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Die Thiol-Disulfidaustauschreaktion 

und ihre Anwendung zur Cystinsteinauflösung 

I n d e r P a t h o l o g i e d e r e r b g e b u n d e n e n m e n s c h l i c h e n S t o f f 

w e c h s e l s t ö r u n g e n i s t u n t e r a n d e r e m d i e c o n g e n i t a l e C y s t i n u r i e 

m i t e i n e r H ä u f i g k e i t v o n 1 b i s 2 7oo ^i^® t ) e k a n n t e K r a n k h e i t s 

e r s c h e i n u n g . D a s K r a n k h e i t s b i l d b e s t e h t i n e i n e r v e r m e h r t e n 

r e n a l e n A u s s c h e i d u n g d e r A m i n o s ä u r e C y s t i n b i s 1 g u n d m e h r 

p r o T a g , h ä u f i g v e r b u n d e n m i t e i n e r C y s t i n s t e i n b i l d u n g i n 

d e n N i e r e n h o h l r ä u m e n . E i n e c h e m i s c h e A u f l ö s u n g d i e s e r 

K o n k r e m e n t e i s t d u r c h g e e i g n e t e A n w e n d u n g d e r T h i o l -

D i s u l f i d a u s t a u s c h r e a k t i o n i ~ 3 ) m ö g l i c h . 

D i e A u f l ö s u n g d e s C y s t i n s ( R S S R ) e r f o l g t h i e r b e i d u r c h 

A u s t a u s c h e i n e r d e r b e i d e n C y s t e i n g r u p p e n ( R S H ) d e r 

C y s t i n m o l e k e l m i t e i n e r c h e m i s c h v e r w a n d t e n M e r k a p t o -

v e r b i n d u n g ( R ' S H ) u n t e r B i l d u n g w a s s e r l ö s l i c h e r D i s u l f i d -

d e r i v a t e R S S R ' g e m ä ß n a c h s t e h e n d e r G l e i c h u n g : 

R - S - S - R + R ' S H ^ R - S - S - R ' + R S H . 

D i e w i c h t i g s t e n M e r k a p t o v e r b i n d u n g e n , d i e k l i n i s c h a n 

g e w e n d e t w e r d e n k ö n n e n , s i n d u n t e r a n d e r e m C y s t e a m i n , 

j Ö - M e r k a p t o ä t h a n o l , M e r k a p t o b r e n z t r a u b e n s ä u r e * ) , D - C y s t e i n , 

/ ? - M e r k a p t o p r o p i o n s ä u r e , M e r k a p t o b e r n s t e i n s ä u r e u n d G l u t a -

t h i o n . D a s A u f l ö s u n g s v e r m ö g e n d i e s e r V e r b i n d u n g e n w u r d e 

i m S c h ü t t e l v e r s u c h (1 S t d b e i Z i m m e r t e m p e r a t u r ) m i t C y s t i n -

p u l v e r (200 m g ) D A B 6 u n t e r V e r w e n d u n g v o n 20 m l e i n e r 
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T a b e l l e . Cystinauflösung durch Merkaptoverbindungen. 

R'-SH-Verbindungen Konz. P H 
Aufgelöste 

Cystinmenge 

(NaOH n/1000 10,4 8,6 mg) 
Cysteamin 1 % 9,0 111,2 mg 
D-Cystein • HCl 1 % 9,0 80,5 mg 
/ 8 - M e r k a p t o ä t h a n o l . . . . 1% 9,0 110,7 mg 
/S-Merkaptopropionsäure . 1 % 9,0 109,4 mg 
Merkaptobernsteinsäure . 1 % 9,0 88,0 mg 
Glutathion 1% 9,0 85,2 mg 

1 % i g e n L ö s u n g e r m i t t e l t ( T a b e l l e ) . D i e U n t e r s u c h u n g e n e r 

g a b e n , d a ß d i e g e p r ü f t e n S u b s t a n z e n c y s t i n a u f l ö s e n d e E i g e n 

s c h a f t e n b e s i t z e n . 

