
4-0x0-4-phen ylbuttersaurenitril[ 24J 

Eine Losung aus 10.6g (0.1 mol) frisch destilliertem Benzaldehyd und 50ml 
wasserfreiem Dimethylformamid wird in 10 min zur Mischung von 2.45 g 
(0.05 moll Natriumcyanid und 50ml Dimethylformamid unter Riihren bei 
35 "C getropft. Man rhhrt noch 5 rnin und tropft dann in 20 min 4.0 g (0.075 mol) 
Acrylnitril (frisch destilliert) in 100 ml Dimethylformamid bei 35°C zu. Man 
ruhrt noch 3 h bei der gleichen Temperatur und versetzt dann das Reaktionsge- 
rnisch mit der doppelten Menge Wasser. Nach mehrmaligem Ausziehen mit 
Chloroform werden die vereinigten Extrakte rnit verdiinnter Schwefelsaure 
(pH =2). danach rnit Natriumhydrogencarbonatlosung und schlieBlich mit 
Wasser gewaschen. Nach dem Abdestillieren des Losungsmittels destilliert 
man den Riickstand im Vakuum. Ausbeute 9.5s (80 "/.I. K p =  I14"C/O.3 Torr. 
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Molekiilkomplexe und Sauerstoffaddukte von Tetrapyrrolfarbstoffen 

Von Jurgen-Hinrich Fuhrhop"] 

Metalloporphyrine ohne funktionelle Gruppen sowie die Ir-Radikale dieser Spezies bilden 
aufgrund verschiedenartiger schwacher Wechselwirkungen aukrgewohnlich stabile koplanare 
n-x-Dimere. Chlorophyll a und andere Derivate rnit Carbonylfunktionen lagern Wasser an 
und aggregieren uber Wasserstoffbruckenbindungen zu Molekulkomplexen. Diese Aggregate 
sind in Zusammenhang rnit einer neuen Hypothese zur Photooxidation von Wasser zu Sauerstoff 
bei der Photosynthese von besonderem Interesse. SchlieBlich werden einige neuere Erkenntnisse 
zur Struktur und Reaktivitat von Ham-Sauerstoff-Kornplexen diskutiert. 

,,I think that a great field which we can call chemistry or 
can call molecular biology, ifwe want, in which there are possibili- 
ties of tremendous progress, is the field of the explanation of 
the highly specific weak interactions between molecules showing 
up in biological systems. 

I think that the various phenomena of biological specificity 
are determined by the rather weak interactions between mole- 
cules ... the sitting together of two molecules over a considerable 
area so that the forces of attraction are summed up over this 
area into an eflective bond between the molecules. Here we 
are pretty largely ignorant still. We don't know why it is for 
the most part ..., why one drug is physiologically active and 
another substance is not physiologically active. We may have 
some rather rague general ideas about why this takes place, 
but these need to  be made specific. We need to  get a penetrating 

[*I Doz. Dr. J.-H. Fuhrhop 
Gesellschaft fur Biotechnologische Forschung mbH 
Mascheroder Weg I .  D-3300 Braunschweig-St6ckheim 
und lnstitut fur Organische Chemie A der Technischen Universitat 
SchleinitzstraBe. D-3300 Braunschweig 

and reliable theory of the weak interactions between molecules 
responsiblefor biological specifcity and in general of the depen- 
dence of the physioloyicul properties of substances of their nio- 
lecular struiture. 

I consider this a branch of chemistry and I think that this 
is afield in which there should be tremendous progress during 
the next decade or two". 

Ausschnitt aus einem Interview Prof: Linus Paulings ( M e n  
and Molecules, the unique ACS radio series No. 366, ,,The 
Committed Scientist", etwa 1970). 

1. Einleitung 

Linus Paulings Antwort auf die Frage nach der Weiterent- 
wicklung der Chemie umreiDt das fur den Autor dieses Berich- 
tes aufregendste Kapitel der modernen Naturstoffchemie. 
Nicht nur Auklarung und Synthese von Primarstrukturen 
scheinen ihm das Hauptinteresse beanspruchen zu durfen, 
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sondern dariiber hinaus das Erforschen der spezifischen Wech- 
selwirkungen zwischen biologisch wirksamen Stoffen. Fur den 
Organiker bedeutet das zunachst die Darstellung und Analyse 
einfacher Molekulkomplexe und den Versuch, die zugrundelie- 
genden, nicht-kovalenten Bindungskrafte zu verstehen. Dabei 
sind zunachst Assoziate von symmetrischen Molekiilen zu 
bevorzugen, da deren Spektren, Kristallstrukturen und Reak- 
tionsmuster naturgemaD leichter zu deuten sind als solche 
von strukturell sehr komplexen Bestandteilen. Unter den Asso- 
ziaten wiederum sind meist Dimere am einfachsten zu analysie- 
ren, denn deren Eigenschaften konnen direkt mit einem mono- 
meren Molekul korreliert werden. Dimere eines Naturstoffs, 
oft rnit Solvensmolekulen als integrierenden Bestandteilen, 
sind daher meist das erste Studienobjekt. 1st man sich iiber 
die nicht-kovalente Reaktivitat einer Verbindungsklasse eini- 
germakn im klaren, kann man Komplexe mit andersartigen 
Naturstoffen analysieren, wobei die Auswahl dieser gemischten 
Assoziate vorwiegend von biochemischen Befunden angeregt 
wird. Dieser Aufsatz beschreibt die Eigenschaften einiger wich- 
tiger Molekulkomplexe von Porphyrinen, Chlorophyllen und 
Gallenfarbstoffen sowie deren Derivaten. Dabei sollen, wenn 
es sinnvoll erscheint, auch die Beziehungen zu Beobachtungen 
und Modellen der Biochemiker und Biophysiker aufgezeigt 
werden. 

2. Dimere und hohere Aggregate von Porphyrinen ohne 
funktionelle Seitenketten 

Porphyrine und ihre Metallkomplexe verhalten sich in L& 
sung ahnlich wie kondensierte Arene: Sie bilden Sandwich-Di- 
mere rnit einem interplanaren Abstand von 3.5-4A (Abb. 
1 a). Die Bindungsverhaltnisse in derartigen Dimeren im 
Grundzustand haben Chandra und Sudhindra kurzlich an den 
Beispielen des Naphthalins und Anthracens besprochen['l. 
Als wesentliche Komponenten der Bindungskrste in Dimeren 
wurden diskutiert: 

a) Elektrostatische Wechselwirkungen zwischen den a-Elek- 
tronen-Ladungen der Ringkohlenstoffatome (ca. -0.1) und 
den positiven Partialladungen der Wasserstoffatome (ca. + 0.1) 
des benachbarten Molekiils, 

b) Delokalisierung der n-Elektronen uber beide Molekule, 
c) n-n-Dispersionskra~te, d. h. Anziehungskrafte, die zwi- 

schen den x-Elektronen des einen Molekuls und den Atomker- 
nen des anderen Molekuls herrschen. Coulson hat gezeigt, 
daB bei Molekiilen rnit mehr als vier Doppelbindungen die 
a-a-Dispersionskrafte demgegeniiber vernachlassigbar klein 
werdenf21 (vander-Waals-London-Krafte). 

Den bindenden Wechselwirkungen stehen die beiden Repul- 
sionskrafte zwischen den n-Elektronen und zwischen den posi- 
tivierten Wasserstoffatomen oder Substituenten der sich einan- 
der nahernden Molekule gegenuber. Die Bindungsenthalpien 
der Dimere des Naphthalins und Anthracens betragen etwa 
3 kcal/mol. Bei Porphyrin-Dimeren wurden wesentlich grokre  
Werte (6 bis 10 kcal/mol) gemes~en[~] ,  was vermutlich einfach 
auf die g r o k r e  Molekulflache zuruckzufuhren ist, die zu grooe- 
ren van-der-Waals-London-Kraften fuhrt. 

d) Hydrophohe oder allgemeiner ,,solcophobe" Effekte spielen 
vermutlich aufgrund der groOen Oberflache der Porphyrine 
eine wichtige Rolle. Vielfach untersucht sind derartige Effekte 

in wal3rigem Suspendiert man unpolare Molekule 
in einer waDrigen Umgebung, so brechen die Wasserstoffbruk- 
kenbindungen des Wassers, ohne daD andere polare Wechsel- 
wirkungen an deren Stelle treten. Um diese energetisch ungun- 
stigen Durchliicherungen der Wasserstruktur auf ein Mini- 
mum zu senken, werden die hydrophoben Storenfriede zu 
Molekiilaggregaten, zu t)ltropfchen, zusamrnengedrangt. Es 
ist zu verrnuten, daD analoge Storungen in Solvensstrukturen 
von polaren organischen Los~ngsmitteln[~], z. B. Methanol 
und Acetonitril, die Aggregation von Porphyrinen begunstigen. 

e) n-Radikale der Chromophore konnen sich zu diamagneti- 
schen Dimeren zusammenlagem, wobei entweder eine neue 
a-Bindung in der Molekulebene gebildet wird (z. B. das Dimer 
des Triphenylmethyl-Radikals; AH = - 1 1.5 kcal/mol)[6. '1 
oder eine n-n-Bindung senkrecht zur Molekiilebene (z. B. das 
Dimer des N-Ethyl-dihydrophenainyl-Radikals, AH z - 2 
kcal/mol)~*]. 

