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N

E noto che il metabolismo ossidativo del triptofano in molti
organismi animali conduce ad ossiacidi derivati dalla chinolina, ¢
propriamente all’acido cinurenico nel maggior numero dei casi,
piu raramente all’acido anturenico:

OH

- COOH
N

Acido c¢inurenico,

Il meccanismo di formazione dell’acido cinurenico & stato lunga-
mente studiato dal Kotake ed allievi [1], i quali hanno isolato,
come prodotto intermedio, dall’urina dei conigli una sostanza a
proprieta basiche, la cinurenina, alla quale hanno attribuita la strut-
tura (non confermata dalla sintesi):

COOll
C=CH.CH-- -COOH
NH, NII,
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SULLA COSTI. he si f b ; . : idato
e che si formere r .
TURTONE CHY. ormerebbe dal ftriptofano, previamente ossidato ad

MICA ECC. a—ossitriptofano (o procinurenina) secondo lo schema:
7 ~—)‘~CH3-7—CH~—COOH 4 CH,- CH_COOH
‘ ; i
N | NH. > . lon nnm e
NH ~ NH
COOH oH
N \7~~'70:CHw*QH—-—COOH e o

' —NH, XNH,

N

Recentemente, intanto, la cinurcnina ha assunto una imporfanza
grandissima dal punto di vista biologico, giacche Butenandt,
Weidel e Becker [2] hanno osservato che essa & identica con
una sostanza contenuta in cerfi insetti (Drosophila melanogaster,
Ephestia kubniella, Calliphora erythrocephala), ¢ che ¢ capace di pro-
durre la pigmentazione degli ommatidi e dei tegumenti in razze
mutate a colorazione pit sbiadita. Esercita, in altre parole, la
cinurenina un’azione simile a quella di certi geni. Nella drosophila,
ad esempio, la razza selvatica, che possiede 1 geni v+ e cat, ha oc-
chi rosso-bruni; esistono, intanto, una razza mutata vermiglia cdn
igenivecnt, ed una di color cinabro, con i geni ¢+ e ¢n, che hanno
occhi chiari. Con prove di impianti dei testicoli, si ¢ stabilifo che il
gene ¢+ provoca la formazione di cinurenina, la quale, sotto 1'in-
fluenza del gene cn ", produce un’altra sostanza, che regola la pigmen-
tazione. La mutazione di un gene ¢+ o cn, localizzati in cromosomi
diversi, percis, interrompe la catena di reazioni che genera il pig-
mento. Analogamente si svolgona le cose nella epheslia e nella cal-
liphora. Questa sostanza, che diremo ¢- » agisce gid a dosi di 0,3 -
nella drosophila, agisce anche sulle culture in vilre degli ommatidi
provocandone la pigmentazione a concentrazionc di 1074%, ¢ pud
esser sostituita dalla cinurenina ed anche, schbene a dos; piu ele-
vate, dall’« ~ossitriptofano, recentemente isolato da 11, Wieland
¢ Witkop [3], il che conferma lo schema ammesso per la forma-
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zione della cinurenina [4]. E questa, dunque, la prima volta che si j'/i;{)\‘;’:[zjf
puo dare un fondamento sperimentale all’ipotesi, tante volte for- 7oy e
mulata, anche da uno di noi, che 'attivita dei geni consti nella
formazione di enzimi, i quali regolano poi l'andamento di certe
reazioni: nel nostro caso il primo attacco demolitivo al triptofano.
Se, poi, la cinurenina sia un propigmento, capace di trasformarsi
in pigmento solo in presenza di un genc determinato, oppure costi-
tuisca, per sé stessa, un genormone, ancora resta da chiarire {5].
Queste nuove interessanti proprietd della cinurenina, ci hanno
stimolati ad indagarne 1’azione anche su gli animali superiori. Ne
abbiamo, pertanto, preparata una certa quanfitd dalle urine di
conigli, ai quali si erano somministrate forti dosi d; triptofano (gr. 4)
per via parenferale, seguenda il metodo descrifto dal Kotake.
Ed avendola sottomano, abbiamo voluto deferminarne la compo-
sizione, la curva di elettrotitolazione e lo spetfro di assorbimento.
Per la composizione abbiamo, con nostra meravigha, ottenuto
constantemente cifre che si accordavano assai meglio con la for-
mula C,,H,,O;N, che con quella C,,H,,O,N, data dal Kotale.
Ci ¢, intanto, venuto sott’occhio un breve sunto di una conferenza
del Butenandt [5], dal quale si deduce che anche nel suo labora-
torio si erano ottenuti risultati analoghi, che gli facevano proporre
per la struttura della cinurenina la formula:

~-CO-CH,--CH--COOH
NH, NH,

come pilt probabile di quella dedotta dal Kotake nelle sue ricerche.
Difatti, la curva di elettrotifolazione da noi oftenuta, concordava
appicno con la struttura postulata dal Butenandt, giacche svelava
nella cinurenina un solo carbossile (PK's = 2,31) c due gruppi ami-
nici (pK|;lr:: 9,25; pK{,‘__ 11,62). Anche la curva di assorbimento
nell’'u. v. a pH 7 (fig. 1) non mostrava la caratteristica banda a
2400 A degli acidi « — 8% — insaturi, ma piuttosto la larga banda
propria del carbonile. E notevole che I’assorbimento dipende
dall’attivita idrionica del mezzo: a pH 7 in alcool si hanno a
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SULELA COSTI.
FUZIONE CHI-

due bande con centri verso 3585 A e 2520 A, che non si spostano

JHICA ECC. a pH 10, in acqua, sebbene 1'assorbimento divenga un po’ piu

intenso. A pH 2, invece, mentre la

banda a frequenza maggiore

resta pressoché inalterata, quella a minor frequenza si sposta

verso il rosso, diminuendo d'intensiti (centro a 3620 A). Analo-
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Fig. 1.
Spettri d'assorbimento della |- cinurenina e del-
I'acide d-1-B-o-aminobenzoil -« aminapropio-
nico. Cone. 0,002 mol,

1) lcinurenina a pH 10.
2) l-ginurenina a pH 2,
3) ac. d-l-f-o-aminobenzoil-n~aminopropionico

a pH 10.
4) ac. d-l-p-o-aminobenzoil-u-aminopropionico
a pH 2,

gamente si comportano tripto-
fano e tirosina.

Questi dubbi, certamente gra-
vi, ¢i hanno indotto a verifi-
care con la sintesi se 1’acido
o.—amino—f-o-aminobenzoil -
propionico fosse identico con
la cinurenina naturale.

La sintesi del composto & stata
agevole: l'o-nitro-w—bromo
acetofenone (a), scaldato con
etere sodioftalimidomalo-
nico (4), ha reagito con questo
molto vivacemente, e dai pro-
dotti della condensazione si
¢ isolato, con buoni rendi-
menti, l'etere o-nifro—fena-
cilftalimidomalonico (¢). Que-

'sto, idrolizzato per 6h di ebul-

lizione con HCI] concentrato,
ha eliminato acido ftalico e
CO: , trasformandosi in acido
a—amino-f-o-nitrobenzoilpro-
pionico (d), il quale, per ri-
duzione con Na,S in soluzione

alcoolica, ha dato il composto desiderato, che si & isolato come

solfato:
N LCOVCH,B, N_CO
=
j—No, PINC T

COOC.H,
N—C—N, -
COOC,H.
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COoCI, rorToNs cut.
CO—~ MICA ECC.
. —CO-CH...C N
- CO ¢ -
- —NO, COOC.H,
v
NH,
- CO-—-CIH,—CH.-COOH
> -
NO,
d
NH.

—CO--CII,.—CH COOII

N1,

Curva di cleftrotitolazione e curve di assorbimento a pH 3 e 10
del prodotto sintetico coincidono praticamente con quelle della
cinurenina naturale, come si rileva dai grafici punteggiati della
figura 1.

Il punto di fusionc della cinurenina naturale & verso 189-190°9
con decomposizione (la quale si inizia gia verso i 165-1689).
L’acido  a—amino—% o—aminobenzoilpropionico sintetico incomin-
cia ad imbrunire verso 1600, per fondere decomponendosi verso
195°. L'habilus cristallino & per entrambi in fogliette.

