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Vorwort

Das vorliegende Buch ist eine kurzgefafite Geschichte und Darstellung der Stereo-
chemie. Dieser Wissenschaftsbereich befafit sich mit der dreidimensionalen Struktur
von Molekiilen und den Beziehungen zwischen Struktur und Eigenschaften der
Materie und eignet sich, wie uns scheint, ganz besonders zur Einfithrung in die
wichtigsten Probleme der heutigen Chemie. Die Erfolge der modernen Chemie —
und unter modern verstehen wir die letzten dreiflig bis vierzig Jahre — hingen
direkt mit der Entwicklung neuer Theorien iiber die Krifte, die zwischen Atomen
wirken, und dem Erscheinen neuer, schneller und leistungsfihiger Methoden zur
Untersuchung von molekularen Strukturen zusammen. Diese Faktoren haben die
jiingste Generation von Chemikern zur Einsicht gefiihrt, dafl stereochemische
Aspekte nicht nur zur Erklirung gewisser vereinzelter Erscheinungen niitzlich sind,
sondern vielmehr die Grundlage fiir die richtige Interpretation der Reaktivitit und
Eigenschaften von Molekiilen darstellen. Will man ins Herz der chemischen Erschei-
nungen vorstoflen und insbesondere Schritte in Richtung auf das Verstindnis der
Chemie der Lebensvorginge unternehmen, so kommt man ohne die Hilfe der
Methoden der Stereochemie nicht aus: Man mufl lernen, in drei Dimensionen zu
denken.

»Struktur und Verhalten von Molekiilen im Raum® ist indessen weder eine Ab-
handlung noch ein Lehrbuch der Stereochemie. Dazu ist es weder vollstindig noch
systematisch genug. Wir haben es bei unserer Suche nach leichtfallichem und inter-
essantem Material vorgezogen, diese Eigenschaften etwas zu vernachlissigen.

Dieses Buch richtet sich an ein breites Publikum, das jedoch gewisse chemische
Kenntnisse, sei es vom Gymnasium oder von der Universitit her, besitzen sbllte.
Eines seiner Ziele ist es, den Graben zwischen verschiedenen Fachbereichen fiillen
zu helfen. Die Sprache des Chemikers ist fiir den Physiker oder den Biologen oft
unverstindlich (und das gleiche gilt auch umgekehrt). Dies ist zum groflen Teil
eine Folge des oft sehr elementaren Niveaus der Ausbildung und der hastigen Art
und Weise, in der sie dargeboten wird. Je gréfler und brennender ein Problem ist,
um so dringender ist indessen gemeinsames oder wenigstens abgestimmtes Handeln.
Ein Versuch, eine Briicke iiber diese Kluft zu schlagen, scheint uns demzufolge
durchaus angebracht. Wenn dieses Buch dariiber hinaus auch von unseren Chemiker-
Kollegen gut aufgenommen wird und auch ihnen niitzlich ist, so werden wir be-
stimmt nicht glauben, daf} unser Unternehmen miflgliickt ist.

Die erste Fassung dieses Werkes wurde zwischen Anfang 1966 und Sommer 1967
geschrieben. Im Juli 1968 haben wir den Text iiberarbeitet und erweitert. Dies
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erlaubte uns unter anderem, einige neuere Resultate aus unseren Laboratorien zu
beriicksichtigen.

Die Entwicklung der Wissenschaft 1ifft sich nicht losgelst von den Menschen, die
sie zuwege gebracht haben, betrachten. Aus diesem Grunde sind die Forscher, die
hervorragend zur Entwicklung der modernen Stereochemie beigetragen haben, im
Text recht hiufig genannt. Thnen und vielen anderen, die nicht namentlich aufge-
fihre sind, gilt unsere Verehrung. Wir méchten hervorheben, daf die Forschungs-
arbeiten, die in Kap. 6 beschrieben sind, das Werk einer ganzen Schule darstellen.
Dies gilt insbesondere fiir die stereospezifischen Polymerisationsreaktionen. Allen
denen, die dazu beigetragen haben, méchten wir unseren tiefsten Dank aussprechen.

Mailand, Juli 1968
Giulio Natta

Mario Farina

Vorwort des Ubersetzers

Dieses Buch ist urspriinglich 1968 unter dem Titel ,Stereochimica — Molecole
in 3D in italienischer Sprache erschienen. Der vorliegenden Ubersetzung liegt die
1972 erschienene englische Fassung zugrunde, die von den Autoren gegeniiber
dem italienischen Original etwas erweitert worden war.

Man darf dieses kleine didaktische Meisterwerk wohl als Genuf fiir den Kenner
bezeichnen. Ich habe mich bemiiht, bei meiner Ubertragung dem Stil der Autoren
treu zu bleiben, und hoffe, dafl es mir gelungen ist, etwas vom Zauber, den das
Original ausstrahlt, einzufangen.

Meinem Bruder Christian, der die Abschrift des Manuskripts besorgt hat, und allen
anderen, die zum Zustandekommen dieser Ubersetzung beigetragen haben, gilt
mein herzlichster Dank.

