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CARACTI);RES COMPARES DE L 'OXYDATION 

DE LA NORADRI~NALINE ET DE L 'ADRI~NALINE ]~VOLUANT EN 

SOLUTION TAMPON P H O S P H A T E  OU BICARBONATE* 

par  

P A U L E T T E  C H A I X  ~ CLAUDE P A L L A G E T  

Laboratoire de Chimie Physiologique de la Facultd des Sciences de Lyon (France) 

Adr6naline et noradr6naline (ou art6r6nol) ont des propri6t6s physiologiques nette- 
ment distinctes a bien que leurs mol6cules ne different que d'un groupement m6thyle 
l'extr6mit6 de la chaine lat6rale (Fig. I). In  vitro, ces deux hormones, plac6es dans les 
m6mes conditions, s 'oxydent ~ des vitesses diff6rentes ~-~. En vue d'~tablir une compa- 
raison pr6cise entre les aptitudes r6actionnelles de ces deux mol6cules, nous avons 
effectu6 sur la noradr6naline une 6tude analogue k celle pr6c6demment entreprise 5. pro- 
pos de l'adr~naline 1, 2. 
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CONDITIONS GENERALES ET TECHNIQUES DES EXPERIENCES 

La noradr6naline est utilis6e sous forme de chlorhydra te  (DL) p rovenan t  des laboratoires "Del ta  
Chemical Works"  New York;  point  de fusion = 141°. Le spectre de ce chlorhydra te  de noradr6naline 
(solution darts l 'eau bidistilMe; concentra t ion 0. 5 • io  -~ M;  p H  = 5 A 6, a tmosphere  = N2; ~paisseur 
= I cm) pr6sente un  m a x i m u m  d 'absorp t ion  ~, ~t = 28o m/z a u t r e m e n t  dit identique ~ celui du 
chlorhydra te  d'adr6naline. 

Les condit ions g@n~rales des experiences sont  dans  l 'ensemble  les m~mes que celles d6crites 
dans nos publ icat ions ant6rieures 1, ~. Les r6actions sont,  dans t o u s l e s  cas, 6tudi6es en a tmosphere  
d6finie, dans des r6cipients clos, ~ une t e m l ~ r a t u r e  de 37 °. L 'oxyg~ne 6ventuel lement  fix6 ou le 
CO s 6ventuel lement  d6gag6 sont  mesur6s ~ l 'aide de la technique manom6t r ique  de Warburg .  Nor- 
adr6naline ou adr6naline, sous forme de chlorhydrates ,  sont  tou jours  places dans l ' ampoule  lat6rale 
des r6cipients sous un  volume de o.o2 g 0.o4 ml et renvers6s, au t emps  z6ro de l 'exp6rience, dans 
la capacit~ principale con tenan t  le t a m p o n  additionn6 du ca ta lyseur  ou du syst~me oxyda n t  sous 
un  volume total  de 2 ml. Les spectres ultra-violets  sont  r~alis~s ~ l 'aide d 'un  spectrographe de HILGER. 

• Les t ra i t s  essentiels de cette compara ison ont  ddj~ 6t4 expos6s, sous forme d 'une  communi-  
cation, au 2~me Congr~s In te rna t iona l  de Biochimie, A Paris, le 23 Juil let  1952. 
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RI~SULTATS EXPI~RIMENTAUX 

Oxydations Ovoluant en presence de bicarbonate o.o3 M 

I. Inaptitucte de la noradr£naline dt s'autoxyder en absence de sels de m£taux lourds 

Si en atmosphere d'(O 2 + 5 % COs) on renverse 0.02 ml de solution de chlorhydrate 
de noradr6naline lO -1 M dans 2 ml de solution de COaNaH 0.03 M (pH = 7.3) non 
additionn6 de sels de m6taux lourds, on ne constate ni variation manom6trique appr6- 
ciable, ni changement d'aspect des solutions qui restent incolores pendant environ 20 
minutes k 37 °. Les faibles colorations et variations manomdtriques ult6rieures sont 
vraisemblablement k mettre sur le compte d'une 16g6re oxydation rendue possible par 
les traces d'impuret6s m6talliques contenues dans les r6cipients et les solutions. 