Keine der angegebenen funf Bindungskrafte kann direkt 
bestimmt werden. Unsere Kenntnisse beschranken sich auf 
die Gesamtbildungsenthalpien und Strukturen der Dimere, 
aus deren Anderungen bei der Variation von Chromophoren, 
Substituenten und Medium sich qualitative Ruckschlusse uber 
die Natur der Bindungskrafte ziehen lassen. 

( l a ) ,  R = H ,  Wl = 2 H 

(iC). R = c2n5, M = 2 n 
R R ( I h ) .  R = CH,, M = 2 H 

( I d ) ,  R = H ,  M = Mg 
I l e ) ,  R = H ,  M = Z n  

/ l j ) ,  R = C2H5, M = M g  

/ I @ ) ,  R = C2H5, M = Z n  
( l h ) ,  R = C2H5, M = C U  R R 

( l i ) ,  R = CzH,, h1 = V O  

Porphin ( 1  a), der unsubstituierte Grundkorper der Porphy- 
rine, ist in organischen Losungsmitteln schwer loslich und 
lie@ in Form schlecht definierter Aggregate vor. Das a u k r t  
sich z. B. in komplizierten, stark losungsmittel- und oft zeitab- 
hangigen Elektronenspektren rnit breiten schulterreichen Ab- 
sorptionsbanden. Octamethylporphyrin ( 1  b )  ist, vermutlich 
aufgrund seines hoheren Molekulargewichts, der grokren 
Elektronendichte im Chromophor und der groDeren Anzahl 
von Wasserstoffatomen, noch starker aggregiert und in allen 
Losungsrnitteln praktisch unloslich. Octaethylporphyrin ( 1  c )  
hingegen, und alle hoheren Homologen, sind in Chloroform, 

R 

(.?a), R = C H = C H ~ ,  M = 2 H 
(Zb). R = CZHS, M C O "  

(k) ,  R = CH-CH2, M = Fell 

( j a J ,  R' = R~ = C H ~ ,  M = 2 H 
( 3 6 ) .  R' = CH3, R2 = Phyty l ,  

( 3 C ) ,  R1 = R2 = CH3, M = Mg 

13d), R' = RZ = C2H,, M = Mg 

M = M g  
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Pyridin usw. um ein bis zwei GroBenordnungen besser loslich 
als Porphin. Ebenso sind alle hydrophoben Derivate der natiir- 
lichen Porphyrine und Chlorophylle, z. B. Protoporphyrin-di- 
methylester ( 2 a )  und Methylphaophorbid a ( 3 a ) ,  in vielen 
organischen Losungsmitteln sehr gut losl i~h[~] .  Diese uberra- 
schenden und durchaus nicht trivialen Loslichkeitsunterschie- 
de beruhen wahrscheinlich auf der Raumerfiullung von Alkyl- 
seitenketten, die eine Aggregation uber Dimere hinaus verhin- 
dern (Abb. 1). Die Kristallstrukturen nahezu aller bisher unter- 
suchten Porphyrine, hier allerdings einschlieI3lich des Por- 
phins"'. ' I ,  enthalten Porphyrin-Dimere als Grundeinheiten 
(Abstand der Porphyrinebene: 3.4 bis 4.2 A). 

Abb. 1. a) Unsubstituierte, grol3flachige planare Verbindungen, zu denen 
z. B. das unsubstituierte Porphin ( I  a )  gehort, bilden Dimere oder hohere 
Aggregate, bei denen die Molekiilebenen sich in einem Abstand von 3.5-4SA 
direkt iibereinander lagern. b) Bei Porphyrinen mit mehreren grol3eren Substi- 
tuenten, z. B. Ethylgruppen, findet zwar noch Dimerenbildung statt, aber 
eine weitere Aggregation wird erscbwert. Porphyrin- und Chlorophyll-Radika- 
le bilden daher L.  B. in vollkommen reversibler Reaktion diamagnetische 
Dimere, aber keine unloslichen Polymere. c) Aus der Tendenz, Dimere zu 
bilden, und der Raurnausfullung der Substituenten erklart sich die haufigste 
Kristallstruktur (hier nur zweidimensional angedeutet) der Porphyrine und 
ihrer Metallkornplexe. 

Oxidiert man den Magnesium- ( I  d )  oder Zinkkomplex 
des Porphins ( I  e )  elektrochemisch zum x-Radikalkation, so 
bildet sich auf der Platinelektrode ein schwarzer Niederschlag, 
der in allen Losungsmitteln einschlieBlich konzentrierter 
Schwefelsaure unloslich ist. Es handelt sich vermutlich um 
graphitahnliche Polymere des Porphins" '1. x-Radikalkationen 
der Metallkomplexe des Octaethylporphyrins ( I f )  bis (I h )  
hingegen polymerisieren nicht, sondern bilden in mehreren 
Losungsmitteln (z. B. Acetonitril oder Methanol/Chloroform 
10 : 1) lediglich stabile x-x'-Dimere. Die Bindungsenthalpie 
ist mit 14 bis 18 kcal/mol gemessen an derjenigen von anderen 
Radikal-Dimeren (s. 0.) auBergewohnlich hoch. Ebenso wird 

eine neue Absorptionsbande im nahen Infrarot mit einer Oszil- 
latorenstarke von etwa 0.7 beoba~htet[ '~I. Zwar gelang bisher 
keine Rontgen-Strukturanalyse dieser diamagnetischen Radi- 
kal-Dimere, doch kann ihre Struktur aus den ESR-Spektren 
der Kupfer(r1)-Komplexe, z. B. ( I  h ) ,  abgeleitet werden. Das 
ungepaarte Elektron des d'-konfigurierten Kupfer(I1)-Ions ist 
zu 98 % im dX2-,2-Orbital in der Porphyrinebene lokalisiert. 
Das ESR-Spektrum des Triplettzustandes des rc-x'-Dimers des 
x-Radikalkations gemal3 Abb. 2 weist Hyperfeinaufspaltungen 
durch beide Kupfer-Ionen auf, wobei sich aus der Kopplungs- 
konstanten D des Signals der Kupfer-Kupfer-Abstand zu 
4.2 A abschatzen laBt (Abb. 2)[14]. Der Abstand zwischen bei- 
den Kupfer-Ionen, der etwa der Ausdehnung der d-Orbitale 
entspricht, ist nur mit einer parallelen Anordnung beider Por- 
phyrinebenen vereinbar. 

Die x-x'-Dimere von Porphyrin-Radikalen haben wir inzwi- 
schen bei Porphyrinen["], C h l ~ r i n e n [ ' ~ ]  und Oxophlori- 
nen" '1, bei Zink-[l41, K~pfer - [ '~I ,  und Nickel- 
komplexen sowie in so unterschiedlichen Losungsmitteln wie 

und T o l u ~ l [ ~ ~ ]  nachgewiesen. Durchweg wurden 
Bindungsenthalpien von 14 bis 18 kcal/mol gefunden. Man 
kann aus diesen Befunden folgern, daR wohl die Delokalisie- 
rung der x-Elektronen (Bindungskraft b) und die gleichzeitige 
Bildung einer x-x'-Bindung senkrecht zur Porphyrinebene 
durch Paarung der einsamen Elektronen (Bindungskraft e) 
die bestimmenden Bindungskrafte in diesen Dimeren sind. 
AuBerdem scheinen die Bindungsenthalpien in polaren 
Losungsmitteln (Methanol, Wasser, Acetonitril) etwa 2 bis 

0-CO-CH, 

0 -CO-CH3 

Abb. 3. Quecksilber(ii)-lonen bilden mit Porphyrmen Doppeldecker-Sand- 
wich-Komplexe, die leicht zu normalen Porphyrinkomplexen umgelagert 
werden konnen. Die Struktur dieses Dimers wurde aus NMR-Spektren und 
der Elementaranalyse abgeleitet. 

. - - - - - D -  
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1- 
Abb. 2. Enthalt das Dimer eines Porphyrin-Radikals Kupfer(ii)-Ionen, z. B. I I h ) .  so resultiert ein Molekiil im Triplettzustand, da die 
beiden ungepaarten Kupferelektronen weitgehend in der Porphyrinebene lokalisiert sind und sich nicht paaren konnen. 
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3 kcal/mol hoher zu sein als in unpolaren Sol~ent ien[ '~]  (Bin- 
dungskraft d). 

Als letztes Beispiel fur Dimere von Porphyrinen ohne funk- 
tionelle Gruppen sol1 ein prachtiger Exote dienen. Setzt man 
ein Porphyrin in Tetrahydrofuran/Dichlormethan rnit Queck- 
silber(1r)-acetat um, so erhalt man einen Komplex rnit drei 
Quecksilber-, zwei Acetat- und zwei Porphyrin-Ionen (Abb. 
3), dessen NMR-Spektrum schwache Aufspaltungen durch 
Wechselwirkungen beider Porphyrinkerne aufweist[l61. 

Bei Zugabe von Pyridin bricht das Dimer auseinander, 
und es bildet sich der normale Quecksilberkomplex. Dieses 
ungewohnliche Assoziat beruht vermutlich auf zwei 
ungewohnlichen Eigenschaften des Quecksilber(I1)-Ions: sei- 
nem relativ grol3en Ionenradius von 1 .I A, der es am Eintreten 
in das Porphyrininnere hindert, und seiner Tendenz, kovalente 
Bindungen zu bilden, die eine Abspaltung von Essigsaure 
erschwert. 

