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Wirkung von Maillard-Produkten und Lysinoalanin auf 
die Bioverfiigbarkeit von Eisen, Kupfer und Zink 1) 

G. R e h n e r  und  Th. Walter  

I n s t i t u t  f f i r  E r n f i h r u n g s w i s s e n s c h a f t  d e r  J u s t u s - L i e b i g - U n i v e r s i t f i t  
G i e B e n  

Zusammenfassung: Es w u r d e  die  B iove r f f igba rke i t  v o n  Eisen,  K u p f e r  u n d  Z i n k  
u n t e r s u e h t ,  w e n n  d iese  e s s en t i e l l en  S p u r e n e l e m e n t e  1. m i t  e in igen  i so l i e r t en  Mail- 
l a r d - P r o d u k t e n  bzw. LAL,  ode r  2. m i t  t h e r m i s c h  u n t e r s e h i e d l i c h  b e l a s t e t e n  Test-  
n a h r u n g e n  e inma l ig  an  Sf iug l ings ra t t en  v e r a b r e i c h t  w u r d e n .  D u r e h  die i so l ie r ten  
T e s t s u b s t a n z e n  l i egen  s ich  be i  a l i en  dre i  E l e m e n t e n  Effek te  au f  de r  p r f i resorp t iven  
u n d / o d e r  p o s t r e s o r p t i v e n  E b e n e  erzielen.  Die T e s t n a h r u n g e n  bee inf lu l3 ten  - a u c h  
w e n n  sic ff inf  W o c h e n  lang  ver f f i t te r t  w u r d e n  - n u r  die B iove r f f igba rke i t  des  
Kupfers .  

Summary: Bioava i lab i l i ty  of  iron, copper ,  a n d  zinc was  i n v es t i g a t ed  in suck l ing  
rats. The  es sen t i a l  t r ace  e l e m e n t s  we re  g iven  once  e i t h e r  w i t h  severa l  i so la ted  
Mai l la rd  p r o d u c t s  a n d  w i t h  LAL,  respec t ive ly ,  or  w i t h  d i f fe ren t ly  h ea t - t r e a t ed  
fo rmu la  diets.  The  i so la ted  s u b s t a n c e s  r evea led  effects  on  b ioava i l ab i l i ty  of  all t h e  
e l e m e n t s  tes ted ,  e i the r  on  the  p r e r e s o r p t i v e  or on  t h e  p o s t r e s o rp t i v e  level.  The  
fo rmu la  d ie ts  a f fec ted  on ly  the  b ioava i l ab i l i ty  of c o p p e r  - even  w h e n  fed for severa l  
weeks .  
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E i n l e i t u n g  

Bei der thermischen Behandlung proteinhalfiger Lebensrnitlel entste- 
hen dutch die Maillard-Reaktion sowie dutch Quervernetzungsreaktionen 
Produkte, die infolge ihrer chemischen Konstitufion zur Bildung yon 
Chelatkomplexen mit Metal]en prfidestiniert sind (2, 3). In biologisehen 
Systemen k6nnten vonder Komplexierung eine Reihe essentieller Spu- 
renelemente - wie Eisen, Kupfer oder Zink - betroffen sein (l, 6). Auf die 
Bioverfiigbarkeit der betreffenden Spurenelernente kann sich dies nega- 
tiv, u. U. jedoch auch positiv auswirken. 

Wit untersuchten an noch nicht entw6hnten Wistar-Ratten den EinfluB 
von einigen isolierten Mai]]ard-Produkten und von Lysinoalanin in relativ 
hohen Dosen auf einige Aspekte der Bioverffigbarkeit von Eisen, Kupfer 

I) Ausfiihrliche Publikation der Ergebnisse im Zusammenhang mit der rele- 
vanten Literatur in Vorbereitung 
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und Zink. Mit gleicher Zielsetzung f~ihrten wir Kurzzeitversuche durch, 
bei denen wir anstelle isolierter Substanzen Testnahrungen, die unter- 
schiedlicher thermischer Behandlung ausgesetzt worden waren, einmalig 
verabreichten. Ebenfalls diese Testnahrungen verffitterten wir in einem 
Fiitterungsexperiment mit ffinfw6chiger Dauer gerade entwbhnten Rat- 
ten, um eine eventuelle Kumulation der Effekte festzustellen. 

Versuche mit isolierten potentie l len Komplexbildnern 

Die Tes t subs t anzen  waren:  Pyr idon,  Maltosin, Maltol, Isomaltol ,  Galak-  
tosyl - Isomal to l  - he te rozykl i sehe  V e r b i n d u n g e n  aus der  Reihe  friiher 
Mai l lard-Produkte ,  die aus  h i t zebehande t ten  Modellansfi tzen isoliert  wor-  
den  waren  2) - sowie Lys inoa lan in  (LAL) - als Ver t re te r  der  P r o d u k t e  aus 
Querverne tzungsreak t ionen .  

