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186. Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid
Ein «ambivalentes» Ligandsystem
von H. Sigel und H. Brintzinger
(8. VII. 64)

1. Problem. — Fiihrt man Adenosin-5'-monophosphat (= HL') in sein N(1)-Oxid
(= HL) iiber, so erhilt man ein Ligandsystem, welches Metallionen zwei verschiedene
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Koordinationsstellen anbietet: einerseits die Phosphatgruppe?t), anderseits die o-
Amino-N-oxid-Gruppierung des heterocyclischen Ringsystems (vgl. [1]2) und [2]).
Je nach Art des koordinierenden Metallions kann in solchen «ambivalenten» Ligand-
systemen bei der Ausbildung von 1:1-Komplexen die eine oder die andere Koordina-
tionsstelle besetzt werden3). Die Verteilung von Metallionen auf verschiedene Koordi-
nationsstellen eines Ligandsystems — wie z.B. eines Enzym-Substrat-Komplexes -
spielt bei Metallionen-abhingigen biochemischen Reaktionen sicher eine bedeutende
Rolle [3]. Bei niedermolekularen Ligandsystemen sind die Besonderheiten eines
solclien alternativen Koordinationsverhaltens bis heute kaum untersucht worden.

Welche Koordinationsstelle eines ambivalenten Ligandsystems besetzt wird, wird
ausser von der Art des Metallions auch vom pH der Lésung abhingen: die beiden
Koordinationsstellen im Adenosin-5’-monophosphat-N(1)-oxid z.B. unterscheiden
sich sehr stark in ihrer Basizitit; der Phosphatgruppe entspricht ein ngzL = 6,134
(in Adenosin-5’-monophosphat: 6,144)), wihrend fiir die Abspaltung des Protons von
der o-Amino-N-oxid-Gruppierung ein pKfj; = 12,49 gefunden wird4). Metallion und
Proton werden also um jede der beiden Koordinationsstellen verschiedenartig kon-
kurrieren, und die Art der Metallionenkoordination muss davon abhingen, ob - je
nach pH — protonenhaltige oder deprotonierte Komplexe sich ausbilden.

2. Ergebnisse. — 2.1. Protonenhaltige Komplexe MeHL. Einen ersten Aufschluss
iiber die Art der Metallionenbindung in diesen Komplexen liefert uns ein Vergleich

1) Uber die Art der Bindung von Metallionen an Phosphatliganden soll demnichst berichtet
werden.

2) Die Zahlen in eckigen Klammern verweisen auf das Literaturverzeichnis, Seite 1717.

3) Dic gleichzeitige Koordination eines Metallions an Phosphat- und o-Amino-N-oxid-Gruppierung
des Adenosin-5-monophosphat-N(1}-oxids ist sterisch unméglich (Kalottenmodelil).

4) Siehe exper. Teil.
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der Stabilitdten der Komplexe MeHL unseres Liganden mit denen der entsprechenden
Komplexe MeHL', in denen die ¢-Amino-N-oxid-Koordinationsstelle nicht vor-
handen ist. Durch Titration der Liganden in Gegenwart eines Uberschusses an zuge-

. . o MeHL
setztem Metallion (Fig. 1) kénnen die Stabilitdtskonstanten Kioy = W[e—z%]—

aus der Senkung des ersten Puffergebietes errechnet werden4), unter der Annahme,
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Fig. 1. Potentiometrische Bestimmung von log KﬁzHL und log K}'&ZHL' Siir Adenosin-5'-monophosphat-
N(7)-oxid- bsw. Adenosin-3'-monophosphat-Komplexe.
Gleiches Verhalten beider Liganden in Gegenwart von Ba?*, Ca?+, Mg?+, Mn2+, Co?+, Nij%+
und Zn?+ (je 2 - 10~%M; durchgezogene Kurven). Unterschiedliches Verhalten in Gegenwart von
Cu?+: strichpunktierte Kurven (2 - 10-3um (Fig. 1a); 5+ 10-3m (Fig. 1b)).

Bei den Metallionen Ba?+, Ca?+, Mg2+, Mn?t, Co?+, Ni*t+ und Zn?+ stimmen die er-
haltenen log Ky -Werte der Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid-Komplexe mit
den entsprechenden log Kyicy;, der Adenosin-5'-monophosphat-Komplexe praktisch

Me? H(H,0),,

HO OH MeHL
(Me2+ — Ba?+, Ca2+, Mg?*, Mn2+, Co?¥, Ni+, Zn2+)
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véllig iiberein (Tabelle 1). Die Einfithrung der N(1)-Oxid-Gruppierung im Adenin-
Ringsystem wirkt sich mithin auf die Stabilitit der entstehenden protonenhaltigen
Komplexe iiberhaupt nicht aus, die Bindung der Metallionen wird, wie sich hieraus
ableiten ldsst, gleich wie im Adenosin-5"-monophosphat?), d.h. iiber die Phosphat-
gruppe erfolgen?).

Tabelle 1. Stabilititskonstanien K%&{ZHL und KR{AEHL’ fiir Adenosin-5"-monophosphat-N (/)-oxid- bzw.
Adenostn-5"-monophosphat-Komplexe

Ba2+ (Ca2+ Mg21 Mn2+ Co2+ Ni2+ Cu2+ Zn2+

Adenosin-5’-monophosphat- logKﬁzﬁL 1,15 143 1,62 214 211 2,66 4,825 2,20
N(1}-oxid

Adenosin-5’-monophosphat logKﬁZHU 1,14 1,39 1,63 2,14 219 262 3,04 2,23

Im Gegensatz hicrzu liefert die analoge Auswertung der Senkung des ersten Puffer-
gebietes des Adenosin-5"-monophosphat-N(1)-oxids durch Cu2* mit log Koy = 4,82
eine um fast zwei Zehnerpotenzen hohere Stabilititskonstante als fiir CaHL'. Die
Zulassigkeit einer solchen Auswertung wird spéter noch zu diskutieren sein ; immerhin
ist bereits die auf diese Weise ermittelte Stabilititserhshung gegeniiber dem Adenosin-
5’-monophosphat-Komplex CuHL' ein erster Hinweis dafiir, dass im Komplex CuHL
das Metallion mit der o-Amino-N-oxid-Gruppierung in Wechselwirkung tritt. Diese
Wechselwirkung soll in Abschnitt 2.3 noch niher charakterisiert werden; hierzu
miissen wir jedoch zundchst die Eigenschaften der deprotonierten Komplexe MeL
kennenlernen.