Bis hierher sind nur Dimere der einfachsten Porphyrine 
und ihrer Metallkomplexe beschrieben worden. Alle sind wohl- 
definiert, und ihre Bindung kann qualitativ leicht rationalisiert 
werden. Aber wir haben auch schon mehrere Bindungstypen 
kennengelernt, und es sollte klar sein, daB der Bio-(an-)organi- 
ker" '1, der Synthesen von neuen Molekulkomplexen plant, 
vor vielfaltigen Problemen steht. Die nachste Stufe der Kom- 
plexitat wird erreicht, wenn die Porphyrin-Derivate Carbonyl- 
funktionen enthalten. 

3. Dimere und hohere Aggregate von Porphyrin-Deriva- 
ten mit Carbonylfunktionen 

Aldehyd- oder Ketonfunktionen, die rnit Pyrrol- oder Por- 
phyrinringen in Konjugation stehen, wirken als starke Elektro- 
nendonorenc' '1 und bilden Wasserstoffbruckenbindungen mit 
OH- und NH-Protonendonoren. Die Bindung ist um so star- 
ker, je leichter die OH- bzw. NH-Bindung zu spalten und 
je elektronenreicher die Carbonylfunktion ist. Bei anderen 
Molekulen wurden NH-0- und OH-0-Bindungsabstande 
von ca. 2.7 bis 3.OA sowie Bindungswinkel zwischen 120 und 
1 80" gefunden[''l. Als bindendes Prinzip werden vor allem 
elektrostatische Wechselwirkungen angenommen, d. h. das po- 
sitive Wasserstoffatom wird von zwei Heteroatomen angezo- 
gen und vermindert zugleich die Repulsionskrafte zwischen 
ihnen. Dementsprechend formulierte Allen kiirzlich ein einfa- 
ches und uberzeugendes Model1 der Wasserstoffbriickenbin- 
dung, in dem die Bindungsenergie ED einer Reihe einfacher 
wasserstoffverbruckter Dimere durch G1. (a) 

wiedergegeben wird['', "1. Dabei ist K eine Konstante, PA-H 

das Dipolmoment des protonenliefernden Monomers, A I ein 
Ausdruck. in den die Differenz der Ionisierungspotentiale der 
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beiden durch das Proton verbundenen Atome eingeht, und 
R der Abstand zwischen diesen Atomen. 

Das einfachste bekannte wasserstoffverbriickte Aggregat ei- 
nes Porphyrins, an dem sich die wesentlichen strukturbilden- 
den Faktoren dieser schwachen Wechselwirkung demonstrie- 
ren lassen, ist das kristalline 5,10,15,20-Tetraoxo-octaethylpor- 
phyrinogen (oder Octaethylxanthoporphyrinogen) ( 4 ) [ 2 3 ,  241. 
Das Molekul enthalt vier acide NH-Protonen, die zwei Wasser- 
molekule oberhalb und unterhalb des Porphyrinogenzentrums 
binden["]. Die Bedingung, daB Wasserstoffbruckenbindungen 
moglichst linear sein sollten, und die G r o k  der van-der-Waals- 
Radien der beteiligten Atome, die nur eine Annaherung der 
Porphyrinogene und der Sauerstoffatome des Wassers auf 
etwa 2.7A erlauben, fiihren zu einer Drehung der Pyrrolringe 
aus der Porphyrinebene (Abb. 4). Nun enthalt das Dihydrat 
noch die vier aciden Protonen der Wassermolekule. Diese 

I T z  

Abb. 4. Wasser wird durch lineare NH-0-Briicken oberhalb und unterhalb 
des Zentrums des Xanthoporphyrinogens ( 4 )  gebunden, was zu einer gewell- 
ten Molekiilstruktur fuhrt. Die Protonen der Wassermolekiile bilden mit 
den Carbonylgruppen benachbarter Porphyrinogenmolekiile Wasserstoff- 
briicken. Das Kristallgitter ahnelt langen, aufeinander gestapelten Rohren, 
in denen Wassermolekiile fixiert sind. Die Struktur exemplifiziert ein okonomi- 
sches Prinzip, das bei den hier besprochenen Molekiilkomplexen immer wieder 
beobachtet wird: alle sauren Protonen und alle Sauerstoffatorne werden, 
wenn irgend moglich, durch Wasserstoffbriicken verkniipft. 

binden in symmetrischer Weise vier Carbonylsauerstoffatome 
benachbarter Porphyrinogenmolekule, was zur zylinderartigen 
Verknupfung der Chromophorketten fuhrt. Die Gesamtstruk- 

/o\  

tur ahnelt damit einem Stapel von zusammengefugten Rohren, 
in denen Wassermolekule in wohldefinierten Abstanden (2.4 
und 4.8 A) fixiert sind. Die strukturbesfimmende Wirkung 
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des Wassers auf die Kristallbildung von ( 4 )  kann auch ma- 
kroskopisch leicht nachgewiesen werden : das Kristallwasser 
la8t sich erst oberhalb 150°C im Hochvakuum abspalten, 
und dann zerfallen die Kristalle zu einem Pulver. 

Reduziert man Xanthoporphyrinogene mit Natriumtetrahy- 
dridoborat, so kommt man zu den neuerdings in den Mittel- 
punkt des Interesses riickenden 5,15-Porphinochino- 

, z. B. ISN I .  Durch Chromatographie des Zink- 
Derivats ( 5  b) an Kieselgel lie8 sich ein stabiles Dimer isolie- 
ren, dessen besondere chemische Reaktivitat (siehe Abschnitt 
6) erst nach Kenntnis der Kristallstruktur verstandlich wurde: 
an das zentrale Zink-Ion ist jeweils ein Molekiil Methanol 
gebunden, das iiber sein Proton eine Wasserstoffbriickenbin- 
dung zum benachbarten Carbonylsauerstoff eingeht. 

Das ans Zink gebundene Methanolmolekiil des zweiten 
Porphinochinons ist auf die gleiche Weise mit dem ersten 
Molekiil verkniipft, so da8 ein Dimer entsteht, in dem die 
parallelen Porphyrinebenen urn eine halbe Molekiillange ge- 
geneinander versetzt sind (Abb. 5) .  

n e n l l  5 . 2 2 . 2 6 -  .?a] 

Abb. 5. Zwei 5. I S-Dioxoporpl~odimefhen-(..Porphinochinon’~-)Molekiile wer- 
den durch Methanolmolekule verkniipft, die einerseits koordinativ an das 
zentrale Zink-Ion. andererseits durch Wassersfoffbriicken an die Carbonyl- 
gruppe eines benachbarfen Molekiils gebunden sind. Durch diese Dimerenbil- 
dung wrrden wahrscheinlich bei der Redukfion gebildefe Sernichinon-Radika- 
le stabilisiert 

Ahnliche, nur weit kompliziertere Verhaltnisse finden sich 
beim Chlorophyll ( 3 6 ) .  Hier bindet das zentrale Magnesium- 
Ion ein Wassermolekiil, das mit den Carbonylfunktionen des 
carbocyclischen Rings E verkniipft werden kann. AuBerdem 
ist das Magnesium-Ion aber auch selbst vermutlich elektrophil 
genug, um sich an die P-Oxoesterfunktion des Ringes E eines 
zweiten Chlorophyllmolekiils anzulagern. Aus diesen grund- 
satzlichen Moglichkeiten zur Assoziierung ergeben sich eine 
Vielfalt dimerer und polymerer Aggregate, die in sehr griind- 
lichen NMR- und 1R-Arbeiten im wesentlichen von J .  J .  
Katz  et al. aufgeklart wurden. Hier sollen nur die beiden 
wichtigsten Dimerenstrukturen nach Kutz sowieeine Rontgen- 
Strukturanalyse von Strouse besprochen werden. Details zu 
den Untersuchungsmethoden finden sich in ubersichten von 
Katz129-311 sowie in einigen anderen A r b e i t e r ~ [ ~ ’ - ~ ~ ] .  

Die Grundlagen der spektroskopischen Analyse von Chlo- 
rophyll-Aggregaten bestehen im wesentlichen aus folgenden 
Fakten: 

1. Die IR-Absorption der Oxofunktion im carbocyclischen 
Ring E lie@ bei 1695 cm - I .  Aggregiert Chlorophyll in extrem 
trockenen, unpolaren Losungsmitteln (z. B. CCL), so vermin- 
dert sich die lntensitat dieser Bande, und es entsteht eine 
.,Assoziationsbande“ bei I652 cm- I .  Der Ursprung dieser Ban- 
de wird in der Bildung einer C=O-Mg-Gruppierung gesehen, 
wie sie z. B. in Abb. 6 skizziert ist. 

2. In  einem Dimer gema8 Abb. 6 liegen Teile der beiden 
Chromophore einander sehr nahe, andere weiter entfernt. Da 
in Makrocyclen vom Porphyrintyp im NMR-Experiment star- 
ke Ringstrome induziert werden, kann aus Anderungen der 
chemischen Verschiebungen, z. B. von Protonensignalen der 

$i 
Abb. 6. Im wasserfreien Dimer desChlorophylls wird das zentrale Magnesium- 
Ion eines Molekiils koordinativ an die Carbonylfunktionen des carbocycli- 
schen Rings E des anderen Molekiils gebunden. Die Struktur folgt aus IR- 
und NMR-Dafen. 