Ottawa, Juni 1976
Peter Schmid
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1. Stereochemie von Pasteur bis heute

Im Alter von sechsundzwanzig Jahren machte Louis Pasteur die erste seiner zahl-
reichen Entdeckungen, die ihn zu einem der hervorragendsten Chemiker und
Biologen des vergangenen Jahrhunderts machten. Es war im Jahre 1848, und wir
wissen nicht, ob der revolutionire Wind, der damals durch ganz Europa blies, auch
den eifrigen jungen Mann an der Ecole Normale in Paris anregte. Was wir wissen,
ist jedoch, dafl seine Intuition, seine Beobachtungsgabe und die Exaktheit seiner
experimentellen Technik zu einer Revolution und zur Entwicklung einer neuen
Wissenschaft fiihrten.

Es ist fast unméglich, die menschlichen und intellektuellen Schwierigkeiten einer
bestimmten Unternechmung zu einem spiteren Zeitpunkt zu beurteilen. Nur ein
Mensch, der versucht hat, ins Unbekannte vorzustoflen, der Bergsteiger etwa, oder
der Wissenschaftler, weiff, dafl in der Wiederholung alles einfach ist. Beim ersten
Versuch indessen tappt man im Dunkeln, erklimmt Steilwinde ohne jede Hilfe,
sucht nach unerwarteten Ergebnissen. Der Weg 6ffnet sich erst, wenn man auf
eigenes Risiko — korperliches und intellektuelles — eine Untersuchung durchfiihrt.
Oft braucht és Jahre harter Arbeit, bevor man die Befunde durchschaut und eine
zufriedenstellende, verniinftige Erklirung findet. In diesem Falle dauerte es sechs-
undzwanzig Jahre, bis Jacobus van’t Hoff Pasteurs Resultate schlieflich auf Grund
seiner dreidimensionalen Theorie der organischen Verbindungen erkliren konnte.

Doch kehren wir zum Anfang zuriick: Die erste Hilfte des neunzehnten Jahr-
hunderts war die goldene Zeit der geometrischen Optik. Fresnel, Malus, Biot,
Aragon und zahlreiche weitere Wissenschaftler der franzsischen Schule studierten
Erscheinungen wie Brechung, Beugung und Polarisation des Lichts. Insbesondere
die Phinomene der linearen Polarisation und der Drehung der Polarisationsebene
zogen sehr rasch die Aufmerksamkeit auf sich, weil in diesem Falle die Beziehung
zwischen dem Phinomen und der Struktur von Materie klar zu erkennen war.

Gemifl der Wellentheorie lif8t sich Licht als elektromagnetische Schwingung, die
sich mit enormer Geschwindigkeit (300 000 km/s) geradlinig fortpflanzt, betrachten.
Die elektrischen und magnetischen Felder schwingen senkrecht zueinander und zur
Fortpflanzungsrichtung des Lichtstrahls. Dadurch entstehen periodische Wellen,
deren Linge, im Fall des sichtbaren Lichts, die Farbe bestimmt. In linear polari-
siertem Licht, das man gewdhnlich mit Hilfe eines Nicolschen Prismas erhilt, ist
die Schwingungsebene des elektrischen Feldes fixiert (Abb. 1). Das menschliche Auge
kann polarisiertes Licht nicht von normalem Licht unterscheiden, doch lifit sich die
Erscheinung mit Hilfe eines zweiten Polarisators, beispielsweise einer Polaroid-
Brille, sichtbar machen. Der Autofahrer oder der Fischer am See weifl, daf} sich
storende Reflexe der Sonne mit solchen Brillen beseitigen lassen und daff ein
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1.1. Pasteur und die Spaltung von Weinsinre 3

Abb. 1. Wenn sich ein Lichtstrahl durch ein Nicolsches Prisma oder eine Polaroid-Folie
bewegt, wird er linear polarisiert, d.h. seine Schwingungsebene ist fixiert und wohl-
definiert. Ein zweiter Polarisator, der parallel zum ersten stehr, lifit das polarisierte Licht
passieren. Steht er indessen senkrecht zum ersten, so wird das Licht vollstindig ausge-

16scht.

leichtes Nicken mit dem Kopf geniigt, um die Reflexe verschwinden oder wieder
auftreten zu lassen. Wenn er dies tut, so benutzt er, ohne es zu wissen, ein System
von zwei Polarisatoren — die glatte Oberfliche von Wasser oder Asphalt ist unter
gewissen Umstinden ein wirkungsvoller Polarisator —, das sich im Prinzip nicht
vom System, das der Chemiker gebraucht, unterscheidet.

Es stellte sich bald heraus, dafl gewisse Substanzen, wie etwa Quarz, die Fahigkeit
haben, die Polarisationsebene des Lichts um einen bestimmten Winkel zu drehen.
Genauer gesagt, Quarz-Plittchen von manchen Kristallen bewirken eine Drehung
der Polarisationsebene nach rechts, wihrend Plittchen von anderen Kristallen den
entgegengesetzten Effekt haben. Eine exakte morphologische Untersuchung zeigte,
dafl solche Kristalle nicht spiegelsymmetrisch sind, d. h., daf} sie nicht mit ihrem
Spiegelbild identisch sind. Wegen der Gegenwart einiger kleiner Flichen in ver-
schiedenen Orientierungen (der sog. hemiedrischen Flichen) besteht zwischen den
zwei Arten von Quarzkristallen die gleiche Beziehung wie zwischen einer linken
und einer rechten Hand: Sie sind Spiegelbilder voneinander, doch lassen sie sich
nicht zur Deckung bringen (Abb. 2). Ein gegebener Quarzkristall kann nicht mit
seinem eigenen Spiegelbild zur Deckung gebracht werden; vielmehr lassen sich zwei
Arten von Kristallen unterscheiden, die wir als Rechts- oder p- und Links- oder
L-Form bezeichnen wollen. Alle Kristalle der (dextrorotatorischen) Rechts-Form
von Quarz haben den gleichen Effekt auf polarisiertes Licht, nimlich, die Polari-
sationsebene nach rechts (d.h. im Uhrzeigersinn) zu drehen. Analog bewirken
Kristalle der Links-Form (sog. optische Antipoden oder Enantiomere der ersteren)