2.2. Deprotonierte Komplexe MeL. Die Abspaltung eines Protons von der o-Amino-
N-oxid-Gruppierung macht sich im freien Ligand durch eine ausgeprigte Veranderung
des UV.-Spektrums des heterocyclischen Ringsystems bei pH > 11, vor allem durch
eine starke Extinktionsabnahme der intensiven Absorptionsbande bei 231 mu be-
merkbar (Fig. 2a). In Gegenwart von Metallionen wie Cu2+, Zn2+, Niz+, Co?*+ und Mn2+

. finden sich im UV.-Spektrum sehr dhnliche Verdnderungen bereits bei viel tieferen
pH-Werten (s. z. B. Fig. 2b und ¢, vgl. auch[1}). Hier hat offenbar das Metallion durch
Ausbildung der Komplexe MeL das Proton der Aminogruppe verdringt. Aus der
Extinktionsabnahme der 231-mu-Bande bel bestimmtem pH und bestimmter

Metallionenkonzentration lassen sich die einzelnen Stabilititskonstanten Kioy =
[MeL]
[Me®+] (1)
ionen Zn?*, Ni**+, Co?t, Mn?**+ und die obere Grenze fiir Mg2+, Ca?+ und Ba?+ sind in
Tab. 2 zusammengestellt. Fiir CuL wurde die Konstante K& potentiometrisch durch
Titration des Liganden in Gegenwart von Cu?t in dquivalenter Konzentration er-

halten4)7).

abschitzen?). Die so erhaltenen Werte von logKﬁ'}SL fiir die Metall-

#} Bei Komplexen MeHL’ {(deprotonicrte Komplexe MeL’ werden hier ausser durch Hg2+ [4] nicht
ausgebildet) hat das Ringsystem keine Koordinationsstelle von so grosser Metallionen-
Affinitdt [5], dass cinec Konkurrenz zwischen dicser und der Phosphatgruppe zu erwarten wire.

%) Zur Bedeutung dicses Wertes vgl. auch Abschnitt 2.3 und 3.

7) Beim CuL kann dic spektrophotometrische Stabilititsbestimmung nicht angewendet werden
(siehe Abschn. 2.3). '
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Fig. 2. Deprotonierung von Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid {2 - 10-2m)
a) bei verschiedenen pH-Werten; b) bei pH 8,5 und verschiedenen [Co(ClO,),]; ¢} bei pH 6,0 und
verschiedenen [Cu(ClO,),].

Tabellc 2. Stabilititskonstanten KR’}& Jiy Adenosin-5'-monophosphat-N{I)-oxid- bsw. Adenosin-
N{(N-oxid-Komplexe (nach PERRIN [1])

Ba2t Ca?* Mg2t Mn2+ Co?t Nzt Cu?t Zn2+

Adenosin-5’-monophosphat-  log Ky <2,86 <3,00 <3,725,71 6,83 7,45 11,87 7,79
N(1)-oxid

Adcnosin-N(1)-oxid nach logls’ﬁir\d 5,37 7,00 7,52 11,32 7,50
PERRIN [1]

Dartiber, dass die Bindung der Metallionen der deprotonierten Komplexe Mel
iitber das o-Amino-N-oxid-Anion als Koordinationsstelle erfolgt, kann es keinen
Zweifel geben: Ausser dem UV.-Spektrum zeigt auch das IR.-Spektrum des hetero-
cyclischen Ringsystems in Losungen von MeL-Komplexen eine ausgeprigte Ver-
dnderung (Fig. 3)8).

Ein Vergleich der log K -Werte in Tabelle 2 mit den von PERRIN [1] ermittelten
Werten fiir die Stabilitit der Komplexe des Adenosin-N(1)-oxids (Tab. 2) zeigt weiter,
dass abgesehen von einigen Abweichungen, tiber deren Signifikanz sich nicht viel
sagen lisst, die Stabilitit der Mel.-Komplexe weitgehend durch die Bindung der
Metallionen an dic 0-Amino-N-oxid-Gruppierung der heterocyclischen Base bestimmt
1st.

8) In Lésungen von Cul zeigt die antisymmetrische —~PO,2--Bande bei 1090 cm~! auch eine ge-
wisse Verbreiterung; dieser Effekt ist jedoch viel weniger ausgeprigt als in Komplexen mit
wirklich vollstindiger Bindung des Cu®+ an die ~POg%~-Gruppe (vgl. z. B. [6]). Moglicherweise
rithrt er von der partiellen Ausbildung intermolekularer Assoziate mit Cu?!-Phosphat-Wechsel-
wirkung bei den relativ hohen Konzentrationen der TR.-Messungen her.
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(Me?t+ = Mn2?t, Co?+, Ni?t, Cu?+t, Zn2+)

2.3. Struktur des Cu**-Komplexes CuHL. Aus der gegeniiber CuHL' auffillig er-
hohten Stabilitit des Komplexes CuHL (s. Abschnitt 2.1) hatte sich die Vermutung
ergeben, dass im CuHL - im Gegensatz zu allen anderen untersuchten MeHL - das
Mctallion dhnlich wie im CuL und den anderen MeL-Komplexen an die o-Amino-N-
oxid-Gruppe koordiniert sein kénnte. Wir kénnen diese Frage nun entscheiden, indem
wir untersuchen, ob die Verdnderung im UV.-Spektrum des heterocyclischen Ring-
systems, die mit der Ausbildung der deprotonierten Komplexe verkniipft ist, sich auch
schon in Losungen von CuHL zeigt #)19). Wir miissen hierzu bei relativ niederem pH,
beil welchem wegen logKg“HL = 5,44 (Tab. 3) das Gleichgewicht CuHL = Cul. -+ H*

9) Das in diesem Zusammenhang ebenfalls interessante IR.-Spektrum des CuHL lidsst sich wegen
dessen geringer Loslichkeit in wisseriger Lésung nicht untersuchen.

1y Sowoh! CuL. wie CuH L zcigen eine dhnliche Griinfirbung wie die Cu?+-Komplexc von Pyridin-
N(1)-oxid und 2-Aminopyridin-N(1}-oxid; cin Hinweis dafiir, dass hicr wie dort [2] Cu?* an dic
N-Oxid-Gruppe gebunden ist.
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praktisch vollstindig bei CuHL liegt, den Liganden durch Zusatz steigender Cu%'-
Konzentrationen in CuHL {iberfiihren (Fig. 4a). Tatsdchlich zeigt sich hierbei mit
zunehmender Ausbildung von CuHL eine Abnahme der Extinktion der 231-mu-Bande.
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Fig. 4. Gleiches spektvales Verhalten von CuHL und CulL
a) UV.-Absorption einer 2 - 10~4m Lésung von Adenosin-5’-monophosphat-N(1)-oxid (von oben
nach unten) bei pH 4,05 allein, in Cu(ClQ,), 2 - 10~%M, 5+ 107%mM, 1,5 - 107%M, 5 - 1073M, und bei
pH 7,5 2 - 10™*m (Cul) (1-mm-Quarzkiivetten; I = 0,1; ¢ = 25°).
b) Graphische Ermittlung von 1/4E¢ygy, und der scheinbaren Stabilititskonstanten des CuHIL.-
Komplexes bei pH 4,05.