Era da prevedersi che la lieve differenza dei punti di fusione del pro-
dotto naturalc ¢ di quello sintetico dipendessc dall’esser questo race-
mico. Abbiamo, pertanto, tentato di scindere 'acido d-l-x—amino--
% o—aminobenzoilpropionico negli antipodi oftici, trasformandolo

nel d-canfosolfonato. Lasciato cristallizzare questo frazionatamente

da P'alcool, le prime porzioni che si separano hanno p.f. 2210 ¢
200
L

presentava,in 1,0, [mlf}"u f e 9505 od in ”2304 In, [“];’)n" cig 8,
valori abbastanza concordanti con quellidati nella letteratura per la

ol )
S2in HLO 2805;

[2)" — — 31,29, Decomposta, questa frazione ha dafo una base che

. . " .
cinurenina naturale(] d.[l’)“ delsolfato - 10 ©7)
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;2;;0"\;0&11; e da noi controllati sui nostri preparati ([ocJ;,“o in H,O =-- 290
HICA ECc, e per il solfato + 11, °2). 11 punto di fusione della base sintetica

era verso i 1889, con decomposizione, ed un p. f. in miscela con la
cinurenina naturale non ha mostrato abbassamento di sorta. Re-
sta cosi dimostrato che la cinurenina & acido [ (—)— o — amino
— B~ o0 — aminobenzoilpropionico. Dalle acque madri della cristal-
lizzazione del canfosolfonato di l-cinurenina, abbiamo oftenuto
per concentrazione un canfosolfonato fondente lievemente pitt in
basso (2169) e che, decomposto, ha dato preparati di d-—cinurenina
ancora piuttosto impuri, come dimostrava il potere rotatorio:
[oc]ffo in H,O = + 18041, ip H.,80, = —~ 6° 3. Attendiamo alla
purificazione di questo prodotto per studiare le eventuali diffe-
renze di attivita fisiologica dei due antipodi sulla pigmentazione
degli insetti.

Iniettando sottocute la l—cinurenina naturale, disciolta in acqua,
ai ratti albini (gr. 0,26 per animale), essa si elimina per le urine
come acido cinurenico per 1’85-go %, circa, in 36", Iniettando,

invece, gr. o,25 di d-l-cinurenina, si elimina per le urine in 36h l
solo il 4650 % di acido cinurenico, il che dimostra come I’organismo ¢
attacchi preferenzialmente la l-forma, lasciando indietro quella d—. I

Lo schema di formazione dell’acido cinurenico & pereid:

NH, NH,
N .CH,—CH-—-COOHN \——-CH,—-CH—COOH
; ) — R L — >
N oo OH
NH NH
| NTi, on
/" -CO—CH.--CH._COOH - ;/, N
™ . _NH. ins - l_coon
; N

Per indagare sul meccanismo del passaggio dalla cinurenina all’acido
cinurenico, abbiamo cimentata la d—cinurenina, sebbenc ancora

impura, con estratti di rene di ratto dializzati, adoperando la tecnica




manometrica di Barcroft-Warburg. Gli estratt; contengono forti
quantita di d—aminoacido—deidrasi: abbiamo osservato che, in am-
biente di O, apH 7-4, sono capaci di provocare rapidamente la desa-
minazione ossidativadella d--cinurenina, mettendosi in liberta 1 mol di
NH; per 15 mol. Q.. Da prove di bilancio, eseguite con pitt grandi
quantitd di materiale, abbiamo potuto determinare 1'Q), consumato,
e I'NH; e T'acido cinurenico prodotti: nci limiti degli errori
sperimentali, inevitabili in simil] esperimenti, I numeri offenuti

Concordano con ]0 schcma:

cinurenina + 14 O, - NH; + acido o—-aminobenzoilpiruvico -»
— acido cinurenico.

Il passaggio acido o aminobenzoilpiruvico - acido cinurenico non i
chiede la presenza di ossigeno, come dimostrano i bilanci. Non ¢
chiaro, tuttavia, se si svolga per azione di uno speciale enzima o pur
no. Una prova da noi eseguita parrcbbe escludere le azioni enzima-
tiche: cimentando la d-cinurenina con un preparato di d-amino-
acidodeidrasi sintetica, ottenuta secondo Karrer e Frank [7]
dall’adenin-allossiazin—dinucleotide dj Warburg ¢ Christian [81,
riunito con 'apoenzima preparafo dal rene di montone, secondo
Negelein ¢ Brémel o], si & dimostrato che questo oloenzima puro
da altri enzimi, o quasi, forma acido cinurenico dalla d--cinu-
renina. Sebbene per la tenue quantita dei preparati enzimatici a
nostra disposizione sia stato impossibile seguire quantitativamente
la formazione di acido cinurenico, riteniamo che 'esperimento renda
assai verosimile che, prodotfosi per desaminazione declla cinure-
nina 1’acido o -aminobenzoilpiruvico, questo si ciclizzi spontanca-
mente per formare acido cinurenico. Non si esclude in ogni modo che
questa reazione sponfanea possa venir cafalizzata da appositi enzimi.
Poteemmo, concludendo, tracciare lo schema scguente per la tra-

sformazione del triptofano in acido cinurenico:

triptofano - a—-ossitriptofano ——- cinurenina - -—
- OH
© —CO—CH,-CO-COOH NN
- : — | !
LN i,
- NI, N COOH
NH