2. Oxydation de la noradr~naline en atmosphere (08 + 5 % COs). pH = 7.3, 
en presence d'ions Cu ++ 

Si l'exp6rience pr6c6dente est r6p6t6e en utilisant une solution de CO,Nail  addition- 
n6e de C1,Cu k une concentration mol6culaire 6gale k la concentration mol6culaire de 
l'adr6naline, la pr6paration primitivement incolore passe par les teintes citron, orange, 
rouge, fraise 6cras6e de plus en plus trouble et de plus en plus violac6e, puis grisgttre; on 
constate de plus, imm6diatement apr6s de renversement de l'adr6naline, une d6nivella- 
tion positive brutale suivie d'une d6nivellation n6gative plus lente se poursuivant sans 
avoir tendance ~ se stabiliser pendant au moins 90 minutes. 

La d6niveUation initiale positive d6pend, comme dans le cas de l'adr6naline, de la 
formation d'un complexe (noradr6naline-Cu). En effet, d'une part  des essais t~moins 
effectu6s en atmosphere (N, + 5 % COs) donnent lieu au d6gagement d'une mol6cule de 
COzpar mol6cule de noradr6naline et d 'autre part des essais en atmosphere (0 3 + 5 % 
COs) dans lesquels on fait varlet les concentrations mol6culaires de noradr6naline et de 
C1,Cu (io-~; o.5.1o-3; lO-8; 2.1o -3 et 3 . Io -3M) ,  donnent lieu k des d6gagements 
imm6diats de CO 2 dans le m~me rapport que les concentrations en noradr6naline et 
correspondant, 1~ encore, & une mol6cule de CO~ par mol6cule de noradr6naline. 

Ces fairs montrent qu'en pr6sence de Cu ++, la noradr6naline est oxydable par Foxy- 
g~ne mol6culaire et que cette oxydation d6pend de la formation d'un complexe (noradr6- 
naline-Cu) autoxydable. Le produit d 'oxydation rouge, noradr6nochrome, est caract6ris6 
par un spectre ~ 2 maxima A = 300 mt~ et A = 400 mt~ (comme l'adr~nochrome) ; il n'est 
pas stable: en l'espace de 15 minutes la teinte rouge devient violac6e, puis au bout 
d'environ une heure violette et au bout d'environ une heure et demi grisAtre. Dans les 
m~mes conditions, l'adr6naline se comporte d'une fa~on analogue, mais l 'adr6nochrome 
se forme plus rapidement et pr6sente une stabilit6 telle qu'il est possible de v6rifier par 
des mesures manom6triques que la transformation adr6naline-adr6nochrome en milieu 
bicarbonate n6cessite bien la fixation d'une mol6cule d'oxyg6ne par mol6cule de sub- 
strat. 

3. Oxydation de la noradr~naline par le ]erricyanure de potassium 
en atmosphere exempte d'oxyg~ne 

Si en atmosphere (N~ + 5 % COs) pH = 7-3, on provoque l 'oxydation de la noradr6- 
naline par du ferricyanure de potassium, le d6gagement de CO s traduisant une mobili- 
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sation d'ions H + en milieu bicarbonate, est compris entre une et deux mol6cules de C()~ 
par mol6cule de noradr6naline, pour une concentration mol6culaire en ferricyanure 6gale 

celle de la noradr6naline, et atteint 5 mol6cules de CO s par mol6cule de noradr6naline 
quand la concentration mol6culaire en ferricyanure est 4 fois celle de la noradr6i~aline. 
Les variations manom6triques sont brutales et identiques ~ celles observfes dans le cas 
de l 'adrfnaline ; toutefois, la substance rouge (noradr6nochrome) form6e est moins stable 
que l'adr6nochrome (Tableau I). 