Tabelle 3. Aciditdiskonstanten KﬁeHL fiir Adenosin-5"-monophosphat-N(1)-oxid-Komplexe

Ba2+ Ca2+ Mg2+ Mn2+ Co2t Ni2+ Cu2+ Zn2+

logK gy >1079  >1093 >1039 893 777 7,70 544 690

Der Grenzwert der Extinktionsabnahme fiir vollstindige Ausbildung von CuHL
lisst sich graphisch extrapolieren: er stimmt innerhalb der Messgenauigkeit mit der
Extinktions-Abnahme im CuL (Fig. 4b) iiberein. Auch im CuHL - wie im CuL - liegt

00 O-H
N/

Cu?+--N-H
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NN o, CH,
NN
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HO OH CuHL

also cindeutig eine Bindung des Cu?+ an die deprotonierte 0-Amino-N-oxid-Gruppe
vor, im Gegensatz zur Struktur aller anderen untersuchten MeHL-Komplexe (s. Ab-

1) Berechnet nach Gleichung (5).
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schnitt 2.1). Das Proton im CuHL muss folglich an die Phosphatgruppe gebunden sein.
log Kfiyp = 5,44 ist hiermit gut vereinbar: im CuHL wird die Phosphatgruppe ge-
geniiber der des freien Liganden (pKg, — 6,13) um ca. 0,7 pK-Einheiten acidificiert;
ein elektrostatischer Effekt dieser Grossenordnung ist durch die Einfithrung der zu-
sitzlichen, von der Phosphatgruppe ca. 5-10 A entfernten positiven Ladung im CuHL
Zu erwarten.

3. Diskussion. - 3.1, An unserem niedermolekularen Modell lisst sich demonstrie-
ren, dass die Verteilung von Metallionen auf die einzelnen Koordinationsstellen in
solchen ambivalenten Ligandsystemen sich dann aus der - unter Umstinden be-
kannten ~ Metallionen-Affinitit monovalenter Vergleichsliganden abschitzen lasst,
wenn man fiir die Metallionen-Affinitit die fiir die Konkurrenz mit dem Proton
korrigierten FALLAB’schen Konstanten K*,, = Kyoz - K5 [7], bzw. die hieraus abge-
leiteten Grossen Xy, = K*\/(H + Kii,) als Masszahl verwendet.

In Fig. 5 haben wir die Gréssen log XN.; und log X i, einmal fiir einen Monophos-
phat-Liganden (Z = HL’) und zum andern fiir einen o-Amino-N-oxid-Liganden
(Z = L) in Abhéngigkeit vom pH aufgetragen.

Fiir Ni2+ ist bei niederem pH zunichst die Metallionen-Affinitit der Phosphat-
gruppe um 1,6 log. Einheiten grosser als die des Ringsystems. Wir finden entsprechend
in diesem pH-Bereich NiHL-Komplexe mit praktisch ausschliesslicher Bindung des
Ni?*+ an die Phosphatgruppe. Mit steigendem pH iiberschneiden sich die log XNiz-
Kurven, so dass bei pH 7,7 die Metallionen-Affinitit des o-Amino-N-oxid-Ringsystems
die der Phosphatgruppe iibersteigt; es werden dementsprechend NiL-Komplexe mit
Bindung des Ni2+ an die o-Amino-N-oxid-Koordinationsstelle gebildet. Beim Uber-
schneidungspunkt der beiden Kurven ist jeweils pH = log Kt (Tab. 3).
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Fig. 5. Effektive Komplexbildungstendenz von o-Amino-N-oxid-Gruppe einerseils und Phosphat-
Gruppe anderseils bei verschiedenen pH-Werten

a) fiir XN, fiir Ni¢*-Komplexe; b) fiir X gu, fiir Cu?+-Komplexc.

Beim Cu?* gibt es im Gegensatz zu diesem — auch fiir die anderen untersuchten
Metallionen typischen — Verhalten keine Uberschneidung der log X-Kurven, sondern
log X8, ist fiir die 0o-Amino-N-oxid-Gruppierung bei allen untersuchten pH-Werten
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grosser als fiir die Phosphatgruppe; es werden also unabhéngig vom pH der Lésung
stets Cu?+-0-Amino-N-oxid-Komplexe ausgebildet.

Eine &dhnliche Sonderstellung gegeniiber den anderen untersuchten Zwertigen
Metallionen in bezug auf die Ausbildung von 0-Amino-N-oxid-Chelaten zeigte sich fiir
Cu2* auch schon bei der von uns frither untersuchten Komplexbildung mit 2-Amino-
pyridin-N(1)-oxid (= HL") [2]; hier bildete allein Cu?+ einen deprotonierten Chelat-
komplex CuL”. Bei den iibrigen Metallionen traten bei héheren pH statt der Komplex-
bildung mit der 0-Amino-N-oxid-Gruppe Hydroxokomplexe bzw. Niederschlige auf;
einzig Cu?t acidifizierte die NH,-Gruppe so stark, dass ein Chelatkomplex zustande
kam. Im Gegensatz hierzu werden jedoch von Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid
bei hoheren pH-Werten - infolge seiner grosseren Aciditdt — mit anderen Metallionen
auch Chelat-Komplexe ausgebildet.

3.2. Fiir die Stabilitit von CuHL hat sich in Abschnitt 2.1 log Ktuy = 4,82 er-
geben. Dieser Wert — der in der uiblichen Weise aus der Senkung des ersten Puffer-
gebietes des Adenosin-5"-monophosphat-N(1)-oxids in Gegenwart von Cu?* errechnet
wurde — gestattet zwar Konzentrationen wie [CuHL], [Cu®t] usw. in Losungen be-
stimmter Cu?*- und Ligand-Totalkonzentration anzugeben'?); hingegen ergibt sich
aus dieser Konstanten kein zutreffendes Bild fiir die «Bindungsfestigkeit» der — im
vorliegenden Fall aus den optischen Messungen ermittelten — Koordinationsbindung
im CuHL.

