
Oxoverbruckte Polyeisenzentren in Biologie und Chemie** 

Von Stephen J. Lippard* 

Das Element Eisen wird in der Biologie oft nur mit Ham- oder Eisen-Schwefel-Proteinen in 
Verbindung gebracht. Der Transport von molekularem Sauerstoff, die Reduktion von Ribo- 
zu I)esoxyribonucleotiden, die Aktivitat der Sauren Phosphatasen, die Oxidation von Me- 
than zu Methanol und die Speicherung von Eisen gehoren jedoch zu der wachsenden Zahl 
biologischer Phhomene ,  von denen bekannt ist oder angenommen wird, darj sie rnit einer 
sich neu abzeichnenden Klasse von Proteinen, die oxoverbriickte Di- oder Polyeisenaggre- 
gate im aktiven Zentrum enthalten, in Zusammenhang stehen. Das Erkennen dieser Eisen- 
0x0-Proteine als eigene Klasse unter den Metalloproteinen veranlal3te Anorganiker, Mo- 
dellverbindungen zu synthetisieren und charakterisieren, die die physikalischen Eigen- 
schaften und Funktionen der Polymetallzentren solcher Proteine wiedergeben. Als Folge 
wurde eine Vielzahl neuer oxoverbruckter Di-, Tri-, Tetra-, Hexa-, Octa- und Undecaeisen- 
aggregate synthetisiert. Diese neuen Komplexe ermijglichen nicht nur einen Einblick in 
charakteristische Einzelheiten der Metallzentren in Eisen-0x0-Proteinen, sie sollen auch 
zur  Synthese neuer Verbindungen Oxidationskatalysatoren und Korrosionsinhibitoren 
eingeschlossen - anregen und zu neuen Theorien fuhren, mit denen ihre physikalischen 
Eig-nschaften beschrieben werden konnen. Sie sollen schliel3lich die Entwicklung neuer 
Str: tegien zur Behandlung von Krankheiten, bei denen Eisenverbindungen eine Rolle spie- 
len. fordern und nicht zuletzt ein Bindeglied zwischen der Chemie der Bio- und der Geo- 
sphire werden. 

1. Einleitung 

Lon allen Ubergangsmetallen kommt Eisen am haufig- 
sten im Meer und in der Erdkruste vor[I1. In wal3riger Lo- 
sung wird seine Chemie von Ferro(Fe")- und Ferri(E'e"l)- 
spezies bestimmt. Eisenkomplexe sind dafiir bekannt, darj 
sie leicht Saure-Base- sowie Elektronentransfer-Reaktio- 
nen eingehen121. Das Eisen ist aus diesem Grund fur seine 
vielfaltigen Aufgaben in der Biologie wie den Transport 
und die Speicherung von molekularem Sauerstoff (0,) so- 
wie die Katalyse zahlreicher Reaktionen unter Beteiligung 
von 0: bestens geeignet"'. Biologisch aktives Eisen ist hau- 
fig in ein Porphyringeriist eingebunden. In dieser Form 
transportiert und speichert es molekularen Sauerstoff in 
Hamoglobin (Hb) und Myoglobin (Mb) und katalysiert 
beispielsweise in Cytochrom P-450 die Oxidation organi- 
scher Substrate'". Eisen-Schwefel-Proteine reprasentieren 
eine weitere Gruppe eisenhaltiger Biomolekiile; sie fungie- 
ren als Elektronentransfer-Katalysatoren und sind an der 
Stickstoff-Fixierung beteiligt'"'. Eine dritte wichtige Klasse 
von Eisenproteinen enthalt weder Cofaktoren noch 
Schwefelcluster und umfarjt Transferrin und Catechin- 
Dinxygenasen"'. Dieser Beitrag konzentriert sich auf 
Proteine der dritten Klasse mit zwei oder mehr Iiisen- 
atomen, von denen bekannt ist oder angenommen wird, 
daR sie durch ein oder mehrere Sauerstoffatome als 0x0-, 
Hydroxo- oder Alkoxoliganden verknupft sind. Einige die- 
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[**I  I n  diebeni Beitrag bczieht sich der Begriff oxoverbriickf im allgemcincn 
auf das verbriickendc Sauerstoffatom eincs Oxoliganden, in Anlehnung 
daran abcr auch auf  Spczics mif verbriickenden OH"- oder OKo-Ligan- 
den. 

ser Proteine wie etwa Ferritin und Hamerythrin sind seit 
Jahrzehnten bekannt und untersucht worden, andere ha- 
ben erst in letzter Zeit lnteresse erregt, als sich Gemein- 
samkeiten in ihren strukturellen und physikalischen Eigen- 
schaften abzuzeichnen begannen. 

In Tabelle 1 sind Proteine, die nach heutigem Wissen ein 
oxoverbrucktes 13- oder, im Fall von Ferritin, Polyeisenzen- 
trum aufweisen, und ihre Eigenschaften a~fgefi ihd ' - '~] .  Ob- 
wohl die Eigenschaften mehrerer dieser Proteine spater ein- 
gehender diskutiert werden, sind an dieser Stelle einige allge- 

Tabelle I. Polyeisen-0x0-Proteine: lhre Abkiirrunpen und biologischcn 
Funktionen. 

Protein Biologische Vorkommen M, Lit. 
-. . 

Funktion 

Hameryfhrin Sauersfoff- marine Wir- 108000[a] 161 
( H r )  transporl bellose 
Ribonucleo- Reduktion Tiere, Viren. 200OnO- 17, 81 
lid-Keduk- von Ribo- zu Rakteriopha- 3001100[h] 
lase (KK)  IksohyribO- gen, Prokary- 

Kote Saure unbekannf Saugetiere. 35000- [Y] 
Phosphatasen l'flanzen I10000 
(PAP), Utero- 
ferrin 
Methan-Mo- Merhanoxida- methanofro- 272000[c] [ I 0  121 
nooxygenase lion phe llakterien 
(MMO) 
Ferritin (tt), Eiscnspeichc- in fast allen 450000 1131 
Himosiderin rung Lebewesen 

[a] Bezieht sich auf  das Octamer. Dimere, 7-rimcre und Teframcrc sind cbcn- 
falls bekannt. M, von monomcrem Myohimerythrin - 13900. bj Besteht B U S  

zwei cisenbindenden, identischen 80 Y0kI)- sowie zwei identischen 31- 
55kD-Untereinhcite11, die in Baktericn als B I  bzw. BZ bezeichnet wcrden. [c] 
Bcsteht aus einer Nicht-C(lm-Eiscnkomponcnfe A (M,=210000), eincr 
20kD-Komponcntc R und eincr Eiscn-Schwcfcl-Flavoprotcin-Komponente 
C (M,=42000). Komponcnte A sctzt sich aus drei Untereinhciten 
(M, = 54000, 42000, 17000) mit der Sliichiometrie nJ32y2 zusammen. 

nucleotiden onten 
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meine Anmerkungen angebracht. H2merythrin (Hr), Ribo- 
nucleotid-Reduktase (KR) und Methan-Monooxygenase 
(MMO) enthalten wahrscheinlich gleiche oder nahe ver- 
wandte (p-Oxo)bis(p-carboxy1ato)dieisenzentren (Abb. I) .  

glu 

Abb. I. Lweiheriiige h i n h r i ~  gerunden in AzidoMctHBmerylhrin und h i d o -  
MetMyohimerythrin. Ahnliche (p-Oxo)bis(p-carhoxy1ato)dieisenzentren 
kommen vermutlich auch in RR und MMO vor. 

lhre Funktionen unterscheiden sich jedoch deutlich: Hr ist 
ein reversibler Sauerstofftrager, MMO und RR hingegen 
katalysieren die Oxidation von Methan bzw. die Reduk- 
tion von Ribonucleotiden. Die unmittelbare Proteinumge- 
bung scheint demnach die Eigenschaften strukturell Phnli- 
cher Dimetallzentren so verandern zu konnen, da13 die 
jeweils gewiinschte biologische Aktivitat resultiert. Zu 
diesem Phinomen existieren interessante Parallelen in 
der Biochemie anderer Eisen- und Kupfer-Metalloprote- 
ine1','41. Wie das Dikupferzentrum in Hamocyanin und die 
Eisen-Porphyrin-Zentren in Hb und Mb bindet das Di- 
eisenzentrum in Hamerythrin 0, reversibel, wahrend die 
mutmanlichen [Fe,O(O,CR),]- und [Fe,(OH)(O:CR),]- 
Zentren in RR und MMO, wie etwa auch die Dikupfer- 
und Eisen-Porphyrin-Zentren in Tyrosinase bzw. Cyto- 
chrom P-450, Reaktionen katalysieren, bei denen atomarer 
Sauerstoff iibertragen wird. Die Frage nach den von der 
Natur angewendeten Prinzipien. um die Metallzentren auf 
derart verschiedene Funktionen abzustimmen, ist ein ent- 
scheidender und wichtiger Ansporn zur Untersuchung der 
Chemie dieser Metalloproteine. 

Die Reaktionsgleichungen von Abbildung 2 beschreiben 
die Tatsache, dal3 Eisen(iii)-Verbindungen im physiologi- 
schen pH-Bereich (6 -8 )  hydrolysiert werden und einen 
wohlbekannten braunen Niederschlag, den Rost, bilden"51. 

PKa 

Fex* + H20 - Fe(OH)2B + H "  2 2 

2Fc3"+ 2H20 4 Fe2(OH);@+2H@ 2 9  

Fe(OH)2"+ H20 - F e ( O H ) r  + H' 3 5  

Fe(OH): + H20 - Fe(OHI3 + Hi 6 

Fe10H)3 + H20 - Fe(OH); + H' 10 

Abb 2 Hjdro l r rc  vun f iwn( i i i )  Verhindungen hei 2 5  C .  lonenstarkep=O 
Daten dUF [ IS ]  

Bis vor kurzem gab es deshalb nur wenige gut charakteri- 
sierte Reispiele fur losliche oxoverbruckte Polyeisenkom- 
plexe. Unter den bekannteren diskreten oxoverbriickten 

Polyeisenkomplexen finden sich die erstmals zu Beginn 
dieses Jahrhunderts hergestellten basischen Eisencarbosy- 
late['"]. Das magnetische Verhalten dieser dreikernigen Ei- 
sen(ii1)-Oxokomplexe (Abb. 3a) war Gegenstand mehrerer 
eingehender U n t e r s ~ c h u n g e n ~ " ~ ~ " .  Diese Verbindungen 
bilden seit kurzem die Grundlage einer neuen Klasse von 
Katalysatoren fur die Alkanoxidation1'21. Heute sind vide 
Derivatel'" und gemischtwertige Anal~ga[ '~ '  bekannt. Line 
andere wichtige Spezies ist die (k-Oxo)dieisen(lli)-Einheit 
(Abb. 3b), die als eine thermodynamisch Bunerst stabile 
Einheit in der Hydrolysechemie von Fe"' erkannt worden 

R 
I 

L 

Ahh. 3 .  D i e  Strukturen Lweier bekannter oxoverbriickter Polyeisenspezies- a) 
Basisches Eisencarhoxylat. L '= H,O, Pyridin, eIc.: K heispielsweise (.H3. b) 
(Ii-Oxo)dieisen(l~l)-Einheit. 

istl?]. Zahlreiche Komplexe rnit  linearen (FeZO)"-Einhei- 
ten wurden bis heute charakter i~ ie r t "~~~ '~ .  Die Strukturen 
der in den Abbildungen 1 und 3 dargestellten Spezies un- 
terscheiden sich jedoch drastisch, und vor 1984 gab es. ab- 
gesehen von einem strukturell schlecht charakterisierten 
Mineral, dem Ferrihydrit[2'.2x1, der als Modell fur  das Poly- 
eisen-0x0-Zentrum im Eisenspeicherprotein Ferritin (Ft) 
vorgeschlagen ~ u r d e [ ' ~ l ,  keine befriedigenden Modellver- 
bindungen fur biologisch relevante oxoverbruckte Polyei- 
senzentren. 

Im Folgenden sol1 zunachst beschrieben werden, was 
von den Mitgliedern der Klasse der Eisen-0x0-Proteine 
bekannt ist, und dann - was noch wichtiger ist -, was noch 
erforscht werden muI3. Anschlienend wird die zugehorige 
Eisenchemie erlautert, d. h. vom Aufbau einfacher zweiker- 
niger Hr-Modellkomplexe his zu hoherkernigen Fe3-, Fe,-, 
Fe,-, Fes- und Fell-Aggregaten. Durch den Vergleich der 
physikalischen und chemischen Eigenschaften gut charak- 
terisierter anorganischer Komplexe rnit denen der Metall- 
zentren in Proteinen sollte es schlierjlich moglich sein, zu 
verstehen, ,,wie es der Natur gelungen ist, eine Bioanorpa- 
nische Chemie des Rosts zu kreieren"""'. 

2. Proteine mit oxoverbriickten Polyeisenzentren 

2.1. Hamerythrin (Hr) 

Hrs sind die Sauerstofftransport-Proteine in marinen 
Wirbellosen, zu denen unter anderem Mitglieder der 
Stamme Sipuncula. Priapulida und Brachiopoda geho- 
ren16.3'.321. Es sind Formen rnit einer (MyoHr) und mit 
mehreren Untereinheiten (Hr) bekannt. Rontgenstruktur- 
untersuchungen der funktionell inaktiven, oxidierten 
(Met-)Formen von MyoHr und Hr wurden durchgefuhrt. 
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In  ihnen ist die Koordinationsstelle fur O2 entweder rnit 
N: besetzt oder ~nbese tz t l~ ' . '~~ .  Die Struktur des Di- 
eisen(iii)-Zentrums in AzidoMetMyoHr ist aus Abbildung 4 

Wasserstoffbrucke kommt moglicherweise eine Schlussel- 
rolle in der Kinetik der Bindung von Sauerstoff zu (siehe 
Abschnitt 3.5). 

HIS 25 a 

06 

A M .  4. Struklur des Dieisenzentrurnr in AzidoMetMyohlmerythrin van 
7: xwricola  (aus 1341). 

ersichtlich. Die beiden Eisenatome werden durch ein Sau- 
erstoffatom und zwei zweizahnige Carboxylatgruppen - 

von einer Glutamat- und einer Aspartateinheit - verbriickt. 
Die [Fe,0(02CR)2]2e-Einheit ist weiterhin uber die Imida- 
zolyl-Seitenketten von fiinf Histidineinheiten an das Pro- 
tein gebunden, und zwar so, dafi drei von ihnen ein okta- 
edrisch koordiniertes Eisenatom facial umgeben, wahrend 
das andere Eisenatom nur  von zwei Histidin-N-Donorato- 
men koordiniert wird. Die sechste Koordinationsstelle des 
zweiten Eisenatoms wird von einem hid-Stickstoffatom 
besetzt. Diese Struktur ist in Einklang mit magnetischen 
und spektroskopischen Daten von MetMyoHr-Formen, 
die auf zwei stark antiferromagnetisch gekoppelte 
( J  = - 134 cm- I) high-spin-Fe"'-Atome hinwei~en!'~]. 