T A B L E A U  I 

COMPARAISON ENTRE LES COLORATIONS DES PRODUITS D'OXYDATION D'ADR]~NALINE ET NORADR]~NALINE EN 
SOLUTION TAMPON PHOSPHATE OU TAMPON BICARBONATE EN PR]~SENCE DE DIFF]~RENTS SYST]~MES OXYDANTS 

C o n c e n t r a t i o n  e n  a d r 6 n a l i n e  o u  e n  n o r a d r 6 n a t i n e  lO -3  M .  

A t m o s p h 6 r e  g a z e u s e  
t t a m p o n  b ic .  o u  b ic .  + p h o s .  0 2  + 5 %  CO2 

S y s t 6 m e  o x y d a n t  I [ t a m p o n  p h o s .  0 2  p u r  

t t a m p o n  b ic .  o u  b ic .  + p h o s .  N2 + 5 %  CO2 
S y s t 6 m e s  o x y d a n t s  I I  e t  I I I  t t a m p o n  p h o s .  N 2. 

T e m p 6 r a t u r e  = 37 °. 

R = r o u g e ;  r = r o s e ;  v i  = v i o l e t ;  O = o r a n g e ;  J = j a u n e ;  V = v e r t ;  m = b r u n - m a d 6 r e ;  g = gr i s .  

Bicarbonate 0.03 M Bicarbonate 0.03 M Phosphate K 0.2 M 
Syst~mes oxydants Temps en rain. + phosphate K o.~ M 

Adrdnaline Noradrdna, line Adrdnaline Noradrgnaline Adrknaline Noradrdnaline 

I 

0 2  + c a t a l y s e u r  5 R r R - -  R r 
m 6 t a l l i q u e  15 R + r . v i  R - -  R r . v i  
(C12Cu I O  - 8  M )  3 ° - -  - -  m - -  m vi  
p H  = 7.3 5 ° R +  v i  - -  - -  m +  v i . g  

II 
F e r r i c y a n u r e  5 R R - -  R R R 

d e  p o t a s s i u m  15 R + R - -  R . v i  m V 
4 . 1 o  -3  2kI 3 ° - -  - -  - -  g . j  - -  - -  

p H  = 7-3 5 ° R +  R . v i  - -  V . J  m +  V 

III 
P o r p h y r i n d i n e  5 R R R R R R 

2 . I o  -3  M 15 R R O O O J 

p H  = 6. 4 4 ° I~ O J J J J 

4. Oxydation de la noradr3naline par la porphyrindine en atmosph&e exempte d'oxyg~ne 

Si l 'oxydation de l'adr6naline ou de la noradr6naline est provoqu6e par la porphyrin- 
dine s (E~ h pH 7 = +0.57) ~ une concentration mol6culaire 6gale environ ~t deux fois 
celle de la noradr6naline (atmosph6re CO a pur; pH = 6.4) la solution bleue de porphyrin- 
dine dans le bicarbonate vire imm6diatement au rouge apr6s introduction de l'adr6naline 
ou de la noradr6naline. La coloration rouge vif correspondant h l'adr6nochrome reste 
stable pendant plus d'une heure; la coloration rouge vif correspondant au noradr6ne- 
chrome, nettement moins stable, 6volue vers l 'orange en l'espace d'environ 45 minutes 
(Tableau I). 
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Oxydations ~voluant en presence de tampon phosphate K 0.2 M 

I. Oxydation de la noradr~naline par l'oxyg~ne mol~euIaire en presence d'ions Cu ++ 

La noradr4naline plac4e dans une solution tampon phosphate k pH voisin de la 
neutralit6 et h 37 °, en pr6sence d'oxyg6ne mol6culaire mais en l'absence de m6tal lourd, 
ne manifeste comme l'ad%naline aucune tendance ~t s 'oxyder pendant environ 20 k 3 ° 
minutes (c/. Tableau U et Fig. 4). 

T A B L E A U  I I  

OXYDATION DE LA NORADR]~NALINE EN FONCTION DE LA CONCENTRATION EN IONS Cu ++ 

Norad r4na l ine  lO -3 M 
T a m p o n  p h o s p h a t e  K 0.2 M. p H  = 7.3; a t m o s p h e r e  O 2 pur .  