Substituenten, bei steigender Konzentration auf die Struktur 
der Aggregate geschlossen werden: je g r o k r  die Verschiebung, 
desto naher sind sich die beiden Makrocyclen in dieser Region. 
Als Probe aufs Exempel dient oft die Zugabe eines desintegrie- 
renden Losungsmittels bei relativ hoher Konzentration; die 
chemischen Verschiebungen miissen dann auf die Werte des 
Monomers zuriickgehen. Analoge 13C-NMR-Messungen fuhr- 
ten zum gleichen Ergebni~‘~’]. 

3. In hydratisierten Chlorophyll-Aggregaten wird die Bande 
bei 1652cm-I durch eine Absorption bei 1638cm-’ ersetzt, 
die auf eine C=O.. . HO(H)-Mg-Gruppierung zuriickgefuhrt 
wird : zwischen das Magnesium-Ion und den carbocyclischen 
Ring E des benachbarten Molekiils schiebt sich ein Wassermo- 
lekiil, und man erhalt ein Dimer der in Abb. 7 gezeigten 
Struktur. Auch hier liegen wieder umfangreiche NMR-Daten 
vor. 

Abb. 7. Fiigf man zum wasserfreien Chlorophyll-Dimer (Abb. 6)ein Wassermo- 
lekul hinzu.so bildef sich ein neues Dimer mif definierten Wassersfoffbriicken- 
bindungen. Die Sfruktur folgt aus IR- und NMR-Dafen. 

Unter vielerlei Bedingungen lassen sich die Dimere in hohere 
Aggregate iiberfuhren, wobei in den Elektronenspektren Ver- 
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schiebungen der 660-nm-Chlorophyllabsorption bis auf 
740nm beobachtet werden. Die Strukturen der Aggregate wur- 
den durch Verwendung deuterierter Derivate, anderer Metall- 
komplexe oder metallfreier Basen, durch Molekulargewichts- 
bestimmungen, Elementaranalysen usw. weitgehend gesichert. 
Allerdings sind wir der Meinung, daD kein noch so sorgfaltiges 
NMR-, ESR- oder IR-Experiment vollige Sicherheit iiber so 
komplexe Strukturen wie in Abb. 6 und 7 geben kann. Erst 
die Rontgen-Strukturanalyse erlaubt ein vertrauensvolles Ver- 
haltnis zu solchen Formulierungen. 1st allerdings die Struktur 
der Molekiilaggregate im Kristall rnit allen in Losung erhalte- 
nen spektroskopischen Strukturparametern in Einklang, dann 
scheint zum gegenwartigen Zeitpunkt der RiickschluD zulassig 
zu sein, daD in Losung und irn Kristall die Nachbarschaftsbe- 
ziehungen zumindest zweier Molekiile einander gleichen. 

Abb. 8. Rontgenographische Molekiilstruktur des Ethylchlorophyllids a I . I d ) .  
Zwei Wassermolekiile verkniipfen intramolekular das Magnesium-Ion mil 
dem eigenen carbocyclischen Ring E und intermolekular mit zwei weiteren 
Molekiilen. Die resultierende Netzstruktur entspricht wahrscheinlich in gro- 
Oen Ziigen der Struktur des lichtsammelnden Chlorophyll-Aggregats in vivo 
0 >CO; o:H,O;m: Mg. 

Tatdchlich gelang Strouse vor einigen Jahren die rontgeno- 
graphische Aufklarung eines Dihydrats des Ethylchlorophyl- 
lids a (3d)1361. Die wesentlichen Strukturmerkmale sind in 
Abb. 8 wiedergegeben. Ein Wassermolekiil besetzt die fiinfte 
Koordinationsstelle des Magnesiums. Ein zweites Wassermo- 
lekiil ist mit diesem und rnit dem Carbonylsauerstoffatom 
der Estergruppierung am Ring E iiber zwei Wasserstoffbriik- 
kenbindungen verbunden. Damit bleibt an jedem der beiden 
Wassermolekiile ein Proton fur intermolekulare Briicken 
iibrig. Das Proton des ans Magnesium gebundenen Wassers 
bindet den Ketonsauerstoff des Rings E eines benachbarten 
Molekiils, was vollig dem Katzschen Dirner in Abb. 7 ent- 
spricht. Hierdurch wird eine Chlorophyllkette (in horizontaler 
Richtung in Abb. 8) gebildet. Das intramolekular nicht gebun- 
dene Proton des zweiten Wassermolekiils ist mit dem Carbo- 
nylsauerstoff der Estergruppierung am Ring E eines anderen 
Molekiils verkniipft, wodurch eine zweite Chlorophyllkette 
(in vertikaler Richtung in Abb. 8) entsteht. Diese Struktur 
enthalt keine wesentlichen Widerspriiche zu den von K a f z  
vorgeschlagenen Strukturen, erganzt sie aber in wesentlichen 
Punkten, iiber die die spektroskopischen Daten nichts aussa- 
gen. Der Grund dafur ist offensichtlich: iibereinanderliegende 
Porphyrin-Makrocyclen geben sich im NMR-Spektrum sofort 
zu erkennen, nebeneinanderliegende Porphyrin-Molekiile sind 
von Monomeren kaum zu unterscheiden. 

Bevor wird das Gebiet der durch Wasserstoffbriickenbin- 
dungen zusammengehaltenen Tetrapyrrolchromophore ver- 
lassen, sei noch die einfache Kristallstruktur des Xanthopor- 
phyrinogen-Dihydrats [ ( 4 ) ]  (Abb. 4) mit der komplizier- 
ten Struktur des Chlorophyllid-a-Dihydrats [ ( 3 d )  .2H,O] 
(Abb. 8) verglichen. Im ersten Falle liegen die beiden Wasser- 
molekiile oberhalb und unterhalb der Ebene des Chromo- 
phors, und die Briickenbindungen stabilisieren eine Struktur, 
die gebiindelten Rohren entspricht, in denen Wassermolekiile 
fixiert sind. Im Magnesiumkomplex ( 3  d )  liegen beide Wasser- 
molekiile auf der gleichen Seite des Chlorophyll-Derivats und 
bilden durch analoge Wechselwirkungen eine Netzstruktur, 
auf deren Oberflache das Wasser koordiniert ist. In beiden 
Fallen sind die Strukturen aus den Eigenschaften der Kompo- 
nenten direkt abzuleiten [im wesentlichen: Aciditat der NH- 
Protonen in ( 4 ) ;  bevorzugte Koordinationszahl funf des Ma- 
gnesiums in ( 3 d ) ;  elektronegative Carbonylfunktionen in ( 4 )  
und ( 3 d ) l .  Als Grundprinzipien wirken offensichtlich die Neu- 
tralisierung positiver (am Zentralrnetall) und negativer (an 
Carbonylfunktionen) Partialladungen durch die Anlagerung 
von Wasser und die koordinative Absattigung aller zur;Was- 
serstoffbriickenbindung befahigten Protonen. 

4. Ein offenkettiges Dimer 

Die Photooxidation von Metalloporphyrinen rnit molekula- 
rem Sauerstoff fuhrt zu Formylbili~erdinen[~~~~~], z. B. dem 
Zinkkomplex ( 6 ) ,  d. h. zur Spaltung des Makrocyclus an einer 
Methinbriicke. Damit sind Konformationsanderungen des 
Chromophors moglich, die bei den starren Porphyrinliganden 
ausgeschlossen erscheinen. Kristallisiert man (6) aus neutralen 
Losungsmitteln, so erhalt man braune Plattchen 
(h,,, = 830nm), deren Rontgen-Str~kturanalyse~~~~ einen cy- 

Abb. 9. Molekiilstruktur des Zinkkomplexes des synthetischen Octaethylfor- 
mylbiliverdins (6). Ein Wassermolekiil ist koordinativ gebunden und stabili- 
siert vermutlich die planare Anordnung der vier Stickstoffatome des Biliverdin- 
liganden. 
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clisch-planaren Liganden offenbart (Abb. 9). Fur den Kupfer- 
komplex des gleichen Liganden wurde ESR-spektroskopisch 
die gleiche Konformation in Losung nachgewie~enI~~1. 

Als strukturelle Besonderheit fallt auf, daD das zentrale 
Zink-Ion in (6) ein Wassermolekul bindet. Sauert man die 
Losung von (6) an, so wird ein reversibler Farbwechsel von 
braun nach griin (L,,,x = 730nm) beobachtet. Die Strukturana- 
lyse der' griinen Kristalle ergibt ein bis-helicales Dimer, in 
dem die beiden Zink-Ionen an je eine Halfte beider Chromo- 
phore gebunden sind (Abb. 10). Wieder ist die treibende Kraft 
dieser Umlagerung leicht zu erfassen, und wieder ist ein neuer 
Effekt im Spiel: es wird vermutet, daB bei sinkendem pH-Wert 
das Wassermolekiil des Hydrats in Abb. 9 protoniert und 
gleich darauf vom Zink-Ion abgespalten wird. Wahrend das 
quadratisch-planare Ligandenfeld des Biliverdjnchromophors 
um das Zink-Ion im Falle des funffach koordinierten Metalls 
stabil ist, versucht das nach der Dehydratisierung nunmehr 
vierfach koordinierte Zink eine tetraedrische Konfiguration 
der vier umgebenden Stickstoffatome zu erreichen. Das ist 
mit einem Bilatrienchromophor in keiner Weise moglich. Viel- 
rnehr drehen sich zwei Formylbiliverdin-Molekiile ineinander, 
so daD jeweils zwei Pyrromethen-Einheiten eines Chromo- 
phors zwei Ecken eines Tetraeders bilden konnen. Tatsachlich 
erreichen beide Zink-Ionen der Struktur in Abb. 10 auf diese 
Weise eine tetraedrische Anordnung der umgebenden Stick. 
stoffelektronen. Frappierend wirkt nun der Befund, daD die 
Reaktion leicht umkehrbar ist : Neutralisiert man die saure 
Losung des bis-helicalen Dimers, so wird die in Abb. 9 gezeigte 
Struktur zuruckgebildet. 

r- 
2 

, 

Abb. 10. Siuert man eine Losung des Biliverdinats (6) an, so wird das 
Wassermolekul abgespalten. Das nunmehr vierfach koordinierte Zink-Ion 
strebt eine tetraedrische Umgebung an und erreicht das durch die reversible 
Bildung des schematisch gezeichneten bis-helicalen Dimers (siehe [39]). 