Messungen der magnetischen Suszeptibilitat sowie 
MoBbauer-spektroskopische, MCD(magnetischer Circu- 
1ardichroismus)-, EXAFS-, H-NMR- und Rontgenstruk- 
turuntersuchungen (3.9 A Auflosung) an DesoxyHr spre- 
chen fur eine [Fe2(OH)(02CR)2]@-Einheit rnit einem funf- 
fach ( k , )  und einem sechsfxh koordinierten (Fe,) high- 
spin-Fell-Zentrum und rnit schwacher antiferromagneti- 
scher Kopplung ( J =  - 15 cm-I) beider At~me["-~"~. Ahn- 
liche Studien, die auch Resonanz-Raman-spektroskopi- 
sche Messungen einschliefien, legen nahe, da13 OxyHr am 
beiten als Hydroperoxo-Abkommling der (p-Oxo)bis(p- 
cai.boxylato)dieisen(iii)-Einheit zu formulieren ist, wobei 
d e -  Hydroperoxoligand die sechste Koordinationsstelle 
dei  Fe,-Atoms be~etzt[~ ' l .  Daher kann die reversible Bin- 
dung von O2 an Hr als oxidative Addition und reduktive 
Eliminierung am Dieisenzentrum betrachtet werden (Abb. 
5). Da die 02-Bindung an P.-youldii-Hr pH-unabhlngig ist, 
wird ein interner Protonentransfer vom verbriickenden 
Sauerstoffatom in DesoxyHr zur neuen Peroxogruppe in 
OxyHr angenommen (Abb. 5)'"l. Weiterhin legen Reso- 
nanz-Raman-Untersuchungen an OxyHr, die auch an "0- 
und 'H-substituierten Spezies durchgefuhrt wurden, nahe, 
dalJ das Proton am Hydroperoxoliganden uber eine Was- 
serstoffbrucke an den p-Oxoliganden gebunden ist. Dieser 

A B 

Abb. 5. Vorgeschlagenes Model l  fur die reversible Sauerstoflbindung an H r  
[41]. A = DesoxyHr, B =OxyHr .  

Wenn auch die wesentlichen Merkmale des aktiven Zen- 
trums in Hr inzwischen relativ gut verstanden sind, so ist 
das Protein doch als Prototyp fur andere oxoverbriickte 
Dieisen-Proteine, von denen weit weniger bekannt ist, wei- 
terhin Gegenstand physikalischer und chemischer Unter- 
suchungen. Dabei interessiert vor allem die Tatsache, daD 
Hr in mehreren Oxidationsstufen auftritt : Neben Des- 
oxy[Fe"Fe"l-, Oxy[Fe"'Fe"']- und funktionell inaktivem 
Met[Fe"'Fe"']-Hr sind einige gemischtwertige Semi- 
met[Fe"Fe"']-Formen bekannt (Abb. 6)'". Zahlreiche kine- 
tische Studien uber Elektronentransfer-Reaktionen der 
verschiedenen Formen von Hr sind beschriebei~'~.'~.'"]. 

(Sernirnef)oHr (Semirnef)RHr K3[Fe(CN)61 MetHr 
[Fel ,Fen  1, - [Fe I Fe I, s20,2Q [Fe , Fe 1, 

L J  [Fe MetDesoxvHr , Fe m l4 

[Fen , F e n  l4 

Abb. 6. Oxidationbalufeii wii l l r  rowie i;hergange zwihchen ihnen (nach 
[(>I). 

Kurzlich durchgefiihrte 'H-NMR-Untersuchungen des 
zweikernigen Zentrums erbrdchten einen Zusammenhang 
zwischen den chemischen Verschiebungen und dem Grad 
antiferromagnetischer Kopplung zwischen den Eisenato- 
men in den verschiedenen Oxidationszustanden und er- 
moglichten speziell die Abschatzung von J fur SemimetHr 
zu ca. 20 cm -'[3y1. Es wurden Derivate hergestellt, in de- 
nen das verbriickende 0-Atom in Hr durch S oder Se er- 
setzt ist, und als Semimet-Formen charakterisiert14J..3hl. Die 
Eisenatome des AzidoSemimetHr haben auf der NMR- 
Zeitskala (ca. 10-4 s) einen diskreten (Fe"Fe"']-Valenzzu- 
stand; die thioverbriickte Form von SemimetHr weist den 
gleichen diskreten Valenzzustand auf der Zeitskala der 
MoIJbauer-Spektroskopie (10 ' s) auP3']. 
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MetHr wird in frisch isolierten Erythrozyten der Wurm- 
gattung Sipuncula in  sehr geringen Mengen gefunden; Sau- 
erstoffbindung (Abb. 5 )  ist erst dann moglich, wenn das 
MetHr zu DesoxyHr reduziert worden ist. Kiirzlich wurde 
in P.-gouldii-Erythrozyten ein Cytochrom b5 entdeckt, das 
anscheinend eine Komponente eines Systems ist, das 
MetHr in vivo reduzieren kann[471. 

2.2. Ribonucleotid-Reduktase (RR) 

RRs katalysieren die Umwandlung von Ribonucleotiden 
in Desoxyribonucleotide (Abb. 7), d. h. den ersten Schritt 
in der Biosynthese der DNA. Es existieren mindestens 

NADPH 
f Ha 

OH H Abb 7. RR-karalysierte Reaktion. 

zwei Hauptklassen dieses Enzyms, eine Coenzym-B,,-ab- 
hangige Klasse bei verschiedenen Bakterien und Cyano- 
bakterien sowie eine eisenhaltige Form, die unter anderem 
in Escherichia coli, in Saugetieren einschliel3lich dem Men- 
schen sowie in Herpes-Simplex- und Epstein-Barr-Viren 
~orkommt '~ . ' . '~~ .  Wenngleich der genaue Mechanismus, 
nach dem diese Enzyme die Reduktion der 2'-Hydroxy- 
gruppe der Ribose katalysieren, nicht bekannt ist, so wer- 
den doch in beiden Fallen Radikalreaktionen angenom- 
men, in denen 13' vom 3'-Kohlenstoffatom des Zucker- 
rings abgespalten ~ird[".'~'. Adenosylcobalamin-Cofakto- 
ren sind daTiir bekannt. dal3 sie derartige Radikalreaktio- 
nen durch homolytische Spaltung der Co-C-Bindung be- 
s~hleunigen~~" ' .  Die eisenhaltigen RR-Enzyme weisen ne- 
ben einem Dieisenzentrurn, dessen Eigenschaften denen 
der [Fe20(O2CR),]'@-Einheit in Hr entsprechen, ein stabi- 
les, deprotoniertes Tyrosinradikal auf, das im Katalyseme- 
chanismus eine Rolle spielen durfte["'. Das Protein besteht 
aus zwei Untereinheiten, die in  den bakteriellen Enzymen 
mit B1 und B2 bezeichnet werden. Die BI-Untereinheit 
( M ,  = 170000) umfaBt zwei nahezu identische Proteinket- 
ten, a und a', bindet Substrate und allosterische Effekto- 
ren und enthalt Mercaptogruppen, die zur Reduktion des 
Substrats erforderlich sind. Die B2-Untereinheit 
( M , s  87000) ist aus zwei identischen p-Ketten aufgebaut, 
von denen jede die Tyrosinradikaleinheit (Tyr I 22)Is2' ent- 
halten kann und die zusammen die Dieisen-Einheit fixie- 
ren. 

Obwohl rontgenstrukturanalytische Daten zur Charakte- 
risierung des Dieisenzentrums in RR bisher fehlen (das 
B2-Dimer wurde zwar inzwischen kristallisiert1531), so legen 
doch Res~nanz-Raman-'~'', magnetische und UV/VIS-l'sl 
sowie MoBbauer-spektroskopische I)aten['61 eine Formu- 
lierung als oxoverbruckte Dieisen(ii1)-Spezies nahe. Diese 
Zuordnung ist uberzeugend, wenn man die Ahnlichkeit 
dieser Daten mit denen von AzidoMetHr, MetHrl"."I und 
den in Abschnitt 3.3 diskutierten Modellkomplexenl'~.'X' 
mit [Fe20(02CR),]2e-Einheit bedenkt (Tabelle 2). 

Tahelle 2. Eigenschaften des [Fe.0(O~CR)~]2"-Zentrums von Hr, RR und der 
Modellverbindung Zb. 
a)  Strukturelle Eigenschaften 134, 57, 591. 

AzidoMetMyoHr RR [Fe ,0 (O~CCHJ)2(HBp~1!2 ]  
Zb 

d ( F e - 0  ,,., ,...) [A] 1.80, 1.77 1.78 1.784 
Fe-0-Fe-Winkel ["I 132 127 123.6 
d ( F e . .  . Fe) [A ]  3.26 3 . 2  3.146 

b) MoDbauer spektroskopische und magnetische Eigenschaften 132, 35. 56, 
571. 

~- ~. -~ 

MetHr RR 2h 

lsomerieverschiebung 
[mm s '1 0.46 0.53. 0.44 0.52 
Quadru polaufspaltung 
[mm s '1 1.57 1.66, 2.45 1.60 
J [cm '1 

c) Schwingungsspektroskopische Eigenschaften (Fe-0-Fe-Streckschwin- 
gung) [32, 41, 57, 611. 

- 134 -108 -121 
_____ ~- .-__ 

- ... . - _. ~ 

AzidoMetHr RR Zh 

EXAFS-Untersuchungen an der B2-Untereinheit eines 
durch Warme zu Uberproduktion anregbaren E.-coli- 
S t a m m ~ [ ~ ~ l  lieferten die in Tabelle 2 angegebenen Struktur- 
parameter. Zu ahnlichen Ergebnissen gelangte eine unab- 
hangige Studielool. Da der Radius der Schale, die auf die 
funf Fe-O-/Fe-N-Bindungen um jedes Fe-Atom zuriick- 
zufiihren ist, bei B2-RR 0.07 A kleiner ist als bei Azido- 
MetHr und der Modellverbindung [FeZ0(02CCH1),- 
(HBpz,),] (2b, Abschnitt 3.3), wahrend die Fe-p-0x0-Bin- 
dungen gleich lang sind, wird postuliert, dal3 eines oder 
mehrere der terminalen Stickstoffatome von AzidoMetHr 
und der Modellverbindung in RR durch eine Hydroxq-, 

Abb. 8. Fur das Dieisenzentrum von RR poatulicrre Strukrur 1611. hahierend 
auf Informationen aus 157- 621. N steht fur Histidin-Stickstoffatom. OH fur 
Hydroxid-Ion und X fur einen nicht naher spezifizierten Liganden. Liganden 
verschiedener Untereinheiten sind unterschiedlich markiert (', ") 161). 
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Phenoxy- oder Carboxygruppe ersetzt sind. Tieffeldver- 
sch4hene ' H-NMR-Resonanzen der B2-Untereinheit von 
E.-c,o/i-RR wurden Hi$tidinliganden zugeordnetl"". Zu- 
sammengefarjt lassen sich diese Daten rnit dem Struktur- 
modell von Abbildung 8 erklaren'"'! Resonanz-Raman- 
Untersuchungen an B2-RR und seinem "0-substituierten 
Derivat stutzen die Annahme terminaler Hydroxoliganden 
und ergaben einen Fe-0-Fe-Winkel von 138°16'1. 

LJber die Kolle des oxoverbruckten Ilieisen(iii)-Zentrums 
bei der Funktion von RR ist sehr wenig bekannt. Es zeigt 
sich aber, daB das Enzym desaktiviert wird und das ESR- 
Signal des freien Tyrosinradikals verschwindet, wenn das 
Eisen durch lingere Dialyse gegen Chelatbildner entfernt 
wird. Sowohl die enzymatische Aktivitat als auch das ESR- 
Signal treten nach Zusatz von Eisen(i1) in Gegenwart von 
0: wieder aufl"]. In Anlehnung an die Chemie von Mo- 
dellverbindungen wurde zwar vorgeschlagen, dalj Nucleo- 
tid-Phosphatgruppen die [Fe20]'@-Einheit binden["], je- 
doc h wurde dies noch nicht experimentell untersucht. 
Ga iz offensichtlich ist es cin wichtiges Ziel, die Rolle des 
Eis:ns in der Katalyse-Funktion von RR aufzuklaren. Auf 
weitere Iliskussionen zur Enzym-Inhibierung durch Che- 
lattiildner, Kedoxagentien oder Hydroxyharnstoff, ihren 
Bei ug zur Chemotherapie sowie weitere Einzelheiten zur 
Bil'iung des Tyrosinradikals sei v e r w i c ~ e n ~ ~ ~ . ~ ~ . ~ ' ~ .  

2.3 Methan-Monooxygenase (MMO) 

Methanotrophe Bakterien, die Methan als einzige Koh- 
lenitoff- und Energiequelle nutzen, oxidieren Methan zu 
Methanol, Formaldehyd, Formiat und schlieljlich zu Koh- 
lendioxid['"'. Wie an Methylococcus cupsulufus (Bath) ge- 
zeigt wurde, wird der erste Schritt, die Oxidation zu Me- 
thanol, durch eine Vielkomponenten-Methan-Monooxyge- 
nase (MMO) katalysiert. Die Komponente A dieses En- 
zymsystems besteht aus drei Untereinheiten, a, [j und y,  
mil einem Molekulargewicht von 54000, 42000 bzw. 
17 000. Im nativen Zustand hat das Protein die Stochiome- 
trie a2pLy21'2! Im aktiven Zentrum des Enzyms scheint ein 
Dieisenzentrum vorzuliegen, das die Zustande [Fe"Fe"], 
[Fe"Fe"'] und [Fe"Fe"'] rnit Halbstufenpotentialen von 
-25 mV bzw. +350 mV einnehmen kandhl1. ESR-Unter- 
suchungenlM1 am gemischtwertigen Zustand ergaben ein 
Signal rnit g L =  1.78, g.v=: 1.88, g r =  1.95; diese g-Werte sind 
den fur SemimetHr gefundenen Phnlich. Die ESR-Unter- 
suchung ergab weiterhin bei g = 2.01 1 das breite Signal ei- 
nes freien Radikals rnit teilweise aufgeloster Hyperfein- 
struktur. Neueste EXAFS-Daten ergeben fur die Semimet- 
Komponente A einen Fe-Fe-Abstand von 3.41 A und keine 
kuize Eisen-0,.o,,,-Rindung1h5'. Diese Ergebnisse deuten 
darauf hin, dalj ein Dieisenzentrum in MMO dazu dient, 
die Oxidation von Methan zu Methanol zu beschleunigen. 
Dii: endgultige Auklarung der Struktur des aktiven Zen- 
trums sowie seiner Rolle im Katalysemechanismus bedarf 
allcrdings noch groDer Anstrengungen. 

I 3  ist wohl kein Zufall, daB sich die Natur eines Di- 
eissnzentrums sowohl bei der Reduktion der funktionellen 
Hqdroxygruppe in Ribonucleotiden (RR) als auch bei der 
Oxidation von Alkanen zu Alkoholen (MMO)  bedient. 
Sp:ziell die Oxidation gesattigter Kohlenwasserstoffe ist 
auch von betrachtlichem industriellem Interesse["! 