Concentrations mol~culaires en CI,Cu 
Temps en minutes 

0 10 ~4 O. 5 . 10 -3 IO -3 2 • 10 -3 3 " I0~3 

Mol4cules d 'oxyg~ne  consomm4es  pa r  mol4cule de noradr4na l ine  

5 o 0.09 o . Io  4 o. Io5 o.15o o . I36  
io  o o . I38 0.270 o .4o i  0.338 0.324 
15 o 0.207 o.396 0.450 o . 5 n  0.527 
2o o 0.307 0.500 0.636 o.716 o.715 
3 ° 0.03 o.414 o.744 o.93 o 1.o2 1.o2 
60 O . l l  4 0.697 1.23 1.47 1.63 1.61 

i oo  o.33o 0.986 1.65 1.85 1.97 1.94 

Si le m~me essai est effectu4 en pr6sence de diff4rentes concentrations en Cl~Cu, 
(Tableau II) les vitesses initiales de fixation d'oxygbne croissent jusqu% ce que la con- 
centration mol6culaire en sel de cuivre soit sensiblement 4gale k la concentration mol4.cu- 
laire en noradr6naline. Ainsi donc dans le cas de la norad%naline, comme darts le cas de 
l'adr6naline, l 'oxydation d6pend de la concentration en ions Cu ++ du milieu, et ceci 
vraisemblablement du fait de la formation d 'un complexe (norad%naline-Cu). La pres- 
sion partielle d'oxyg~ne (Tableau III) et le pH (Tableau IV), influencent la vitesse de 
cette r4action. 

T A B L E A U  I I I  

EXPI~RIENCES EFFECTU]~ES SOIT EN PRI~SENCE D'OXYG~NE MOLI~CULAIRE SOIT EN PR]~SENCE D'AIR, 
MONTRANT L'INFLUENCE ]DE LA PRESSION PARTIELLE D'OXYG~NE 

Noradr6na l ine  e t  C12Cu: IO -s M. 
T a m p o n  p h o s p h a t e  K:  0.2 M. p H  = 7.3. 

Temps en minutes 02 pur air (zx % de Oa ) 

Mol4cutes d 'oxyg~ne  consomm4es  
pa r  mol4cule de noradr4na l ine  

5 ° ' °517  0'034 
lO o. I8 I  o.o855 
15 0.304 o. I36 
20 o.419 o. I7O 
25 0.525 0.205 
30 o.61o o.z38 
4 ° 0.805 0.323 
5 ° 0.980 - -  
6o 1.135 o.495 
70 1.265 0.560 
85 1.43 ° 0 .65° 
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T A B L E A U  IV 

INFLUENCE DU p H  (MAINTENU CONSTANT PAR UN TAMPON AU PHOSPHATE) SUR LA VITESSE I)'OXYD.~.TION 
DE LA NORADRI~NALINE ]EN PRESENCE D'UNE QUANTIT]~ ~QUIMOLI~CULAIRE DE CHLORURE CUIVRIQUE, 

ATMOSPHERE D'OXYG]~NE PU:R 

Noradr~nal ine  et C12Cu; lO -3 M - t ampon  phospha te  de potass ium:  0.2 M. 

Temps en minutes p H  = 6.6 p H  = 7.0 p H  = 7.5 p H  = 8 .o  

Moldcules d 'oxyg~ne consomm6es  par 
moMcule de noradr6nal ine  

5 0.03 0.056 o.25o 0.208 
IO o.o 7 o.14o o.457 o.575 
15 o.125 0.240 0.734 0.870 
2o o.I5o 0.342 o.915 I . I I  
35 0.259 o.51o 1.36 1.64 
45 o.315 0-647 1-524 1.73 
55 0.40 0.80 1.718 1.86 
65 0.44 o.917 1.83o 1.93 