5. Dissoziation aggregierter Porphyrine 

Hame und Chlorophylle aggregieren sowohl in waDriger 
Losung als auch in apolarem Medium. Werden in natiirlichen 
Systemen isolierte Porphyrineinheiten benotigt, so wird der 
Chromophor in einer polymeren Matrix fixiert. Stabile Eisen- 
(11)-Sauerstoff-Komplexe z. B. konnen nur gebildet werden, 
wenn deren Reaktion mit einem weiteren Hammolekiil verhin- 
dert wird (s. u.). Fur chemische und physikalische Untersu- 
chungen an monomeren Metalloporphyrinen eignen sich be- 

sonders die synthetischen Porphyrine ( 7 a )  bis (7c), die in 
Micellen etwagemaB Abb. 1 1 eingebaut werden. Der Nachweis 
derrnonomolekularen Auflosungvon ( 7 a )  und ( 7 6 )  in Micel- 
len gelang ESR-spektroskopisch an den paramagnetischen 
Kupferkomplexen ( 7 d )  bzw. ( 7 e ) :  loste man die Kupferkom- 
plexe in Wasser auf, so wurde ein nicht aufgelostes ESR-Spek- 
trum beobachtet, wahrend bei Zugabe des micellenbildenden 
Laurylsulfats sofort die Hyperfeinaufspaltung der monomeren 
Kupferkomplexe auftratr4'! 

(70). M = 2 H ,  R (CHz)e-COOH 
(76). M = 2 H,  R = (CHZ)~-CH=CH-SO~H 

R (7c) .  M = 2 H. R = ( C H ~ ) ~ - ~ $ C ~ & ) ~ C H ~  
( 7 d ) ,  M = C U ,  R = (CH2)e-COOH 

(7e-1, M = C u ,  R = (CHz)8-CH=CH-S0,H 

R 

R 

Abb. 1 I .  Durch geeignete Wahl von Detergentien und substituierten Porphyri- 
nen konnen monomolekulare Porphyrinlosungen hergestellt werden. in denen 
der Chrornophor im hydrophoben lnnern der Micellen lokalisiert ist. 

Hamoglobin enthalt vier Hammolekule, die ihrerseits aus 
einem Eisen(1i)-porphyrin bestehen und jeweils mit einer Imid- 
azolbase des Globins fest koordiniert sind. Der durchschnitt- 
liche Abstand der Porphyrinliganden betragt etwa 30A (Abb. 
1 2)[42.43J. Trotzdem besteht eine sehr enge Beziehung zwischen 
allen vier Chromophoren : wird die sechste Koordinationsstelle 
eines Hams mit Sauerstoff beladen, so lagern sich alle vier 
Untereinheiten des Hamoglobins derart um, daD die Beladung 
der anderen Hameinheiten erleichtert wird. Diese Erscheinung 
war Ausgangspunkt des allosterischen Modells der Enzymre- 
gulationvon Jacob und Monod und ist noch heute ein zentrales 
Thema der Strukturchemie. 

Bisher ist aus Rontgen-Strukturanalysen des Desoxyhamo- 
globins und des (partiell zersetzten) Oxyhamoglobins bekannt 
geworden, daD sich im Gesamtverlauf der Oxygenierung die 
im wesentlichen hydrophoben Kontaktstellen der Untereinhei- 
ten entlang der in Abb. 12 ausgezogenen Linien andern, die 
Gesamtstruktur des Proteins aber weitgehend erhalten bleibt. 
Es ist nun zu vermuten, daD die erste Oxygenierung zu umfang- 
reicheren Storungen der Wechselwirkungen zwischen den 
Untereinheiten fuhrt, was die Oxygenierung der anderen Un- 
tereinheiten bes~hleunigtr~~! 
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Abb. 12. Die fixierte relative Lage der Himmolekiile im Oxyhamoglobin 
unterbindet deren direkte Wechsclwirkung, wodurch die Autoxidation des 
Hams verhindert wird. Trotzdem verlauft die SauerstoNadsorption durch 
alle vier Hammolekiile kooperativ, was durch drastische Konformationsande- 
rungen des Proteins bei der Sauerstoffanlagerung bewirkt wird (allosterischer 
ENekt). Die ausgezogenen Linien deuten die im wesentlichen hydrophoben 
Wechselwirkungen zwischen ungleichen Ketten an. wahrend die gestrichelte 
Linie auf die im wesentlichen polaren Wechselwirkungen zwischen gleicharti- 
gen Ketten hinweist. 

Die Struktur des auBergewohnlichen, wasserloslichen Pro- 
teins aus Chlorobium limicola rnit einem Molekulargewicht 
von ca. 130000 und insgesamt einundzwanzig Bakteriochloro- 
p h y l l - M ~ l e k i i l e n ~ ~ ~ ]  wurde kurzlich rontgenographisch aufge- 
klart. Dabei wurden zunachst drei gleiche Untereinheiten vom 
Molekulargewicht 42000 rnit je sieben Bakteriochlorophyll- 
Molekulen nachgewiesen und ihre Struktur mitgeteilt (Abb. 
13). Auch hier wird angenommen, daB die sieben um ca. 
jeweils 12 8, voneinander getrennten Chromophore in ihrer 

oa 
3 

Abb. 13. Die hier stark schematisierte Molekulstruktur eines wasserloslichen 
Bakteriochlorophyll-Proteins zeigt. daO die Chromophormolekule nicht ag- 
gregiert sind und da0  der Raum zwischen ihnen stark hydrophob ist. Fur 
die Ubertragung von Quanten zwischen den Bakteriochlorophyll-Molekiilen 
dieses lichtleitenden Komplexes werden der Excitonen- und der Forster- 
Mechanismus diskutiert. 

biologischen Funktion einander unterstutzen. Der Protein- 
komplex insgesamt leitet Anregungsenergie von den ,,Anten- 
nen"-Chlorophyll-Molekulen. die das Sonnenlicht absorbie- 
ren, zu den photochemischen Reaktionszentren, in denen die 
Lichtenergie in chemische Energie umgewandelt wird. Der 
schrittweise Energietransport durch das Protein ist offensicht- 
lich moglich, obwohl keinerlei direkte uberlappung der Chlo- 
rophyll-Orbitale auftritt und obwohl der Raum zwischen den 
Chlorophyll-Molekulen aus wenig strukturierten, rein hydro- 
phoben Bereichen besteht. Tatsachlich beweisen Fluoreszenz- 
und Circulardichroismus-Messungen, auf die hier nicht weiter 

eingegangen werden soll, daB alle sieben Bakteriochlorophyll- 
Molekule einer Untereinheit in Excitonen-Wechselwirkungen 
miteinander ~ t e h e n [ ~ ~ ] .  Fur Abstande >208,, wie sie z. B. 
beim Energietransfer zwischen den drei Untereinheiten uber- 
wunden werden miissen, kann der Forster-Mechanismus her- 
angezogen ~ e r d e n [ ~ ~ I .  

Nun finden sich in der Natur alle Zwischenstufen zwischen 
sehr ausgedehnten, einer Kristallflache ahnlichen Aggregaten, 
in denen die Porphyrine direkt miteinander verknupft sind, 
bis zu den Komplexen, in denen hochmolekulare Proteine 
isolierte Porphyrininseln enthalten. Oft sind diese komplizier- 
ten Gebilde nur durch Elektronenspektren und langatmige 
biochemische Deutungen charakterisiert. Die wenigen hier 
besprochenen Komplexe bilden einen soliden Kern fur weitere 
Arbeiten. Sie zeigen, daO Porphyrine meist verbandsweise wir- 
ken und daB die Struktur biologischer hohermolekularer Por- 
phyrinkornplexe auch immer gleich die Wirkungsweise praju- 
diziert : ,,Kristallflachen haft" ausgebreitetes Chlorophyll eignet 
sich zum Lichtsammeln, fur die Lichtleitung sind parallele 
Anordnungen der Chlorophyll-Chromophore in einem Ab- 
stand bis zu 20br optimal geeignet, und die Regulation der 
Sauerstoffabsorption wird am besten von flexiblen Proteinen 
rnit isolierten Porphyrininseln ubernommen. 

6. Die chemische Reaktivitiit der Porphyrinaggregate 

Da die in den vorhergehenden Abschnitten beschriebenen 
Aggregate erst vor kurzer Zeit gefunden und charakterisiert 
worden sind, ist uber ihre chemische Reaktivitat im Vergleich 
zu den Monomeren kaum etwas bekannt. Grundlegende Un- 
terschiede sind vor allem in der Photo- und Redoxchemie 
zu erwarten, weil in Sandwich-Dimeren die ungepaarten Elek- 
tronen von Triplettzustanden und Radikalen uber die beiden 
x-Systeme und die Axialliganden verschmiert werden konnen. 
Zwei kurzlich diskutierte, noch etwas spekulative Beispiele 
mogen d u  belegen. 