2.4. Rote Saure Phosphatasen (Uteroferrin) 

Diese Enzyme wurden aus vielen mikrobiellen, pflanzli- 
chen und tierischen Materialien isoliert. Sie treten in einer 
roten (d,,,,, = 550--575 nm), katalytisch inaktiven Diei- 
sen(iii)- und einer enzymatisch aktiven, rosafarbenen 

505- 5 15 nm) (Fe"Fe"')-Form aufl9l. Die genaue 
biologische Funktion der roten Sauren Phosphatasen ist 
zwar immer noch unbekannt, jedoch weiB man, da13 sie die 
Dephosphorylierung von Phosphoproteinen und von N u -  
cleotiden katalysieren; sic werden nach ihrer Fahigkeit, p-  
Nitrophenylphosphat in p-Nitrophenol umzuwandeln, 
klassifiziert. Die magnetischen und ESR-Eigenschaften 
der gemischtwertigen Formen der aus Rindermilz und Ute- 
rusflussigkeit von Schweinen (Uteroferrin) gewonnenen 
Enzyme sind denen von SemimetHr ahnlich. Dies fuhrte 
zu dem Vorschlag, daB in diesen Enzymen eine [Fe,O]'@- 
Einheit vorliegen konnte1h"."71. Aus Resonanz-Raman- und 
'H-NMR-Spektren ist ferner bekannt, da13 in der gemischt- 
wertigen Form Tyrosinliganden an Fe"' des Dieisenzen- 
t r ~ m s ~ ~ ~ . " ~  gebunden vorliegenl"! Des wciteren wurde eine 
fest gebundene Phosphatgruppe in roter Saurer Phospha- 
tase (PAP) nachgewiesen. Allerdings ist zur Zeit umstrit- 
ten, ob die Zugabe von Phosphat zur reduzierten Form zu 
einer raschen Oxidation fuhrt!"".7"!. Neue Rontgenstruktur- 
untersuchungen an diesem Enzym haben - in Einklang mit 
einem verbruckten Ilieisenzentrum - einen Fe. . . Fe-Ab- 
stand von 3.00 A ergeben, weiterhin Fe-O,,,,,,,-Bindungs- 
langen von 1.8 -1.9 A (was eine eindeutige Identifizierung 
von Fe-O,,.o,,-Bindungen ausschliefit) sowie einen 
Fe. . .P-Abstand von 3.06 A, der einem einzahnig gebun- 
denen Phosphatliganden zugeordnet wird['". Aufgrund 
dieser Befunde wurden fur das Ilieisenzentrum der Sauren 
Phosphatasen die in Abbildung 9 gezeigten Strukturen vor- 
geschlagen['", die jedoch noch abgesichert werden mus- 
sen. 

Q 
0 X 

\ I 0 

Ahh. 9. Vorpeschlagene Strukturen fur die oxidierte, rote (ohen) sowie die 
reduzierte, rosafarbene Form (unten) der Sauren Phosphatasen (nach [67]).  L' 
und X sind unbekannt. 
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2.5. Ferritin (Ft) 

Das Protein Ft wird in Baktericn, Pflanzen und Tieren 
gefunden. Seine Aufgaben sind die Speicherung von Eisen, 
die in Form cines Polyeisen-0x0-Aggregats erfolgt, sowie 
das Entgiften und Kecyclisieren von E i ~ e n l ' ~ . ~ ~ . ~ ' ~  . E' in ver- 
wandtes eisenspeicherndes Protein ist H a m ~ s i d e r i n ~ ~ " ~ ,  das 
als unlosliches Granulat isoliert wird und von dem ange- 
nommen wird, dal3 es beim Abbau von Ft entsteht. Uber 
Hiirnosiderin ist noch weniger bekannt als uber Ft. Unser 
Wissen iiber Ft beruht zum GroBteil auf Rontgenstruktur- 
untersuchungen von Apoferritin aus Pferdemilz, das aus 
24 Untereinheiten besteht, die als Hohlkugel rnit der kri- 
stallographischen Syrnmetrie 432 angeordnet sind (Abb. 
10). Das ApoFt-Molekul ist annahernd rund, hat einen in- 

Obwohl es Kontgenstrukturanalysen von Ferritin gibt, 
ist wenig daruber bekannt, wie die Eisenatome in der Pro- 
teinhohlkugel angeordnet sind. Es wurden bei Pulverauf- 
nahmen rnit Elektronen- oder Rontgenbeugung funf cha- 
rakteristische Beugungsringe gefunden, die denen des Mi- 
nerals Ferrihydrit ahnlich ~ i n d l ~ " ~ ~ ' .  Strukturelle Einzelhei- 
ten von Ferrihydrit, das die Zusammensetzung 
5 Fe203 .9 HzO hat, sind jedoch nicht bekanntI2'l. Aufgrund 
spektroskopischer  date^^'^‘'.'''! darf angenommen werden, 
dam Eisen in Ft als polymeres (Fe. . . Fe-Abstand = 3.5 .4), 
oktaedrisch koordiniertes Fe"' vorliegt. Die Koordina- 
tionsstellen durften rnit Sauerstoffatomen als Donoren be- 
setzt sein, die von einem oder mehreren Liganden wie O?", 
OH ', HzO und moglicherweise anorganischen Phosphaten 
(Pi) bereitgestellt werden. Mit dem Eisenkern in Ft sind 

Abh. 10. Strukturelle Charakterislika von ApoFt. In der Mitte ist die Quartarstruktur des Proleins gexigt. Die Kanale entlang 
der viewdhligen (links) und der dreizlhligen Achscn (rechts oben) sowie die Untereinheiten (rechts unten) sind genauer darge- 
stellr (nach 1751) 

neren Durchmesser von 80 A und kann bis zu 4500 Eisen- 
atorne speichern. Acht hydrophile und sechs hydrophobe 
Kanale verlaufen entlang dreizahliger bzw. vierzahliger 
Symrnetrieachsen des Molekiils. Die trichterformigen, hy- 
drophilen Kanale, die im Proteininneren einen Durchmes- 
ser von 3-4A haben und in Richtung Proteinoberflache 
breiter werden, sind von drei Aspartat- und drei Glutamat- 
resten eingefa0t. Vorschlage, daB diese Kanale Wege fur 
den Ein- und Austritt von Eisen sind, wurden durch die 
Ergebnisse von Versuchen rnit mehreren paramagnetischen 
Metall-Ionen g e ~ t i i t z t ~ " . ~ ~ ~ .  Die Befunde von Versuchen 
mit peptidspezifischen Antikorpern lassen vermuten, daB 
Eisen uber die Kanale entlang der dreizahligen Achsen in 
das Proteininnere eintritt und es uber die Kanale entlang 
der vierziihligen Achsen ~ e r l a R t ~ ~ ~ !  Einzelheiten uber den 
Ein- und Austritt von Eisen bei Ft in vivo sind jedoch bis- 
her nicht bekannt. Es ist sogar ungewiR, ob Fe", Fe"' oder 
eine Kornbination aus beiden fur diesen ProzeR kinetisch 
relevant is117n1. 

wechselnde Mengen an Phosphat assoziiert; in friihen 
Arbeiten wird die Zusammensetzung [(FeO(OH)},(FeO- 
(H,PO,]] postuliert1*'I. In Ferritin von an Thalassamie er- 
krankten Menschen betragt das Fe/P,-Verhaltnis 2 1.01'1. 
Wird dieses Verhaltnis groBer, dann nimmt auch die Kri- 
stallinitat des Zentrums zu1821. Bakterielles Ft enthalt be- 
deutend groBere Anteile anorganischen Phosphats (Fe/P,- 
Verhaltnis= 1.71/1 jiS2l. Schatzungen zur KristallitgroBe 
von Ferritinkernen bewegen sich zwischen 40 und 80 A["]. 
Die Eisen(ri1)-0x0-Hydroxo-Phosphat-Spezies, die den 
Ferritinkern aufbaut, zeiehnet sich durch eine beachtliche 
Variabilitat in Crone, Form und Zusammensetzung aus, 
was im Hinblick auf die Funktion des Proteins eigent- 
lich nicht uberraschend ist. Moglicherweise ist bei ei- 
ner aus vielen kleinen Fe-Aggregaten bestehenden 
schwammartigen Struktur im Ferritinkern der Einbau und 
die Aktivierung von Eisen vie1 einfacher zu bewerkstelli- 
gedX3' als bei einer groRen dreidimensionalen Kristallma- 
trix. 
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2.6. Andere Polyeisen-0x0-Zentren in der Biologie 

blagnetotaktische Baktcrien sind Mikroorganismen im 
Waiser, die sich nach magnetischen Feldlinien ausrichten 
u n a  entlang dieser Linien bewegen:x4:. Sie enthalten FelO,- 
(M;ignetit)-Kristalle rnit  Dimensionen von 400 bis 1200 A, 
deren magnetisches Moment groTJ genug ist, um eine Aus- 
richtung der Bakterien im Magnetfeld der Erde zu ermog- 
lichen'"". I n  Abhangigkeit von der Hemisphare, in der sie 
auftreten, bewegen sie sich in Richtung Nord- oder Siidpol 
und nach unten, vermutlich urn sauerstoffreiche Oberfla- 
chengewasser zu vermeiden. Im Organismus Aquaspirillurn 
rnngnetoiaciicurn macht der Eisengehalt mehr als 2% des 
Gesamttrockengewichts der Zelle aus. Die von einer Mem- 
bran umgebenen Fe.%O,-Partikel werden Magnetosome ge- 
nannt. MoTJbauer-spektroskopische Untersuchungen erga- 
ben in Einklang mit der inversen Spinellstruktur von Ma- 
gnetit die Anwesenheit von oktaedrisch koordiniertem 
high-spin-Fe" und sowohl tetraedrisch als auch oktaed- 
risc h koordiniertem Fell'. 

Magnetit in magnetotaktischen Bakterien und der weni- 
ger gut definierte Ferrihydrit in biologischen Organismen 
sind Beispiele fur die Biomineralisierung[x61 von Eisenoxi- 
den["]. Hierzu zahlt auch die Ablagerung des Eisen(ri1)- 
Minerals Goethit a-FeO(0H) in den Zshnen von im Meer 
lebenden Mollusken, die unter dem Namen Napfschnek- 
ken bekannt sind[8x1. Magnetit kommt auch in den Radula- 
zahnen von Chitonen, in B r i e f t a u b ~ n ~ ~ ~ '  und in Bieneni9"I 
vor. wo er moglicherweise ebenfalls der Orientierung 
dient[xY1. Die Vielfalt der Strukturen und Funktionen oxo- 
verhriickter Polyeisenzentren in der Biologie ist beeindruk- 
ker:d, was ihre Faszination fur den Bioanorganiker 
verjtandlich macht. 

3.2. Das I)ieisen(iii)-p-Oxo-Zentrum: Friihe Untersuchungen 

I n  Gegenwart von Chelatbildnern konnen diskrete, 
oxoverbriickte Polyeisenkomplexe kristallisiert und struk- 
turell charakterisiert werden. Ein friihes Beispiel hierfur 
ist [(hedta)FeOFe(hedta)j'O (hedta = (N-Hydroxyethy1)- 
cthylendiamintriacetat), bei dem die Eisen(ili)-Zentren 
iiber eine Oxobriicke miteinandcr verknupft sind (Fe-O- 
Fe-Winkel= 165.0")["']. Bald darauf standen zahlreiche 
oxoverbriickte Dieisen( ili)-Komplexe zur Verfiigung, de- 
ren elektronische Strukturen und magnetische Wechselwir- 
kungen ausgiebig untersucht wurden''"'. Eingehendere Stu- 
dien dicser problemlos nach Gleichung (a) erhiltlichen (p- 

Oxo)dieisen(iii)-Komplexe ergaben jedoch, daO ihre phy- 
sikalischen Eigenschaften im einzelnen nicht mit denen 
des Dieisen( 111)-Zentrums in den oxidierten Formen von 
Hr ubereinstimmen. Insbesondere fehlt ihnen ein wesentli- 
cher Hestandteil von Hr, die beiden zusatzlich verbriicken- 
den Carboxylatliganden. 

3.3. Cute Modelle fur das Hamerythrin-Zentrum 

Ein bedeutender Fortschritt bei der Synthese von Mo- 
dellverbindungen fur AzidoMetHr gelang 1983 zwei von- 
einander unabhangigen A r b e i t s g r ~ p p e n ' ~ ~ ~ ~ ~ ' .  Das (p- 
Oxo)bis(p-carboxylato)dieisen(iii)-Zentrum entstand in 
einfdcher Reaktion durch Zusammenlagerung einkerniger 
Fe"'-Salze in Gegenwart von Wasser, einem Alkylcarboxy- 
lat sowie einem facial koordinierenden, dreizihnigen 
Stickstoff-Donorliganden (Hydridotris( 1 -pyrazolyl)borat, 
HBpzF, oder 1,4,7-Triazacyclononan, tacn, Abb. 1 1)  [GI. 
(b) und (c)l. 

3. Oxoverbruckte Dieisen(il1)-Zentren 
Fe(CIO,),. I O H 2 0  + 2 N a O X R  5w roter Niederschlag; 

3.1. Die Hydrolysechemie von Eisen(ii1)-Verbindungen 

Die Hydrolyse von Eisen(iii)-Salzen in verdiinnter wan- 
riger Losung ist eingehend untersucht w ~ r d e n l " , ' ~ , ~ ' ~ .  
Gleichgewichtskonstanten fur die Bildung einiger bekann- 
ter Spezies sind in Abbildung 2 zusammengefaBt. Bei Er- 
hohung des pH-Werts von sehr sauren auf nahezu neutrale 
Bedingungen bilden sich innerhalb von Millisekunden zu- 
nschst zwei- und dann mehrkernige Spezies. Bei niedrigem 
pH liegt hauptsachlich der zweikernige Komplex 
[(H,0),Fe(OH)2Fe(OH2)4]40 mit seiner Di(p-hydroxo)diei- 
ser (iii)-Einheit vor. In 0.2 M NaCl bilden sich nadelfor- 
mi,ge mehrkernige Formen, die, wie die Streuung von La- 
serlicht zeigt, Rotationsellipsoide sind und die innerhalb 
einiger Tage bei 25°C eine Polynuclearitat von 21 000 und 
eine LBnge von 400 his 500 A errei~hen['~]. Rei pH-Erho- 
hung bis zum Neutrdlbereich fallt Fe(OH)3 oder 
FeO(0H). H,O aus. Hieraus wird deutlich, dal3 hydrati- 
siertes Fe"' unter physiologischen Bedingungen eine we- 
nig wahrscheinliche Eisenquelle in biologischen Systemen 
ist und daO vielmehr entweder hydratisiertes Fe" oder 
komplexgebundenes Fell', wie es etwa in mikrobiellen Ei- 
seritransportverbindungen, den Siderophoren, a ~ f t r i t t ~ ~ ' ~ ' ,  
hierfiir in Frage kommen. 

nach fraktionierender Kristallisation aus CHJCN: 

1 .Clop. rote Kristalle 
2a-c, R = H ,  CH3, C,H, 

[Fe(HBpz,),](CIOj) + [Fe20(0,CK),(HBpz,)~1 (b) 
2.  braungriine Kristalle 

hll O,\' 

(c) 

FeCl1.6H,O [Fr('l,(tacn)] -;% - 

gelher Niederschlag 

[Fe?O(02CCH3)2(tacn)JI: 
3 ' 2  1'. braune Kristalle 

Die analoge benzoatverbriickte Verbindung 2d, die ge- 
maR (b) nicht synthetisiert werden konnte, wurde aus 
(Et4N)2[Fe10CI,] erhalten [GI. (d)]i571. 

