so we i t  bee in f lussen ,  
dab  e ine  neue,  zu r  Regu la t i on  f t i h r ende  S i t u a t i o n  ents teh t .  S p e k u l a t i o n e n  
s ind  h ie r  desha lb  gerecht fer t ig t ,  wei l  e ine  rest lose A b k l ~ r u n g  des T r y p t o -  
phans to f fwechse l s  b e i m  M e n s c h e n  noch  n i ch t  e r fo lg t  ist. Z u m  Beispie l  g ib t  
es e ine  Reihe  yon  B e f u n d e n  aus  d e m  Geb ie t  de r  gene t i s chen  S tof fwechse l -  
s t6 rungen ,  die auf  me tabo l i sche  Wege des T r y p t o p h a n s  a u f m e r k s a m  m a -  
chen,  we lche  b i she r  i n  der  H u m a n b i o c h e m i e  als n i c h t  v o r h a n d e n  ge l t en  
(z. B. 6). 

Z u s a m m e n ] a s s u n g  

Die eiweil3arme Ern~hrung der sti l lenden Rat tenmutter  hemmt das Wachs- 
turn des neugeborenen Wurfes. Dabei tr i t t  eine prozentuale Reduktion der 
Trockensubstanz durch Verminderung yon N2-freien Stoffen auf, so dab sowohl 
parenchymat6ses als auch kollagenes EiweiB im Trockenanteil  des K6rpers die- 
set Tiere gegentiber den Kontrollen tiberwiegt. Absolut gesehen bleiben aber 
diese Frakt ionen unver~ndert  bestehen; auch ist die Relation ParenchymeiweiB 
zu Kollagen - gemessen am Aminostiurenspektrum - konstant.  Die oft vertre-  
tene Auffassung, dab das Hungern eine ,,Kollagenisierung" des K6rpers, also 
das Uberwiegen des Gertistanteiles, bedingt, wird nicht best~tigt, obgleich hier 
eine Erkl~rung ftir das Zustandekommen dieser SchluBfolgerung gegeben wird. 

Lange Unterbrechungen der Stillperioden rufen bemerkenswerterweise keine 
Auswirkungen auf das Wachstum und auf die KSrperhauptkompart iments  der 
neugeborenen Ratten hervor. Lediglich verminder t  sich der Tryptophan-  zu- 
gunsten des Serinanteiles im K6rper dieser Tiere. Dieser Befund wird als be- 
lastungsbedingte .~nderung im Tryptophanstoffwechsel diskutiert. 

S u m m a r y  

The law protein nutr i t ion of the nurs ing rat  inhibits the growth of the new 
born rats. A percentage reduction of the dry substance by decrease of N2-free 
substances takes place. In  relation to g dry substance the body protein content, 
collagen also, rises. Absolutely, these parts rest unaltered, just  so the relation 
of the parenchymatous protein to collagen. The often support of view that 
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s t a r v i n g  p rovokes  a col lagen f o r m a t i o n  of t he  body,  t h a t  m e a n s  an  ex ceed  of t h e  
f r a m e w o r k ,  can  no t  be  conf i rmed.  Though  in  th is  p a p e r  w e  can  give an  
e x p l a n a t i o n  fo r  t he  occu r r ence  of th i s  conclusion.  

Long  i n t e r r u p t i o n s  of l ac t a t ion  pe r iods  r e m a r k a b l y  h a v e  no effect  on the  
g r o w t h  and  on  the  m a i n  c o m p a r t m e n t s  of t he  body  of n e w  b o r n  rats .  Only  
t r y p t o p h a n e  is r e d u c e d  in  f a v o u r  of t he  s e r i n e - f r a c t i o n  in  t he  b o d y  of those  
an imals .  We discuss  th i s  f ind ing  as a change  of t h e  m e t a b o l i s m e  of t r y p t o p h a n e  
d e p e n d i n g  of s t ress .  
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