Reduziert man den Zinkkomplex ( 5 b )  rnit Dithionit in 
Hexamethylphosphorsure-triamid, so gibt nur das durch 
Methanol verbruckte Dimer unter Stickstoff ein stundenlang 
stabiles Semichinon-Radikal, wahrend das Monomer unter 
den gleichen Bedingungen irreversibel innerhalb weniger Se- 
kunden zerfallt. Aukrdem ist das ESR-Signal des semichinoi- 
den Radikals extrem schmal ( < 1 GauB), was auf die Verteilung 
der ungepaarten Elektronen auf zwei oder mehr Molekule 
hinweist. Die Vermutung liegt nahe, daD die Wasserstofbriik- 
kenprotonen der in Abb. 5 gezeigten Struktur die bei der 
Reduktion entstehenden Semichinon-Radikalanionen wesent- 
lich stabilisieren. 

Uber die Rolle der Chlorophyll-Dimere bei der Oxidation 
des Wassers existieren zur Zeit zwei kontroverse Theorien, 
die das Interesse an diesen Aggregaten stark belebten. 

Nach KotzI3 ' 1  ist ein wasserverbrucktes Chlorophyll-Dimer 
(Chl HOH Chl) im Reaktionszentrum der Photosynthese so- 
wohl rnit dem Antennen-Chlorophyll-Aggregat (Ch12). (s.o.) 
als auch rnit einem Elektronenacceptor und einem Elektronen- 
donor verknupft: 

XO 
(Chlz),  [ Chl  HOH Chl]  Y 

Antennen-  "spec ia l  pa i r"  
chlorophyl le  Xo = Elekt ronendonor  a c c e p t o r  

E l e M r o n e n -  
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Die Annahme eines besonderen Chlorophyll-Dimers (.,spe- 
cial pair") im Reaktionszentrum stutzt sich dabei wieder vor 
allem auf die Beobachtung eines besonders schmalen ESR-Si- 
gnals (Linienbreite ca. I GauD) fur das oxidierte Photoreak- 
tionszentrum, was auch hier auf die Verteilung des ungepaarten 
Elektrons auf zumindest zwei Chromophor-Molekiile schlie- 
Den IaDt. Die Bestrahlung dieses Komplexes sol1 uber den 
angeregten Zustand zu einer neuen Ladungsverteilung im Di- 
mer gemiiD 

XO 
(Ch1z)n [Chi? OHOH@ Chl?  1 Y 

fuhren, wobei dann das Chlorophyll-Radikalkation zunachst 
Xe und mittelbar Wasser oxidiert, wahrend das Chlorophyll- 
Radikalanion uber Y den reduktiven Teil der Photosynthese 
mit unterhalt. Tatsachlich konnten sowohl Katzr3'1 als auch 
Duttori et al.1461 bei der Photosynthese auftretende Triplettzu- 
stiinde nachweisen, die auf das obige Kation-Anion-Radikal- 
paar deuten konnten. 

Wahrend Katz  seinen Uberlegungen das unsymmetrische 
Dimer der Abb. 7 zugrunde legt, vermuten F~ng['~.'~l sowie 
Wari&'1 ein syrnmetrisches Sandwich-Dimer mit zwei Wasser- 
rnolekulen und tragen die interessante Spekulation vor, daD 
dessen Triplettzustand besonders langlebig sein sollte. Trafe 
das zu, so konnte die Energie eines Singulettzustandes aus 
dern Antennen-Chlorophyll zur Energie des energetisch relativ 
niedrig liegenden Dimeren-Triplettzustandes addiert werden. 
Darnit konnte die Oxidation des Wassers in zwei Schritten 
[GI. (b) und (c)] 

durch jeweils einen energiereichen Charge-Transfer-Triplett- 
zustand Chi@ (HzO)z Chle bewirkt werden, ohne daD weitere 
Redoxsysteme (z. B. das vielfach postulierte Mangan-Ion hoher 
Oxidationszahl) unbedingt benotigt werden. 

Man versucht zur Zeit in aller Welt geeignete Porphyrinag- 
gregate in Festkorpern zu synthetisieren, um Wasser mit Son- 
nenlicht in Analogie zum naturlichen Geschehen zu zerlegen. 
Einen ersten, allerdings bisher unbestatigten Erfolg meldete 
M~rig:  er uberzog Aluminiumfolien mit ca. siebzig monomole- 
kularen Zinkporphyrin-Schichten, tauchte diese tieffarbige 
Photoanode in eine Eisen(r~~)-Salzlosung und erhielt bei Be- 
strahlung rnit rotem Licht Potentiale von etwa 1 Volt gegen- 
uber einer Platinelektrode. Zwei hintereinander geschaltete 
Elektroden fuhrten zur Sauerstoffentwicklung aus WasserI4']. 
Sollten dieses Experiment und seine Deutung einer kritischen 
Nachprufung standhalten, so erscheint eine intensive Bearbei- 
tung dieses Systems in Hinblick auf eine technische Nutzung 
aussichtsreich. 

Arbeiten rnit Lipidmembranen stehen bereits im Mittel- 
punkt des Interesses. Trennt man die waDrige Losung eines 
Oxidationsmittels (2. B. Fe3 +) durch eine bimolekulare Lipid- 
membran von der Losung eines Reduktionsmittels (z. B. Fez +), 
so sind beide Losungen nebeneinander lange stabil. Es findet 
kein Elektronentransport durch die Membran statt. Enthalten 
die Membranen hingegen oxidierbare Porphyrine, z. B. Chlo- 
rophyll, so ist ein langsamer Ladungsausgleich zwischen bei- 
den Losungen zu beobachten, der durch Licht um viele Gro- 

Denordnungen beschleunigt wird. Dabei treten zwischen den 
Membranoberflachen Photospannungen von etwa 100 rnV 
~ u F ~ ' ~ ,  die etwa dem pH-Gradienten entsprechen, der bei 
der Photosynthese an der Mernbran von Vesikeln des Photo- 
synthesesystems (Thylakoiden) auftritt. Uber die Bedeutung 
der Aggregation der Porphyrine in diesem System ist noch 
sehr wenig bekannt. 

SchlieDlich sei noch auf einen evolutionsgeschichtlichen 
Aspekt hingewiesen. Die Photosynthesen, wie wir sie heute 
beobachten, beruhen auf der reversiblen Bildung energierei- 
cher und damit chemisch a u k r s t  reaktiver Molekulzustande 
(Triplettzustand, Radikale). In monomolekularen Losungen, 
z. B. in Chloroform, zersetzt sich Chlorophyll bei Bestrahlung 
und Oxidation sehr rasch. In Aggregaten hingegen werden 
die ungepaarten Elektronen der Chromophormolekiile uber 
zumindest zwei Partner verteilt, was die Reaktivitat einzelner 
Zentren im Molekul stark herabsetzt und damit das System 
vor Zerstorung schutzt. 

Es ist durchaus denkbar, daD in prabiotischer Zeit organi- 
sche Molekiile vor allem dann eine Chance hatten zu iiberleben 
und Bestandteile biologischer Systeme zu werden, wenn sie 
erstens eine niitzliche Funktion (hier: Umwandlung von Son- 
nenlicht in chemische Energie) ubernehmen konnten und zwei- 
tens auch ihrer funktionellen Reaktivitat nicht gleich selbst 
zum Opfer fielen. Andere Beispiele konnen im Schutz von 
hydrolyse- und redoxempfindlichen Nuclein- und Aminosau- 
ren durch die Integration in die komplexen Strukturen von 
Polymeren ( z Aggregaten) gesehen werden. 

7. Molekiilkomplexe von Porphyrinen rnit anderen 
Naturstoffen 

Obwohl sich heute im Zusammenhang mit dem Reaktions- 
zentrum der Photosynthese das Interesse auf Chlorophyll-Di- 
mere konzentriert, wurden Aggregate mit anderen natiirlichen 
n-Systemen ebenfalls untersucht. Insbesondere bilden Flavi- 
ne1491 und Chinone["] rnit Chlorophyll Charge-Transfer- 
Komplexe, die moglicherweise in Beziehung zu den Redoxket- 
ten der Photosynthese stehen. Keiner dieser Komplexe konnte 
bisher in seiner Struktur aufgeklart werden, weswegen hier 
nicht weiter darauf eingegangen werden soll. Fur die Chinon- 
komplexe liegen allerdings detaillierte CIDNP-Untessuchun- 
gen V O ~ [ ~ O ~ I .  