2 N.rO,CPh ZKOIRp,  % )  (F.t4N)2[Fe20CI,] -+ - olivgriine Losung 

griiner Niederschlag - ' l m s ; ?  [FeZO(02CPh),(H Hpz,),] 
2d, griine Mikrokristalle 

(d)  

Sowohl diese als auch einige splter noch diskutierte 
Synthesen [vgl. GI. (k) und ( I )  in Abschnitt 5.11 wurden 
durch die Verwendung von (Et,N)2[Fe20C16], in dem die 
(p-Oxo)dieisen(iii)-Einheit bereits enthalten ist, erheblich 
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erleichtert"'51. Die [Fe2O(O2CR),J2@'-Einheit scheint so au- 
nergewohnlich stabil zu sein, daB sie selbst aus basischern 
Eisenacetat erhalten werden kann["I. Uber strukturell ver- 
wandte [M,0(02CR)2]"'"-Einheiten rnit M V111[9b1, 

und OS""I"~I wurde kurzlich ebenfalls berich- 
tet. 

chen in etwa den fur AzidoMetHr gefundenen (507 b7w. 
770cm- ' ,  Tabelle 2). Bei der Anregung des Modellkom- 
plexes mit Laserlicht der Wellenlange 4067 A wurde eine 
Vielzahl von Obertonen beobachtet'l'"'. Obwohl die opti- 
schen Spektren (UV/VIS, nahes IR) der Modellverbindun- 
gen und der Proteine gut ubereinstimmen und einige spek- 
troskopische Zuordnungen versucht wurdenl"], ist die 
Analyse des Chromophors [Fe20(0,CR)2]'@ doch noch 

M I I I 1 ~ .  I no1 

tacn, R = H bicoH 
Me,tacn. R = CH3 

tieoH N5 

( ~ o ~ c / S Z N ~ N ~ C O ~ ) ,  
00 

L 5 - Me - hxta 

Ahh. I I. Slrukruren von und Abkurzungen fur Liganden, die zur Koordina. 
tion an Polyeisen-Oxo-Komplexen eingesetzt werden. 

Die einfachen zweikernigen Eisen(lll)-Komplexe sind 
ausgezeichnete Modelle fur das AzidoMetHr-Zentrum, wie 
ein Vergleich ihrer physikalischen Eigenschaften mit de- 
nen des intakten Metalloproteins ~ e i g t l ' ~ . ~ " . ' ~ ~ ]  . R" ontgen- 
beugungsuntersuchungen an Einkristallen der Komplexe 2 
und 3 ergaben Molekiilstrukturen (Abb. 12), die rnit denen 
der AzidoMet-Formen von Hr und MyoHr weitgehend 
ubereinstimmen (Abb. 4). Auffallig an diesen Strukturen 
ist die verglichen rnit den Fe-Or.(..lrhoxyl~~-Bindungen 
(2.05 A) kurze Fe-O,.,,,,-Bindung (1.78 k). Als Folge da- 
von ist die zur Fe-O,.o,,,-Bindung trans-standige Fe-N- 
Rindung langer (2.20 A) als die cis-standigen Fe-N-Bin- 
dungen (2.15 A), und der Parameter fur die Quadrupolauf- 
spaltung im MoBbauer-Spektrum betrlgt 1.6 mm s - I. Au- 
Berdem fiihrt die kurze Fe-O,o,,-Bindung zu einer be- 
trachtlichen antiferromagnetischen Spin-Spin-Kopplung 
(negatives Austauschintegral) zwischen den beiden high- 
spin-Fe"'-Zentren. Die Kopplungskonstanten J liegen da- 
bei im Bereich von - 115 bis - 135 cm I fur Protein und 
Modellverbindungen. Der Restparamagnetismus des 
Komplexes bei Raumtemperatur, ,ue,,/Fe i= 1.7 1pB, fiihrt zu 
isotrop verschobenen, breiten, charakteristischen 'tl- 
NMR-Signalen. Eine Resonanz bei 6= 10.5 im Spektrum 
von 2b, die den Methylprotonen der Acetatgruppen zuge- 
ordnet wird, weist gewisse Parallelen zu einem ahnlichen 
Signal im 'H-NMR-Spektrum von AzidoMetIIr auf, das 
als nicht aufgeloste Signale der i3- und y-CH,-Protonen 
von Aspartat bzw. Glutamat interpretiert wurdel'']. Reso- 
nanz-Raman- und IR-spektroskopische Untersuchungen 
von 2 sowie einem Derivat rnit "0 in der Bruckenposition 
ermoglichten die Identifizierung der symmetrischen (v,) 
und asymmetrischen (v.,,) Streckschwingung der [FezO]'"- 
Einheit bei 528 bzw. 751 cm-'157.1"31 . D' iese Werte entspre- 

nicht ganzlich zufriedenstellend. 

C26 

2 b  

3 

Abh. I?. Strukturen von 2b und 3. Lwei  blodcllverbindungen fur das aktive 
Zentrurn van M c t H r  (vgl. Abb. 4). irn Krislall (ndch [IOl). 

Ein ausgezeichnetes Modell fur DesoxyHr, die redu- 
zierte Form von Hamerythrin, wurde nach (e) syntheti- 

siertl'"J~lO'l. Der Erfolg dieser Synthese ist zumindest teil- 
weise darauf zuriickzufuhren, daB der sterisch anspruchs- 
volle Ligand Me3tacn (Abb. 11)  die Bildung eines ein- 
kernigen Bis(chelat)eisen(ii)-Komplexes nicht zulaRt. Die 
Struktur von 4 entspricht in etwa der von 3 (vgl. Abb. 12). 
Allerdings ist die Fe-O,o,,,-Bindung nun 1.99 A lang, was 
primar auf die Protonierung des p-0-Atoms und sekundar 
auf die niedrigere Ladung am Metallzentrum zuruckzufuh- 
ren sein durfte. Als Folge davon ist die trans-standige 
Fe-N-Bindung nicht mehr langer als die cis-standigen 
Fe- N-Bindungen, und die Kopplungskonstante J betragt 
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nu] noch - 13 crn-1[i"51. Dieser Wert stimrnt gut rnit den 
aus  MCD- und ESR- ( - 1 3 > J > - 3 8  cm ')'""' sowie 
'H-l\ilMR-Untersuchungen ( J : =  - 1 5 f 2  cm-')'"] von Des- 
ox) Hr abgeleiteten Werten uberein. Weitere Unterschiede 
in den Mofibauer- und Elektronenspektren von reduzierter 
Ilirisen(ii)- und oxidierter Dieisen(r1r)-Modellverbindung 
entsprechen denen in den Spektren von DesoxyHr und 
AidoMetHr.  

Obwohl [Fe"Fe"']-Formen von Hamerythrin, Semi- 
metHr, bekannt sind, ist die Isolierung und vollstandige 
Chdrakterisierung einer Modellverbindung mit (p- 
Oxo)bis(p-acetato)dieisen(~~,i~~)-Zentrurn bisher noch 
nicht gelungen. Allerdings konnte eine solche gemischt- 
wvtige Spezies, [Fe,0(0,CCH,),(Me,ta~n)~]@, elektroche- 
misch in verdunnter Losung erzeugt und ESR-spektrosko- 
pisih nachgewiesen werden[""'. Die [Fe"Fe"']-Spezies 
karin sowohl aus der Dieisen(ri,ri)- 4 als auch aus 
Dicisen(iii,iii)-Vorstufe 5 erhalten werden [GI. (01. 

[Fe I(OH)(02CCH3)Z( Me.3tacn)Z]o [Fe"Fe"']-Spezies 

4 

- 0 1 7 v  
r- -2 [Fe20(02CC H&( Me,tacn),]' 

5 

der 
Die 

(0 

Kedoxpotentiale (bezogen auf SCE) zeigen jedoch, dal3 die 
gernischtwertige Spezies bezuglich Disproportionierung in- 
stabil ist. Dieses Verhalten entspricht dem der Hr-Proteine, 
deren Semimet-Formen ebenfalls disproportionieren. Rei 
Reaktion (f) wurde etwas Triethylamin zugesetzt, urn uber 
eine Umwandlung von hydroxo- in oxoverbriickte Iliei- 
sen(ii,rri)-Spezies eine Vereinfachung der cyclovoltamme- 
trischen Wellen zu erreichen. Gibt man keine Base zu. so 
treten nach der Oxidation von 4 zwei eng benachbarte, ka- 
thodische Signale auf. Sie wurden der Reduktion von oxo- 
bzw. hydroxoverbriickten [Fe"Fe"']-Spezies zugeordnet. 
I3ei der potentialkontrollierten Elektrolyse von 5 entstand 
durch die Aufnahrne eines Elektrons eine halbwegs stabile 
Spezies. ESR-Untersuchungen des Produkts bei T=9.6 K 
ergaben Signale bei g<2.0, deren Intensitat 65% des Er- 
wartungswertes fur ein ungepaartes Elektron betrug. 

Die Synthese gemischtwertiger Modellverbindungen mit 
[Fe2O(O2CR),]@- und [Fe2(C)H)(02CR)2]2@-Zentren und 
die Aufklarung ihrer Strukturen sind weiterhin ein vor- 
dringliches, wenn auch schwer zu erreichendes Ziel. Phen- 
oxoverbriickte Dieisen(ii,iii)-Komplexe wurden allerdings 
in zwei Fallen charakterisiert'1"6. 

3.4. Modelle fur Ribonucleotid-Reduktase 

Ein detaillierter Vergleich von Moflbauer-spektrosko- 
pischen Parametern, magnetischen Spin-Spin-Kopplungs- 
konstanten, C'V/VIS-Spektren, Frequenzen der symme- 
trischen Fe-0-Fe-Streckschwingung sowie EXAFS- 
Spektren der Ribonucleotid-Reduktase-Untereinheit B2 
und der Komplexe 2 (Tabelle 2) ergibt viele Ahnlichkei- 
tell, die die Anwesenheit der (p-Oxo)bis(p-carboxyla- 
to idieisen(ii1)-Einheit im Enzym sehr wahrscheinlich 
m;ichen. Die Anwesenheit verbruckender Carboxylatgrup- 
pen wurde anfangs in Frage gestellt, weil in RR bei Aquili- 

brierung rnit H2"0  anders als in Hr rnit seinem 
[Fe20(02CR),]'"-Zentrum "0 leicht gegen das Brucken- 
sauerstoffatom ausgetauscht wirdrS4'. Untersuchungen an  
den Modellverbindungen 2 zeigten jedoch, daB ''0 rnit 
einer Geschwindigkeit ausgetauscht wird, die der fur RR 
gefundenen vergleichbar i ~ t ' ~ ~ ' .  Dieses Ergebnis ist somit in 
Einklang mit dem Modell eines dreifach verbriickten 
[Fe,0(0~CR)?]2Q-Zentrurns in RR und lll3t vermuteii, dal3 
das Ausbleiben eines 'RO-Austausches in der Bruckenposi- 
tion von Hr rnoglicherweise durch die Proteinumgebung 
(Abschirmung des Dieisenzentrums vor H,O-Zutritt) be- 
dingt ist. Eine genaue strukturelle Charakterisierung der 
R2-Untereinheit durch Rontgenbeugungsmethoden wird 
daher rnit Spannung erwartet. 

3.5. Die Chernie von Dieisenzentren 
und ihre mogliche funktionelle Bedeutung 

Bis jetzt wurden praktisch nur physikalische und geome- 
trische Eigenschaften von Molekulen mit 
[ Fe,0(02C R)2]n @ -  oder [ Fe,(OH)(O,C R),]" @ -Zentrum rnit 
den Eigenschaften der Proteine verglichen. Die Chemie 
von Modellverbindungen hat aber nur dann funktionelle 
Bedeutung, wenn sie die Chemie der Metalloprotein- 
zentren nachvollziehen kann. Modellverbindungen fur Hr 
miissen also sowohl zu reversiblen Redox-( Elektronen- 
transfer-)Reaktionen als auch - und dies ist noch wichtiger 
- zur reversiblen Rindung von O2 befahigt sein. Weitere 
biologisch relevante Reaktionen des oxoverbruckten Iliei- 
senzentrums waren die Katalyse der Reduktion von Iliolen 
zu Monoalkoholen, die Oxidation von Kohlenwasserstof- 
fen und die Hydrolyse von Phosphatestern. Von Bedeu- 
tung sind weiterhin Ligandenvariationen und Austausch- 
reaktionen an den Modellverbindungen, weil sie dazu bei- 
tragen, die fur den Zugang von Substratmolekulen zu oxo- 
verbriickten Dieisenzentren in Proteinen entscheidenden 
Parameter zu erkennen. 

Wie rnit Reaktion (f) gezeigt'wurde, konnen die Modell- 
komplexe 4 und 5 elektrochemisch ineinander umgewan- 
delt werden. Bei der Cyclovoltammetrie von 2b beobach- 
tete man allerdings einen Abbau zum einkernigen Fell- 
Komplex [Fe(HBpz,),] 6r57'. Fur einen reversiblen Elek- 
tronentransfer an einem [Fe2O(O2CR),J2"-Zentrurn sind 
demnach Liganden wunschenswert, die entweder keine 
Fe"L2-Komplexe bilden konnen, z. R. das sterisch an- 
spruchsvolle Me,tacn, oder durch ihren Aufbau das 
dreifach verbruckte Dieisenzentrum zusammenhalten und 
sornit die Reduktion aus kinetischen Grunden verhindern. 
Zwei Versuche, die kinetische Stabilisierung zu erreichen, 
waren nicht erf~lgreichl~". lox'. 

Das (p-Oxo)bis(p-carboxylato)dieisen(iii)-Zentrum 
kann reversibel protoniert werden [GI. (g)]. Diese Reaktion 

wurde in CH2C12/Et20-Losung durchgefuhrtr""'. In Ta- 
belle 3 werden strukturelle, magnetische und spektrosko- 
pische Eigenschaften der Dieisen(ii1)-Zentren in den 
beiden Komplexen ~ e r g l i c h e n ~ ~ ' ~  '"O.ll"l . D' ie Protonierung 
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1:ihellc 3. Vcrgleich struktureller. magnetibcher und spektroskopischcr lii- 
gcnwh;if(en des ~ O U -  2b uiid 11- Hydro~o-dieisen(ii i)-Komplexes 7 157, 
l(19. 1 l(11. 

t.igenschnl'r Zb 7 

~ __ __ 

2.19 

2.146(II 
2.043 
- 121 
0.52 

I .60 

3.0 (RH). 10.5 (cH,). 
12.3 
262 (337s). 339 (4635), 
358 (sh LU 457 (505)). 
492 (460). 528 (5hi. 
695 (70). 99s (3.5) 

I.YS?(?), 1.960(4) 

2.10 
123. I ( ? )  

2.11 

2.439( I J 
I .999 
- I7 
0.47 

0.37 

- 13.6 (Bt l ) .  28.0. 
37.1, 61.0. 68.7 (CH,) 
37s (4750). 700 (2 .1) .  
1115 (0.9) 

des verbriickenden Sauerstoffatoms bedingt eine Verlange- 
rung der beiden beteiligten Fe-0-Bindungen urn ca. 
0.17 A. Wegen der damit verbundenen Verringerung der 
Bindungsordnung der Fe-0-Bruckenbindung ist ein 
struktureller EinfluB des verbruckenden Sauerstoffatoms 
auf das Stickstoffatom des trans-standigen Pyrazolrings 
auszuschlieBen und zugleich eine drastisch verminderte 
antiferromagnetische Spin-Spin-Kopplung zu erwarten. 
Letzteres fuhrt zu grol3eren isotropen Verschiebungen im 
'H-NMR-Spektrum, wlhrend ersteres einen symmetri- 
scheren elektrischen Feldgradienten an den Eisenatomen 
zur Folge hat, was sich in dem merklich kleineren Quadru- 
polaufspaltungsparameter im Molibauer-Spektrum zeigt. 
Diese Untcrschiede stutzen die Annahme, dalJ die zweiker- 
nigen Zentren in den oxidierten Formen von MetHr und 
RR wohl eher eine p-0x0- als eine p-hydroxoverbruckte (p- 
Carboxylato)dieisen( 1 1  i)-Einheit enthalten. 

