Ueber die Losung, der Harnsaure durch Nucleinsaure
und Thyminsdure.l)

Von
Dr. Motonosukc Goto.

/Aus dom physiologischen Institut in Marblrjr
tDcr Redaction zugegangen am jy. Juli I'yoo

Im Jahre 1893 machte A. Kossel?). die Beobachtung. dass
<lir Nucleinsaure im Stande ist, sich mit einer gewissen Menge
von Adenin, Hypoxanthin oder anderen Purinbasen, welche
ihrer LOsung zugefligt werden, zu vereinigen. Flgt man zu
einer Xucleirisdurelésung eine kleine Menge dieser Hasen hinzu,
so werden dieselben durch die Nucleinsdure in einen Zustand
libérgelihrt, in dem sie gewisse Fallungsroactionon, die ilmen
im freien Zustand zukommen, eingebusst haben: sie sind z, H.
durch ammoniakalische Silberlosung nicht mehr féallbar. Nacli-
«hm A. Kossei sodann in Gemeinschaft mit A. Neumann
duieh Abspaltung der Nucleiubasen aus der Nucleinsgure die
Thyminsaure gewonnen hatten, 3) fanden sie die gleiche Kigen-
>cImft hei der Thyminsaure wieder. Diese Beobachtungen
gejien eine Krklarung daflr, dass aus Orgaucxtracteu, welche
Nucleinsdure oder Thyminsdure enthalten, nicht die ganze
Menge der Nueleinbasen durch die gebrauchlichen Féallungs-
mitfcl zu gewinnen ist.

Diese Thatsachen haben die Veranlassung zu den fol-
gemhm ITitersuchungen gegeben. Bei den engen chemischen
Beziehungen der Purinbascn zu der Harnsdure lag es nahe
das \erhalten der Harnsdure zu der Nucleinsdure und Thvmin-
siure zu prifen. Ich habe diese Prufung auf Veranlassung
des Herrn Professor A. Kossel unternommen: dieselbe hat
¢in ganz besonderes biologisches Interesse, da die Frage nach
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den Mitteln, durch welche die Harnsaure in den Organen in
Losung™gehalten wird, fir physiologische und pathologische
Erwagungen sehr bedeutungsvoll ist.

Die zun&chst angestellten Versuche, welche sich aufdie
Ausfullung der Harnsaure durch Aininoniumchlorid und durch
Silhernitrat. bezogen, schienen der Annahme einer Verbindung
nicht ginstig zu sein. Als Beispiel gehe ich folgenden Versuch:

Kino LOsung von Harnsaure wurde in drei gleiche Theile
von je 100 ccm. getheilt. Der erste Tlteil (a) diente direkt
zur Bestimmung des Harnsauregehalts, der zweite Theil h)
wurde mit 0,5 g Hefenueleinsdure, der dritte Theil el mit
0,5 g Thymusnucleinsaure versetzt: In allen drei Portionen
Wurde eine Harnsaurehestimmung nach Hopkins in folgender
Weise ausgefihrt:

In 100 ccm. der Flussigkeit wurden 30 g Salmiak in
der Kélte gelost. Die Anfangs tribe Flassigkeit klarte sich
heim Stehen, wahrend das Ammonurat sich absetzte, Der
abtiltrirte  und mit gesattigter Salmiaklésung gewaschene
Niederschlag wurde mit Wasser erhitzt und mit einigen Uubik-
centimelerii concentrirler Salzsdure versetzt. Das Volumen
der Flussigkeit betrug 2t)—30 ccm. Die beim Erkalten ans-
geschiedene Harnsifcre wurde nach mehrstindigem Stehen auf
gewogenem Filter gesammelt und gewogen. Fir je 15 ccm.

\lullerhiijgo zahlte ich nachHopkins der gewogenen Harn-
saure 1 mg zu.

Die Untersuchung ergab folgende Resultate:

a) Ohne Zusatz:
100 ccm. Flassigkeit enthielten :
Versuch | . _ . . O.HH85 g Harnsaure,
I . . . . OH:65 g )

h) Zusatz von 0,5 g Hefenueleinsaure:
100 ccm. Flassigkeit ergaben:
Versuch | . . . 0,82la g Harnsaure.
» m . ... 08177 ¢ »
el Zusatz von 0,5 gNueleinsdure aus Thymus
1(H) <ern: FlUssigkeit ergaben:
Versuch | . .. . 0.3005 gHarns&ure.
» 1 ... 03110 ¢ »



Die Ausfillung der Harnsaure wird somit zwar in er-
kennbarem, doch immerhin recht geringem Maasse durch die
Xucleinstiure und das Nuclein behindert.