Abb. 2. Zwei enantiomere Quarzkristalle. Beide sind Spiegelbilder voneinander und lassen
sich nicht miteinander zur Deckung bringen. Dies liefe sich noch besser an idealen Kristal-
len erkennen, doch sind die hemiedrischen Flichen, die es unmdglich machen, die beiden
Formen miteinander zur Deckung zu bringen, auch in dieser Abbildung klar ersichtlich.

eine Drehung der Polarisationsebene nach links (d.h. im Gegenuhrzeigersinn)
(Abb. 3).

Damit war eine wichtige Beziehung zwischen Kristallstruktur und optischer Akti-
vitit (wie man die Fihigkeit bezeichnet, die Polarisationsebene linear polarisierten
Lichtes zu drehen) hergestellt. Weitere Befunde machen das Phinomen indessen
noch interessanter — und komplizierter: Mit Hilfe eines einfachen Instruments,
eines sog. Polarimeters, kann man feststellen, dafl gewisse Substanzen pflanzlichen
oder tierischen Ursprungs auch in fliissiger Phase, in Lsung oder sogar in der Gas-
phase optische Aktivitit zeigen. Terpentindl (das aus Nadelbiumen gewonnen
wird), Campher und wiifirige Zuckerlgsungen bewirken alle eine deutlich mefibare
Drehung der Polarisationsebene polarisierten Lichts. Worauf ist diese Erscheinung
zuriickzufithren? Bestimmt kann sie nichts mit der Kristallstruktur zu tun haben,
denn diese ist ja durch Einfliisse der Temperatur oder des Losungsmittels zerstort:
Der Grund muf} in elementareren strukturellen Eigenschaften zu finden sein. Dies
ist der Punkt, von dem Pasteurs Forschungsarbeiten ausgehen.

1.1. Pasteur und die Spaltung von Weinséure

Weinsiure ist ein Nebenprodukt der alkoholischen Girung von Trauben. Sie lif}t
sich in groflen Mengen aus den Riickstinden, die sich bei der Lagerung des Weins
in Fissern abscheiden, gewinnen. Sie besitzt heute ein gewisses praktisches Interesse
fiir die Herstellung von Brausegetrinken. Zur Zeit Pasteurs war ihre Struktur
noch nicht ganz aufgeklirt. Man wuflte, daf} sie die Summenformel C,H,O4 hatte
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Abb. 3. Wenn sich ein Strahl polarisierten Lichtes durch eine optisch aktive Substanz be-
wegt, so wird die Polarisationsebene um einen bestimmten Winkel gedreht. Der Drehungs-
winkel wird mit Hilfe eines zweiten Polarisators gemessen, Die Stellung, in der der Licht-
strahl ausgeldscht wird, ist gegeniiber dem Wert, den man bei Abwesenheit einer optisch
aktiven Substanz miflt, verschoben. Mit modernen photoelektrischen Polarimetern
lassen sich solche Drehungswinkel mit einer Genauigkeit von einem zehntausendstel Grad
messen. Der Wert der optischen Aktivitit (d. h. der Fihigkeit zur Drehung der Polarisa-
tionsebene) wird durch die spezifische Aktivitit [a] = a/(d-l) angegeben, wobei d die Dichte
der Verbindung (wenn es sich um eine reine Fliissigkeit handelt) oder ihre Konzentration
(wenn sie sich in Lysung befindet), ausgedriickt in g/cm3, und [ die Linge des Mefr5hrchens
im Polarimeter in Dezimetern darstellt. Die optische Aktivitit indert sich mit der Tem-
peratur und der Wellenlinge des zur Messung verwendeten Lichts. Aus diesem Grunde
benutzt man monochromatisches Licht, im allgemeinen die Natrium-D-Linie. Wird groflere
Genauigkeit verlangt, so kann man die optische Aktivitit bei verschiedenen Wellen-
lingen messen und als Funktion der Wellenlinge graphisch darstellen. Eine solche Dar-
stellung wird als optische Rotationsdispersionskurve bezeichnet.