Ein Vergleich der Strukturen von vier verbriickten Ei- 
senkomplexen rnit  [Fe20(02CR)2]'e, [Fe2(OH)(02CR),]30 
und [Fe2(0€J)(OZCR)2]@-Zentren (Tabelle 4) ist aufschlul3- 
reich, da er zeigt, daR durch die Protonierung der p-0x0- 
Einheit (2b-+7) die Bruckenbindung ca. 0.17 A, durch die 
Reduktion von [Fe2(OH)(02CR)2]'0 zu [Fe2(OH)(02CR),]" 
dagegen lediglich einige Hundertstel A Ianger wird (vgl. 7 

Tahelle 4. Vergleich \on Fe-p-O-Hindungslangen [A] und Fe-p-0-Fe-Win- 
keln ["I  von Illmerythrin-Modellverbindungen (Mittelwene) [a]. 

Verbindung d (Fe-11-0) Fe-p-0-I-e-Winkel 

2b 1.784(4) 123.6( I) 
5 1.800(3) 113.2(2) 
7 1.95614) 123. I(?) 
4 I .987(8) I19.7( I) 

la]  Daten aus 157. 105. 1091 
.- . ~- 

und 4). Betrachten wir nun die reversible Bindung von O2 
an das Hr-Zentrum, wie sie in Abbildung 5 dargestellt ist: 
Die Hildung einer Wasserstoffbrucke in OxyHr zwischen 
dem Proton des Hydroperoxoliganden und dem p-0-Atom 
diirfte zu einer Verlangerung der Fe-0-Brijckenbindung 
von 1.8 A in AzidoMetHr auf ca. 1.95 A fiihren, wie sie fur 
DesoxyHr erwartet wird. Da Modelle rnit einer 

[N3Fe0(02CR)2FeN2(02H)]@-Einheit  bislang nicht zur 
Verfiigung stehen, sind die Fe-0-Bruckenbindungsliingen 
in derartigen Kornplexen rnit intramolekularen Wasser- 
stoffbrucken auch nicht bekannt. Die existierenden Mo- 
delle legen allerdings nahe, daR eine dcrartige Wasserstoff- 
brucke zum Bruckensauerstoffatom die Franck-Condon- 
Barriere fur den Elektronentransfer minimieren wurde (in 
etwa gleiche Fe-(OH)-Bruckenbindungslange in Desoxy- 
Hr und OxyHr). Dieser Elektronentransfer wlhrend der 
oxidativen Addition an das Dimetallzentrum (Dieisen(ii) 
in DesoxyHr -. Dieisen(ii1) in OxyHr) bewirkt im Fall des 
unprotonierten Bruckensauerstoffatoms eine Verkurzung 
der Fe-0-Brucke (Abb. 5). 

Die Protonierung des p-0-Atoms in 2 erleichtert dar- 
uber hinaus den Austausch von Briickenliganden'631. Wie 
mit den Reaktionen (h)-(j) gezeigt wird, tauschen die ver- 

7 + CD,COZI) (UberschuD) 532 + 

briickenden Carboxylatliganden mit CD3COzD sowie 
Phosphorsaurediphenylester aus. Die Reaktionen (h) und 
(i) konnen leicht 'H-NMK-spektroskopisch verfolgt wer- 
den. Die Protonierung eines Hruckenliganden, wahrschein- 
lich der p-0x0-Cruppe, ist offensichtlich Voraussetzung 
fur den Austausch, da in [ I ~ C ~ ( O H ) ( O ~ C C H . ~ ) ~ ( H B ~ Z . ~ ) . ] "  7 
die verbruckenden Acetatgruppen mit (Et4N)(O2CCH,) 
austauschen, in [Fe20(0?CCH3)2(HBpz3)2] 2b dagegen 
nicht""']. Es ist denkbar, da13 Protonierung auch einen 
Austausch "'0 gegen "0 in der Briickenposition begun- 
stigt, aber Genaueres ist dazu noch nicht bekannt. 

8, das Produkt der Reaktion (it, wurde isoliert urid 
strukturell charakterisiert (Abb. 13)["l. Der etwas groDere 
,,HiR"-Abstand der verbruckenden (Ph0)2POP-Liganden 
(2.576(7) A verglichen mit 2.236(3) A fur die verbrucken- 
den Acetatgruppen in 2b1571) fuhrt zu groReren Fe--O,, ()..<,- 

Fe-Abstanden in 8 .  Die antiferromagnetische 
Kopplungskonstante ist folglich in 8 auch weniger negativ 
( J =  -98 cm-I). Die Empfindlichkeit der J-Werte gegen- 
uber kleinsten Anderungen in der Struktur dcs [Fe20]"'- 
Zentrums ist fur die Interpretation der magnetischen Ei- 
genschaften von Hr, RR und verwandten Proteinen von 
besonderem Interesse. Austauschreaktionen an der 
[Fe20(02CR),]'@-Einheit, die zu neuen phosphorsiiure- 
ester- und carboxylatverbruckten Komplexen fiihren, 
konnten Modellcharakter fur biologisch relevante Eisen- 
Phosphat-Wechselwirkungen haben. 

Versuche, unsyrnmetrische Dieisenkomplexe der Zusam- 
mensetzung [L3FeO(02CR)2FeL'] mit einem dreizahnigcn 
(L') und einem zweizahnigen (L') Stickstoff-Donorli- 
ganden als funktionelle Modelle fur Hr, RR oder MMO zu 
synthetisieren, fuhrten bisher nur zu tetranuclearen Ver- 
bindungen mit [Fe,Ol]xo-Zentren. Ihre Chemic wird in 
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Ahb 13. Struklur von 8 irn Kr i \u l l  (nach [631) 

Abschnitt 5.2 ausfuhrlicher behandelt. Ein unsymme- 
trischer (p-Oxo)dieisen(iii)-Komplex der Zusammenset- 
zung [N,Fe-0-FeCI,]@ mit N5 = 2-(N-(2-Renzimidazolyl- 
methyl) - N ' -  (2 - [bis(2 - benzimidazolylmethyl)amino]ethyl) - 
amino)ethanol (Abb. 1 1) wurde allerdings synthetisiert und 
strukturell charakterisiert'"';. Die cyclovoltammetrisch 
quasireversible Bildung der gemischtwertigen Form 
[Fe"Fe"'] wurde erwahnt. Uber einige andere gemischt- 
wertige Dieisenkomplexe mit einer Vielzahl von Liganden 
wurde kurzlich berichtet[1"h.107. jedoch ist ungewill, ob 
sic als Modelle fur Uteroferrin oder SemimetHr relevant 
sind. Weiterhin ist die Entdeckung, dab phenoxover- 
briickte Dieisen(ii1)-Komplexe als Katalysatoren in der 
Catechino~ida t ion["~~ und der Olefinepoxidierung fun- 
gieren konnen" I4l, von Interesse. Einzelheiten der Mecha- 
nismen dieser Reaktionen und ihr etwaiger Zusammen- 
hang mit der Chemie von MMO und RR mussen erst noch 
geklart werden. 

4. Oxoverbriickte Trieisen(rr1)-Zentren 

4.1. ,,Baskche Eisenacetate", 
gleichseitige Dreiecke aus Ei~enatomen'"~' 

Die Bildung stabiler (p3-Oxo)hexakis(p-carboxylato)- 
tricisen(~~i)-Komplexe, sogenannter basischer Eisenace- 
tate, aus Losungen von Fell1- und Carhoxylatsalzen ist seit 
uber hundert Jahren bekanntl'61. Wie in Abbildung 3a dar- 
ge:;tellt, ist die Grundstruktur dieser Komplexe ein gleich- 
seitiges Dreieck aus Eisenatomen mit einem dreifach ver- 
briickenden Sauerstoffatom im Zentrum, zwei zweizahnig 
verbruckenden Carboxylatliganden uber jeder Seite des 
Dreiecks und einem nach aullen gerichteten terminalen Li- 
ganden L', der die oktaedrische Umgebung jedes Metall- 
atoms vervollstandigt. Gemischtwertige Spezies, im beson- 
deren Fe:"FeI'-Verbindungen, sowie heterometallische 
und sulfatoverbriickte Analoga dieses Strukturtyps sind 
ebenfalls bekannt"3.241. In einigen Fallen ist die verbriik- 
kende Carboxylatgruppe Teil einer Aminosaure"". "'I. 

Die magnetischen Eigenschaften von [Fe30(0,CR),L\]0- 
Komplexen wurden, lange bevor man ihre Strukturen 
kannte, intensiv untersucht"'. ''I. Die drei high-spin-d'- 
Eisen(iri)-Atome sind antiferromagnetisch zu einem Spin- 
grundzustand von SI = 1/2 gekoppelt, der wiederum ihre 
magnetischen Eigenschaften hei 4.2 K bestimmt. Die Spin- 
Spin-Kopplungskonstanten J haben Werte zwischen - 20 
und -40 cm '[I1']. Iliese Kopplungskonstanten sind be- 
trdchtlich kleiner als die der zweikernigen [Fez0]'@-Kom- 
plexe, jedoch groBer als in [Fe2(0H)(0,CCH3)2(HHpz3)2]0 
7. Ein Proton scheint demnach die Elektronendichte in 
Fe-O,.o,,-Bindungen starker zu erniedrigen, als dies ein 
drittes Eisen(ri1)-Atom vermag. Die antiferromagnetische 
Spin-Spin-Kopplung zwischen Eisen(rii)-Atomen, die so- 
wohl durch ein Sauerstoffatom als auch durch andere 
Liganden verbriickt sind, Ia13t sich qualitativ mit den 
Fe-O,.'~,,,-Abst~ndcn korrelieren["*]. Ein theoretisches Mo- 
dell zur Erklarung dieses Verhaltens mu13 allerdings erst noch 
entwickelt werden. Schwingungsspektroskopische Unter- 
suchungen an [Fe,O(O,CCH,),(py),]e sowie seinen "0- 
und [I),]Pyridin-isotopensubstituierten Derivaten ermog- 
lichten es, die IR-aktiven in-plane-v,,- und out-of-plane- 
6,-Schwingungen der [Fe30I7'-Einheit zu identifizieren"'". 

Aul3er fur die Frage nach Zusammenhangen zwischen 
Struktur und magnetischen sowie spektroskopischen Ei- 
genschaften sind gemischtwertige Derivate der ,,baskchen 
Eisenacetate" auch in anderer Hinsicht von Inter- 
esse124.' l5]:  So zeigen etwa [Fe:llFellO(O,CCH,),L;l-Kom- 
plexe mit L'= H,O, Pyridin oder substituiertem Pyridin im 
festen Zustand temperaturabhangige intramolekulare Elek- 
tronentransfer-Geschwindigkeiten. Diese intramolekularen 
Elektronentransfer-Reaktionen konnen in hohem Ma13 
durch dynamische Fehlordnungsphanomene der Liganden 
L', Gegenionen und/oder Solvensmolekule im Kristallgit- 
ter beeinflu l3t werden['"l. 

4.2. Ein gleichschenkliges Dreieck aus Eisenatomen 

Die gemischtwertigen Formen ,,baskcher Eisenacetate" 
weisen, vor allem bei niedrigen Temperaturen, eine Verzer- 
rung vom gleichseitigen zum gleichschenkligen Dreieck 
auf"'"'. Eine wesentlich drastischere Deformation wurde 
kurzlich fur das [I:e30]7e-Zentrum in 

[ ~e,O(ti~o)~(O?CPh),Cl~]. 2 C,H, 
tieoH = 1,1,2-Tris(N-rnethyl-?-imidazolyl)ethanol (Abb. I I )  

nachgewiesedl2". Der Komplex (Abb. 14) zeichnet sich 
durch zwei kurze (1.865(7) A) und eine lange (2.067(6) A) 
Fe-O,.o,,-Rindung aus. Die Fe-O,.,,,-l;e-Winkel sind 
gleichfdlk deutlich unsymmetrisch: 159.1(3)" fur Fe 1-03- 
Fe2, 100.3(3)" und lOOS(3)" fur Fel-03-Fe3 bzw. Fe2-03- 
Fe3. Magnetische sowie Mol3bauer-spektroskopische Un-  
tersuchungen ergaben fur den Grundzustand dieses unge- 
wohnlichen Molekuls einen Spin S r =  5/2, im Gegensatz 
zum Wert S,  = 112 fur das in Abschnitt 4.1 beschriebene 
symmetrisch verbriickte [Fe30]7Q-Zentrurn. Die Daten der 
temperaturahhangigen magnetischen Suszeptibilitat liellen 
sich an eine Formel fur isotrope Spin-Spin-Kopplung in 
einem dreikernigen Fe"'-Cluster mit C?,,-Symmetrie an- 
passen. Ilabei resultierten als Kopplungskonstanten 
J lz= -55(1)  c m - '  und J13=J23= -8.0(4) cm ' (die In- 
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Ahh. 14. Struktur van [te,O(~ir.o),~O1( Ph):i'l,] irn Kristall (nach [121]). 

dices beziehen sich auf die Numerierung der Eisenatorne 
in Abb. 14). Diese J-Werte passen auch in die Korrelation 
von Spin-Spin-Kopplungskonstante und Fe-O-Abstandi""l 
und erklaren leicht den Sr= 5/2-Grundzustand des Clus- 
ters: Bei 4.2 K sind die Eisenatome Fel und Fe2 magne- 
tisch gekoppelt und bilden ein diamagnetisches Paar 
(S = 0). Das magnetisch isolierte dritte high-spin-Eisen- 
atom Fe3 bedingt den Spin im Grundzustand. Rei Ternpe- 
raturerhohung nirnmt das magnetische Moment des drei- 
kernigen Systems zunachst ab, da  der erste angeregte rna- 
gnetische Zustand einen Gesamtspin von Sr= 3/2 aufweist, 

erreicht bei 60 K ein Minimum und nahert sich dann dem 
fur S ,  = 15/2 erwarteten theoretischen Maximalwcrt. 

Dieses Reispiel veranschaulicht, wie wichtig es ist, die 
rnagnetischen Eigenschaften rnehrkerniger Eisen-0x0- 
Zentren uber einen rnoglichst groRen Temperaturbereich zu 
messen und an das jeweils geeignete theoretische Modell an- 
zupassen. Weiterhin ist es wichtig, zu erkcnnen, da13 die un- 
gewohnliche asymmetrische [Fe30]'"-Einheit, die ein topo- 
logisches Isomer der syrnrnetrischen Fe,-Einheiten in ..ha- 
sischen Eisenacetaten" und deren Analoga ist, durch Korn- 
plexierung mit dern drei Irnidazolylgruppen enthaltenden 
Liganden tieoH bedingt wird. 

5. Oxoverbriickte Tetraeisen(1rr)-Zentren 

5.1. (Fe402)"-Zentren durch formale Dimerisierung von 
(Fe20)"-Einheiten 

Urn die fur ihre Funktion in der Biologie wichtige Chernie 
von (p-Oxo)bis(p-carboxylato)dieisen(llr)-Zentren zu er- 
forschen, ist es wunschenswert, eine oder rnehrere terminale 
Koordinationsstellen zur Verfugung zu haben, uber die ein 
Ligandenaustausch ablaufen kann. Versuche, dieses Ziel 
durch Verwendung von KH2Bpz2 (Abb. 1 1 )  anstelle von 
KHBpz3 in Reation (b) zu erreichen, fuhrten aber zu dem 
neuen vierkernigen Kornplex 9 [GI. (k), R =  

2(Ei,lN)-.[Fe30CI,] + 7 N a 0 2 C R  + 2 KHZRpzZ -2% 1 

(Ei ,N)[~eJO~(OZCR)7(HZHp~l)z]  + 7 h'a<'l + 2 KCI + 3 Et,NCI 
N 

E l d N . 9  

Abh. 15. Struktur van 9, R==Ph. irn Kristall (1221. 
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Me, Ph)], dessen Struktur in Abbildung 15 fur R = P h  ge- 
zeigt ist""l. Eine analoge Mangan(rir)-Verbindung mit Aggregate ist in Schema 2 wiedergegeben. 
siehen verbruckenden Carboxylatliganden und Bipyridin 
anstelle von Dihydrobis(pyrazolyl)borat, [M~I,,O~(O?CR)~- 
( b p ~ ) ~ ] ' ' ,  wurde ebenfalls synthetisiert, was die besonde- 
re Stabilitat von Verbindungen rnit der Stochiometrie 
[Ml0,(O2CK),L;] unterstreicht"?'". 

