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Eine neue Synthese von Cystein und Cystin.

Im Zusammenhang mit der Alkalibehandlung
cystinhaltiger Proteine hatten wir ausfahrlich die An-
lagerung von Sulfhydrylcarbonsduren an Acrylsiure
studiert1). Auch ein stabiles Derival der unbestindigen
e-Aminoacrylsaure, und zwar die a-Acetylamino-
acrylsdure, kann Thiole addiéren. Beispielsweise fuhrte
die Anlagerung von Cystein zu einer neuen, bequemen
Synthese von Lanthionin.

Wir fanden nunmehr, dafl die a-Acetylamino-acryl-
siure auch die Thiolessigsdure nach der folgenden
Gleichung unter Bildung von N, S-Diacetyl-cystein
(I) addiert:

CH, = CG(NH.CO-CH;) —COOH + CH; — COSH
~CH;-CO.8.CH,-CH(NH.CO-CH;) —COOH (I).

Dies erfolgte z. B. bei dreistiindigem FErhitzen der
Komponenten auf dem Wasserbad. Nach dem Ab-
destillieren der uberschissigen Thioessigsdure wurde
durch 8stiuindiges' Kochen mit 209, iger Salzsiure hy-
drolysiert und im Vakuum zur Trockene eingedampft.
Die Oxydation des Riickstandes, der eine starke SH-
Reaktion mit Nitroprussidnatrium zeigte, liel sich
nach dem Abstumpfen der Salzsaure mit Natrium-
acetatlosung entweder mit 109,igem Wasserstoff-
- superoxyd (FeCl, als Katalysator), Luftsauerstoff oder
Jodlosung in tblicher Weise durchfihren?). Hierbei
entstanden kristalline Fallungen von Cystin in einer
Ausbeute von rund 809, der Theorie3),

-Eine aus verdunntem Ammoniak umkristallisierte
Probe zeigte unter dem Mikroskop unregelméifige
Plattchen, vermischt mit sechseckigen Formen. Das
Chlorhydrat kristallisierte in flachen Kristallen von
schiffchenartiger Gestalt. Bei.der Oxydation des inak-
tiven Gysteins muB neben d, I-Cystin auch meso-Cystin
entstanden sein.

Nach der photometrlschen Bestimmung mit Phos-
phorwolframséure?) waren 1,16 mg des synthetischen
‘Cystins dquivalent 1,153 bzw. 1 , 159 mg 1-Cystin. Die
Reaktion des ’synthetischen Produktes mit Nitro-
prussidnatrium bei Anwesenheit von Kaliumcyanid
war positiv, ebenso die Sullivan-Reaktion und die
Schwefelbleiprobe.

Cystein und Cystin, ein fir Fragen des Stoff-
wechsels und der Ernadhrung wichtiges Substanzpaar,
sind nach der vorliegenden Synthese aus einfachen
Ausgangsstoffen  zugénglich gemacht. Einzelheiten
des Reaktionstyps (Reaktionsbedingungén, Konfigu-
ration der Reaktionsprodukte, Variation des Thioles,
Anlagerung von H,S usw.) missen in weiteren Unter-
suchungen festgelegt werden?®)®).

Alfons Schéberl,
Eingegangen am 13. Novembér 1947.

Annemarie Wagner.

) A. Schoberl, A. Wagner, Chem. Ber. im Druck; vgl
Diplomarbeit Annemarie Wagner, Wiirzburg (1945).

2) Priifung des Oxydatlonsverlaufes durch Tupfeln mit Nitro-
pruss1dnatr1um

8) Bezogen auf die a-Acetylamino-acrylsiure.

)Auscrefuhrt nach A. Schoberl, P. Rambacher, Biochem.
Ztschr, 295, 377 (1938).

) Die Versuche wurden bereits Anfang 1945 durchgefiihrt. Aus

JuBeren Grinden konnten sié bis jetzt noch nicht fortgesetzt werden.

‘Wir bitten uns die Bearbeitung der Synthese und der damit in Zu-
sammenhang steherden Fragen zu berlassen.

&) Anmerkung bei der Korrektur (8.12.47.): Am 29, 11.47. erfuhr
ich durch ein Zentralblattreferat (C.1947,657), daB sich die Fa.
E. I du Pont de Nemours & Co. in Wllmmgton/USA gleichzeitig
zént unbs mI einer Patentschrift mit der Reaktion beschéftigte.
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Untersuchungen iiber die Lipoidiraktionen in
Staublungen. Organische Kieselsiureverbindungen,
VIII. Mitteilung.