Z u r w e i t e r e n K l ä r u n g d e r F r a g e e i n e r k l i n i s c h e n A n w e n 

d u n g w u r d e d i e W i r k u n g d i e s e r V e r b i n d u n g e n a n n a t ü r l i c h e n , 

o p e r a t i v g e w o n n e n e n C y s t i n s t e i n e n g e t e s t e t . I n e i n e r 
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Tabel le 2. Die Gewichtsveränderungen des h-Cystins in Abhängigkeit 
von den optischen Isomeren des Cysteins 

L ö s u n g s m i t t e l 
(20 m l , 1 % ) 

L - C y s t e i n DL - C y s t e i n D -Cyste in 

C y s t i n e i n g e s e t z t . 2 0 0 m g 2 0 0 m g 2 0 0 m g 
P H v o r h e r . . . . 9 9 9 
P H n a c h S c h ü t t e l n 8 ,9 8,8 8,8 

C y s t i n unge lös t 2 1 0 , 1 m g 1 8 6 , 3 m g 1 1 9 ,5 m g 
Ä n d e r u n g C y s t i n . + 1 0 , 1 m g — 1 3 , 7 m g — 8 0 , 5 m g 

A u s d e r T a b e l l e 2 i s t z u e r s e h e n , d a ß L - C y s t e i n t e i l w e i s e 

z u L - C y s t i n o x i d i e r t w i r d ( M o l a r v e r h ä l t n i s e t w a 1 : 2 ) . D i e s 

z e i g t s i c h d u r c h e i n e E r h ö h u n g d e r e i n g e s e t z t e n L - C y s t i n -

m g 
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F i g . 1. G e w i c h t s v e r ä n d e r u n g e n v o n drei g leichschweren L -Cyst inste i -
nen (Ordinate) n a c h E i n w i r k u n g v o n L-, DL- u n d D-Cyste inlösungen 

m e n g e . I m G e g e n s a t z h i e r z u h a t D L - C y s t e i n e i n e g e r i n g e 

M e n g e d e s e i n g e s e t z t e n L - C y s t i n s a u f g e l ö s t , w ä h r e n d d u r c h 

d a s D - C y s t e i n e i n e g r ö ß e r e M e n g e d e s L - C y s t i n s g e l ö s t w u r d e . 

D e r V e r s u c h w u r d e m i t 

n a t ü r l i c h e n L - C y s t i n s t e i n e n 

f o r t g e s e t z t . I n j e w e i l s 50 m l 

l % i g e r L - , D L - u n d D - C y 

s t e i n l ö s u n g e n , d i e a u f pH 9 

e i n g e s t e l l t w a r e n , w u r d e n 

d r e i g e w i c h t s g l e i c h e T e i l e 

(95 m g ) e i n e s L - C y s t i n s t e i n s 

g e l e g t u n d b e i Z i m m e r t e m 

p e r a t u r i n d e n j e w e i l i g e n 

L ö s u n g e n b e l a s s e n . D i e e r 

z i e l t e n G e w i c h t s v e r ä n d e 

r u n g e n z e i g t F i g . 1. N a c h 

e t w a 3 5 0 S t d i s t b e i d e r L -

C y s t e i n l ö s u n g e i n e G e w i c h t s 

z u n a h m e d e s n a t ü r l i c h e n 

C y s t i n s t e i n s u m 1 4 , 5 % 

( S t e i n w a c h s t u m ) , b e i D L - C y s t e i n l ö s u n g d a g e g e n e i n e G e w i c h t s 

a b n a h m e d e s C y s t i n s t e i n s u m e t w a 5 % u n d b e i D - C y s t e i n -

l ö s u n g e i n G e w i c h t s v e r l u s t v o n 3 7 % z u b e o b a c h t e n . 

1^\L 16 

F i g . 2. I n f r a r o t s p e k t r e n v o n L-
C y s t i n D A B 6 (a) u n d des Nieder
schlages n a c h E i n w i r k u n g v o n D -

C y s t e i n l ö s u n g auf n a t ü r l i c h e 
L -Cyst inste ine (b) 
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A u s d e n D L - C y s t e i n - u n d d e n D - C y s t e i n l ö s u n g e n b i l d e t 

s i c h n a c h e i n i g e n S t u n d e n e i n N i e d e r s c h l a g , d e r m i t H i l f e 

d e r I n f r a r o t s p e k t r o s k o p i e a l s L - C y s t i n i d e n t i f i z i e r t w u r d e 

( F i g . 2 ) . 

E s k a n n z u s a m m e n f a s s e n d a n g e n o m m e n w e r d e n , d a ß b e i 

d e r T h i o l - D i s u f i d a u s t a u s c h r e a k t i o n z w i s c h e n L - C y s t i n u n d 

D - C y s t e i n f r e i e s L - C y s t e i n e n t s t e h t . A u f G r u n d d e r G l e i c h 

g e w i c h t s r e a k t i o n z w i s c h e n L - C y s t i n ^ L - C y s t e i n f i n d e t e i n e 

A u t o o x i d a t i o n d e s L - C y s t e i n s s t a t t , u n d es f ä l l t a l s L - C y s t i n a u s . 

W i r d a n k e n F r ä u l e i n U R S U L A K A H L E R T f ü r d i e t e c h n i s c h e 

M i t a r b e i t . 
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