Versuche, funktionelle Modelle fur oxoverbriickte Diei- 
sen(iir)-Protein-Zentren herzustellen [GI. (I)], fuhrten un- 

p3-Hrucke zu fungieren. Die Hildung drei- und vierkerniger 

7 8  
7 4 0  Fe 

I + Fe3@ - [Fe 0 ] I-/ O\ Fe] ' \Fe 

LQ 

~ ( E I , N ) ~ [ F ~ ~ O C I , ]  + 4NaOzCPh + 4bicoH M~~~~~~~ * [Fe /O \  Fe] - [e-0 
(1) 

[FeJO~(bicoH)z(bico)~(02CPh).,]Cl~ + 4 NaCI + 4 Et.,NCI Fe 

10.2CI Schema 2 

C16 c 4 5 '  

I 

c 45 C 16 

, C 26'  

Ahh. 16. Struktur von 10 im Krislall [1?4]. 

ter Verwendung von Bis(N-methyl-2-imidazolyl)methanol 
(bicoH, Abb. 1 I )  zu einem ahnlichen [Fe402]xo-Zentrum 
(Abb. 16)1'241. Obwohl in 10 zusatzliche verbriickende Li- 
ganden vorhanden sind, haben die Zentren von 9 und 10 
die gleiche Struktur (siehe Schema 1). Die gebogenen Li- 
nien stellen dabei die Carboxylatliganden dar. 

Schema I. Struktur des [Fe4O:lH"-Zenlrurns von 9 und 10 

Diese Struktur veranschaulicht einmal mehr die Nei- 
gu ig des p-0x0-Liganden der [Fe,0(02CR),]'Q-Einheit, 
durch Koordination an ein drittes Eisen(iii)-Lentrum als 

[Fe402(02CCF3)x(H,0)6]. 2 H 2 0  1 1 . 2  HZO, ein ver- 
wandter Vierkernkomplex, wurde beim langsamen Ein- 
dunsten von Losungen des dreikernigen gemischtwertigen 
Eisenkomplexes [Fe30(0,CCF3)6(H20)3]. 3.5 H 2 0  an Luft 
erhaltenl'*'! Die Struktur von 11 ist in Schema 3 skizziert 
und in Abbildung 17 dargestellt. 

Schema 3. Skizzierfe Struktur von 11 

Messungen der magnetischen Suszeptibilitat sowie 
MoBbauer-spektroskopische Untersuchungen dieser drei 
neuartigen Komplexe mit [Fe402]n@-Zentrum haben in 
Ubereinstimmung mit einer antiferromagnetischen Kopp- 
lung uber die p3-Oxo-Brucken einen diamagnetischen 
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Schema 4. Adamantanstruktur des 
[Fe400]-Zentrums von 12. Aryl 

Abb. 17. Struktur von 11 im Kristall mit den in [I251 angegebenen Koordi- 
naten. 

Grundzustand (S=O) ergebenl'2'.'24.''61. Ein Vergleich der 
Strukturen der [Fe402]s'-Zentren in 10['2sl, 11["61 und dem 
Mineral Amarantit [Fe,0,(S04)4]~'2'1 macht deutlich, daR 
die zentrale [Fe202]-Einheit eine Strukturinvariante i ~ t ! ' ~ ~ ' .  
Fur die Abstande b, c und f sowie die Winkel /l und 6 
(siehe Schema 1) wurden folgende Werte gefunden: 1.96- 
1.97, 1.93-1.94 und 2.90-2.93 A sowie 95.7-96.8 und 82.9- 
83.7". Ilas [Fe402]xe-%entrum in 9, R=-= Phl''31, ist von ahn- 
licher Geometrie; die kleinen aber signifikanten Abwei- 
chungen leiten sich aus seiner Nichtplanaritat her. 

5.2. Andere Tetraeisen(iII)-Oxo-Aggrqate 

Zwei weitere Tetraeisenkomplexe, in denen die Struktur 
des Iiisen-0x0-Zentrums aber von den Strukturen in 9 -11 
abweicht, wurden kurzlich hergestellt. Zugabe von NaOH 
zu einer wal3rigen Losung von Fe(N0J3 in Gegenwart des 
protonierten Liganden 5-Me-hxta (Abb. 1 I )  ergibt zu- 
nachst einen roten zweikernigen Komplex der Zusammen- 
setzung [Fe,(5-Me-h~ta)(OH)(H~0)~]  und dann die orange- 
farbene vierkernige Verbindung (pyrrH),. 12 .2CH,OH 
(pyrrH = Pyrrolidinium-Ion, C4HloN e)['zxl. Wie in Abbil- 

[Fe.,02(0H)Z(5-Me-hxta)2]4' 12 

dung 18 gezeigt, weist der Komplex tetraedrisch angeord- 
nete Eisenatome auf, und die sechs Tetraederkanten sind 
durch jeweils ein Sauerstoffatom uberbriickt. Zwei dieser 
Sauerstoffatome werden von 0x0-, zwei von Hydroxoli- 
ganden und zwei von den Phenolatgruppen des Liganden 
5-Me-hxta zur Verfugung gestellt. Das auf diese Weise 
erzeugte [Fe,O,]-Zentrum hat Adamantanstruktur (Schema 
4). Die Fe-O,.,,,-Bindungen sind kurz (1.791(3) A), der 
Fe-0-Fe-Rindungswinkel betragt 15 I .23( 19)O. Messungen 
der magnetischen Suszeptibilitat ergaben einen Singulett- 
Grundzustand (S =O)''2u1. 

Abb. IS. Struktur des [Te.,O,]-Zentrums von I 2  im Kristall (nach [IZS]) [he 
0 x 0 -  und Hydroxogruppen sind als 0 2  I b7w. 01 1 / 0 2 ?  be7eichnet. 

Ein weiterer topologisch unterschiedlicher Tetraeisen- 
0x0-Komplex ist NaJFe402(C0,),L2], in dem L (Abb. 11) 
das Pentaanion von 1,3-Diamino-2-hydroxypropan-N.N.- 
N',N'-tetraessigs~ure i~ t [ '~"I .  Abbildung 19 zeigt die Struk- 
tur der Verbindung. Die Eisenzentren Fe(1) und Fe(2') 
sind durch eine p-0x0-Brucke (Fe-0-Abstande = 

1.828(4) bLw. 1.830(4) A; Fe-0-Fe-Winkel= 136.4(3)") 
und eine Carbonatbriicke, einen bisher in der Eisen(i1r)- 
Chemie nicht bekannten Briickentyp, miteinander verbun- 
den. Die Fe-O,,.o,,-Briickenbindungen gehoren zu den 
Iangsten ihrer Art, und der Abstand zwischen O(13) und 
O( 13') ist extrem kurz (2.408(9) A). Beide Befunde lassen 
eine Wasserstoffbriicke zwischen O(13) und O( 13') verrnu- 
ten, wenngleich eher Hinweise auf reine Oxobriicken als 
auf eine 0x0-  und eine Hydroxobrucke ~orliegen['~"l. Die 
Temperaturabhangigkeit der magnetischen Suszeptibilitat 
dieses Komplexes weist auf einen Superaustausch-Mecha- 
nismus uber die Oxobrucke hin, der durch eine antiferro- 
magnetische Kopplungskonstante J =  - 63.4 cm ' charak- 
terisiert ist. Die beiden Alkoxidbriicken vermitteln eben- 
falls eine, allerdings schwachere, antiferromagnetische 
Spin-Spin-Kopplung ( J =  - 11.2 cm-I). Der erste J-Wert 
ist sehr schon in Einklang mit der Beziehung["*] zwi- 
schen Fe-O,.(~,,-Bindungslange und der GroDe von J 
fur mehrfach verbriickte Dieisen(r1r)-Komplexe. Das 
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[Fe.,02(C03)2L2]"-lon ist bislang das einzige strukturell 
charakterisierte Tetraeisen-0x0-Aggregat, dessen J-Werte 
bestimmt wurden. 6.1. Hexaeisen(iii>Spezies 

6. Eisen(rir)-0x0-Komplexe hoherer Nuclearitat 

Obwohl vie1 fur die Existenz des cyclischen, sechsker- 
nigen Komplexes [Fe,(OH),J(OH)(, (Schema 6) in Losung 

L' L' 

Schema 6. Strukturvorschlag fur den Komplc\ ~k~, lOHil : ] f '  ' in Losung. 

s p r i ~ h t l ~ ' ~ ~ ' 1 ,  ist bislang nur der gemischte Oxo/Hydroxo- 
Komplex [Feb02(OH)2(02CR)I?], R =  tert-Butyl, kristallo- 
graphisch charakterisiert worden["". Wie in Schema 7 ge- 

Abh 19 Struktur von [Fe402(('0,)2LJ" ' i m  Kristall (nach 1130)). 

Zwei vierkernige Komplexe der allgemeinen Formel 
[Fe?O(O,CCH,),L~]:@ mit L'= sechszahniger Ligand N, N'- 
Tetrapicolinyl(xylylen)diamin oder -(alkenyl)diamin wur- 
den strukturell charakterisiert (Schema 5)196.1311. Reide Mo- 

Schema 7. Struktur von [Fe~O~(OH),(OICK), . ) .  K=rerr-Butyl. im Kristall. 

p-Nm N\ / 

3 L U N d  '\ 

N-Fa,gO 

0 / )> <"(""7" \ zeigt, sind in diesem Komplex zwei (p-Hydroxo)bis(p-piva- 
loato)dieisen(iii)-Einheiten an zwei trigonal-bipyrdmi- 
dal koordinierte Eisen(iii)-Zentren iiber dreifach ver- 
briickende p-0x0-Einheiten sowie verbriickende Piva- 
loatoliganden gebunden. Dieses faszinierende Molekiil 
wurde erstmals bei massenspektrometrischen Untersu- 
chungen von [Fe30(OzCR),(H20),]RC0,. 2 RC02H ent- 
deckt und daraufhin aus dieser Verbindung, die vom Typ 
des ,,baskchen Eisenacetats" ist, durch 15-20 min Ther- 

lekiile entstanden bei den wenig erfolgreichen Bemiihun- molyse in Tetradecan bei 200-220°C erzeugt. Die Fe- 
geu. die beiden Halften eines zweikernigen Komplexes mit Ov.Oxo- und Fe-Oti,.,,,droro-Bindungen ausgehend von 
(p-Oxo)bis(p-carboxylato)dieisen(iii)-Einheit zu verkniip- den sechsfach koordinierten Eisenatomen sind 1.946(6) 
fen. Tetraeisenkomplexe mit Halogeno/Methoxo- und bzw. 1.962(9) A lang. Die aquatoriale Fe-0-Bindung aus- 
Methoxo/Alkanoatoliganden wurden in einigen Fallen gehend vorn funffach koordinierten Eisenatom ist 
postuliert, jedoch nicht strukturell charakteri~iert~'~~-~''l. 1.848(5) A lang. 

OO'Fe-N 
\ 

N .- Fe 6'0 

W 

Schma 5. Skizzcn von [FelO(O,CCH~~,l.i]~"'-Strukturen im Kristall. 
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6.2. Ein Octaeisen(iii)-Aggregat 

24stiindige Hydrolysc von [Fe(tacn)CI,] bei pH 9 in Ge- 
genwart von Bromid-Ionen fiihrt zu braunen Kristallen der 
achtkernigen Fell1-Verbindung [Fe,Oz(0H),,(tacn),]Br,. 
9 H,O (,tam siehe Abb. 1 1)[IZh1. Die Struktur des Kations 
ist in Abbildung 20 gezeigt. Die [Fe402]-Einheit im Zen- 

Ahb. 20. Struhtur von [Fe,0~(OH),2(tacn),lLS mit den in (1361 angegehenen 
Koordinaten. 

trum des Octaeisen(~r~)-Aggregats ist den in Abschnitt 5.1 
beschriebenen Tetraeisenkomplexen strukturell bemerkens- 
wert a h n l i ~ h " ~ ~ ] .  AuBer der Struktur ist von diesem inter- 
essantcn Cluster bisher wenig bekannt. Die Verbindung 

Ahb. 21. Anordnung der Eisenatome in 13. Drei Sorten von Eisenaromen 
sind zu erkennen. Blickrichrung entlang der C;-Achse. I n  dieser Darstellung 
i s t  eines der Eisenatome vom Typ A verdeckt. ist der Verdrillungswinkel. 
Lur weiteren Diskussion siehe (1381. 

senatome miteinander, und die 30 Sauerstoffatome der 
zweizihnigen verbriickenden Benzoatliganden besetzen 
die verbleibenden verzerrt-oktaedrischen Koordinations- 
stellen um jedes Eisenatom (Abb. 22). Wasserstoffbriicken 

0 1 3 f i o 2  

0 31 a 025 

sol1 zwischen 103 und 193 K dem Curie-WeiBschen Gesetz 
mit perr=3.72pR und I)= 59.9 K gehorchen, ihr Spingrund- 

Ahb. 22. Struktur von 13 irn Krlstdll nach [ l 3 S ]  (ohne C-Arome der Bentoat- 
D'-> '> ' - ' ' I  

zustand jedoch ist ~ n b e k a n n t l ' ~ ~ ] .  

6.3. Ein Undecaeisen(ii1)-0x0-Hydroxo-Komplex 

Die groljte bisher bekannte diskrete oxoverbriickte Po- 
lyeisen-Verbindung ist [Fe, 106(OH)6(02CPh)15] 13, das 
durch hydrolytische Polymerisation einfacher einkerniger 
([FeCI,]'-) und zweikerniger ([Fe20C16]2"-)Eisensalze in 
nicht-waBrigen Losungsmitteln erhalten ~ i r d " . ' ~ ] .  Es exi- 
stieren mindestens vier verschiedene kristalline Formen 
dieses neuartigen IJndecaei~enaggregats['~~, 137-13y1 , von de- 
nen zwei - 1 3 . 6 T H F  und 13. H20.8CH3CN - genau 
beschrieben ~ind"~"]. Die elf Eisenatome sind folgender- 
maBen angeordnet: Sechs befinden sich an den Ecken 
eines verdrillten (Verdrillungswinkel a= 17.4") trigonalen 
Prismas, die verbleibenden fiinf sind jeweils iiber den Fli- 
chenmittelpunkten angeordnet (Abb. 2 I ) .  Sechs dreifach 
verbriickende planarc p-0x0- und sechs dreifach verbriik- 
kende pyramidale p-Hydroxoliganden verbinden die Ei- 

unter Reteiligung der Hydroxoprotonen und von Acceptor- 
atomen des Losungsmittels THF. H 2 0  oder CH3CN tre- 
ten bei allen Strukturen auf (Abb. 23). Die Benzoatgrup- 
pen wirken als hydrophobe Hiille um das Aggregat, inner- 
halb derer die Wasserstoffbriicken-Wechselwirkungen mog- 
lich werden. und stabilisieren zugleich die Struktur. 