und dafl sie dextrorotatorisch war, d.h. die Ebene des polarisierten Lichts nach
rechts drehte. Pasteurs erste Beobachtungen waren morphologischer und kristallo-
graphischer Natur. Er stellte fest, daff Weinsdure-Kristalle nicht symmetrisch
waren, dafy nimlich ein Kristall nicht mit seinem eigenen Spiegelbild zur Deckung
gebracht werden konnte. Wie beim Quarz fanden sich hemiedrische Flichen, die
stets in der gleichen Weise angeordnet waren. Im Gegensatz zu Quarz ist Wein-
sdure jedoch auch in Lésung optisch aktiv. Pasteur kam auf die Idee, dafl die
Asymmetrie der Kristallstruktur mit der optischen Aktivitit in der Losung in
Zusammenhang stehen konnte. Dieser Idee folgend, machte er sich an die Unter-
suchung von racemischer Weinsiure. Man wufite nimlich damals bereits, dal diese
Verbindung (ebenfalls ein Nebenprodukt der Weinherstellung) die gleiche chemische
Zusammensetzung wie dextrorotatorische Weinsiure hatte, im Gegensatz zu dieser
jedoch optisch inaktiv war. Pasteur lie} also ein Salz dieser Siure kristallisieren
und hoffte, seine Hypothese bestitigt zu finden: Da die Verbindung nicht optisch
aktiv war, sollten die Kristalle symmetrisch sein.

Das Ergebnis war indessen vollig unerwartet: Mit Hilfe einer Lupe stellte er fest,
dafl alle Kristalle hemiedrische Flichen aufwiesen, doch dafl diese teils nach rechts,
teils nach links orientiert waren. Mit viel Geduld trennte er die beiden Kristall-
formen voneinander und untersuchte sie mit dem Polarimeter. Der Befund war
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eine eigentliche Sensation: Die racemische Siure war in zwei optisch aktive Anti-
poden aufgetrennt oder — wie man auch sagt — gespalten, eine dextro-(rechts-
hindige) und eine laevo-(linkshindige) Form. In der Tat war sogar das Dreh-
vermdgen der beiden Losungen gleich. Die dextrorotatorische Weinsiure, die er so
erhielt, war in jeder Beziehung identisch mit der zuvor untersuchten. Auch die
laevo-Form zeigte, abgesehen vom Drehsinn, identische chemische und physikalische
Eigenschaften. Wenn er gleiche Mengen der optischen Antipoden mischte und schnell
kristallisieren lief}, konnte er sogar die racemische Siure zuriidkgewinnen.

Diese Entdeckung war in mancher Hinsicht bedeutungsvoll. Sie zeigte, dafl gewisse
Verbindungen in enantiomeren Formen, die je einen entgegengesetzten Effekt auf
polarisiertes Licht haben, auftreten konnen, wihrend andere optisch inaktiv sein
konnen, weil sie aus gleichen Mengen der dextro- und der laevo-Form, deren .
Effekte sich gegenseitig aufheben, bestehen. Derartige Verbindungen werden als
Racemate bezeichnet. Weiter stellte die Entdeckung einen Beweis fiir eine Be-
ziehung zwischen optischer Aktivitit und Asymmetrie der Kristallform dar.
Ebenso fiihrte sie zur Idee, dafl Asymmetrie eine ganz fundamentale Erscheinung
sei und dafl der kristallographische Aspekt lediglich eine Folge davon darstelle.
Offensichtlich wurde es notwendig, die Untersuchung auf elementarere Strukturen
auszudehnen, in anderen Worten, auf das Molekiil selbst. Allerdings war zu dieser
Zeit nur Weniges und Empirisches iiber chemische Strukturen bekannt. Pasteur
postulierte schliefilich eine eigentliche dissymmetrische Struktur, kam dann jedoch
nicht mehr weiter. Man mufite auf andere Forscher und weitere Entdeckungen
warten.

Es ist interessant festzustellen, dafl eine ganze Serie gliicklicher Umstinde Pasteur
bei seinen Forschungen half. Das Tartrat (Salz der Weinsiure), das er verwendete,
ist eine der wenigen Substanzen, die sich spontan in optische Antipoden spaltet.
Weiter tritt diese Spaltung nur bei Temperaturen unterhalb 27 °C auf. Hitte
Pasteur etwa seine Versuche im Sommer in der heiflen Mittelmeer-Gegend statt in
Paris ausgefithrt, so finden wir vielleicht an seiner Stelle den Namen eines an-
deren, heute vergessenen Chemikers. Immerhin, Pasteur zeigte sich zweifellos seines
Gliicks wiirdig. In weniger als zehn Jahren Arbeit auf diesem Gebiet isolierte er
eine vierte Sorte von Weinsiure, die sich in der Struktur von den bis dahin be-
kannten unterschied und die sich nicht in optische Antipoden aufspalten lief}
(meso-Weinsiure). Auflerdem entdeckte er zwei weitere Methoden zur Racemat-
Spaltung, die beide bis heute gebraucht werden.

Betrachten wir einmal mehr die Analogie mit rechten und linken Hinden und
nehmen wir an, dafl wir zwei Handschuhe, und zwar beide fiir eine rechte Hand,
vor uns haben. Eine Hand wird leicht in einen solchen Handschuh passen, die
andere jedoch nicht. Wenn wir nun eine rechtsdrehende Verbindung, etwa p-Wein-
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sdure, mit einer racemischen Mischung einer anderen Verbindung, beispielsweise
eines Amins (das wir als D" und L’ bezeichnen wollen), reagieren lassen, so konnen
wir in Analogie zur Hand-Handschuh-Beziehung annehmen, dafl das p-p’-Paar
gegeniiber dem p-1'-Paar bevorzugt sein wird. Die beiden Produkte sind nicht
mehr Spiegelbilder voneinander (die entsprechenden Spiegelbilder wiren die L-1'-
und die 1-p"-Verbindungen), sondern Diastereomere. Derartige Verbindungen
haben verschiedene Loslichkeiten, verschiedene Schmelzpunkte, verschiedene Bil-
dungs- und Zerfallsgeschwindigkeiten etc. Diastereomere Paare, wie b-p’ und p-1’,
lassen sich grundsitzlich trennen, beispielsweise durch fraktionierte Kristallisation.
Wenn man sie dann wieder in ihre Bestandteile zerlegt, so kann man die p’- und
L’-Verbindungen in mehr oder weniger reiner Form isolieren.