SULLA COSTI.
TUZIONE CHI-
NI IOV RS Xo'oR
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SULLA COSTI-
TUZIONE CHI.
HICA ECC.
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EsperiMENTI (%),

Lreparazione della |—cinurening. — E stata cseguita, come ¢ prescritto
da Kotake ¢ Iwai {10]. Alla microanalisi ha dato le cifre seguenti:

CY% H 9, Ne,

i 57,1 6,1 13,2

11 56,8 Y 13,1

Calc. per CmngO“sNg 57,6 5,76 15,4
Cale. per C”H,ZO;‘NE 3b,9 5,08 11,8

Corrispondeva per il p- £ (1656-168° imbrunimento, 189-190©
fusione dec.) e per lo spettro di assorbimento (fig. 1) con le cifre
date da Kotake e collaboratori. Dava la reazione caratteristica con
la fenilidrazina in soluzione alcalina. I1 potere rotatorio, misurato
con un polarimetro spettrale di Abderhalden a campo tripartito, ed
o]5”" = — 2805, in H,S0, 0,5 n

in soluzione o,2 n, era, in acqua

Q
(m]ﬁf = 4 11,2,

Eletirotitolazione. — F stata escguita, in soluzione 0,7 n con
P'elettrodo di vetro ¢ D'ultraionografo a valvola termoionica di
Lautenschéiger, a 25°. Dalla curva abbiamo calcolato quella A% /A pH,
come ¢ indicato dal van Slyke [11]. Abbiamo trovato PKi. = 2,31;

pKi, = g,25; PKi, = 11,62, 11 punto isoionico & a pH

=)

,12,

assorbimento. - Si sono determinati con lo spettrografo

Spettri di
universale a prisma di quarzo di Zeiss. Doppio settore rotante di
Gude, fotometro di Hiifner, vaschette logaritmiche di Scheibe.
Sorgente luminosa; scinfilla di alta frequenza tra elettrodi di fun-
gsteno. Fenditura mm. o,01; lastre « Isochrom » Agla.

(*y Quando questo lavoro era terminato, abbiamo appreso da una nota preventiva

di BUTENANDT, WEIDEL ¢ von DERJLGIN, inviata come estratto ad uno di noi, ¢ pub-
blicata nel fasc. 1-3 di « Naturwissenschaften » di quest‘anno, che gli autoei sono egiunti
stessa via da noi Quella nota

alla sinfesi della d-l-cinurenina, per la percorsa,

tuttavia, non da particolari di tecnica.




S ——

SULLA4 COSTI-
. . TUZIONE CHI-
w—bromoacetofenone, preparato sccondo Arndt ¢ Eistert [r2]l & mia rec,

Statest dell’ acido d—{-B—o—aminobenzoil- a—aminopropionico. — L’ o-nitro—

stato scaldato a bagno d’olio in proporzioni equimolecolari con
ctere sodio-ftalimidomalonico, oftenuto come & descritto nelle
« Organic Synthesis » [13]. Verso i 100 si inizia una violenta rea-
zione, che prosegue senza che occorra scaldare ulteriormente.
Quando & attenuata, si scalda a 140° per 2 ore; dopo raffreddamento,
siriprende con H,) all’ebollizione, che discioglie i1 NaBr, poi si
estrac la massa bruna con alcool bollente. La soluzione alcoolica
viene decolorata con carbone attivo, filtrata e portata a cristalliz-
zazione. Si separa cosi, in begli aghi soffici, I’estere o_nitrofe-
nacil-flalimidomalonico, fondente a 1530,

Questo estere viene bollito a ricadere 68 ore con 10 p di HCld =
= 1,19. Si svolge CO,, ¢ la soluzione, raffreddata a 00, lascia sepa-
rare acido ftalico, che si filtra. 11 filtrato si concentra nel vuofo,
quasi a secchezza, ¢ portate a OO0, separa cristalli foliari di
cloridrato dell’acido & —o-nitrobenzoil-z—aminopropionico che,
raccolto su filtro di vetro dj Jena ed essiccato nel vuoto su Koff,
fonde a 183-1840°.