Die Tes t subs t anzen  w u r d e n  in e iner  Dos ie rung  yon  9 [~mol Sfiuglingsrat- 
ten in t ragast ra l  gesondet .  Sie w u r d e n  in einer  Suspens ion  gel6st, die 2,1% 
Protein,  8,8 % Koh lenhyd ra t e  und  3,1% Fet t  sowie eines der  rad ioakt iv  
mark i e r t en  S p u r e n e l e m e n t e  SgFe (2,2 lxg; 74 kBq/Tier)  oder  67Cu (0,33 ~g; 
37 kBqfr ie r )  oder  ~ Z n  (0,78 ~g; 74 kBq/Tier)  enthielt .  24 S tunden  naeh  
Verabre iehen  yon  300 ~1 der Sonden l6sung  pro Rat te  w u r d e n  die Tiere 
get6te t  u n d  die Ver te i lung der  I so tope  auf  ve r seh iedene  Organe und  die 
E x k r e m e n t e  7-spekt roskopisch  bes t immt .  

I somal to l  und  Galak tosy l - I somal to l  ha t ten  weder  auf  die Resorp t ion  
noeh  auf  die renale  Aussche idung  der  un t e r such t en  S p u r e n e l e m e n t e  
e inen Einflufi. In  Tabel le  1 w u r d e n  die Tes t subs t anzen  a u f g e n o m m e n ,  die 
bei mindes t ens  e inem der E l emen te  und  e inem der be t r aeh te t en  Pa rame-  
ter  e inen im Vergle ieh  zur Kontrot le  ohne  Tes t subs tanz  s igni f ikanten  
Effekt  hervorr iefen.  

Die E isen-Resorp t ion  wurde  dureh  Py r idon  und  Maltosin erhebl ieh  
gehemmt .  Weiterhin ve ru r saeh ten  beide  Tes t subs t anzen  eine E rh6hung  
der  renalen  Aussehe idung  des Fe auf  das Vier- bis Fi inffaehe der  Kon- 
trolle. 

Auf  die Kupfe r -Resorp t ion  hat te  das Pyr idon  den  gegentei l igen Effekt ,  
sie wurde  betrfichtl ich gefSrdert .  Gleichzeit ig war  die renale  Ausschei-  
dung  des  Cu erh6ht.  Maltol  wa r  eine wei tere  Substanz ,  welche  die Cu- 
Resorpt ion,  w e n n  auch  nur  geringfiigig, posi t iv  beeinf lugte .  

Die Z ink-Resorp t ion  wurde  von  ke iner  der  Tes t subs t anzen  s ignif ikant  
ve rbesse r t  oder  verschlechter t .  Dagegen  hat te  das  L A L  eine betrficht]iche 
Wirkung auf  renaler  Ebene,  i ndem sich die Exkre t ion  des Zn  unter  seiner  
Wirkung m e h r  als verdoppel te .  Eine geringftigige H e m m u n g  der  renalen 
Exkre t i on  des Zn  ve ru r sach te  dagegen  das Pyr idon.  

Versuche mit thermisch unterschiedlich behandelten Testnahrungen 

Die verwendeten Testnahrungen waren (Tab. 2) unterschiedlicher 
thermischer Belastung ausgesetzt, was Auswirkungen sowohl auf die 

2) Die Testsubstanzen wurden freundlicherweise von Prof. F. Ledl, Stuttgart, zur 
Verf~gung gestellt. 
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Tab. 1. Resorption und renale Exkretion yon 59Fe, 67Cu und 65Zn be± Verabreichung 
isolierter Testsubstanzen (% der verabreichten Spurenelementdosis; X i SD; Ver- 
suchsdauer: 24 Stunden n = 12). 

Kontrolle Pyridon Maltosin Maltol Lysino- 
alanin 

~9Fe-Resorption~ 86,4 __ 5,6 34,2 ± 11,8"** 27,8 ± 10,9"** 83,6 _+ 2,6 79,8 ± 12,0 
59Fe-Exkretion 0,1 ± 0,0 0,5 ± 0,2*** 0,4 ± 0,3** 0,1 ± 0,0 0,2 ± 0,1 

6~Cu-Resorption 31,1 + 5,9 44,5 ± 6,4*** 34,2 ± 11,5 36,2 ± 6,4* 38,4 i 3,6 
67Cu-Exkretion 0,9 + 0,3 1,6 ± 0,4*** 0,9 ± 0,2 1,0 ± 0,3 1,2 ± 0,3 

65Zn-Resorption 78,9 i 15,2 75,7 ± 12,1 66,6 ± 14,9 79,6 i 6,9 75,6 ± 12,2 
~Zn-Exkretion 0,6 + 0,2 0,4 ± 0,1"* 0,5 i 0,2 0,6 ± 0,1 1,4 ± 0,3*** 

1%-Anteil des Isotops, der nicht im Lumen und Gewebe des Gastrointestinaltrak- 
tes sowie im Kot detektierbar war. 