Im Jahre 1858 verdffentlichte Pasteur eine Arbeit iiber die Wirkung eines Schim-
melpilzes, Penicillium glaucum, auf racemisches Tartrat. Der Schimmelpilz zerstért
die p-Form schneller als die L-Form. Unterbricht man diesen Zerstrungsvorgang
nach einer gewissen Zeit, so ist es deshalb moglich, die L-Form in ziemlich reiner
Form zu isolieren. Dies ist eine biochemische Methode der Racemat-Spaltung, die
einen sehr weiten Anwendungsbereich besitzt. Obwohl ein solcher Prozef an sich
nichts anderes als eine Anwendung der ersten Methode ist, weist er doch auf ein
weiteres, fundamentales Problem hin, nimlich die Asymmetrie lebender Orga-
nismen.

Wir haben bereits gesehen, dafl die ersten Verbindungen, bei denen optische Akti-
vitdt im fliissigen Zustand gefunden wurde, pflanzlichen oder tierischen Ursprungs
waren. Das ist kein Zufall: Nur lebende Organismen besitzen die Fihigkeit, von
zwei optischen Antipoden einen auszulesen, und dies eben gerade darum — man
erinnere sich an die Hand-Handschuh-Analogie —, weil sie selbst asymmetrisch
sind. Der Baustein der Stirke und Cellulose in Pflanzen ist ein asymmetrischer
Zucker, Glucose. Von den zwei moglichen Formen der Glucose (D und L) existiert
in der Natur praktisch nur die p-Form. Jede der Aminosiuren, aus denen Proteine
aufgebaut sind, kénnte an sich in einer p- und einer 1-Form auftreten, doch findet
man in der Natur gewdhnlich nur die L-Form.

Wenn in der Natur oder im Laboratorium optisch aktive Substanzen auftreten, so
sind sie entweder direkt oder indirekt mit lebenden Organismen in Zusammen-
hang, oder aber sie sind ein Produkt einer zufilligen Auftrennung, wie etwa im
Fall der Tartrate. In diesem Falle jedoch ist die Wahrscheinlichkeit gleich grof,
dafl man auf die dextro- oder die laevo-Form st6ft.

Es ist nicht moglich, diesen Fragenkomplex an dieser Stelle schon umfassend zu
behandeln. Er steht mit dem Problem des Ursprungs der optischen Aktivitit auf
der Erde und somit, vielleicht in indirekter Weise, mit dem des Beginns des Lebens
in Zusammenhang. Wir wollen diese Diskussion auf spiter aufschieben, wenn wir
klarere und umfassendere Kenntnisse haben.
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1.2. Das tetraedrische Kohlenstoffatom

Der entscheidende Durchbruch in Richtung auf eine Vereinheitlichung in der orga-
nischen Chemie erfolgte schliefilich mit den Arbeiten des deutschen Chemikers
August Kekulé. Kekulé erkannte, dafl das vierwertige Kohlenstoffatom die Grund-
lage aller Strukturen ist, und entwickelte zwischen 1858 und 1865 eine Theorie,
welche die Struktur und das Verhalten organischer Verbindungen sehr gut erklirte.
Nach seiner Theorie ist das Kohlenstoffatom vierwertig in dem Sinne, dafl es mit
vier anderen Atomen, etwa mit Wasserstoffatomen oder, unter Bildung von Ketten
oder Ringen verschiedener Gréfle, mit andern Kohlenstoffatomen, Bindungen ein-
gehen kann. Ketten oder Ringe kdnnen verzweigt sein oder andere Atome (Sauer-
stoff, Stickstoff, Schwefel etc.) oder Atomgruppen (sog. funktionelle Gruppen) ent-
halten (siche Tab. 1). In fast allen dieser Verbindungen ist die Vierwertigkeit des
Kohlenstoffs bewahrt. In einigen allerdings ist der Kohlenstoff mit einer kleineren
Anzahl von anderen Atomen verbunden, mit anderen Worten, er besitzt eine
geringere Wertigkeit. Derartige Verbindungen zeigen ein sehr typisches Verhalten:
Sie gehen leicht Additionsreaktionen ein, welche zu Kohlenstoffatomen mit der
maximal mdglichen Anzahl Bindungen fiihren. Kekulé formulierte diese ,,ungesit-
tigten® Verbindungen mit mehrfachen Bindungen zwischen Atomen, beispielsweise
C=C, C=0 etc. Anlagerung von zwei Wasserstoffatomen bringt eine der zwei
Bindungen zum Verschwinden und fithrt zu einer gesittigten Verbindung.