Die Stabilitdt von CuL und Cu?+-Adenosin-N(1)-oxid betrigt 11,87 bzw. 11,32
pK-Einheiten; die einfache Protonierung der Phosphatgruppe — deren vélliges Fehlen
im Adenosin-N(1)-oxid die Stabilitdt ja kaum beeinflusst — kann hiernach sicher nicht
einen unvermittelten Stabilitdtsabfall um 7-8 pK-Einheiten herbeifiihren. Vielmehr
muss die Stabilitdt des CuHL gerade um jene 0,7 pK-Einheit, um die auch Cu?+ das
Phosphatproton acidifiziert, geringer sein als die des CuL. Der die Koordinations-
bindung sinnvoll charakterisiecrende Wert muss also log K&y, = 11,18 sein.

Die zum eingangs angegebenen Wert fithrende, ibliche Interpretation von Kom-
plextitrationsdaten der in Fig. 1 dargestellten Art, bei welcher das nach H,L +
Me2+ = MeHL + H*+ freigesetzte Proton stillschweigend mit dem nach H,L =
HL + H+* frei werdenden identifiziert wird, fiihrt also, wie der Fall des CuHL zeigt,
keineswegs mit Sicherheit zu koordinationschemisch sinnvollen Resultaten. Um sinn-

[MeHL]
[Mgiﬂ—ﬁ{[}j
die Konzentration jener Partikel HL* einsetzen, deren Vorliegen im Kom-
plex MeHL die Strukturdaten anzeigen; in unserem Fall ist HL* das zweifach
negativ geladene Anion des Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxids, das ein Proton
der Aminogruppe abgegeben hat, an der Phosphatgruppe jedoch noch ein Proton
tragt. In den Protonen-Gleichgewichten des freien Liganden tritt diese Partikel in so
geringer Konzentration auf, dass man sie iiblicherweise gar nicht beriicksichtigt;
Protonenabspaltung aus H,L findet eben ganz tiberwiegend zuerst an der Phosphat-
gruppe statt. Deshalb kennen wir auch die Gleichgewichtskonstante der Reaktion
H,L = HL* + H+ nicht genau; ithr Wert wird jedoch — da ein einfach negativ ge-
ladenes H,L deprotoniert wird — zwischen dem fiir die Abspaltung des Protons aus

12) Wenn deren pH < 4,4, Cul. also noch nicht merklich ausgebildet ist.

volle Stabilititskonstanten zu erhalten, muss man vielmehr in Ky oy =
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dem zweifach negativ geladenen Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid (12,49) und
dem fiir die Deprotonierung des ungeladenen Adenosin-N(1)-oxid (12,5 {8}; 12,86 [1])
liegen. Die Verwendung von log([H,L]/[H+] [HL*]) L = 12,49 zur Bestimmung der mit
CuHL im Gleichgewicht stehenden Konzentrationen von HL#* fithrt zu dem oben an-
gegebenen exakten Wert von pKS&Y;, = 11,18,

Es sei hier darauf hingewiesen, dass das spezielle Verhalten des CuHL insofern
eine eindeutige Interpretation der Messresultate ermdglicht, als sich fiir dessen Struk-
tur auf Grund optischer Messungen eindeutig eine Koordination des Metallions an der
N-Oxid-Koordinationsstelle ergab. Hitte sich ndmlich gezeigt —~ was nicht zum vorn-
herein auszuschliessen war —, dass in Losungen von MeHL Partikeln mit Me?*+-Phos-
phat-Bindung und solche mit Me2+-Bindung an die 0-Amino-N-oxid-Gruppierung in
vergleichbaren Konzentrationen im Gleichgewicht vorhanden sind, dann wire - an-
gewandt auf Cu?t — weder der fiir die Cu2+-Phosphatbindung sinnvolle Wert von 4,82
noch der fiir die Cu?+-N-Oxid-Bindung sinnvolle von 11,18 giiltig. Die allgemeine Be-
handlung solcher Gleichgewichte, in denen einzelne der konventionellen Konzentra-
tionsterme in Wirklichkeit die Konzentrationen mehrerer komplex-isomerer Partikel
umfassen und bei welchen die Angabe sinnvoller Stabilititskonstanten itberhaupt
nicht mehr ohne weiteres moglich ist, soll in einer weiteren Mitteilung erfolgen.

4. Experimenteller Teil. — 4.1, Reagenzien. Adenosin-5-monophosphat-N(1}-oxid stellten
wir dhnlich wie in Lit. [8], (9] und [10] angegeben!?) her. Adenosin-5’-monophosphat und Metall-
perchlorate: FLuka AG., Buchs. Die genaue Metallionenkonzentration in den Stammlésungen
dieser Salze wurde mit Hilfe von Komplexon III acidimetrisch bestimmt (vgl. auch [11]).

4.2. Verwendete Apparate. Titrationen: METROHM-Potentiograph E 336. pH-Messungen:
METROHM-Prizisions-Potentiometer E 353; METROEM-UX- bzw. -U-Micro-Glasclektroden. UV.-
Messungen: Unicam SP 500. UV.-Spektren: BeckManN-DB. IR.-Spektren: BEckmMan IR 8.

4.3. Protonierungsgleichgewichte des Liganden. — 4.3.1. Bestimmung von ng:L (Protonierung

dey N-Oxid-Gruppe): ngaL liess sich spektrophotometrisch auf cinfache Weise ermitteln, da die
Protonierung der N-Oxid-Gruppe cine ausgepragte Anderung des UV.-Spektrums bewirkt (siehc
Fig. 6 und 7). Absorptionsspektren von H,L (pH 0,8) und H,L (pH 4,5 bis 6,0) sind direkt mess-
bar; Gleichgewichtsanteile in Losungen mit intermedidren pH-Werten lassen sich also durch
Interpolation ermitteln. ngsL = 2,58 -|- 0,02 wurde bei zwei verschiedenen Adcnosin-5-mono-
phosphat-N(1)-oxid-Konzentrationen ermittclt: in 2,48 - 10-%m Losungen wurde die Extinktions-
anderung bei 211 und 231 my (Fig. 6) und in 4,13 - 10~*M Lésungen bei 295 bzw. 300 my (Fig. 7)
ausgewertet. Das Ergebnis war von der iiber cinen Faktor von 17 variierten Ligandkonzentration
unabhingig, ein Indiz dafiir, dass in der Lsung keine Dimeren vorlicgen. Der Wert ngaL = 2,58
liegt etwas hoher als die von STEVENS, MaGRATH, SMITH & BrowN [8] und von PERRIN [1] ge-
fundenen Werte (2,14 bzw. 2,25) fiir die Protonierung von Adenosin-N(1)-oxid. Sehr dhnlich wie
in Adecnosin-5’-monophosphat-N(1)-oxid ist die Basizitit der N-Oxid-Gruppe im 2-Amino-
pyridin-N(1)-oxid (pKa = 2,63 [2]), wihrend Pyridin-N(1)-oxid wesentlich weniger basisch ist
(pKa = 0,56 [12]).