Les courbes de fixation d'oxygSne 6valu6es en mol6cules d'Ol par mol6cule d'adr6na- 
line ou de noradr6naline, dans les conditions optima, en fonction du temps, sont repr6- 
sent6es Fig. 2. I1 apparait clairement que, l 'oxydation de la noradr6naline, se stabilise 
apr~s consommation de 2 mol6cules d'oxyg~ne par mol6cule de noradr6naline alors que 
l 'oxydation de l'adr6naline se stabilise apr~s consommation de 3 mol6cules d'oxyg~ne par 
mol6cule d'adr6naline. Les variations de coloration se manifestant au cours des essais 
manom6triques sont donn6es dans le Tableau I. 

j02 

202 ~ a  line~O~.r * ' * 

i i i i i 

~ en rt~u~ 

Fig. 2. Stabi l i sat ion de l ' oxydat ion  de l 'adr6naline lO -3 M et  de la noradr6nal ine  i o  M -a. T a m p o n  
p h o s p h a t e  K 0.2 M ;  p H  7.3; CuClz lO -8 M (catalyseur);  a tmosphere  O 8 pur; 37 ° C. 

Ordinate:  mol6cules  d'oxyg~ne consomm6es  par mol6cule  d'adr6nal ine ou de noradr6naline.  
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Des mesures manom6triques effectu6es comparativement en pr6sence ou en l'absence 
de potasse concentr6e (destin6e k fixer le COz 6ventuellement form6) permettent  dans le 
cas de l'adr6naline, de mettre en 6vidence (Fig. 3) une r6action de d6carboxylation. Les 
6carts constat6s dans le cas de la noradr6naline sont trop voisins des erreurs exp6rimen- 
tales pour qu'on puisse affirmer qu'intervienne, 1~ aussi, une d~carboxylation. 

2. Oxydation de la noradrdnaline par l'oxygkne mol~culaire en presence d'ions 
Ni++, Co++, Mn++, Fe++, Mg++ 

I1 est remarquable que les ions Cu ++, Ni ++, Mn ++, Fe ++, Mg ++ ont, vis ~ vis de 
l 'oxydation de la noradr6naline, des activit6s catalytiques tout ~ fait homologues de 
celles qu'ils exercent vis ~ vis de l'adr6naline (Fig. 4). Le cuivre est dans les deux cas, et 
de beaucoup, le catalyseur le plus actif. 

~o~ 

• . _ pc~Sence de K J H  
^ ~ ,  v ~ o - ~ o  

._2. 

I on ~-t~sence de KOH 
,(~O~!a e ~. r . • .  

Temps en mnutes 

Fig. 3. Essa i s  en  pr6sence ou en absence  de K O H  20% ( K O H  dest in6e ~ fixer CO 3 6 v e n t u e l l e m e n t  
form~). T a m p o n  p h o s p h a t e  K 0.2 M ;  p H  7-3; CuCI~ lO -3 M ;  a t m o s p h e r e  O,  pu r ;  37 ° C. 

Ord ina t e :  mol6cules  d ' oxyg~ne  consomm6es  pa r  mol6cule d ' ad r6na l ine  ou de n o r a d r 6 n a l i n e  

3. Oxydation par l~ /erricyanure de potassium en atmosp~hre exempte d'oxygOne 

Quand l 'agent d 'oxydation est le ferricyanure de potassium k une concentration 
mol6culaire 4 fois sup6rieure & celle de la noradr6naline, on constate, qu'en pr4sence de 
phosphate, la r6action ne marque pas un temps d'arr~t au stade rouge (noradr6nochrome) 
comme elle le faisait en pr6sence de tampon bicarbonate; elle 6volue du rouge au vert en 
l'espace d'environ 2o minutes (Tableau I). I1 en est de m~me non seulement en pr6sence 
de tampon phosphate seul, mais aussi quand phosphate et bicarbonate sont en m6me 
temps pr6sents. L'influence exerc6e par les phosphates ne se manifeste ici que par des 
changements de colorations; aucune mesure manom6trique n'est possible. 
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40; 