Kekulés Theorie machte es moglich, Strukturformeln fiir organische Verbindungen
zu schreiben, und erlaubte damit die Unterscheidung von verschiedenen Klassen,
je nach den vorhandenen funktionellen Gruppen. Jede Klasse (Alkohole, Siuren,
Amine etc.) zeigt ihre eigene, typische Reaktivitit, doch unterscheiden sich die ein-
zelnen Verbindungen in ihren spezifischen Eigenschaften, sowohl den physikalischen
(Schmelzpunkt, Siedepunkt, Loslichkeit etc.) als auch den chemischen (groflere oder
kleinere Reaktivitit gegeniiber dem gleichen Reagenz etc.).

Kekulés Struktur-Theorie ist die Grundlage der gesamten Organischen Chemie und
spielte eine wichtige Rolle, bis die modernen Interpretationen der chemischen Wer-
tigkeit, die auf einem tieferen Verstindnis fiir atomare Erscheinungen beruhen, auf
den Plan traten. Es bedurfte lediglich eines weiteren Schrittes, wenn auch eines sehr
groflen, um sie in die Lage zu versetzen, die Probleme der Stereochemie zu 18sen.
Dieser Schritt erfolgte 1874 mit den Arbeiten des Hollinders Jacobus van’t Hoff
und des Franzosen Joseph Achille Le Bel. Diese beiden, die in Paris Studien-
freunde gewesen waren, gelangten unabhingig voneinander auf verschiedenen
Wegen zu praktisch den gleichen Resultaten. Wir wollen sie in der vollstindigeren
und besser bekannten Form van’t Hoffs darstellen.

Diese Ergebnisse lassen sich wie folgt zusammenfassen: Um alle experimentellen
Befunde zufriedenstellend erkliren zu konnen, mufl man annehmen, dafl die vier



Tab. 1. Symbolismus und Nomenklatur der Organischen Chemie®.

|1

H———T—T—H CH;——CH; Athan
H H
1]

H—(I:——(I:—OH CH,——CH,0H Athylalkohol
H H
1T

H —_T — (I: —NH, CH;——CH,——NH, Athylamin
H H
H H
|| .
(l::(I: CH;—=CH, Athylen
H H

H—C=C—H CH=—=—=CH Acetylen
I

H—Cl—C=0 CH;——CHO Acetaldehyd
H

1
H——-T——C——(‘:—'H CH;— CO—CH; Aceton
H H

|

H—C—C—O0H CH3;——COOH Essigsiure

| |
H O

* Die Strukturformeln von organischen Verbindungen werden heute noch in der von
Kekulé el:fundenen Art geschrieben. Von links nach rechts: Die vollstindige Struktur-
formel, die abgekiirzte (und meistverwendete) Formel und der Name der Verbindung.
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Wertigkeiten (Valenzen) des Kohlenstoffatoms in Form eines Tetraeders angeord-
net sind. Diese Hypothese war an sich bereits 1869 von Emanuele Paternd (Abb. 4)
in einem in Palermo (Sizilien) erschienenen Artikel formuliert worden. (Der Ori-
ginaltext dieses Artikels ist im Anhang I, S. 229, gegeben.) Obwohl Paternd das
Problem klar sah, zog er nicht alle Schliisse, die sich aus seiner Theorie ergaben.
Die endgiiltige, rationale Erklirung der optischen Aktivitit in organischen Ver-
bindungen ist somit das Verdienst von van’t Hoff und Le Bel.
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Abb. 4. Auf der rechten Seite befindet sich die Reproduktion einer Seite aus dem Giornale
di Scienze Naturali ed Economiche (Zeitschrift fiir Natur- und Wirtschaftswissenschaften),
die 1869 in Palermo erschienen ist. Sie ist von grofler historischer Bedeutung, denn sie
enthilt die erste Darstellung eines tetraedrischen Kohlenstoffatoms. Links ist die Umschlag-
seite dieser Zeitschrift reproduziert. Eine eingehende Besprechung von Paternds Arbeiten
findet sich im AnhangI (S. 229).
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1.3. Die Grundlagen der klassischen Stereochemie

Zur Zeit van’t Hoffs wufite man von kaum mehr als zehn optisch aktiven Ver-
bindungen, deren Struktur bekannt war. Alle diese Verbindungen zeigten ein
gemeinsames Merkmal: Ein Kohlenstoffatom war mit vier verschiedenen Sub-
stituenten verbunden (Cappg). Untersucht man die Moglichkeiten, in denen vier
Substituenten um ein zentrales Kohlenstoffatom angeordnet werden kénnen, so
findet man, daf Strukturen, die Spiegelbilder voneinander sind, dann méglich
sind, wenn sich das Kohlenstoffatom im Zentrum, die vier Substituenten in den
Ecken eines Tetraeders befinden. Die Tatsache, dafl es nur je eine Verbindung der
Typen Cyaape und Caapp gibt, schlieft die Moglichkeit anderer riumlicher An-
ordnungen, etwa quadratischer oder rechteckiger Pyramiden, aus. Ein Atom des
Typs Caspg, das die Existenz von zwei enantiomeren Strukturen ermdglicht, wird
als asymmetrisches Kohlenstoffatom bezeichnet. Ein solches ist in der Tat mit der
Gegenwart jeglicher Spiegelsymmetrieelemente unvereinbar (Abb. 5).