4.3.2. Bestimmung von ngnL (Protonierung dev — PO, -Gruppe): Es wurden je 50 ml folgender
zwei Losungen (I = 0,1 und ¢ = 25°) mit 2-107%m NaOH titriert: 1) [HCIO,] = 3,5 - 1074y,
[NaClO,] = 0,1M; 2) [HCIO,] = 3,5-10~%m, [NaClQ,] = 0,1m, [Na,HL’-N(1)-oxid] == 10™4m.
Die Auswertung ergab PngL = 6,13 4 0,0214). Fiir HL” wurde in derselben Weise PkgzL' =
6,14 4- 0,03 ermittelt, in Ubercinstimmung mit dem Ergebnis von MARTELL & SCHWARZENBACH [13).

13) Die genauc Beschreibung der Darstellung wird demnéchst verdffentlicht.
14} Vgl. Abschnitt 4.4.1.
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(2 BV 104 £

05 054

230 210 mp 300 280mu

Fig. 6. UV.-Absovption einer 2,48 - 10-5m
Lisung wvon Adenosin-5'-monophosphat-
N(l)-oxid bei pH 5; 3,25; 3; 2,75; 2,5;
2,25; 2, und in Tm HCIO, (von oben nach

Fig. 7. UV.-Absovption einer 4,13+ 10-*nm
Lisung wvon Adenosin-5"-monophosphat-
N(7)-oxid bei pH 5,0; 3,45; 3,25; 3,0;
2,75, 2,5, 2,0;1,7 und 0,69 (von oben nach

unten; l-cm-Quarzkiivetten; I = 0,1; unten; l-cm-Quarzkiivetten; I = 0,1;
t = 25°) t = 25°)

4.3.3. Bestimmung von ngL (Deprotonierung dev —NHy-Gruppe): Die Bestimmung von pKEL

erfolgte wie die von ng,L spektrophotometrisch. In 2,07 - 10~4M Losungen von Adenosin-5'-
monophosphat-N(1)-oxid (I = 0,1; ¢ = 25°) wurden dic Extinktionsinderungen bei 310 bzw.
317 mu ausgewertet (Fig. 8).

Ferner wurde auch noch bei [HL’-N(1)-oxid] = 2,07 - 10-5M die Erniedrigung der Absorp-
tionsbande bei 231 myu (siche z. B. Fig. 2a) mit steigendem pH durch Auftragen von 1/E,,; gegen
[H+} ausgewertet15) (Fig. 9).

Wir erhielten pKﬁL = 12,49 4 0,04, unabhingig von der tiber einen Faktor von 10 variierten

Ligandkonzentration. Mit Hilfe des nunmehr bekannten pKII,{IL wurde aus den in Fig. 2a und Fig. 9
dargestellten Messungen Aeg 231 = (2,20 4= 0,29) - 104 berechnet (vgl. Abschnitt 4.6).

4.4. Stabilitétskonstanten dev MeHL-Komplexe von Adenosin-5'-monophosphat-N(1)-oxid und
Adenosin-5"-monophosphat. — 4.4.1. Potentiometvische Bestimmung in Gegenwarvt von Metallionen-
Uberschuss : Die Stabilititskonstanten K%ZHL bzw. KﬁzHL' wurden fiir Mg?+, Ca2f, Ba?+, Mn2+, Co?+,
Ni?t, Cu?! und Zn2t potentiometrisch bestimmt. Wir titrierten mit 2 - 10-2m NaOH unter Stick-
stoff 50 ml einer 2 - 10-4M Losung von HL’-N(1)-oxid bzw. HI.’ in einem an HCIO, 3,5 - 10~*mund an

NaClO, 0,1m Losungsmittel, sowic eine gleiche Menge des Losungsmittels allein. Wir fanden so (siehe

auch Abschnitt 4.3.2) Ky, = 6,13 % 0,02 fiir Adenosin-5-monophosphat-N(1)-oxid, pKyj; =

6,14 4 0,03 fiir Adenosin-5-monophosphat. Ersetzt man unter sonst gleichen Bedingungen und
bei gleicher Tonenstirke einen Teil des NaClQ, durch 5 - 10~%m bis 2 - 102 m18) Me(C10O,),, so findet

15) Das Absorptionsspektrum von L konnte, wegen der bei dieser Wellenldnge schon starken
Absorption der NaOH, nicht aufgenommen werden.
16y Ausnahmsweise 3 - 10-2m.
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man fiir das nunmehr gesenkte Puffergebict (siche als Beispiel Fig. 1) dic in Tabellen 4 und 5 an-
gegebenen pKy'-Werte. Hierbei wurde fiir die Bestimmung des jeweiligen Neutralisationsgrades
die Hydrolysenkurve der cntsprechenden Metallionen als Bezugskurve verwendct. Durch die

20
1,5j
124 €
e
1,0
(H
B L
PRGN
T~/ 20108 1
=/
05 !
—
/ 104073
A, Yo
LA 1 T T T
300 280 mu 5 10 15
K =329.10-8
Fig. 8. UV.-Absorption einer 2,07 -10~4m Lo- Fig.9. Graphische Eymittlung dev Aciditdtshon-

sung von Adenosin-5"-monophosphat-N(T)-oxid

in 2m NaOH, bet pH 12,56; 12,50, 12,45,

12,32;12,13; 11,94, 71,71 und 8,39 (von oben

nach unten; 1l-cm-Quarzkiivetten; I = 0,1;
t = 25°

stanten Kg]‘ von Adenosin-5"-monophosphat-
N(7Y-oxid (vgl. Fig. 2a)

Senkung des Puffergebietes wird die Ausbildung eines Komplexes angezeigt. Die Gleichgewichts-
konstante IongsHL des Me?+-1:1-Komplexes errechnet sich nach folgender bei geniigend grossem
Metallionen-Uberschuss giiltigen Gleichung (1):

e [MeHL] Kn'= Ky, "
MeHL = M2+ FAT 0~ wH  wxoe o
(Me*t] [HL] - Ko [Mo?t,,,]