La riduzione del nifrogruppo avvicne agevolmente per azione del
solfuro sodico, in soluzione alcoolica. Grammi 2 di cloridrato, con
20 ml.di alcool si triturano per 2h in mortaio con un eccesso di Na, S,
Si filtra, ed il filtrato si concentra a piccolo volume, dopo avere acidi-
ficato con H.S0, e filtrato. 11 residuo si porta a secco in essicca-
tore nel vuoto su H.SO,, e si estrac con alcool al 60 Y%- 11 soluto,
concentrato, depone cristalli aghiformi gialleiti, che si ricristalliz-
zano 2 volte da alcool a 65 %, in presenza di carbone attivo. Si
ottengono in tal modo cristalli di solfato dell’acido 2 — o- amino-
benzoil-x—aminopropionico, che imbruniscono verso 1 1609 e fon-
dono, annecrendosi e decomponendosi, verso i 190°.

All’analisi il prodotto ha dato:

. Coy, o N, S0,
irov, 1 38,4 4.9 g, 10,6

trov. I1 39,0 4.8 9,5 10,5
Cale. per CraH 1N, OF. H,80, 9,19 54,61 9,10 10,45




SULLA COSTI-
TUZIONE CHI-

MHICA ECC.

60

All'elettrotitolazione ha dato: pKi=2,30; pK', = 9,30; pKj, =
=11,48. pH iscelettrico 6,10,
Il solfato & stato trasformato in base disciogliendolo in 5 p. di H,O

e trattandolo con la quantita teorica di barite, filtrando, od evapo-
rando nel vuoto in assenza di O,. La base cristallizzava in fogliette
che, in tubetto chiuso, imbrunivano a 1609, e fondevano, decompo-
nendosi, verso 195°. Sia il solfato che la base erano otticamente
inattivi. Spettri di assorbimento, vedi figura 1.

Seiaaione dell’ acido d-1-5 o—aminobenzoil—o—aminopropionico negli antipod(
oltici. Grammi 2 del composto si sono salificat; con quanfitd equimole-
colare di acido canfosolfonico, in alcool al 70 %. Evaporando lenta-
mente la soluzione, si & deposta una prima frazione, in aghi che
imbruniscono a 215° e si decompongono a 2219, . presentanti
[MJ;OO =— 31%2 (gr. 0,8). Questa frazione si & decomposta con la
quantitd teorica di barite, estraendo con alcool a 60 % caldo
l'acido § —o—aminobenzoil-x—aminopropionico. L’ estratto, evapo-
rato nel vuoto, ha lasciato una sostanza cristallina fondente a
1880 (dec.) e che, mescolata in parti eguali con la l-cinurenina
naturale, non ha mostrato depressione della temperatura di fusione.
Questa sostanza presentava, disciolta in H,O in concenfrazione
0,05 mol. [aff" — — 289 od in H,SO, In, [a]5" = — 100,
era pertanto, costituita da I-cinurenina identica con il prodotto
naturale.

Concentrando le acque madri alcooliche della cristallizzazione del
canfosolfonato di d—l-cinurenina, si & separata una nuova frazione
(gr. 0,5), costituita dal sale del I-isomero impuro; le ultime acque
madri, portate a cristallizzazione, hanno lasciato gr. 0,7 di un
canfosolfonato, che trasformato, come si & detto, in cinurenina, ha
dato un aminoacido che in H,O presentava [oz];",“" =— 189 ed in
H.SO, =— 603, ¢ che era costituito, con ogni verosimiglianza, da
d--cinurenina impura per ’antipodo 1-.

Azione della d—aminoacidodeidrasi sulla d-cinurenina. — Abbiamo usato
estratti di d-aminoacidodeidrasi, preparati secondo Holtz e Bu-
chsel [14] dal rene di montone, e dializzati per 24" a O contro
tampone di fosfati 0,06 m a pH 7.4, corrente. L’attivita degli



estratti si & provata su la d-l-alanina. Gli csperimenti si sono
eseguiti con la tecnica manometrica, in grossi vasi di ‘Warburg,
muniti di diverticolo laterale e pozzetto centrale. In due vasi veni-
vano infrodotti, nello spazio centrale, 10 ml. di estratto ¢ 1 ml. di
KCN o,02n, nel diverticolo mg. 50 di d-cinurenina (impura),
disciolti in 1 ml. di H,O; nel pozzetto o,2 ml. di miscela di NaOH
e KCN secondo Krebs [15]. Un terzo