In ganz anderer Weise tritt die Einwirkung der. Nuclein--
sdure hervor, wenn man die Fallung der Harnsdure oder des
sauren harnsauren Natrons durch Sauren in Betracht zieht.
Ich flhre zun&chst eine Versuchsreihe an, bei welcher die
Abscheidung der Harnsdure durch Salzsaure hervorgerufen
wurde. Die Versuchsanordnung der ersten Heikowar folgende:
je 0,00 g Harnsdure wurde unter Zusatz einer sehr geringen -
Menge Natronlauge in Wasser gelost und die Ldésung auf
50 ccm. aufgeflllt Ich bereitetel drei solcher Ldsungen und
flgte zu der ersten Losung thyminsauros Natron V) hinzu,

welches durch Doppelzersetzung aus 0,5 g thyminsaurem Baryt
gewonnen war, zu der zweiten 0,5 g Witte-Pepton, die dritte,

blieb ohne Zusatz. Sodann wurden alle drei LoOsungen mit
je einem Cubikeentimeter concentrirter Salzsaure gefallt. Nach
2» Stunden wurde der Niederschlag auf gewogenem Filter ge-

sammelt und gewogen. Fine zweite Versuchsreihe stellte ich
in gleicher Weise mit 0,2 g Harnsdure an.

Die Resultate sind in der folgenden Tabelle zusammen-
gestellt.
Fallung der Harnsaure durch Salzsaure.
50 ccm. Wasser, 1 ccm. concentrirte Salzsaure

Zeit, bis zulr. In Losung
Angewandte  Eitration Al_J'* gebliebene
Zusatz Harnsaure- des Nieder- 2°S¢hiedene Ha:r:osf:nrteenm
menge schlages. I—-I-arn- der (iesammt-
Stunden saure menge
lhymmsaures Natron . . 0.05 24 0.0012 . 07.0
Witte-Pepton 05 ¢ . . . . 0.05 24 0.0H45 ' Hin
Ohne Zusatz................... 0.05 24 00380 240
1 hyminsaures Natron . . 0.2 00 0.0000 502 |
Witte-Pepton................ . 0.2 00 01750 i 122
ohne ZuSatz................... 0.2 PCy L. 018(50 7.0

rn Vgl. A. Kossel und A. Neumann, Diese Zeitschrift, Bd. XXII, !
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Fs ergibt sich, dass die Thyminsdure ein betrachtliches
Losungsvermdgen flr Harnsdure besitzt.

I'm die Versuehsbedingungen denen des thiorischen
Korpers ahnlicher zu gestalten, benutzte ich bei den folgenden
Versuchsreihen nicht Salzsdure, sondern Kohlensdaure zur Aus-
fallung. Das ausgeschiedene saure harnsaure Natron l6ste ich
wiederum in Natronlauge und féllte es mit Salzs&ure.

Die Kinzelheiten der Versuche sind aus der folgenden
Tabelle zu ersehen:

Fallung der Harnsaure durch Kohlensaure.

(100 ccm. Wasser, eine Stunde Durchleitung der Kohlensdure.)

An- Zeit bis ‘In Losung
gewandte zur Fil- Ausge- gebhepene
. . Harnsaure
. Harn-  tration des schiedene in
" Zusatz sdure-  Natrium- Harnsaure Cdro.cn_t-n
. er <ie-
menge urats in g ammt.
in g Stunden . harnsaure
Versuch | Nucleinsaiircs Natron 0.2 79 0.009 95.5
aus liefe 0,25 g v -
Nueleinsaure aus Thymus | OV
! °~5 £ 0,2 72 0 luii.u
Ohne Zusatz 0.2 72 0.0818 59.1
Versuch H NuCleinsaures Natron 0.4 48 0,1 HI5 97,1
aus Hefe 0,5 g
Nueleinsaure aus Thymus 0.4 48 0,0004 | 99.9
D5 g hpv:
Ohne Zusatz i 04 | << 0,28(58 12s.:i

Versuchtl!l Nucleinsauies Natron f 0,6 48 0.8177 471

|
|

| aus Hefe 0,5 g e Lo _—
; m o

Nueleinsaure aus Thymus ' 0.0 48 01971 97.2
05 g y i
|
Ohne Zusatz Jv 0,6 48 . 0,5064 15.9
Voo Ve YVt ‘ |

Somit wird unter geeigneten Hedingungen fast die ganze
Menge der Harnsaure durch Nueleinsdure in Losung gehalten.
Ist das Verhaltnis* zwischen Nueleinsdure oder Thyminstuie
einerseits und der Harnsaure andererseits ein gunstiges, s
wird die Ausscheidung der Harnsaure, falls sie (berhaupt
eintritt, erheblich verzogert.



Diese Versuche stellen in der Nucdeinsdure einen harn-'
sturelésenden Factor lest, welcher in den Geweben stets zu
Gebote steht. Inwiefern dieser Factor bei den complicirten
Verhéltnissen des Korpers zur Wirkung kommt, das ist eine
weitere, bisher nicht geloste Fragte Vor Allem werden sich
weitere Untersuchungen mit der Moglichkeit beschéaftigen mussen,
oh dieser Factor auch in therapeutischer Hinsicht zu verwerten
ist. Hier wirde zunachst nicht die Nueletisture in-Betracht
kommen, sondern die Thyminsture. Krstefe ist (dien ein mit
den Korpern der Puringruppe bereits beladener Atomeomplex:
um diese vielleicht selbst Harnsaure bildenden, also schadlichen,
tiruppen zu entfernen, ist es notliig, sie vorher von den locker
gebundenen Basen zu befreien, mit anderen Worten, sie in die
Thyminsdure Uberzufthren. Man wirde in der Thyminslure
dem Organismus eine Atomgruppe zuftihren, welche nicht nur
die Uesen der Harnsduregruppe, sondern auch die Harnsdure
selbst bindet und in Ldsung halt.