Fiir CuHI. wurden dic Titrationskurven, wegen der zunehmenden Ausbildung von Cul. bei
hoheren pH-Werten, nur bis pH 4,3 ausgewertet. Zur Berechtigung dieser Auswertung der Titra-
tionsdaten vgl. auch Abschnitt 3.2. Um den in diesem Abschnitt als sinnvoll bezeichneten Wert

K&IHL zu erhalten, wire in obiger Gleichung (1) fiir K}'{IEL 107249 einzusetzen. Unsere logKﬁ:HL,-

Werte (einschliesslich ngzL») liegen niedriger als die von TaQut & MARTELL [14] und WaLAAs [15]
gefundenen, stimmen jedoch mit denen von MARTELL & SCHWARZENBACH [13] und von SmITH &
ALBERTY [16] ermittelten ausgezeichnet {iberein. Die in Tabellen 1, 4 und 5 angegebenen Ergeb-
nisse sind die Durchschnittswerte mehrerer Titrationen. Dic Reproduzierbarkeit war in fast allen
Falen besser als 0,06 log. Einheiten.
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Tabclle 4. Stabilitatshonstanten K\ fiir Adenosin-5"-monophosphat-N (1}-oxid- Komplexe
McHL P
(PK,L = 6,13 4 0,02; 1 = 0,1; ¢ = 25°)

M2+ [Me?+ pKa’ log KnS,"”)
Ba 2,02 - 10-2 6,02 - 0,02 1,15

Ca 1,90 - 10-2 5,96 & 0,01 1,43

Mg 1,87 - 102 5,88 4+ 0,01 1,62

Mn 1,87 - 10-2 5,55 - 0,04 2,14

Co 1,02 - 10-2 5,61 + 0,07 2,11

Ni 1,90 - 10-2 5,19 £ 0,05 2,66

Cu 9,28 - 10~ 4,38 4+ 0,02 4,82%)

Zn 1,86 - 10-2 5,55 & 0,02 2,20

Tabelle 5. Stabilitdtskonstanten K%igHL' Jiir Adenosin-5'-monophosphat
(PEGp,L = 6,14 4 0,03; 1 = 0,1; £ = 25°)

Mo+ [Me?+] pKa/ log Kyt
Ba 2,08 - 102 6,03 4 0,03 1,14
Ca 1,71 - 10-2 5,99 4+ 0,04 1,39
Mg 1,87 - 1072 5,80 + 0,02 1,63
Mn 1,89 - 10-2 5,58 + 0,03 2,14
Co 1,88 - 102 5,52 + 0,05 2,19
Ni 9,40 - 10- 547 + 0,06 2,62
Cu 4,70 - 10-8 5,34 4 0,04 3,04
Zn 1,86-10-2 5,53 4 0,08 2,23

4.4.2. Potentiometvische Bestimmung von KéﬁHL in Gegenwart dquivalenter Cu+- Konzentrationen:
Titriert wurden mit 0,1 NaOH unter Stickstoff (I = 0,1 und ¢ = 25°) 35,5 ml folgender Lésun-
gen: «) 1,52 -1073wm an HCIO, und 0,1m an NaClO,; f) dito+ 8,45 -10~*m an HL’-N(1)-oxid;
y) dito+8,45 - 107%m an HL’-N(1)-oxid und an Cu(ClQ,),. Nach den Titrationen wurde jede der
drei Losungen mit 1 ml 0,1m HCIO, wieder sauer gestcllt, mit 0,1m NaClO, auf ein Volumen von
71 ml aufgefiillt und wiederum mit 0,1m NaOH titriert (Fig. 10).

K(CLEHI, wurde nach Gleichung (2) berechnet:

[CuHL] (4H’[n) ((H*)/RH | + 1)
KS s S . i - Lo @)
CuHL ™ [Cu?) [HI] ¢ (- AH n) 2

Hierbei ist ¢ = L;,; = Cuyy, # der Protomierungsgrad des freien Liganden beim jeweiligen pH,
AH’" = AH[c, wobei AH der Mehrverbrauch an NaOH in Gegenwart von Cu?t ist (ausgedriickt als
Konzentration im Titrationsvolumen.) Dic Ausbildung von Cul wird in Gleichung (2) nicht be-
riicksichtigt, es wurde deshalb maximal bis pH = 4,3 ausgewertet. In Ubercinstimmung mit den
Titrationen bei Cu%t-Uberschuss wurde crhalten log KgEHL = 4,83 - 0,04; [iir diesen Wert gilt
dasselbe wie in Abschnitt 4.4.1.

4.4.3. Spektrophotometrische Bestimmung von ZOE’KE/‘,EHL: Dic Ausbildung eines McHL-Kom-
plexcs zwischen Adenosin-5-monophosphat-N(1)-oxid und Cu?* zeigt sich im Gegensatz zu
denjenigen der Metalle Mg?+, Ca?t, Ba?t, Mn2?*, Co®**, Ni*t und Zn?* auch durch cine Ver-
anderung der UV.-Absorption des Adenin-Systems an (vgl. Abschnitt 2.3). Dies ermoglicht es,

17} Jeweils Durchschnittswertc mehrerer Titrationen.
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pH
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0 05 1 15 2

Fig. 10. Neutralisationsgrad a einer 8,45 - 10~4m (4,23 - 10~*m) Adenosin-5-monophosphat-N(7)-
oxid-Losung allein (1), sowie in Gegenwart von Cu(ClO,), 8,45 - 10-%M (2) bzw. 4,23 - 10~*m (3), in
Abhangigheit vom pH (I = 0,1; ¢t = 25°). Bei (2) und {3) [HL] = [Cu(Cl0,)4]

logKggHL auch spektrophotometrisch zu bestimmen (Fig. 11a), und zwar durch Messung von
Differenz-Spektren in folgender Kiivetten-Anordnung:

—_— 2 4

Kiivette 1: [HL] = 2 - 10*m; [NaClO,] = 0,055 bis 0,1m; [Cu?t] = 5-10"% bis 5-10~2Mm.
Kiivette 2: [HL]: wie in 1.

Kiivette 3: Wasser.

Kiivette 4: [Cu?+] und [NaClO,] wie in 1.