Ad~/ine 10"3M ; PhosphatP K 02 M;pH 76 • Mn +4 

= / e  ~ "  

Co 4+ 

/ • 

NorodnEnuline Phosphate K 0.2 PI pH 73 

/ 

~0~ Cu'* ~ 

fO 20 30 4~ 50 60 ?O SO gO100110 f20 fO 20 30 40 50 50 ?0 80 90 I00 fro 120 
Temps en minutes Temps en mlnutes 

Fig .  4- Catalyse  de l ' oxydat ion  de l 'adr6naline l o  -a M et de la noradr6naline i o  3 ~,~I par des ions  
m6tal l iques .  T a m p o n  phosphate  K o.2 M ;  p H  a l c a l i n ;  0 2 p u t ;  37 ° C. 

Ordinate  : mol6cules  d 'oxyg~ne  consomm~es  par moMcule d'adr6naline ou de noradr6naline.  

4. Oxydation par la porphyrindine en atmosphere exempte d'oxyg~ne 
Quand l'agent oxydant est la porphyrindine, la pr6paration passe du rouge au jaune 

de plus en plus clair clans le cas de la noradr6naline et du rouge k l'orange et au jaune 
dans le cas de l'adr6naline. Aucune mesure manom6trique n'est possible, mais la simple 
observation des colorations des essais en fonction du temps indique encore, qu'en pr6- 
sence de phosphate, les transformations oxydatives d6passent rapidement le stade adr6- 
nochrome ou noradr6nochrome (Tableau I). 

CONCLUSIONS 

Nos exp6riences montrent que les reactions d'oxydation de ]a noradrenaline comme 
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celles de l'adr6naline 6voluent de fa~on diff6rentes suivant que la r6action a lieu en milieu 
tampon bicarbonate ou en milieu tampon phosphate. 

En solution tampon bicarbonate quel que soit le syst~me oxydant  employ6 (02 en 
pr6sence de Cu++; ferricyanure de K ou porphyrindine), adr6na]ine et noradr6naline 
subissent respectivement une oxydation brutale en adr~nochrome ou noradr6nochrome 
(substances homologues). Dans ces conditions l'adr~nochrome apparalt comme une sub- 
stance relativement stable; le noradr6nochrome comme substance beaucoup moins 
stable. 

La pr6sence de phosphate a pour effet de retarder la formation de l 'adr6nochrome ou 
du noradr6nochrome, et de plus, d'entralner la r6action jusqu'~ des stades d 'oxydation 
beaucoup plus avanc6s, et non homologues, oh elle se stabilise. C'est ainsi que lorsque le 
syst~me oxydant  est l'oxyg~ne mol6culaire, en pr6sence d'ions Cu ++, la r6action se 
stabilise aprds consommation de 2 mol6cules d'O 2 par mol6cule de noradrdnaline, alors 
qu'elle se stabilise apr~s consommation de 3 mol6cules d'O2 par mol6cule d'adr6naline. 
Ces derniers faits sugg~rent le rSle important  de la fonction amine des mol6cules 6tudi6es 
quand la r6action a lieu en pr6sence de phosphate. 

RI~SUMt~ 

L ' 6 t u d e  des r6ac t ions  d ' o x y d a t i o n  de la noradr6na l ine  dans  des condi t ions  d6finies de t e m p 6 r a -  
tu re  e t  de pH ,  pa r  diff6rents  sys t~mes  o x y d a n t s ,  en  pr6sence de t a m p o n  p h o s p h a t e  ou b ica rbona te ,  
p e r m e t  de m e t t r e  en 6vidence dans  quelle m e s u r e  ces r~act ions se d i s t i nguen t  de celles de l ' ad r6na l ine  
o b t e n u e s  d a n s  les m ~ m e s  condi t ions .  