Mit seinem Buch La Chimie dans IEspace begann van’t Hoff den streng logischen
Aufbau der klassischen Stereochemie. Obwohl er nur sehr beschrinkte Daten zur
Verfiigung hatte, gelang es ithm, die wichtigsten Probleme der Struktur, die damals
existierten, zu ldsen und sogar Erscheinungen vorauszusagen, die erst gute siebzig
Jahre spiter experimentell festgestellt werden konnten (z.B. die Stereoisomerie
von Allenen). Wir wissen heute, dafl die Hypothesen van’t Hoffs zwar zutreffen,
jedoch nicht iiber einen gewissen Grad des Verstindnisses hinausgehen. Erst auf
Grund von damals unbekannten Befunden, wie etwa der Isomerie von substituier-
ten Biphenylen (die 1922 entdeckt wurde), und als neue Untersuchungsverfahren
und experimentelle Methoden zur Verfiigung standen, geriet eines seiner Postulate
ins Wanken, und eine Neuformulierung der Stereochemie dringte sich auf. Wir
werden darauf in Kap. 3 und 4 niher eingehen.

Neben der tetraedrischen Anordnung der Valenzen fiihrt die Theorie van’t Hoffs
ein weiteres Prinzip ein, nimlich das der freien Drehbarkeit um Einfachbindungen.
Wie bereits Paternd beobachtet hatte, wiirde eine starre Formulierung der Struk-
turen zu einer gréfleren Anzahl verschiedener Verbindungen Anlaf} geben, als man
tatsidchlich findet. Man mufl annehmen, dafl die Tetraeder um ihre Ecken rotieren
kénnen. Betrachtet man alle Formen, die durch solche Rotationen ineinander iiber-

gefithrt werden konnen, als eine einzige Verbindung, so ist die Ubereinstimmung -

zwischen Experiment und Vorhersage vollkommen. Auf dieser Basis kann man
beispielsweise leicht verstehen, dafl Milchsiure in Form von zwei optischen Anti-
poden auftreten kann, einem mit der p-Konfiguration (die bei der Girung von
Milchzucker entsteht) und einem mit der L-Konfiguration (die in Muskeln gebildet
wird).
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COOH COOH
H—C—OH HO—C—H
CH; CH;

Abb. 5. Nur eine tetraedische Anordnung der Substituenten ermdglicht die Existenz von
optischen Antipoden in Verbindungen des Typs Cpppg, schlieffit jedoch die Maglichkeit
von Isomeren in Verbindungen des Typs Cyagp aus. Die Figur oben links lifit sich nicht
mit ihrem Spiegelbild (oben rechts) zur Deckung bringen. Bei der iiblichen Darstellung von
dreidimensionalen Strukturen wird der Tetraeder auf eine Kante gestellt und von oben
betrachtet. Dabei wird die obenliegende Kante in der Zeichnung horizontal dargestellt
(Mitte). Liflit man die Umrisse des Tetraeders weg, so erhilt man die Fischer-Projektion
der Verbindung, im vorliegenden Fall von negativer (links) und positiver (rechts) Milch-
sdure. In dieser Projektion (unten) zeigen die vertikalen Valenzen bezogen auf die Papier-
ebene nach unten, die horizontalen nach oben.

Der Ausdruck Konfiguration bedeutet die raumliche Anordnung der verschiedenen
Gruppen und charakterisiert einen gegebenen optischen Antipoden eindeutig®).

* Die Nomenklatur bezieht sich lediglich auf die Konfiguration, also die riumliche An-
ordnung der Substituenten, und nicht auf die experimentell festgestellte Drehung der
Polarisationsebene des Lichts. In der Tat ist L-Milchsiure rechts-(positiv)drehend und
p-Milchsdure links-(negativ)drehend. Moderne Nomenklatursysteme fiir optische Antipoden
sieche AnhangII,S. 233,
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COOH COOH COOH
HO—C—H H—C—OH H—C—OH
H—C—O0H HO——C—H H—C—OH
COOH COOH COOH
(—) Weinsiure (+) Weinsiure meso-Weinsiiure

racemische Weinsiaure

Abb. 6. Formeln in Fischer-Projektion. Von links nach rechts (—)—, (+)~ und meso-
Weinsdure. Die beiden asymmetrischen Atome besitzen in den ersten beiden Verbindungen
identische Konfigurationen, in der dritten jedoch entgegengesetzte.

Wir wollen jetzt das Problem der Weinsiure noch einmal aufgreifen (Abb. 6): In
diesem Molekiil liegen zwei gleiche, asymmetrische Kohlenstoffatome vor, deren
jedes Bindungen zu den folgenden Atomen oder Atomgruppen besitzt: —H, — OH,
—COOH und —CHOH —. Bezeichnen wir ihre moglichen Konfigurationen als
D und 1, so kdnnen wir die folgenden verschiedenen Kombinationen angeben: p-p,
L-L und p-L (die vierte Méglichkeit L-D ist mit D-L identisch). Die ersten beiden
stellen die optisch aktiven Weinsiuren dar, eine die positive und eine die negative.
Die racemische Sdure ist eine dquimolare Mischung der beiden. Die dritte Kombi-
nation enthilt zwei asymmetrische Atome mit umgekehrtem Vorzeichen, deren
Effekt sich gegenseitig aufhebt. Dies ist die optisch inaktive meso-Weinsiure. p-p-
oder L-1-) und D-L-Weinsiure stehen untereinander im Verhiltnis von Diastereo-
meren, d. h. von Verbindungen mit der gleichen Zusammensetzung, doch verschie-
dener riumlicher Anordnung der Substituenten.