Die lonenstirke wurde durch Zusatz von NaClO, konstant gehalten (I = 0,1), das pH der
Losungen wurde auf 3,5 bzw. 4,0 eingestellt. Es wurde die Verinderung der Differenz-Extinktion
bei 274 und 295 my ausgewertet, durch Auftragen von 1/E,,, bzw. 1/E. gegen 1/[Cu?+,,,]. Eine
solche graphische Auswertung bei 274 myu der Messungen aus Fig. 1la zeigt Fig. 11b. Alle
Punkte liegen auf einer Geraden; damit ist das Vorliegen eines 1:1-Komplexes bestitigt. Der
negative Logarithmus der scheinbaren Stabilititskonstanten des Komplexes bei pH 3,5 bzw. 4,0
ist 2,29 bzw. 2,72.

Die von der Ausbildung von CuHL herriihrende, in Fig. 4a dargestellte Extinktionsabnahme
bei 231 my ([HL] = 2+ 1074m; [Cu?+] = 2-10~4m bis 5-10-3M; I = 0,1; ¢ = 25°; pH = 4,05)
ist in Fig. 4b durch Auftragen von 1/Ez3; gegen 1/[Cu?*,,] graphisch ausgewertet. Die
scheinbare Stabilitdtskonstante ist hierbei 2,72. Addiert man zu diesen Werten log (1 + [H*]/ KE,L)
als Korrektur fiir die Verminderung der freien HL-Konzentration durch die bei pH 3,5 bzw. 4,0

108
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auftretende partielle Protonierung des Liganden, so erhilt man als Mittel aller Messungen bei
Verwendung von KH L = 107818 (vgl. auch Abschnitt 3.2 und 4.4.1} logKE::HL = 4,84 + 0,05, bei
Verwendung von KH,L = 1071249 hingegen logKCuHL = 11,18.

Diese Werte fiir die Stabilitatskonstante logKgSHL sind mit den potentiometrisch erhaltenen

praktisch identisch und somit durch zwei voneinander unabhingige Untersuchungsmethoden
sichergestellt.

10 20004 | 4
' (]
08
a6 1000 -
04 500 -
0.2
1
: K =-521
320 300 280 gt
Fig. 11a Fig. 11b

Fig. 11a. UV.-Differenzabsorption einer 2 - 10~4M Losung von Adenosin-5-monophosphat-N (1)-oxid
bei pH 4,0 in Cu(ClOy)s 5-7072m; 1,5 -7072m; 5-703M; 1,5 - 707%™ und 5-70-%M (von oben
nach unten).

(Unterbrochene Linie: Absorptionsspektrum von 2 - 10~4mM Adenosin-5’-monophosphat-N(1)-oxid
gegen H,0.) (1-cm-Quarzkiivetten; I = 0,1; ¢ = 25°)

Fig. 11b. Graphische Evmittlung der scheinbaven Stabilitdtskonstanten des CuHL-Komplexes bei
pH 4,0

4.5. Potentiometrische Bestimmung von log KCuHL bzw. log KCuL Aus den in Abschnitt 4.4.2 be-
schriebenen Messungen liasst sich durch Auswertung der Titrationskurven von pH 4,6 bis 6,6

ausser KCuHL auch ‘K(,uHL bestimmen (Gleichung 3):

— 2
K?uHL = B :’2:){ Bﬁ[}-;rlA q S
wobei
KSEHL
A = — a2 AH —(a-1)- (1 —a - AH")?
KL
B = ca? AH - (a+1)+2(a-1) - (e AH’~1) - [a— (a- AH' - 1)] ;

c
C= —(a~1)-[a-(a-AH -1)] ;
[H+]+KH2L

a=— (H+ ; ¢ = Ly = Cuyyy ; AH’ = AH|c (vgl. Abschnitt 4.4.2) .
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Gleichung (3) wurde aus folgenden Bestimmungsgleichungen (4a) bis (4 g) abgeleitet:

(Lgoe] = [HyLj+ [HL] + [MeHL] 4 [MeL] (42)
[Mey,;] = [Me?+]+ [MeL] + [MeHL] (4b)
2 [H*]+ K2
AH = Mer -~ L0F L | [MeHL] L HT (4c)
[H¥+ KH | [H*+ Kp
H o [MeHL]
KMeHL - [H*] [MeL] (4 d)
Me _ [MeHL]
KMeHL = (Mot [HL] (4e)
H _ [HT][HL]
A "
n _ (HY[L]
HL = [I:I'ij (4g)

Mit Hilfe der sieben Bestimmungsgleichungen kénnen von den sieben Unbekannten K(}:IuHL'
[CuHL], [H,L), [CuL], [HL], [L] und [Cu?+] sechs eliminiert werden, wodurch man fiir KguHL

Gleichung (3) erhilt. Die quadratische Gleichung (3) liefert fiir KguHL zwei Losungen; eine davon
lasst sich, da fiir sie einzelne Konzentrationen negativ werden, als sinnlos eliminieren. Als Losung
mit nur positiven Konzentrationen ergibt sich im Mittel logKgJHL = 5,44 4 0,04. Hieraus kann

nach Gleichung (5) log K(C:EL = 11,87 berechnet werden:
M M H H
log Kyep, = log Kygyyy, + PKyp — 108 Kypyy. - 5)

4.6. Spektrophotometyische Bestimmung dev andeven log K ﬁgL-Werte. In Gegenwart von Metall-

ionen findet im Adenosin-5’-monophosphat-N(1)-oxid eine Verdringung des Protons der NH,-
Gruppe schon bei pH 6-9 statt. Diese Verdringung des Protons und damit die Ausbildung von
MeL-Komplexen dussert sich durch Erniedrigung der Absorptionsbande mit dem Maximum bei
231 my (sieche Fig. 2b). Diese Erniedrigung ist ein Mass fiir die Ausbildung des MeL-Komplexes.
In Tabelle 6 sind die so ermittelten log KﬁZL-Werte fiir Mn2+, Co?t, Ni2t und Zn?*, sowie deren
obere Grenze fiir Ba?+, Ca?+ und Mg?+, mit den zugehdrigen Me?+-Konzentrationen und den AE-
Werten beim jeweiligen pH angegeben. In allen Fillen war [HL] = 2 - 1074mM; I = 0,1 wurde
mit NaClQ, ecingestellt; Messungen bei 25° in l-mm-Quarzkiivetten. Fiir diese Bestimmungen
wurde die Hydrolyse der Metallionen vernachlissigt, ausserdem wurde AdemeLj231 = Aer 231
gesetzt, so dass [MeL] nach [MeL] = AE/A¢L - d aus AE erhalten werden kann (siche Abschnitt

4.3.3). Unter diesen Voraussetzungen wurde K.\BZ:L nach Gleichung (6) bestimmt:

(HY/KRp (1 Kgggq +1/ [Me**])