I. Experiences  en solution tampon bicarbonate 

L a  noradr~nal ine ,  c o m m e  l 'adr6nal ine ,  forme avec  les ions Cu ++ un  complexe  (noradr6nal ine-Cu)  
a u t o x y d a b l e ,  n y a t r a n s f o r m a t i o n  de la noradr6na l ine  en no rad r6noch rome  (identifi6e pa r  son 
spectre) .  Cet te  r6act ion es t  mo ins  rapide  que  la t r a n s f o r m a t i o n  adr6na l ine -adr6nochrome .  Le nor-  
a d r 6 n o c h r o m e  est  mo ins  s table  que  l ' ad rdnochrome  et  6volue vers  des compos6s  violacds e t  gr isgt res .  

L ' o x y d a t i o n  pa r  le f e r r i cyanure  de p o t a s s i u m  ou la p o r p h y r i n d i n e  donne  lieu ~ des  p h 6 n o m ~ n e s  
tr~s voisins.  

2. Experiences  en solution tampon phosphate 

L ' o x y d a t i o n  de la noradr6na l ine  p a r  l 'oxyg~ne  mol6culaire,  es t  c o m m e  celle de l ' adr6na l ine ,  
ca ta lysde  p a r  les ions Cu ++, Ni++, Co++ et  Mn++; Cu ++ d t an t  le ca t a ly seu r  le p lus  ac t i f  e t  la rdac t ion  
d d p e n d a n t  de la c o n c e n t r a t i o n  en Cu++ de la press ion  part iel le  d ' oxyg~ne  e t  du  pH .  D a n s  les con- 
d i t ions  op t ima ,  l ' o x y d a t i o n  apr~s avoi r  a t t e i n t  (plus l e n t e m e n t  q u ' e n  pr6sence de b icarbonate)  le 
s t ade  a d r ~ n o c h r o m e  ou no rad r6noch rome ,  6volue r a p i d e m e n t  j u s q u ' ~  des  composds  b r u n - m a d ~ r e  
dans  le cas  de l ' ad r6na l ine  e t  violac6-grisAtre dans  le cas  de la noradrdna l ine ;  la rdact ion se s tabi l ise  
apr~s c o n s o m m a t i o n  de 3 moldcules  d ' oxygSne  pa r  mol6cule d ' ad r6na l ine  et  apr~s c o n s o m m a t i o n  
de 2 mol6cules  d ' oxyg~ne  p a r  mol6cule  de noradr6nal ine .  

Ces fa i t s  jo in t s  A l ' obse rva t ion  des colorat ions  a p p a r a i s s a n t  au  cours  de l ' o x y d a t i o n  de l ' adr6na-  
line ou de la n o r a d r 6 n a h n e  en pr6sence de phospha t e ,  soit  pa r  le fe r r icyanure  de po t a s s ium,  soit  
p a r  la po rphy r ind ine ,  m o n t r e n t  que  les p h o s p h a t e s  in te rv iennen t ,  mais  de mani~res diff~rentes, au  
cours  des  r~ac t ions  d ' o x y d a t i o n  de ces deux  mol6cules.  

S U M M A R Y  

The  s t u d y  of ox ida t ion  reac t ions  of no rad rena l in  u n d e r  defined condi t ions  of t e m p e r a t u r e  and  
p H  wi th  d i f ferent  ox ida t ion  sy s t ems ,  in the  p resence  of a p h o s p h a t e  or  b i ca rbona t e  buffer,  shows  
to w h a t  e x t e n t  t hese  reac t ions  are d i s t i ngu i shed  f rom those  of ad rena l in  u n d e r  t he  s ame  condi t ions .  

I. I n  bicarbonate buyer  solution 

Noradrena l in ,  like adrenal in ,  fo rms  w i t h  Cu +2 ions an  au tox id i sab le  comp lex  (noradrenal in-Cu) .  
N o r a d r e n a l i n  is t r a n s f o r m e d  in to  n o r a d r e n o c h r o m e  (identified b y  i ts  spec t rum) .  Th i s  r eac t ion  is no t  
as rap id  as t h e  a d r e n a l i n - a d r e n o c h r o m e  t r ans fo rma t i on .  N o r a d r e n o c h r o m e  is less s tab le  t h a n  adreno-  
c h r o m e  a n d  i t  evolves  into violet-  and  grey-coloured  compounds .  
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Oxidation by potass ium ferricyanide or porphyrindine gives rise to very similar phenomena. 