* p -< 0,05 ** p -- 0,01 *** p --< 0,001 

Konzentration der Indikatorsubstanzen als auch auf den PER~Wert 
(bestimmt an wachsenden Ratten) hatte. Die ]yophilisierten Nahrungen 
enthielten im Mittel 21 Gewichts-% Fett, 60 % Kohlenhydrate und 14 % 
Protein (Casein:Molkenprotein -- 80:20). Sie wurden als 15%ige Suspen- 
sionen an Sfiuglingsratten intragastral gesondet (350 ~]/Tier). Weiterhin 
enthielten die Suspensionen jeweils eines der radioaktiv markierten 
Spurenelemente, wie be± den Versuchen mit den isolierten Substanzen 
angegeben. Das weitere experimentelle Vorgehen war mit dem dort 
skizzierten identisch. 

Die ErgebniSse der Versuchsreihe faBt Tabelle 3 zusammen. Die Resorp- 
tion und rena]e Exkretion yon Eisen und Zink zeigte keinerlei Abhfingig- 
keit von der thermischen Behandlung der Testnahrungen. Die Resorption 
des Kupfers wurde jedoch signifikant erh6ht be± den Gruppen, die die 
UHT-behandelten und sterilisierten Produkte erhalten hatten, im Ver- 
gleich zur Gruppe mit der pasteurisierten Nahrung. Eine gleichgerichtete 
Tendenz war be± der renalen Exkretion des Cu feststellbar. 

In einer weiteren Versuchsreihe wurden die vier Testnahrungen in 
einem Ffitterungsversuch ffinf Wochen hindurch an wachsende Ratten 
(Anfangsgewicht ca. 45 g) ad lib±turn angeboten. Die Retention der drei 

Tab. 2. Konzentration an Indikatorsubstanzen der thermischen Belastung der Test- 
nahrung (mg/kg Protein) sowie ihre PER-Werte. 

Testnahrung I II III IV 
thermische 
Behandlung pasteurisiert UHT sterilisiert 1 × sterilisiert 2× 

Fructoselysin 2314 5514 7400 8514 
Lysinoalanin nnw 380 640 1100 

PER-Werte (n = 15) 2,02 ± 0,3 1,97 _+ 0,3 1,93 _+ 0,4 1,87 ± 0,3 
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Tab. 3. Resorption und renale Exkretion yon S9Fe, 67Cu und 65Zn bei Verabreichung 
unterschiedlich thermisch belasteter Testnahrungen (% der verabreichten Spuren- 
elementdosis; X ± SD; Versuchsdauer: 24 Stunden n = 12). 

Testnahrung I II III IV 

59Fe-Resorptionl 85,0 ± 0,8 86,7 ± 0,8 83,9 +_ 1,1 84,4 ± 0,5 
~gFe~Exkretion 0,1 _+ 0,0 0,1 ± 0,0 0,1 ± 0,0 0,1 ± 0,0 

6VCu-Resorption 30,5 ± 1,3 36,5 ± 1,1"* 37,2 ± 2,3** 37,1 ± 0,8*** 
~7Cu-Exkretion 0,9 ± 0,2 1,2 ± 0,1" 1,3 i 0,2* 1,2 ± 0,1" 

65Zn-Resorption 78,2 i 2,0 80,1 ± 2,3 76,4 ± 3,6 76,6 i 3,5 
65Zn~Exkretion 0,7 ± 0,1 0,8 _+ 0,1 0,8 _+ 0,1 0,8 ± 0,1 

i %-Anteil des Isotops, der nicht im Lumen und Gewebe des Gastrointestinaltrak- 
tes sowie im Kot defektierbar war. 

* p ~ 0,05 ** p -< 6,01 *** p -< 0,001 

Spurene lemente  in verschiedenen Organen wurde  mittels AAS best immt.  
In Tabe]le 4 ±st die Konzentra t ion der Elemente  im Femur  am Ende der 
Versuchsper iode  aufgelistet. Die einzige Korrelation zwischen der thermi- 
schen Behand]ung  und  der Retent ion im F e m u r  zeigte sich be± Kupfer.  Je  
starker die thermische Belastung der Tes tnahrung war, um so weniger  Cu 
wurde  im Femur  retiniert. 