Versuche, die I. T. Fallon?) an Kaninchen durch-
fahrte, zeigten, daB die Lungen normaler Kaninchen
einen wesentlich geringeren Anteil an Phosphorlipoiden
enthielten als die Lungen Quarz-bestaubter Kanin-
chen. In diesen Untersuchungen wurde der Gesamt-
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gehalt an Lipoiden und der Gehalt an Phosphorlipoi-
den in den Lungen jeweils gesondert bestimmt. Es
ergab sich hierbei, dafl das Verhaltnis der Ester und
Fette zu den Phosphorlipoiden bei gesunden Lungen
stets groBer als' 1 war, dagegen geringer als 1 bei Si0,-
Lungen. In Kaolin-Staublungen, bei denen békannt-
lich, solange kein freier Quarz darin enthalten ist,
keine silikotischen Erkrankungen auftreten, zeigte sich
gleichfalls, daB die Werte {iir das Verhaltnis Ester +
Fette: Phosphorlipoiden tuber 1 lagen.

Die von uns untersuchten menschlichen Staub-
lungen erbrachten fur die Lipoidextrakie ahnliche Er-
gebnisse mit Bezug auf das Verhdaltnis Gesamllipoide
zZu Phosphorhpmden wahrend eine besonders hohe
Steigerung der Phosphorlipoide, wie sie fur das An-
fangsstadium bei Staubschiden von Fallon?!} an
Kaninchen festgestellt wurde, an den von uns unter-
suchten Lungenproben nicht gefunden werden konnte,
was jedoch zweifellos mit dem Alter der Erkrankung
im Zusammenhang stehen konnte, da auch Fallon in
seinen Versuchen ausdrucklich darauf hinweist, dal
nach einiger Zeit der besonders hohe Phosphorlipoid-
gehalt absinki, was zeitlich mit der fibroplastischen
Veranderung des Gewebes zusammenfillt. AuBer den
reinen silikotischen Lungen zeigten in unseren Ver-
suchen reine TB-Lungen einen stark erhohten Gehalt
an Phosphorlipoiden.

In den Untersuchungen an den verschiedensten
Staublungen ?) waren die Lecithinfraktionen vollig Si-
frei darstellbar, wihrend in dem .die Fette und Ester
enthaltenden Extrakt Silicium nachgewiesen wurde,
im Gegensatz zu Blutextrakten®), in denen von uns
nur in den Athyl-Alkoholischen-Phosphorlipoidfrak-
tionen Si gefunden wurde. Allerdings zeigte es sich,
daB3 aus diesen Phosphorlipoidiraktionen mit Ather
der groBte Teil der Si-haltigen Verbindungen extra-
hiert” werden kann, wahrend der Atherextrakt des
Blutes, sofern er der Phosphorlipoidextraktion vorauf-
geht, keinen Si-Gehall aufweist. Die Ursache hierfiur
kann einerseits in der leichten Zerseizlichkeit der
Phosphatide liegen, eventuell jedoch z. B. auch durch
eine voraufgegangene Eiweilfallung bedingt sein, die
durch die Alkoholextraktion erfolgt und Feite aus
Komplexverbindungen in Freiheit setzt. Ob es szich
hier also moglicherweise schon um Spaltprodukte
handelt und inwieweit hier eventuell ein Zusammen-
hang mit den aus den Staublungen isolierten Stoffen
besteht, deren Entstehung suf diesem Wege denkbar
ware, mbchten wir zur Zeit noch nicht enfscheiden.

Wie bereits friher mitgeteilt,?) sind die aus den
Lungen isolierten Si-haltigen Fraktionen Stickstoff-
frei, sie sind aus den Atherextrakien mit Aceton
fallbar.

Die ,,Phosphatid‘‘-Fraktion aus Staublungenextrak-
ten ruft nach den Ergebmssen von Fallon,!) ghnlich
wie es von Sabin*) in Versuchen mit Lec1thin und
Phosphatiden aus Tuberkelbazillen gezeigt wurde, die
gleichen Erscheinungen der Knotchenbildung hervor
wie sie bei Tuberkulose beobachtet wird und durch
InJektwn von feingepulverten Quarzteilchen erzeugt
werden.?)

Nach unseren Erfahrungen scheint eine. spezielle
Aktivierung der Phosphorlipoidkomponenten bzw.
Si-Lipoidkomponenten aufs engste mit den Ursachen
der Silikosen und Silikotuberkulosen verknipft zu
ein.

Berlin-Dahlem, Kaiser Wilhelm Institut fir
Silikatforschung.
Luise Holzapfel.

Eingegangen am 28. Oktober 1947.
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®} Fallon L c. hatte kein Si in seinen Extrakten finden kinnen,