2. In  phosphate buffer solution 
Oxidation of noradrenalin by molecular oxygen is, similar to tha t  of adrenalin, catalysed by 

Cu +~, Ni +2, and Mn +l, Cu +2 being the mos t  active catalyst,  and the reaction depending on the concen- 
trat ion of Cu +2, the partial  pressure of oxygen, and the pH. Under op t imum conditions, oxidation, 
having brought  about  the formation (more slowly than  in the presence of bicarbonate) of adreno- 
chrome and noradrenochrome, continues rapidly until  the formation of madeira brown compounds 
in the  case of adrenalin and violet-grey compounds in the case of noradrenalin;  the reaction is 
stabilised after the consumption of 3 molecules oxygen per molecule adrenalin and  2 molecules oxygen 
per molecule noradrenalin.  

These facts, together  with the observation of the colours appearing in the course of oxidation 
of adrenalin or noradrenalin, in the presence of phosphate,  by potassium ferricyanide or porphyrin- 
dine, show tha t  the phosphates  intervene in different ways in the course of the oxidation reactions. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Eine Studie der Oxydationsreakt ionen des Noradrenalins bei durch Temperatur  und pH fest- 
gelegten Bedingungen mit  verschiedenen Oxydat ionsmit te ln  in Gegenwart yon Phosphat-  oder 
Bikarbonatpuffern erlaubt  zu beurteilen, in welchem Masse sich diese Reaktionen von denen des 
Adrenalins bei gleichen Bedingungen unterscheiden. 

I. Untersuchungen im BikarbonatpuGer 
Das Noradrenalin bildet wie das Adrenalin mi t  Cu++-ionen einen autoxydablen Komplex (Nor- 

adrenalinkupfer).  Es findet eine Umwandlung  des Noradrenalins in Noradrenochrom (dutch sein 
Spekt rum identifiziert) s tat t .  Diese Reaktion verli~uft nicht so schnell wie die Umformung  von 
Adrenalin in Adrenochrom. Das Noradrenochrom ist weniger stabil als das Adrenochrom und wandelt  
sich in veilchenblaue, etwas graue Verbindungen um. 

Bei der Oxydat ion mit  Kaliumferricyanid oder Porphyrindin treten ithnliche Erscheinungen auf. 

2. Untersuchungen im Phosphatpuffer 
Die Oxydat ion  des Noradrenalins mit  molekularen Sauerstoff wird wie die des Adrenalins durch 

Cu ++-, Ni++-, Co ++- und Mn++-ionen katalysiert.  Cu++-ionen bilden den aktivsten Kata lysa tor  und 
die Reakt ion ist abhXngig yon der Cu++-ionenkonzentration, dem Sauerstoffpartialdruck und dem 
pH. Unter  optimalen Bedingungen geht  die Oxydation,  nachdem sie den Adrenochrom- oder den 
Noradrenochromzustand erreicht ha t  (langsamer als in Gegenwart yon Bikarbonat), schnell weiter 
un ter  Bildung einer madeirabraunen Verbindung im Fall des Adrenalins und  einer veilchenblaugrauen 
im Fall des Noradrenalins. Die Reaktion macht  Hal t  nach einen Verbrauch yon 3 Molektilen Sauer- 
stoff pro Molekiil Adrenalin und nach einem Verbrauch yon 2 Molektilen Sauerstoff pro Molekiil 
Noradrenalin.  

Diese Tatsachen  zusammen  mi t  der im Laufe der Oxydati0n des Adrenalins oder des Nor- 
adrenalins mi t  Kaliumferricyanid oder Porphyrindin in Gegenwart yon Phosphat  beobachteten, 
auf t re tenden FArbung zeigen, dass das Phospha t  in den Verlauf der Oxydationsreaktionen dieser 
beiden Molekfile au/verschiedene Weise eingreift. 
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