SchluBfolgerungen 
Die Versuche mR den isolierten Mail lard-Produkten und  dem LAL 

zeigten, dab zwischen Substanzen,  die be± der thermischen  Behandlung  
yon  Lebensmit te ln  entstehen, und  den essentiellen Spurene lementen  Fe, 
Cu und  Zn auch  In-vivo-Interaktionen,  wahrscheint ich durch  Komplexie-  
rungsvorg~nge,  auftreten kSnnen. Das Verhalten der einzelnen Komplex-  
bildner gegenfiber verschiedenen Metallionen ±st spezifisch. 

Die In terakt ionen k6nnen  sich bereits in der pr~resorptiven Phase,  
vermut] ich im L u m e n  des Gastrointest inaltraktes abspielen und  zu ether 
Verschlechterung (Fe-Pyridon) oder ether Verbesserung (Cu-Pyridon) der 
Resorpt ion des betreffenden Spurenelementes  ffihren. Es kann  allerdings 
nicht  ausgeschlossen werden,  dab die Komplexb i ]dung  auch postresorp- 
tiv stat tf inden kann  (Zn-LAL). K6nnen  die Metal lkomplexe intermedi~r 

Tab. 4. Retention yon Eisen, Kupfer und Zink im Femurknochen nach langzeitli- 
cher Verabreichung unterschiedlich thermisch belasteter Testnahrungen (x ± SD; 
Versuchsdauer: 5 Wochen, n = 15). 

Testnahrung I II III IV 
Eisen ~g/gTS 29,9 ± 3,5 26,7 ± 3,9 30,9 ± 5,1 27,4 ± 3,9 
Kupfer ng/gTS 766,4 ± 66,4 656,7 ± 61,4 600,2 ± 36,8 526,4 ± 34,9 
Zink ~tg/gTS 584,7 ± 24,6 594,9 ± 23,5 590~3 _+_ 12,2 566,1 ± 13,7 

Signifikante Differenzen: Kupfer I/IV p ~ 0,01 
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nicht gespalten werden, kommt es u.U. zu einer vermehrten renalen 
Ausscheidung des Metalls. Im Falle yon essentiellen Spurenelementen hat 
dies entsprechende Konsequenzen fiir den Versorgungszustand. Anderer- 
seits kSnnte dieser Effekt im Sinne von Deioxifikation therapeutisch 
genutzt werden (4, 5). 

Die einmalige Verabreichung unterschiedlich thermisch belasteter Test- 
nahrungen an Rattens~uglinge hatte erwartungsgem~f3 weniger drasti- 
sehe Effekte als die relativ hochdosierten isolierten Substanzen. Aus- 
schlieI31ich die Resorption und renale Exkretion des Cu liel3 sich - beides 
im Sinne einer FSrderung - beeinflussen. Dies l~l~t eine gewisse Paral- 
lelit~t zur Wirkung des Pyridons im Versuch mit den isolierten Maillard- 
Produkten erkennen, ohne behaupten zu kSnnen, dab diese Substanz in 
den verwendeten thermisch belasteten Testnahrungen iiberhaupt auftrat 
und somit den Effekt hervorrief. 

Die nach l~ngerfristiger Verabreiehung der Testnahrungen ermittelte 
Retention der Spurenelemente im Femur zeigte nur im Falle des Cu einen 
Effekt, den man der thermischen Behandlung der Testnahrungen 
zuschreiben k6nnte. Die Cu-Retention im Femur war um so niedriger, je 
hSher die thermische Belastung der Testnahrung war. Mit aller Vorsicht 
kSnnte dies folgendermal3en interpretiert werden: Bei einmaliger Verab- 
reichung der Testnahrungen war eine erhShte Cu-Resorption zu registrie- 
ren, begleitet von einer ebenfalls erhShten renalen Exkretion des Cu. 
MSglicherweise iiberwog als Integral ~iber die Zeit die erhShte renale 
Exkretion gegeniiber der erhShten Resorption als Folge sehleehter inter- 
medi~rer Verfiigbarkeit des komplexierten Cu. Innerhalb einiger Wochen 
h~tte dies zur signifikant erniedrigten Retention des Cu im Femur fiihren 
kSnnen. 

Abkfirzungen 

AAS:  A t o m a b s o r p t i o n s s p e k t r a l p h o t o m e t r i e  
LAL:  L y s i n o a l a n i n  
P E R :  P r o t e i n  e f f ic iency  ra t io  
UHT:  u l t r a h o c h e r h i t z t  
n: A n z a h l  Tiere  pro  G r u p p e  
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