Me e —— - 6
MeL (Lol ML)~ 1 ©
Gleichung (6) ergibt sich aus Gleichungen (4e), (4g), (7a) und (7b):
[MeL]
MeL = ™ [ (72)
[(Ltoe) = [HL]+ [MeL]+ [McHL] . (7b)

Dic in Gleichung (6) einzusetzenden [Me?+] wurden zunichst niherungsweise nach [Me?+] =
[Me;,;] — [ML] berechnet. Der angeniherte KﬁzL- bzw. KﬁeHL-Wert (Gleichung 5) liefert [MeHL]
(Gleichung 4d). Wiederholt man nun die Berechnung mit einem durch Beriicksichtigung von
[Me?+] = [Mey,,] — [MeL] — [MeHL] verbesserten [Me?t], so erhilt man einen besser angeniherten
KEMe Wert. Die Ergebnisse dieser bis zur Konstanz von KM, durchgefiihrten iterativen Berech-

MeL & MeL g
nungen sind in Tabellec 6 wiedergegeben.
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Tabelle 6. Stabilititskonstanten KK,}:L fiir Adenosin-5"-monophosphat-N (1)-oxid-Komplexe

HELVETICA CHIMICA ACTA

(PKBL = 12,49 + 0,04; 1 = 0,1; t = 25

[Me2+] pH AE log KNy Mittelwert
Mn2+ 3,60 - 10-2 7,96 0,043 - 0,005 5,79 + 0,05
2,34 .10 8.06 0,039 % 0,001 5,68 + 0,08 ¢ 571 0,00
1,87 - 102 8.39 0,073 1 0,013 5,68 + 0,10
Cot+ 1,86 - 10-2 7,53 0,177 + 0,005 7,07 + 0,03
0.40 - 10-3 7.51 0.108 1 0.018 6.88 1 0,06
47410 7,49 0,070 + 0,006 6,82 + 0,01
473 -10-2 8,49 0,079 + 0,018 672 £ 011 ( ©83+£012
2,37 -10-3 7.57 0,053 6.80
2.84 - 10— 8.58 0,051 6,64
Ni2+ 2,33 -10-3 7,49 0,125 7,57
9,25 - 10~ 7,99 0.168 7,51
0,29 - 104 7.49 0.052 7,34
4,60 - 104 7.49 0,037 7,43
466 - 10— 7.08 0,089 7.38 7,45 + 0,07
1,90 - 104 7,08 0,051 7,47
1,80 - 10-4 8.23 0,071 745
1,90 - 104 8,97 0,192 + 0,027 747 + 0,14
9,05 - 105 8.35 0,043 7,39
Zn2+ 2,32 -10-2 5,09 0,048 7,89
1,86 - 102 6.09 0,046 7,79
1,84 - 10-2 6.99 0,063 7,95
2,30 - 108 6,99 0,092 + 0,003 771 4 0,02 [ 179 E007
2,22 -10-3 7,47 0,008 7,75
4,50 - 10-4 7,48 0,084 + 0,010 7,80 4 0,07
Mgt 4,56 - 103 9,88 <0,020 <3,72
Ca?+ 3,68 - 10-2 9,02 <0,020 <3,00
Ba* 402102 0,02 <0,020 <2,86

Ein oberer Grenzwert fiir die Stabilititskonstanten log Kg}gl_ der Mg?+-, Ca?+- und Ba2+-
Komplexe (Tab. 6) ergibt sich daraus, dass unter den angegebenen Bedingungen sicher AE < 0,02
ist. Aus den in Tabelle 6 angegebenen logKﬁ:L-Werten lassen sich die in Tabelle 3 angegebenen
logKﬁeHL der MeHL-Komplexe nach Gleichung (5) berechnen.

Herr Professor ERLENMEYER hat in vielen Diskussionen mit Anregungen und Kritik am Ent-
stehen der vorliegenden Arbeit Anteil genommen, wofiir wir ihm auch an dieser Stelle unsern ver-
bindlichsten Dank ausdriicken. Ferner danken wir Herrn Dr. B. Prijs fiir Ratschlige bei der Ab-
fassung des Manuskriptes und Frl. K. RADICKE fiir ihre Mithilfe bei priparativen und analytischen

Arbeiten. Dem SCHWEIZERISCHEN NATIONALFONDS ZUR FORDERUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN
ForscHUNG sind wir fiir die Unterstiitzung unserer Arbeiten dankbar.

SUMMARY

Structures of metal ion complexes of adenosine-5-monophosphate-N(1}-oxide
have been investigated by comparison of stability constants with those of adenosine-
5’-monophosphate and by spectral measurements. In Cu?t-complexes of adenosine-5'-
monophosphate-N(1)-oxide Cu?*is found to be bonded to the o-amino-N-oxide ligand
group within the whole pH range investigated. On the other hand, in complexes of
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other bivalent 3d-metal ions, the binding of the metal ion involves only the phosphate
group at neutral or weakly acid pH, whereas at higher pH these complexes are
deprétonated with simultaneous formation of a chelate at the o-amino-N(1)-oxide
group. This behaviour can be explained in terms of the coordination tendency of the
two coordination sites in the adenosine-5'-monophosphate-N(1)-oxide molecule
towards the respective metal ions, if proper account is taken of the concurrent

coordination of protons. . ..
oorcr 0 pro Universitit Basel,

Institut fiir anorganische Chemie
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187. Zum Mechanismus der Metallionen-katalysierten Hydrolyse von
Adenosintriphosphat (ATP). I
von P. W. Schneider und H. Brintzinger
(8. VIL. 64)

1. Problem. — 1.1. Zweiwertige Metallionen vermdogen die hydrolytische Adenosin-
triphosphat-Spaltung u.a.l) durch eine Beschleunigung der Reaktion

ATP4?) + H,0%) - ADP3-2) 4+ H,PO,~ 1)
zu katalysieren ; insbesondere Cu?* lost eine ausgeprigte Reaktionsbeschleunigung bei

1) Eine Beschleunigung der Reaktion ATP* +OH-—> ADP®-+HPO,?- durch zweiwertige
Metallionen ist schon linger bekannt [1] [2], weitere Literatur s. in [3]. (Die Zahlen in eckigen
Klammern verweisen auf das Literaturverzeichnis, S. 1732.)

2) ATP = Adenosin-5’-triphosphat, ADP = Adenosin-5"-diphosphat.

3) Dass hier tatsichlich H,O und nicht OH~ reagiert, soll in Abschnitt 2.3.3 belegt werden.