Aus magnetischen und MoBbauer-spektroskopischen 
Untersuchungen von 13 resultiert ein Grundzustandsspin 
yon ST= 112 pro Aggregat sowie eine interne antiferro- 
magnetische Kopplung der elf verbriickten high-spin- 
Eisen(ii~)-Zentren"'"~. Cyclovoltammetrisch wurde eine 
quasireversible Reduktion bei El,?= -0.31 V gegen 
SCE beobachtet, die vorlaufig der Bildung von 
[Fe, 106(OH)6(OZCPh),,10 zugeordnet wurde. Bei negati- 
veren Potentialen kann der Komplex weitere Elektronen 
aufnehmen, jedoch sind die Wellen irreversibel, was ver- 
mutlich auf eine Zersetzung der Undecaeiseneinheit zu- 
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ruckzufuhren ist. Die Bildungsweise und die Liganden, die 
in tler Synthese von 13 eingesetzt wurden, machen diese 
Verbindung zu einern interessanten Modell fur das I'olyei- 
senzentrurn in Ferritin. Detaillierte Vergleiche der magne- 
tischen, spektroskopischen und strukturellen Eigen- 
schaften beider Systeme wurden angestellt['3x1. 

W 

Abb 23. Gesamrstruktur \'on 13-6TIi t  im Kristall nach [138]. Die schraf- 
fieti gexeichneten THF-Molekille bilden Wasserstofbriicken zu den sechs 
Hydroxogruppen. 

6.4. Analogien zum Ferritin-Zentrum 

Die Stabilitat von 13 verleitete zu Spekulationen, daR 
die Eisenatorne in Ferritin-Zentren moglicherweise als dis- 
krete Fe, ,-Einheiten gespeichert werden, in denen die ver- 
bruckenden Carboxylatgruppen durch Phosphato-, Oxo- 
oder Hydroxoliganden ersetzt sind['"]. Es wurde errech- 
net. daR 409k 3 derartige Fe,,-Einheiten ausreichen wiir- 
den, urn den Hohlraurn in Ferritin zu fullen. Andere synthe- 
tische Eisenpolymere, z. B. ein Polymer der ungefahren 

wie ein grol3er vielkerniger (> 250) Eisencluster, der sich 
aus Fe"' und ATP (Fe"' :ATP=4 : 1) bildet1'421, wurden 
ebenfalls als Modelle fur den Polyeisenkern in Ferritin 
vorgeschlagen. Synthese, strukturelle Charakterisierung, 
physikalische Eigenschaften, Redoxverhalten sowie Reak- 
tivitat - im besonderen die stufenweise Abgabe und Auf- 
nahrne einkerniger und kleiner mehrkerniger Eisenein- 
heiten - dieser sowie verwandter Polyeisenaggregate ho- 
herer Ordnung werden weiterhin eine groRe Hilfe bei dem 
Verwch sein, die tatsichliche Struktur des Ferritin-Zen- 
trurns zu bestimrnen. 

Zusarnmensetzung [Fe,O,(OH),( NO,),]. l .5 H201'4".'4'1 so- 

7. Schlufifolgerung 

Versuche, Modellverbindungen fur Polyeisen-0x0- 
Zeitren in der Biologie zu synthetisieren, haben zu einer 
fasrinierenden Palette neuartiger, noch vor ein paar Jahren 

nicht vorstellbarer Verbindungen gefuhrt. Entsprechende 
Syntheseversuche in der Manganchemie, einige davon mit 
ahnlicher Zielsetzung, haben ebenso eine Vielzahl zwei-. 
drei-, vier-, neun- und zwolfkerniger oxoverbruckter Kom- 

hervorgebracht['p>. lo(). 115. 122. 141-145] . Diese Verbin- 
dungen haben zweifellos unser Verstandnis fur die struk- 
turellen und physikalischen Eigenschaften von Polyeisen- 
0x0-Zentren in der Biologie verbessert. Die synthetisch- 
praparativ erzielten Leistungen sind zwar fur sich genorn- 
men auljerst faszinierend, jedoch nur von begrenztem 
Nutzen, wenn es darum geht, die chemische Basis der bio- 
logischen Funktionen dieser Einheiten zu entschlusseln. 
Die Aufmerksamkeit m u 8  sich jetzt Systemen zuwenden, 
die die chemische Reaktivitat naturlicher Systeme nachah- 
men, also etwa zweikernige Eisen-0x0-Zentren enthalten, 
die 0, reversibel binden, Kohlenwasserstoffe oxygenieren, 
gerninale Diole reduzieren oder Phosphorsaureester hy- 
drolysieren konnen. Beispielsweise stellt sich die Frage, 
welche koordinationschemischen Eigenschaften von (p- 
Oxo)bis(p-carboxylato)dieisen(iiI)-Einheiten letztlich da- 
fur entscheidend sind, ob reversible Sauerstoffbindung 
oder Sauerstoffaktivierung stattfindet. Oder: Wie beein- 
flussen geringste elektronische und sterische Anderungen 
am Dimetallzentrum dessen Funktion, und welcher Ein- 
flul3 komrnt dabei der Proteinumgebung zu? Eine ganz 
ahnliche Frage trifft auch auf Dikupferzentren zu, die in 
einigen Proteinen 0, transportieren oder aktiviered""l. 

Man darf davon ausgehen, da13 sich Fortschritte beirn 
Verstandnis der Bioanorganischen Chemie des Rosts auch 
auf verwandte Disziplinen auswirken werden. So ist vor- 
stellbar, daR dieses Verstandnis zu neuen Synthesen fur 
keramische Materialien, Katalysatoren zur Alkanoxidation 
oder Korrosionsinhibitoren fuhren wird. Bei der Suche 
nach Systemen, die Kohlenwasserstoffe hydroxylieren, 
zeichnet sich bereits eine Verschiebung des lnteresses zu 
Nicht-Ham-Eisenverbindungen ab, von denen einige si- 
cherlich mehrkernig sind. Aus einem besseren Verstandnis 
der Koordinationschernie von Eisen im wal3rigen Medium 
sowie der Prinzipien, denen Speicherung und Freisetzung 
von Eisen in den Ferritin-Zentren unterliegen, konnten 
sich Anwendungen fur die Medizin ergeben. 
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uorragetider Kollegen, speziell mit Richard B. Frankel und 
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Laboratory am MIT).  Chuck Dismukes (Princeton), Britt 
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Anyraw.  Cheni. 100 (1988) 3-73 371 369 



Kazi Ahmed und Petra N. Turowski fur die Anfertigung ei- 
niger Abbildungen und Zeichnunyen in diesetn Beitrag dan- 
ken. 

Eingegangen a m  31. August 1987 [A 6581 
Ubersetzr von I)ipl.-Chem. Gahriele Triirscher. Freiburg 

~ _- 
Ill E:i. Ochiai: Bioinorganrc Chemisrrv - An Inrroducrinn. Allyn and Ha- 

con. Boston 1977. 
121 F. A. Cotton. G. Wilkinson: Aduonred Inorganic Chemi.srr1~. 4. Auflage, 

Wiley. New York 1980. S. 752 766; Anorganische Chemie. 4. Auflage, 
Verlag Chemie. Weinheim 1982, S. 765-782. 

[ 3 ]  cbersichten:  I). Dolphin (Hrsg.): Porphvrins 1978-197Y. 
141 Ubersichten: W. Lovenberg (Hrsg.): Iron-Sul/ur Proreins 1Y73-1977. 
I51 E. C. Theil. G. L. Eichhorn. I.. G. Marzilli (Hrsg.): Adu. Inorg. Bin- 

[6] P. C .  Wilkins. K. C. Wilkins, Canrd. Chem Rec. 7 (1987) 195. 
[71 M. Lammers, H. Follmann, Srrrrcr. Bonding /Berlin) 54 (1983) 27. 
[81 B:M. Sjoberg. A. GrPslund. Adu. Inorg. Brochern. 5 (1983) 87. 
[91 B. C. Antanaitis. P. Aisen. Ad,:. Inorg. Brochem. 5 (1983) I I I .  

chenr. 5 (1983). 

[ lo] H .  Dalton, Ad?.  App'pl. Microbial. 26 (1980) 71. 
[I I ]  J .  Lund. M. P. Woodland. 11. Dalton, Eur. J. Biochem. 147 (1985) 

[I21 41. P. Woodland, H.  Dalton, J. Bin/. Chem. 25Y (1984) 53.  
[I31 E. C .  Theil. Annu. Rer:. Biochrm. 56 (1987) 289. 
[I41 Siehe zum Beispiel H. A. 0. Hill in H.  B. Dunford, D. Dolphin, K. N. 

Kaymond. L. Sieker (Hrsg.): The Biological C/remi.srry of Iron. Reidel, 
Dordrecht, Holland, 1981. S. 12; E.-i. Ochiai, J. Chem. Educ. 63 (1986) 
942. 

297. 

[ IS ]  C. M. Flynn. Jr.. Chenr. Rerr. 84 (1984) 31. 
[I61 K. Weinland: Einfihmng in die Chemie der Konrplex- Verhrndurigen. 

Enke, Stuttgan 19 19, S. 345 ff, zit. Lit. 
[I71 I.. A. Welo. Philos. Mug / 7 ] 6  (1928) 481. 
[I81 K. J. Kambe. J. Ph.v.s. Soc. Jpn. 5 (1960) 48. 
[I91 J .  Yvon. J .  Horowitz. A. Abragam, R ~ P .  Mod. P / r w  25 (19.53) 165. 
[20l A. Earnshaw, B. N. Figgis, J. Lewis, J. Chem. Soc. A 1Y66. 1656. 
[ ? I ]  M. Takano. J. P h w .  Soc. Jprr. 33 (1972) 1312. 
[ I21  D. H. K. Barton, M. J. Gasteiger, W. H. Motherwell, Fr Pat.-Anm. 

2543542 (1983). 
1231 Relevante I-iteratur: B. P. Straughan. 0. 41. Lam, Inorg. Chim. Acra Y8 

(1985) 7; J. A. Thich, B. H.  Toby, D. A. Powers, J. A. Potenza. H. J. 
Schugar. Irrorg. Chein. 20 (1981) 3314. 

[?4] S. E. Woehler. K. J. Wittebort, S. M. Oh, T. Kambara, D. N .  Hendrick- 
son, D. Inniss, C. E. Strouse, J. Am. Chem. Snr. 109 (1987) 1063, zit. 
Lit. 

[25]  H. J. Schugar. G. K. Rossman, C. G. Barraclough, H. 9. Gray. J .  Am. 
Chem. Soc. Y4 (1972) 2683. 

[26] K. S. Murray. Conrd. Chem. Rec. 12 (1974) 1. 
[27] F. V. Chukrov. B. B. Zvyagin. A. 1. Gorschkov, L. P. Yermilova. V. V. 

Balashova, I-v. Akad. Nauh SSSR Ser. Geol. 1973. 23: Inr. Geol. Rep. 
16 (1974) 1131. 

[28]  K. M. Towe, W. F. Bradley. J. Colloid. Inrerjbce Sci. 24 (1967) 384. 
[29] P. M. Harrison, F. A. Fischbach. T. G. Hoy, G. H. Haggis. Nnrure (Lon- 

[30] S. J .  Lippard, Chem. Br. 22 (1986) 222. 
[31] I. M. Klotz, I). M. Kurtz, Jr., Acc. Chem. Res. 17 (1984) 16. 
[321 D. M. Kunz. Jr.. D.  F. Shriver. 1. M. Klorz. Coord. Chern Reu. 24 

1331 K. E. Stenkamp, L. C .  Sieker, L. H. Jensen. J. Am. Chem. Soc. I06 

[34] S. Sheriff, W. A. tlendrickson, J. L. Smith. L!fe Chem. Rep. suppl. Ser. 1 

[35] J. W. Dawson, H. B. Gray, H. E. Hoenig, G. R. Kossman. J .  M. Schred- 

[36] K. E. Stenkamp. L. C .  Sieker. L. H.  Jensen, J. I). McCallum. J. Sanders- 

[37] W. T. Elam, E. A. Stern, J. D. McCallum, J. Sanders-Loehr. J. Am. 

[38] J .  M. Nocek, D. M. Kurtz, Jr.. J. 1'. Sage, P. G. Debrunner, M. J .  Ma- 

[39] M. J .  Maroney, D.  M. Kurtz. Jr.. J .  M. hocek.  L. L. Pearce, L. Que, Jr., 

[401 R. C. Reem. E. 1. Solomon. J .  Am. Chem. Snc. 109 (1987) 1216. 
[41] A. K. Shiemke. T. M. Loehr, J .  Sanders-Loehr, J. Am. Chem. Soc. I08 

(421 L. L. Pearce, D. M. Kunz. Jr., Y.-M. Xia, P. G. Debrunner. J. Am. 

1431 Siehe beispielsweise G. D. Armstrong, A. G .  Sykes. Irrurg Chem. 25 

[44] I). M .  Kurtz. Jr.. J. T. Sage. M. Hendrich. P. G. Debrunner, G. S. 1.u- 

[45] G. S. Lukat. I>. M. Kurtz. Jr.. A. K. Shiemke. T. M. Loehr, J. Sanders- 

don) 216 (1967) 1188. 

(1977) 145. zit. Lit. 

(1984) 618. 

(1983) 305; J .  Mol. Biol. 197 (1987) 273. 

der. R. H. Wang, Biuchemisrry 11  (,1972) 461. 

Loehr, ~ U C .  No//. Acud. Sci. USA 82 (1985) 713. 

Chem. Soc. 105 (1983) 1919. 

roney. L. Que, Jr., J. Am. Chem. Snc. 1U7 (1985) 3382. 

J .  Am. Chem. Snr.  108 (1986) 6871. 

(1986) 24.77, zit. Lit. 

Chenr. Soc. 109 (1987) 7286. 

(1986) 3725. 

kat, J .  Bial. Chern. 258 (19x3) 21 15. 

Loehr. Brnchenri.srr~~ 23 (1984) 6416. 

[46] G. S. Lukat, D. hl. K u m .  Jr.,  Binchernisrrv 24 (1985) 3464. 
(471 R. 1;. Utecht, [I. M. Kurtz. Jr.. Inory. Cliern. 24 (1985) 4458. E:ne i h n -  

liche R o l k  spiel1 Sipuncula-NAI)H-I)iaphorase: C. Maxwell. ('nmp. 
Hinchem. Physiol. SYB (1977) 331.  

[48] G. W. Ashley. J. Stubbe, Pharmacnl. Tlier. 30 (1987) 301. 
[49] P. Keichard. A. Ehrenberg. Science I Wa\hrnyron, 221 (1983) f. I 4  zit. 

[Sol  P. J. Toscano, L. G. Marzilli. Prog Irrory. C'/ierrr. 31 (1984) 105.  i t .  

1511 A. Graslund. M. Sahlin. I L M .  SjOherg. E I I P  Encrron. l lealrh Ptmpecr. 

[52] A. Larsson. B.-M. Sjiiberg. E M B O  J. 5 (1986) 2037. 
[53] T. Joelson. U. Uhlin, H. Eklund. B:M. Sjoherg, S. Hahne. M. b r l s -  

son, J. Biul. Chem. 2SY (1984) 9076. 
[54] H:M. Sjoberp,. T. M. Lochr, J .  Sanders-l.oehr. Bioehrmrsry 21 I 1982) 

96. 
[55] I.. Petersson, A. Grdslund. A. Ehrenherg, R.-M. Sjoberg, P. Keichdrd, J. 

