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1.1 Beschreibung toxischer Metalle

Beschreibung toxischer Metalle



Donnerstag, 26. Juli 2012 Toxische Metalle und Chelattherapie | Laslo Hunhold 3

1.1 Beschreibung toxischer Metalle

Nach welchem Kriterium?
● Dichte
● Toxizität
● Atomgewicht
● Ordnungszahl

Toxische Metalle = Schwermetalle?

Technische Definition der Schwermetalle:

Alle NE-Metalle und deren Legierungen mit einer Dichte ρ >5 g/cm³.
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Dichte
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Toxizität
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Ergebnis

Ergebnis

Toxische Metalle lassen sich nicht alleine anhand ihrer statischen 
chemischen und physikalischen Eigenschaften beschreiben, da:

● Gesundheitsschädlichkeit und Essentialität als Spurenelement 
durchaus korrelieren können (z.B. bei Kupfer).

● Es keine allgemeingültige Schwermetalldefinition gibt.
● Toxizität entscheidend von der Exposition abhängt.

Paracelsussches Prinzip:
„Alle Dinge sind Gift, und nichts ist ohne Gift; allein die dosis machts, 
daß ein Ding kein Gift sei.“

- Paracelsus (1493–1541), Septem Defensiones 1538

Dennoch lassen sich diese in drei Schemata grob
charakterisieren.
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Ergebnis

Schema A

Gilt für alle essentiellen Elemente (z.B. F, I, Se, B, Rb)
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Ergebnis

Schema B

Gilt für alle essentiellen, toxischen Elemente mit einem Toleranzbereich 
bzw. Bereich positiver Wirkung (z.B. V, Cr, Mn, Fe, Co)
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1.1 Beschreibung toxischer Metalle - Ergebnis

Schema C

Gilt für alle nicht-essentiellen, toxischen Elemente (z.B. Plutonium)
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2. Exposition mit toxischen Metallkationen

Exposition mit toxischen Metallkationen
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2.1 Quellen

Quellen
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2.1 Quellen - Weltproduktion
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2.1 Quellen - Weltproduktion

Ursachen für Emissionen
● Schwermetalle dienen schon seit Jahrtausenden als nützliche Werkstoffe
● Die Fördergeschwindigkeit und die Emissionen stiegen seither, 

besonders mit der Industriellen Revolution ab 1850

Rezente Entwicklung
● Rückgang der Fördermenge in den entwickelten Ländern
● Verbesserung der Produktionsbedingungen mit größerer Nachhaltigkeit 

der Förderung und Verhüttung mit der sozialen Marktwirschaft
● Rückgang der Luftbelastung mit der Einführung bleifreier Kraftstoffe
● Anhaltende Produktionssteigerung in den Schwellen- und 

Entwicklungsländern
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2.2 Abhängigkeit von der Löslichkeit

Abhängigkeit von der Löslichkeit
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2.2 Abhängigkeit von der Löslichkeit

Salze toxischer Metalle

HgS Hg2F2

KL = 10-54 mol2/l2 KL = 3.1×10-6 mol2/l2

<
1mol in 1l
Giftigkeit

Elementare toxische Metalle

In sauerstoffreiem Wasser:

E (2 H⁰ +/H2) = -0,42V

E (Me⁰ +/Me) > -0,42V nicht löslich
E (Me⁰ +/Me) < -0,42V löslich

In sauerstoffhaltigem Wasser:

Häufig Passivierung (z.B. Blei in sulfatischer oder carbonatischer Form)
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3. Wirkung von toxischen Metallkationen

Wirkung von toxischen Metallkationen
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3. Wirkung von toxischen Metallkationen

Toxische Metallkationen haben zwei Möglichkeiten, (Holo-)Enzyme bzw. 
Proteine zu denaturieren und damit enzymatische Prozesse zu hemmen:

● Veränderung von prosthetischen Gruppen/aktiven Zentren (bei 
Holoenzymen) durch Austausch eines essentiellen Metallkations

● Komplexierung von Apoenzymen mit koordinativen Bindungen

Dies ist möglich, da:
● Ähnlichkeiten zwischen essentiellen und toxischen Metallen 

bestehen (siehe 3.1)
● Schwermetallkationen als Lewis-Säuren elektrophil Elektronenpaare 

akzeptieren
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3.1 Veränderung von prosthetischen Gruppen

Veränderung von prosthetischen Gruppen
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3.1 Veränderung von prosthetischen Gruppen

Ähnlichkeit

Folgende toxische und essentielle Metalle haben u.a. Ähnlichkeit 
zueinander:

K ⇿ Tl
K ⇿ 134/137Cs
Mg ⇿ Be
Mg ⇿ Al
Ca ⇿ Pb
Ca ⇿ Cd
Ca ⇿ 90Sr
Zn ⇿ Cd
Fe ⇿ 239Pu
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3.1 Veränderung von prosthetischen Gruppen

Durch einen ähnlichen Atomradius ist es dem jeweiligen toxischen Metall 
möglich, katalytisch aktive Zentren eines Enzyms, in dem sich ein jeweils 
korrespondierendes essentielles Metallkation befindet, zu besetzen.

Dies hat zur Folge, dass das jeweilige Enzym inaktiviert wird/denaturiert 
und weiterhin nicht mehr seinen Aufgaben nachkommen kann.

Die Bindung des toxischen Metallkations ist meist irreversibel.