estratto, un quarto serviva da termobaromefro. Riempiti di O,

vaso contencva il solo

gli apparecchi, si sono tenuti in termostato (t = 389) sino a stabiliz-
zazione della pressione (10™); poi si sono mescolate le soluzioni
e si sono cseguite letture per 3. Si sono ricuperati quantitativa-
mente i liquidi, riunendo i due confenenti la cinurenina, si sono
concentrati a piccolo volume, trattati con eccesso di alcool a 95 9%,,
filtrati, lavando il precipitato, e il filtrato, evaporato sino a scac-
cia requasi completamente I’alcool, si & precipitato I’acido cinurenico
per acidificazione al rosso Congo, raccoglicndolo su microfiltro
di Pregl tarato ed essiccandolo nel vuoto su silicagel, sino a peso
costante. Su di 1 ml. dei liquidi si era preventivamente determinata
I'NHj; secondo Krebs.

I risultati sono stati (detratti i valori della prova in bianco):

mm3 Oy consumati

1% ora 28 ora 3% ora totalt mg NHj3 prodotti
1 270 170 100 540 0,90 N
It 240 160 120 520 0,81

Dalla due prove si sono isolati mg. 16,1 di acido cinurenico. Il

bilancio, pertanto, corrisponde con sufficiente esattezza allo schema :

d—cinurenina — 14, O, - acido cinurenico L NH;.

Azione della d—aminoacidodeidrasi pura sulla d—cinurenina. 1 preparati
sono stati otfenuti come ¢ consigliato da Karrer e Frank[7]. L esperi-
mento ¢ stato eseguifo in un apparccchio di ‘Warburg, contenente
nello spazio centrale 2 ml. di soluzionc di proteina B (secondo
Warburg), 10 v di adenin allossiazin—dinucleotide in 0,6 ml. di
di F,0, 0,10 mg. di d cinurenina in 0,5 ml. di tampone di fosfati
o,1 m a pH 8. Nel poszzetto centrale 0,2 ml. di KOH al 10 %%

e ——

STLTLL COSTT.
TUCZIONE CHE-
HICAH BCC.
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SULLA COSTI-  Riempito |’apparecchio di O., e stabilizzata la pressi i

2 2 ssione 1n ter-
TUZIONFE CHI- P ppar . ‘t @ pressione ¢
JHICA ECC. mostato a 389, si sono escguite letturc ogni 3om per 3.

mm5 (3}, consumati

Som 6cm gom 120m 1Hem 18¢m

20 45 60 8a 100 110

Terminato 1'esperimento, il liquido si & centrifugata, concentrato
a 0,5 ml., introdotto in tubetto da centrifuga e acidificato al rosso
Congo. Dopo 12" di permanenza a 9, si & separata una piccola
quantithd di precipitato, che si & raccolto ¢ lavato per centrifuga-
zione, e che mostrava le proprieta dell’acido cinurenico,
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RIASSUNTO

Discussa I'importanza della cinurenina come genormone negli insetti, si rileva il disac-
cordo tra composizione, spettro di assorbimento, costanti di dissociazione della sostanza
naturale esaminata dagli AA., con i valori previsti dalla struttura assegnatale dal Kotake,
Vien, quindi, dimostrata 1'identita del composto con 1’acido H—) « -amino § o amino-
benzoilpropionico, oftenuto per sintesi condensando 1'o - nitro fenacil ftalimido malo-

nico e riducendo acido & -amino 8 o nitro beazoil propionico formato con solfure so-
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dica. La cinurenina racemica cosi preparata & stata sdoppiata negli antipodi attraverso

cristalli sdone frazionata del canfosulfonato.

Sioe quindi dimostrato che la d- cinurenina ¢ attaceata dalla d-aminoacidodeidrasi del

rene di ratto, che, attraverso una desaminazione ossidativa, la muta in acido cinurenicao,

secondo lo

hema seguente, convalidato dai bilanci:

cinurenina -+ 1/2 Oy — NR3; + ac. o aminobenzoilpicuvico — ac. cinurenico.
I3,

con prove eseguite con d - aminoacidodeidrasi pura, ottenuta riunendo 'adenin-allos-
siazin- dinucleotide con la proteina B di Negelein e Bromel, si ¢ ancora osservata forma-

zione di acido cinurenico dalla d ~cinurenina, il che rende veros

mile pensare che la se-
conda fase del precedente schema non richieda la presenza di enzimi. Cosi che, infine,
puo ricostruirsi lo schewa di formazione biologica dell’acido cinurenico dal triptofano —

ossitriptofano — cinurenina =y ac. o aminobenzoilpiruvico —» ac. cinurenico.
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