X"'"" 
Von anderer Art sind die Komplexe zwischen pararnagneti- 

schen Metalloporphyrinen und Ster~iden[~ ' ] .  Hill et al. haben 
diese Komplexe rnit ahnlichen NMR-Methoden untersucht, 
wie sie Katz bei Chlorophyll-Aggregaten anwendete: eine 
5 x lo-'  molare Losung des Corticosterons (8) zeigte z. B. 
bei einer Titration mit dem Cobalt(lI)-porphyrin (26) starke 
paramagnetische Verschiebungen der Protonen an 
C1 > C 2 > C 3 > C 4 > C l l ,  wahrend die anderen Signale kaum 
verschoben wurden. Aus diesem Befund sowie aus systemati- 
schen Messungen der relativen Linienverbreiterungen wurde 
ein 1 : 1-Molekiilkomplex mit folgenden strukturellen Details 
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abgeleitet: das Steroid liegt parallel zum Porphyrin und ist 
ihm rnit der sterisch ungehinderten r-Seite zugewandet, der 
mittlere Abstand zwischen beiden Molekiilen betragt 5 bis 
8A, und C9 des Steroids liegt etwa iiber dem Zentrum des 
Porphyrins. Als vorherrschende Bindungskraft zwischen dem 
Porphyrin als Prototyp eines aromatischen Naturstoffs und 
dem Steroid mit seinem starren Cycloalkensystem werden 
elektrostatische Wechselwirkungen - gemPB Bindungskraft 
a in Abschnitt 2 - verrnutet. Bei physiologisch wichtigen Eisen- 
(11)-Komplexen konnte koordinativ gebundenes Wasser die 
Struktur durch Bildung von Wasserstoflbriickenbindungen 
drastisch andern und vor allem ,,spezifizieren". Solche Korn- 
plexe sind im Zusammenhang mit der spezifischen Oxidation 
von Steroiden mit Hanikatalysatoren und molekularem Sauer- 
stoff von aukrstem Interesse (siehe Abschnitt 9). 

/ R \  

/ 9 a ) ,  M = C u ,  R = CIIO 
1 9 b j ,  M = X i ,  R = 13 

Abb. 14. Molekiilstruktur des Dibenzylester-porphyrins ( Y u ) .  Der zuni Por- 
phyrin cb-stindige Phenylrest steht s o t k r d r r  nahe uber dem Zentrum des 
Porphyrins. 

In diesem Zusammenhang sei auf eine merkwiirdige Beob- 
achtung an den [2,2-Bis(benzyloxycarbonyl)vinyl]porphyri- 
nen (Ya) und (9b)'hingewiesen. Der Phenylrest der zurn 
Porphyrin cis-standigen Benzylestergruppierung legt sich in 
Losung genau iiber das Zentrurn des Makrocyclus, was sich 
NMR-spektroskopisch an (96) leicht nachweisen 1aDt und 
auf Wechselwirkungen der Art, wie sie in Abschnitt 2 bespro- 
chen wurden (Typen a bis c), zuriickschliekn IaDt. Die Ront- 
gen-Strukturanalyse zeigt, daD der Phenylrest in ( 9 a )  senk- 
recht zur Porphyrinebene steht (Abh. 14); nach den landlaufi- 
gen Vorstellungen uber Wechselwirkungen zwischen rr-Syste- 
men war dieser Befund kaum zu erwart~n[~ ' ] .  Nun ergaben, 
in entfernter Analogie zu unserern Fall, physikalische Untersu- 
chungen an Benzol, daB auch dieses dergestalt aggregiert, 
daO immer zwei Benzolringe senkrecht aufeinander stehen. 
Diese Konstellation bleibt sogar im gasformigen Zustand er- 

halten[531, was bisher nur vage gedeutet werden kann. (Quadru- 
pol-Wechselwirkungen (?)j 

8. Sauerstoffkomplexe von Eisen(Il)-porphyrinen 

Dieses Gebiet ist in den letzten funf Jahren ungewohnlich 
intensiv bearbeitet worden und weist das fur Modeerscheinun- 
gen typische miserable ,,Signal- zu Rauschverhiltnis" auf. An- 
ders ausgedriickt: die rneisten der experirnentellen Arbeiten 
iiber Sauerstoffkomplexe sind repetitiver Natur. Im folgenden 
sol1 versucht werden, die wichtigsten Entwicklungslinien zu 
zeichnen. 

I 
LA134.151 Porp hyrine bene 

Abb. IS. Elektronenstruktur deb sauerstorroindetideii Zentrumr im Oxyhirno-  
globin nach Puuliiry. 

Lirius Pauliny schlug vor vielen Jahren fur das Sauerstoffad- 
dukt des HBms im Hamoglohin (Oxyhamoglobin, Hb0') die 
in Abb. 15 wiedergegebene Elektronenstruktur v0r1541. IXese 
Struktur tragt dem Diamagnetismus des HbO2 Rechnung, 
erklart die erhohte Aciditit des ImidaLols im H b 0 2  (pK == 6.8) 
gegeniiber freiem Hb (pK = 7.8), erhalt die Elektroneutralitat 
des zentralen Eisenatoms im Ham und gestattet folgende nach- 
priifbare, konkrete Voraussagen: der Winkel zwischen der 
Fe-0- und der 0-0-Bindung sollte etwa 120" betragen, 
die Fe-0-Bindung sollte gleich lang oder kurzer als die 
Summe der kovalenten Radien ( =  1.9A) sein, und das Sauer- 
stoffmolekiil sollte IR-Banden und 0-0-Bindungslangen auf- 
weisen, die etwa einer Einfachbindung entsprechen. AuBerdem 
sollte das Sauerstoffmolekiil zwar polarisiert, nicht aber irn 
Sinne eincs I lyperoxid-Anions negativ geladen sein (FeI'I- 
07).  Kiirzlich wurde der erste Sauerstomtomplex eines sterisch 

Abb. 16. Vorliufige, noch umstrittene [ 7 6 ]  Molekiilstruktur des Eisen(ii)- 
Sauerstoff-Komplexes des 2.a.a.2-Atropisomers von nlr,u-Telrakis(o-piral- 
amido-pheny1)porphyrin. Diese Verbindung ist der  e w e  kristalline Eisenpor- 
phyrin-Sauerstomtomplei. Die Struktur  entspricht Pottiinys Vorausssage. 
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auf einer Seite durch eine Art ,,Lattenzaun" (,,picket fence") 
abgeschirmten Eisenporphyrins kristallin erhalten und eine 
vorlaufige, rnit Vorsicht zu beurteilende Rontgen-Strukturana- 
lyse (R =0.15) mitgeteilt (Abb. 16)[55J. Diese Struktur stimmt 
rnit PauhysVoraussagen ausgezeichnet ubereinr561 : der Sauer- 
stoff ist tatsachlich ,,end-on" angular gebunden (uerp. = 136"), 
und die Fe-0- b ~ w .  0-0-Abstande betragen 1.75 bzw. 
1.248\. Allerdings liegt die IR-Streckschwingung der O-O- 
Bindung beirn obigen SauerstoMomplex angeblich bei 
1385 crn ', was bei keinem anderen ,,end-on"-SauerstoMom- 
plex gefunden wurde. Vielrnehr zeigen alle bisher charakteri- 
sierten derartigen Kornplexe eine Bande nahe 1100 crn 
die der des Kaliunihyperoxids KO, nahe liegt (vO,= 
1145crn I) .  Das Fehlen dieser Bande im ,,picket fence"-Saucr- 
stofkornplex laBt cinige Zweifel an der angegebenen Molekul- 
struktur ~ffen[ '~] .  

Ilas Thema der Elektronenstruktur des aktiven Zentrurns 
im H b 0 2  ist damit aber nicht abgeschlosscn. Schon die relative 
Stabilitat des Eisen(l1)-Sauerstoff-Komplexes in Abb. I6 gibt 
dafiir wichtige Anhaltspunkte. Andere Eisen(i1)-porphyrine, 
z. B. das Protoham ( 2 ~ ) [ ~ " 0 d e r  das Tetraphenylhlrn15R1, erge- 
bcn unterhalb - 40 'C mit Sauerstoff in Gegenwart von Imid- 
aLol-Derivaten analoge Komplexe. Bei hoheren Temperaturen 
tritt sofort irreversible Oxidation 7u Eisen(iil)-porphyrinen 
ein. Dieser Unterschied beruht wahrscheinlich darauf, daB 
das Sauerstoffmolekiil im Kornplex der Abb. 16 sterisch so 
gut abgeschirrnt ist, daDdie Anlagerung eines zweiten Eisen(i1)- 
porphyrins und darauffolgende Autooxidation gemaD GI. (d) 
nicht eintreten kanr11~~1 (B= Base, z. B. Imidazol): 

Trotzdem wird auch der in Abb. 16 gezeigte Komplex in 
protonischen Liisungsmitteln rasch, in aprotonischen langsa- 
mer zu Eisen(ii1)-porphyrinen oxidiert, wofursich die protonen- 
katalysierte Reaktion nach GI. (e) anbietet: 

Das Proton konnte im obigen Falle von den Arnidgruppen 
herriihren, rnit denen das Porphyrin substituiert ist. 

SchlieDlich zeigte Caughey, daR im Oxyharnoglobin der 
Sauerstoffdurch Anionen (z. B. CI-, NS)[601 oder Reduktions- 
mittel (z. H. Hydrochinon, Salicylsaure)["] als Hyperoxid-An- 
ion abgespalten wird, wobei das Eisen zurn dreiwertigen Zu- 
stand oxidiert wird [siehe z. B. GI. (0 und (g)]. 

HbOz + ArO- + HbO; + ArO* 

HbOr + 2 H 2 0  + HbOH + Hz0,  +OH-  

(0 
(g) 

Die Stabilitat dcs Oxyhamoglobins gegen Autooxidation be- 
ruht daher offensichtlich nicht auf einer besonderen Art der 
Bindung des Sauerstoffs, sondern auf der Abschirrnung des 
Bindungszentrums vor Reduktionsmitteln (einschlieDlich eines 
zweiten Eisen(11)-porphyrins) und Nucleophilen. 