Die Ähnlichkeit zu essentiellen Metallen erlaubt es toxischen 
Metallkationen auch, Transporter bzw. Carrier der jeweiligen essentiellen 
Metalle zu nutzen (z.B. K+-Carrier/Transporter) bzw. zu blockieren und 
ungehindert Membranen (Zellmembran, Blut/Hirn-Schranke) zu 
durchqueren.  
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3.2 Komplexierung von (Apo)Enzymen

Komplexierung von (Apo)Enzymen
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3.2 Komplexierung von (Apo)Enzymen

Stickstoffliganden

Die Aminosäure Methionin (Met) 
ist in der Lage, ein Elektronenpaar 
ihrer Aminogruppe an ein toxisches 
Metallkation abzugeben.

Diese Komplexbildung mit Bildung 
einer koordinativen Bindung kann 
auch innerhalb eines Polypeptids 
mit Methionin als Kettenbestandteil 
stattfinden.

Die Nukleinbasen der DNA/RNA 
Adenin, Cytosin und Guanin sind 
ebenso gefährdet.

Methionin
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3.2 Komplexierung von (Apo)Enzymen
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3.2 Komplexierung von (Apo)Enzymen

Schwefelliganden

Eine potentielle Lewis-Base stellt 
die Aminosäure Cystein (Cys) dar, 
die jeweils ein Elektronenpaar ihrer 
Thiolgruppe an ein toxisches, 
thiophiles Metallkation abgeben 
kann.

Eine solche Komplexbildung ist 
dahingehend auch in Polypeptiden 
mit Cystein als Kettenbestandteil 
möglich, wie z.B. Glutathion 
(Radikalfänger).

Ein Beispiel für einen Komplex mit 
Cystein-Liganden ist der 
Cysteincobaltat(II)-Komplex.

Cystein
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3.2 Komplexierung von (Apo)Enzymen

Cysteincobaltat(II)-Komplex
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4. Bindung von Schermetallkationen

Bindung von Schwermetallkationen
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4.1 Chelattherapie

Chelattherapie
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4.1 Chelattherapie

Allgemein

Therapeutische Anwendung von Chelatbildnern (mehrzähnige Liganden), 
die die Bindung bzw. Ausscheidung von toxischen Metallkationen 
beschleunigt.

Gängige Behandlungsmittel sind EDTA, DMSA und DMPS.

Nebenwirkungen

Neben toxischen Metallen werden auch essentielle Metalle gebunden und 
ausgeschieden.

Die daraus folgenden Mangelerscheinungen birgen in sich Gefahren 
(Störung des Ca2+- und Zn2+-Stoffwechsels).
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4.1 Chelattherapie - EDTA 

EDTA

Ethylendiamintetraessigsäure
● Sechszähnig
● 1:1 Komplexbildner
● Mindestkationenladungszahl +2
● Besonders stabile Komplexe mit 

Cu2+, Ni2+, Fe3+ & Co2+

Meistgebrauchter Komplexbildner

Verbrauch 1999:
● Europa: 35 kt
● USA: 50 kt
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4.1 Chelattherapie - DMSA

DMSA

meso-Dimercaptobernsteinsäure
● Vierzähnig
● 1:1 Komplexbildner
● Bei akuten Metallvergiftungen 

mit Hg, Pb & As
● Wird noch nicht bei 

chronischen Vergiftungen 
angewandt
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4.1 Chelattherapie - DMPS

DMPS

meso-Dimercaptobernsteinsäure
● Zwei-/Vierzähnig
● 2:2-/1:4-Komplexbildner
● Pb, As, Hg, Au, Bi, Sb, Cr
● Nicht sinnvoll bei: Tl, Se, Fe, Cd

DMPS-Sättigung
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4.2 Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen

Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen
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4.2 Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen

Schon lange vor seiner Sesshaftigkeit kam der homo sapiens in dauerhaften 
Kontakt mit einigen toxischen Metallen.

Evolutionäre Prozesse führten dazu, dass Organismen wie der moderne 
Mensch einen Toleranzbereich für toxische Metalle ausbildeten (Die 
Ausnahme bilden z.B. toxische Metalle wie Plutionium).

Abwehrmechanismen, die diesen Bereich aufrechterhalten, sind u.a.:
● Enzymatische Umwandlung von toxischen zu weniger toxischen 

Oxidationsstufen (Hg2+ → Hg0) oder zu flüchtigen Verbindungen 
(SeO3

2- → Me2Se)
● Spezialmembranen, die hochgeladene Kationen an ihrer Oberfläche 

binden und kritische Bereiche (Gehirn, Fötus, ...) schützen.
● Ionenpumpen, die toxische Metalle aus gefährdeten Zellräumen 

entfernen bzw. “Gegenionen” anbieten (Cd2+ + S2- → CdS)



Donnerstag, 26. Juli 2012 Toxische Metalle und Chelattherapie | Laslo Hunhold 34

4.2 Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen

Pflanzen haben Komplexbildner (Phytochelatine, auch oft bezeichnet als Cadystin und 
Metallothionein Class III) hervorgebracht, die bei Bedarf aus der Umgebung 
aufgenommene toxische Metalle (z.B. Cadmium) binden.

Es handelt sich um Polypeptide bestehend aus den Aminosäuren Glutaminsäure, Cystein und 
Glycin (n=2-11) mit einer Variablen carboxytermalen Aminosäure (“R”).

Die Wirkung beruht in der Bindung der Thiolgruppen ihrer Cysteine an toxische 
Metallkationen, die dann komplexiert vom Cytoplasma durch den Tonoplasten in die 
Vakuole transportiert werden, wo sie keine weiteren Stoffwechselprozesse inhibitieren 
können.
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4.2 Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen
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4.2 Abwehrmechanismen von Tieren & Pflanzen
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5. Anhang

Anhang
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5. Anhang

Vortrag zum Download (odp, pdf): http://frign.de/dsa/referat/

Quellenverzeichnis: http://frign.de/dsa/referat/quellen/

Bildressourcen: http://frign.de/dsa/referat/img/
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