B i d .  Chem. 255 (1980) 6706. 
[56] C .  I.. Atkin, L. Thelander, P. Reichard. G .  Lang. J. Biol. Chem 248 

(1973) 7464. 
[57] W. H .  Armstrong, S. J. Lippard, J. A m .  Chrm. Soc. 105 (1983) 4837: W. 

11. Armstrong, A. Spool. G. (1. Papaefthymiou. K. B. Frankel. S. J Lip- 
pard. ihid. 106 (1984) 3653. 

[SX]  K. Wieghardt, K.  Pohl. W. Gebert. Angem,. C'hem. 95 (1983) 739: .Ariqeu'. 
Chem. Inr. Ed. Engl. 22 (1983) 727. 

[59] R. C. Scarrow, 41. J. Maroney, S. M. Palmer, L. Que,  Jr.. A. L Roe. 
S. P. Salowe, J. Stubbe. J. A m .  Chem. SOC. 109 (1987) 7857. 

1601 G. Bunker, 1.. Petersson. H.-M. Sjoberg. M. Sahlin. M. Chance.  B. 
Chance. A. Ehrenberg, Biochemisrrv 26 (1987) 4708. 

[61] H:M. Sjoberp,. J. Sanders-Loehr, T. M. Loehr, Biochemisrn. 26 (1997) 
4242. 

[62] M. Sahlin. A. Ehrenberg. A. Graslund. B.-M. Sjoberg. J. Biol. ( 'hem. 

1631 W. H. Armstrong. S. J .  Lippard. J .  A m .  Chein SUC. 107 (1985) 37.W. 
1641 M. P. Woodland, I). S. Patil, R. Cammack. t i  Dalton, Biochim Bin- 

phjs. Acra 873 (1986) 237. 
[651 A. Ericson, B. Iledman. K.  0. Hodgson, J .  Green, H. Dalton. J .  G. 

Rentsen. R. Beer, S. J .  Lippard, 1. .4m. Chem. SOC.. in1 Druck. 
(661 J. W. Pyrz, J .  T. Sage, P. <;. Debrunner. L. Quc. Jr.. J. Bin/. Chenr 36/ 

(1986) I 1015. zit. Lit. 
[671 H. A. Averill, 1. C. Davis. S. Burman. .I. Zirino. J. Sanders-Loehr. T M. 

Loehr. J. T. Sage. 1'. <;. Debrunner. J. Ani. C'hem. Snc. 1 0 Y  (I9871 7760, 
zit. l i t .  

Lit. 

Lit. 

64 (1985) 139. 

261 (1986) 2778. 

[681 B. ('. Antanaitis, T. Strekos. P. Aisen. J. B i d .  C'hem. 257 (1982) 3766. 
(691 K. H. Lauffer, H. C .  Antanaitis, P. Aisen, I-. Que. Jr.. J. Bid .  Clrerrr 259 

[70] K. Doi, K. Gupta, P. Aisen. J. B i d .  Chern. 262 (1987) 6982. 
[711 S. M. Kauzlarich. B. K. Teo, T. Zirino, S. Burman, J .  C .  Davis. B. A. 

[7?] G .  C. Ford, P. M. tlarrison. I). W. Kice. J. M. A. Smith. A. Treffry. J L. 

[73] R. K. Crichton. Angew. C'hem 85 (1973) 53:  Angew Clrern. I r r f  Ed 

[741 G. J .  Kontoghiorghes, S. Chambers. A. V. Hoflbrand. Biocliern. J. 241 

[75] 1'. M. Harrison, A. Treffry, T. H.  Lilley. 1. Inorg. Binchein. 2' (1956) 

1761 J. G .  Wardeska. B. Viglione, N. D. Chasteen, J. Biol. Chem. ?6 /  ( I Y Y 6 )  

[771 A. Treffry. P. M. Harrison, Proc. Eiyhrlr 1111. ConJ: Prnreins 01 lrori 

[781 N .  I). Chasteen. B. C .  Antanaitis, P. Aisen, J. Biol. Clrenr. 260 ( 19'35) 

(791 J. Wehh, H. B. Gray, Biuchrm. Biophys. Acra 351 (1974) 224. 
1801 C:Y. Yang, A. Meagher. B. H. Huynh. I). E. Sayers, E. (1. Theil. Bio- 

[XI] L. Michaelis. C.  I). Coryell. S. Granick. J. Biol. Chem. 148 (1943) 463. 
[82] S. Mann,  J .  V. Bannisrer. R. J .  P. Williams, J. Mu/. Bin/. 189 (1986) 

[83l T. Jones, R. Spencer. C. Walsh, Brochenii.srrv 17 (1978) 401 I .  
1841 R. P. Blakemore. Arinu. Reu. Microhiol. 36 (1982) 217. 
[SSl R. H. Frankel, G .  C. Papaefthymiou, R. P. Blakemore. W. O'Brien. Bro- 

I861 t i .  A. Lowenstam, Science (Washinyron) 211 (1981) 1126. 
[87] S. Mann. Chem. Br. 1987. 137, zit. Lit. 
[88l J .  Webb. S. Mann, J .  V. Bannister, K. J. P. Williams, Innrg. Chrm. :Icra 

1891 C .  Walcott, J. L. Gould,  J .  L. Kirschvink, Science /Wu.s/iing/oni 205 

[YO] J. I . .  Gould.  J. I. .  Kirschvink. K. S. Deffeyes. Science ( Washinyron, 202 

[911 W. Schneider, Cnmmenr.\ Inorg. Clirm. 3 (1984) 205. 

(1983) 14212. 

Averill. Inorg. Chenr. 25 (1986) 2781. 

White, J .  Yariv. Philos. Tram. R .  SOL,. London Ser. 8 3 0 4  (1984) 5 2  I 

Engl. 12 (IY73) 57. 

(19x7) 87, lit .  Lit. 

287. zit. Lit. 

6677. 

Tramp. Srorage. Montreal 1987. S. 8. 

2926. 

rhemisrg 26 (1987) 497. 

2 2 5 .  

chinr. Binpliw. Acra 763 (1983) 147. zit. l i t .  

124 (1986) 37. 

(1979) 1027. 

(1978) 1026. 

370 Angew. Chem. 100 11988) 353 371 



[92l B. Schwyn, Di.sserfa/ion, Eidgeniissische Technische Hochschule Zu- 
rich 1983. Nr. 7404. 

[ Y i l  K.  N .  Raymond, T. P. Tufano in H. B. Dunford, D. 1)olphin. K.  S .  
Kaymond. L. Sieker (Hrsg.): The Biological Cheniisfrv of Iron. Keidel, 
Dordrecht. Holland 1981. S.  85. 

[94] S. J. Lippard, H. J. Schugar, C. Walling. Inorg. Cheni. 6 (1967) 1825. 
[ Y Z ]  W. H Armstrong, S. J. Lippard, Inorg. Chem 24 (198.0 981. 
[Yal H. 'Toftluiid. K. S. Murray, P. K. Zwack, L. F. Taylor, 0. P. Anderson, 

J .  Chem. Sac. Chem. Commun. 1986. 191. 
[971 N. W. Alcock, P. N.  Hartlett. D. Gordon, T. F. Illson. M. G. H. Wall- 

bridge, J .  Chem. Soc. C'hem. Commun. 1986, 614. 
[ Y X I  K.  Wieghardt, M. Koppen, B. Nuber. J. Weiss, J .  Chem Soc. Cheni. 

Cornmiin. 1986. 1530. 
[Y9l K. Wieghardt, U. Bossek, D. Ventur, J. Weiss, J .  C'hem. SOC. Chem. 

Cornmiin. 1985. 347. 
[lo01 J. E. Sheats, R. S. Czernuszewicz. G. C .  Dismukes, A. L. Rheingold. V. 

Petrouleas, J. Stuhhe. W. H.  Armstrong. R. H.  Beer, S. J. Lippard. J .  
Am.  Cheni. Soc. 109 (1987) 1435. 

[ I O l ;  J. t:. Armstrong, W. R. Robinson. K. A. Walton, Inorg. Chem. 22(1983)  
1301. 

[ lo l l  A. Spool, I. D. Williams. S. J. Lippard. Inorg. Chem. 24 (1985) 2156. 
[I031 R. S. Czernuszewicz, J. E. Sheats. T. G .  Spiro, Inurg. Chem 26 (1987) 

2063. 
[I041 P. Chaudhuri, K .  Wieghardt, B. Nuher, J. Weiss, Angew. Chpm. 97 

(1985) 774; Angew. Cheni. In / .  Ed. Engl. 24 (1985) 778. 
[ 1051 J. R. Hartman. R. L. Kardin, P. Chaudhuri, K. Pohl, K.  Wieghardt, B. 

Nuber, J. Weiss. G. C. Papaefthymiou, R. B. Frankel. S. J. Lippard, J .  
Am. Chem. Soc. 109 (1987) 7387. 

11061 M. Suzuki, A. Uehara, K. Endo, Inorg. Chim. Acra 123 (1986) L9. 
11071 A. S. Borovik. B. P. Murch, L. Que, Jr., V. Papaefthymiou. E. Munck, J .  

[I081 K. Wieghardt, 1. 'Tolksdorf, W. Herrmann. Inurg. Chem. 24 (198.5) 1230. 
[I091 W. H. Armstrong, S. J. Lippard, J .  Ani. C h m .  Soc. 106 (1984) 4632. 
[ I  I(#] W. kl.  Armstrong, S. J. Lippard. unveroffentlicht. 
[ I  I I] P. Gomez-Romero. C. C. DeFotis. G. B. Jameson, J .  Am. Chem. Soc. 

[ I  I:] F. Arena, C. tloriani. A. Chiesi-Villa, C. Cuastini. J .  Chem. Soc. Chem. 

[ I  I: I U. Russo, M. Vidali, B. Zdrli, R. Purrello, G .  Maccarrone. Inorg. Chim. 

11 141 B. P. Murch, I-'. C. Bradley, 1.. Que, Jr., J .  Am. Chem. SOC. I08 (1986) 

[ I  I f ]  Umfassende Ubersicht: R. D. Cannon, R. P. White, frog. Inorg. Chem. 

[ I  If.] E. M. Holt. S. 1.. Holt, N. W. Alcock. Crwr. Srmcf. Commun. 11 (1982) 

[ I  I;] R. D. Cannon, L. Montri. D. B. Brown, K .  M. Marshall, C. M. Elliott, 

Am. Chem. Soc. 109 (1987) 7190. 

I08 (1986) 851. 

Conimrrn. 1986. 1369. 

Acra 120 (1986) L 1 1 .  

5027. 

36 (1988), im  Druck. 

505, zit. I.it. 

J .  Am. Chem. Sac. 106 (1984) 2591. 

[ I  181 S. M. Gorun, S. J. Lippard. R e d .  J .  R .  Nerh. Chem. Sor.  106 (1987) 417. 
[ I  191 L. Montri. R. D. Cannon. Spetrrochim. Acfa f a r /  A41  (1985) 643. 
[I201 S. M. Oh, D. S .  Hendrickson. K. I. .  Hassett, R. E. Davis, J .  Am. C'hem. 

[ 1 ? 1 ]  S. M .  Gorun. G. C. Papaefthymiou. R. B. Frankel. S. J. Lippard. J .  Am. 

ll22] W. H.  Armstrong. M.  E. Roth. S. J, Lippard, J .  Am. Cheni. Soc. 109 

[I231 J. B. Vincent. C. Christmas, J. C. Huffman, G .  Christou, H.-R. Chang. 

[I241 S. M. Gorun, S. J. Lippard. Inorg. Chem. 27 (1988) 149. 
[I251 V. 1. Ponomarev, I.. 0. Atovmyan, S. A. Bobkova. K .  1. Turtk. Dokl. 

Akad. Nuuk SSSR 274 (19x4) 368. 
[ 1261 R. A. Stukan, V. 1. Ponomarev. V. P. Nifontov, K. 1. Turte. L. 0. Atov- 

myan. Zh. Srnrkr. Khirn. 26 (1985) 197. 
11271 P. Susse, %. Krisrollogr. 127 (1968) 261. 
[I281 B. P. Murch. F. C. Bradley, P. D. Boyle, L. Que. Jr., V. Papsefthymiou. 

11291 R. I.. Rardin, S. J. Lippard. unveroffentlicht. 
[I301 D. L. Jameson. C:L. Xie. I). K. Hendrickson. J. A. Potenza. H. J. 

[I311 J. K. Hartman, S. J. Lippard, unveroffentlicht. 
[I321 G. A. Kakos. G. Winter, Ausrr. J .  Chem. 22 (1969) 97. 
[I331 E. Kokot. G. M .  Mockler. G. L. Sefton, Aurfr. J .  Chem. 26 (1973) 

[I341 J. Cattesick, P. .Thornton, J .  Chem. Soc. Dalron Trans. 1977. 1420. 
[I351 N.  V. Gerheleyeu. A. S. Batsanov, G .  A. Timko, Yu. T. Struchkov. K. 

M .  Indrichan. G. A. Popovich, Dokl. Akad.  Nairk SSSR 293 (1986) 
364. 

[I361 K. Wieghardt, K. Pohl, 1. Jibril, G .  Huttner, Angew. Chem. 96 (1984) 
66; Angew. Chem. In! .  Ed. Engl. 23 (1984) 77. 

[I371 S. M. Gorun, S .  J. Lippard. Nafure (London) 319 (1986) 666. 
[I381 S. M .  Gorun. G. C. Papaefthymiou, R. B. Frankel, S. J. Lippard. J .  Am. 

11391 M .  E. Roth, C. Pulla Rao, S. J. Lippard, unveriiffentlicht. 
11401 T. G. Spiro. S. B. Allerton, J. Denner, A. Tertis, R. Bils, P. Saltman, J .  

[I411 G. W. Brady, C. R. Kurkjian, E. F. Lyden, M .  B. Robin. P. Saltman, T. 

[I421 A. N. Mansour. (~.Thompson, E. C .  Theil ,  N .  11. Chasteen, I). ti. Say- 

[ 1431 T. 1.k. Acfu C~vsfullogr. Secf. 836 (i98O) 2042. 
[I441 K. Wieghardt, U. Bossek. L. Zsolnai. C. Huttner. G. Blondin. J.-J. (;I- 

[I451 C. Christmas, J. B. Vincent. H.-R. Chang, J. C. Huffman. C. Christou. 

[I461 K. D. Karlin, J. Zubieta (Hrsg.): Biological & Inorganic Copper C'he- 

Soc. 107 (1985) 8009. 

Chem. Soc. 109 (1987) 4244. 

(1987) 631X. 

D. N.  Hendrickson, J .  Cheni. Soc. Chem. Cornmun. 1987, 236. 

J .  Am. Chem. Soc. 109 (1987) 7993. 

Schugar, J .  Am. Cheni. SUC. I09 (1987) 740. 

2 105. 

Chem. Soc. 109 (1987) 3337. 

Am. Cheni. Soc. 88 (1966) 2221. 

G. Spiro, A. Terzis, Biochemirrrp 7 (1968) 2185. 

ers, J .  B i d .  Cheni. 260 (1985) 7975. 

rerd, F. Babonneau, J .  Chern. Soc. Chem. Commun. 1987. 651. 

I). N. Hendrickson. J .  Am. C'hem. Sor. 110 (1988) 823. 

m b q .  Adenine Press. Guilderland, NY. USA 1983. 

Anyew. Chem 100 (1988, 353.371 371 