Ein wichtiges Experiment zur Bestatigung des vor allern 
von Pading  und Caughej erarbeiteten Bildes des Oxyharnoglo- 
bins gelang Er setzte ein Eisen(lll)-porphyrin bei nied- 
ripen Temperaturen (zur Verhinderung der Dirnerisierung) 

rnit elektrochernisch erzeugten Hyperoxid-Anionen um und 
erhielt tatsachlich einen Sauerstoffkomplex, dessen Spektrurn 
dem des Oxymyoglobins weitgehend entspricht. Es sei auch 
darauf hingewiesen, daD es ein paramagnetisches Analogon 
zum diamagnetischen HbOz gibt. Ersetzt man das Eisenpor- 
phyrin durch ein Cobaltporphyrin, so lagert auch dieses Sauer- 
stoff an. Hier liegt das Sauerstoffmolekul eindeutig als Hyper- 
oxid-Anion vor und kann ESR-spektroskopisch identifiziert 
werdenLb4. 6 5 J .  

Zusarnrnenfassend 1aBt sich sagen, daU die kinetische Stabili- 
sierung eines Eisen-Sauerstoff-Kornplexes in der Porphyrinse- 
rie dann gelingen sollte, wenn in einer hydrophoben, protonen- 
freien Urngebung die Dimerisierung von zwei Harnmolekiilen 
unterbunden wird. Ilieses Konzept ist in den biologischen 
Hamenzyrnen verwirklicht, in denen die Porphyrine in einer 
hydrophoben Matrix kovalent oder koordinativ gebunden 
sind (siehe z. B. Abb. 15). Neuere Versuche haben ergeben, 
daB auch freie Eisen(r1)-porphyrine oder ihre Sauerstofllcorn- 
plexe in synthetischen hydrophoben Polymeren beliebig lange 
haltbar sind166.67J. Allerdings ist die Sauerstoffanlagerung vcr- 
mutlich aufgrund rnangelnder Flexibilitat der synthetischen 
Polyrnere urn viele GroBenordnungen langsarner als in Hb02. 

Das Auftreten und die Festigkeit der ,,end-on"-Bindung 
des Sauerstoffs an Ham sind stark von den n-Donor-Eigen- 
schaften des Axialliganden in trans-Stellung abhangig. Sauer- 
stoflkomplexe werden von Imidazol wesentlich besser als z. B. 
von Piperidin oder Pyridin stabilisiert[681. Fehlen axiale Ligan- 
den vollig, so bilden sich nur irn kristallinen Zustand 1 : 1- 
Sauerstoffkornplexe rnit Ham, deren ESR-Spektrum auf das 
Vorliegen cines high-spin-Eisen(w)-porphyrin-Radikalanions 
hinweisen [Cg=6) und (g= 2)-Signale]. Das IR-Spektrurn zeigt 
eineStreckschwingungsbande bei 1600cm-', die der des freien 
iSauerstoffrnolekiils (vo2 = 1555 cm-') sehr ahnlich ist, und das 

6 .  
6--N ,Fe. N-6- 

I .  I \  
I .  

o=o:. o=o 
. I  *. I, 

6 - I N  "Fe N-6- wrm 6+ 

Abb. 17. Eisen(l1)-porphyrine o1tw Axialliganden bilden mil SauerstoN Mole- 
kulkornplexe. bci denen wahrscheinlich das zentrale Eisen-Ion Elektronen 
aufden SauersloNubertragt und dieser dann eine Ruckbindung zum Porphy- 
rinliganden eingeht. Hinweise f i r  diese Struktur wurden vor allern aus IR- 
und ESR-Spcktren gewonnen. 

sichtbare Elektronenspektrum spricht ebenfalls fur das Vorlie- 
gen eines n-Radikals. Beim Abpurnpen des Sauerstoffs wird 
das Eisen(r1)-porphyrin zuruckgebildet. Damit ergibt sich als 
wahrscheinliche Struktur ein dimeres Ham, in dem zwei Sauer- 
stoffrnolekiile durch schwache Donor-Acceptor-Wechselwir- 
kungen an die positiven Ladungszentren der beiden Eisen(n1)- 
Ionen und an die negativ geladenen Porphyrin-Radikale ge- 
bunden sind (Abb. 17). 

9. Die Reaktivitat des am Ham angelagerten Sauerstoffs 
in vivo und in vitro 

Ascorbindure, Phenolat-Ionen und andere leicht oxidierba- 
re Substrate werden schon vom Sauerstoff des Oxyhamoglo- 
bins (Hb02) schnell oxidiert16'! Tryptophan-Oxidase ist ein 
Hamenzym, das ahnlich wie Hamoglobin aus vier Untereinhei- 
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ten aufgebaut ist und die Anlagerung eines Sauerstoffmolekiils 
an Tryptophan (10) katalysiert. 

w C H 2 -  

H 

60 -C -C OOH C-CH2-C H-C OOH 
I 0: NH2 I 

NHz 
NH-CHO 

(101 

Das ,,Hyperoxid-Anion" des Hb02 wird hier vermutlich 
zusatzlich durch ein Kupfer-Ion gebunden, was die besondere 
Reaktivitat des Sauerstoffs erklaren konnte[691. Als aktivstes 
und dazu interessantestes Hamenzym gilt Cytochrom P 450, 
das formal Sauerstoffatome in nicht aktivierte CH2-Gruppie- 
rungen wie in ( I  1 ) einfuhrt. 

R R 

Cytochrom P 450 wirkt als Ende einer kurzen, nicht ATP-bil- 
denden Elektronentransportkette und bildet wahrscheinlich 
mit Sauerstoff extrem elektronenreiche Eisen(I1)-hyperoxid- 
Komplexe mit einem Cysteinschwefelatom als sechstem Ligan- 
den (-S-Fe"-O~-Radikal)[701. Der Sauerstoff ist hier so 
basisch, dal3 er Fluoren depr~tonier t [~ ' !  Allerdings sind ande- 
re Mechanismen vorlaufig nicht auszus~hliel3en[~~]. 

Versuche, die katalytische Wirksamkeit der Hamenzyme 
in vitro mit Metalloporphyrinen nachzuahmen, scheiterten 
bisher klaglich. Lediglich Radikalketten-Peroxidationen, wie 
sie z. B. bei der Umsetzung von Cyclohexen (12) ablaufen, 

OOH 0 

112) 

werden durch einige Metalloporphyrine kataly~iert"~, '~]. 
Derartige Reaktionen werden jedoch von unzahligen Metall- 
komplexen katalysiert, wobei eine Zersetzung des primaren 
Peroxids, nicht jedoch eine ,,Sauerstoffaktivierung" auftritt, 
und die kostbaren Hamanalogen sind dafur zu schade. 

Die Katalyse rnit bis-metallischen Systemen, in denen das 
Sauerstoffmolekiil zweifach gebunden und polarisiert wird, 
ist hier augenblicklich die erfolgversprechendste Fahrte. Ein 
in der Biologie oft verwendetes Paar sind z.B. Ham und 
an Protein gebundene Kupfer-Ionen. 

10. Ausblick 

Die zentralen Probleme der Zukunft sind auf diesem Gebiet 
die Synthese geeigneter Chlorophyll- und Porphyrin-Molekiil- 
komplexe zur Umwandlung von Licht in Redoxenergie 
(.. Membranpotential) und zur katalytischen spezifischen 
Oxidation organischer Substrate mit molekularem Sauerstoff. 
Beide Problemkreise sind wissenschaftlich und im Prinzip auch 
technisch von hochstem Interesse. Als konkrete Ansatzpunkte 
bieten sich z. B. folgende offensichtliche Moglichkeiten an : die 
Synthesen von und photochemische Untersuchungen an was- 
serhaltigen Magnesiumporphyrin-Dimeren (siehe Abschnitt 3 
und 6), der Aufbau von Photoelektroden aus monomolekula- 

ren Porphyrin-Schichten oder -Aggregaten rnit micellaren 
Doppel~chichten[~*~ (siehe Abschnitt 6 )  sowie die Synthese von 
Porphyrinen mit intramolekular definiertem Ligandenfeld und 
ebenfalls kovalent fixiertem Elektronendonor (siehe Abschnitt 
9). Diese Probleme werden derzeit weltweit bearbeitet, und in 
den nachsten Jahren diirfen bedeutende Fortschritte erwartet 
werden. 

Zum AbschluB sol1 noch einmal auf die am Anfang zitierten 
Aul3erungen Paulings eingegangen werden : Strukturanalyti- 
sche Arbeiten und Synthesen spezifischer Molekulkomplexe 
ergeben natiirlich keine ,,penetrating and reliable theory of 
weak interactions", aber es lassen sich - einer bewahrten 
Tradition der organischen Chemie folgend - allgemeine Regeln 
und aus diesen Regeln Prognosen herleiten. Vor allem aber 
sollten dabei komplexe Systeme gewonnen werden konnen, 
die einigen Nutzen haben. 

,,What the chemist does in a situation like this is to analyse 
many molecules of a similar kind and get some empirical 
rules. It is not very satisfactory from the point of view of 
a physicist who is trying to understand from first principles. 
But the problem of the chemist is different. He must try 
to guess ahead of time what is going to happen with molecules 
that haven't been made yet, or which aren't understood com- 
pletely ... (Don't forget that the reason a physicist can really 
calculate from first principles is that he chooses only simple 

. . and lo and behold!, the chemists are almost 
always correct". 1" bl 
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