Damit waren die Probleme, die durch Pasteurs Forschungen aufgeworfen worden
waren, in brillanter Weise gelost. Die stereochemische Theorie van’t Hoffs gab zu
groflen Erwartungen Anlaf. Nachdem damit die fundamentalen Prinzipien er-
arbeitet waren, war es moglich, auch komplexere Verbindungen in zielgerichteter
und zweckmifliger Weise im Hinblick auf ihre Struktur zu untersuchen. In diesem
Zusammenhang muf} in erster Linie das Werk Emil Fischers genannt werden,
dessen Name vor allem mit der Zuckerchemie in Verbindung steht.

1.4. Die Struktur der Zucker

Wenige natiirlich vorkommende Verbindungen nehmen in der Geschichte der
Menschheit einen so hervorragenden Platz ein wie die Zucker. Wir sagen die
Zucker, und nicht der Zudker, weil sich in der Natur mehr als eine Sorte davon
findet. Der bestbekannte gewShnliche Zucker aus Zuckerrohr oder Zuckerriiben
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trigt den Namen Saccharose. Er ist eigentlich ein Disaccharid, eine Verbindung
aus zwei einfachen Zuckern, Glucose (Traubenzucker, Dextrose) und Fructose
(Fruchtzucker, Livulose). Weitere wichtige Zucker sind etwa die Galactose aus
Milch und die bekannte Ribose und Desoxyribose — letztere ist im eigentlichen
Sinne des Wortes gar kein Zucker (d. h. Kohlenhydrat) —, die Bestandteile der
Nucleinsiuren sind und damit in sehr engem Zusammenhang mit Lebensvorgingen
stehen.

Wenn wir liber den quantitativ und historisch wichtigsten Zucker sprechen wollen,
so miissen wir unsere Aufmerksamkeit zweifellos auf die Glucose richten. Sie
findet sich in freiem Zustand in Trauben und anderen Friichten und als Poly-
saccharid in Stirke und Cellulose und ist damit ein sehr wesentliches Element der
menschlichen und tierischen Nahrung. Weiterhin erhilt man aus ihr durch Girung
Alkohol — in wiflriger Losung in relativ geringer Konzentration (Wein, Bier), in
hoherer Konzentration nach Destillation. Ein grofler Teil der biologischen Kreis-
ldufe auf der Erde steht mit der Bildung und Verteilung von Glucose in Zusam-
menhang (Abb. 7). Die Photosynthese, der wichtigste chemische Vorgang auf der
Erde, garantiert die stindige Versorgung. Die Wissenschaft der Agronomie ist
nichts anderes als die Suche nach hSheren Ausbeuten bei diesem Prozef, unter
Beachtung der landschaftlichen und klimatischen Gegebenheiten und des Bedarfs
der betreffenden Menschen. Weizen, Mais, Reis und Kartoffeln sind bekannte
Quellen fiir Stirke. Zihlen wir zu diesen noch Baumwolle, Hanf und Holz (oder
Cellulose), so kdnnen wir erkennen, welch enorme wirtschaftliche Interessen sich

r Atmung ] [

Wasser + Kchlendioxid + Sonnenlicht

r Glucose
| )

Verbrennung ﬁ

{ Stirke Cellulose
Futter [ l
x Alk J . ey M N
ohol @ Papier natirliche und kiinstliche Fasern

-

industrielie Produkte Kleidung

Abb. 7 Schematische Darstellung der Produktion und Verwendung von Glucose.
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hinter Glucose verbergen. Es ist deshalb durchaus logisch, dal Chemiker wihrend
eines Jahrhunderts einen groflen Teil ihrer Ideen und ihrer Energie auf diesen
Zucker verwendet haben.

Um das Jahr 1885, als Fischer sich fiir dieses Problem zu interessieren begann, war
die Struktur der Glucose erst teilweise bekannt. Heute wissen wir, dafl ihre empi-
rische Formel CgH,,Op ist, dafl sie in gewissem Sinne als Verbindung mit linearer
Struktur betrachtet werden kann und dafl sie sowohl die Reaktivitit von Alde-
hyden als auch von Alkoholen zeigt. Thre Strukturformel ist in Abb. 8 dargestellt.

CHO THO H——C—O0H HO—C—H
HOH H—C—OH  H—C—OH H—C—oOH
CHOH HO—C—H  HO—C—H HO—C—H )
HOH H—C—OH H—C—OH H—C—O0H
CHOH H—C—oOH H—C—J Hg—C—

|
C|HZOH C|H20H CH,0H (IZHZOH
D-Glucose o-D-Glucose f-D-Glucose

Abb. 8. Von links nach rechts: Die generische Formel einer Hexose (d. h. eines Zuckers mit
sechs Kohlenstoffatomen) und Fischer-Projektionen von p-Glucose in der offenen Form
und in den beiden cyclischen Formen, a-p-Glucopyranose und f-p-Glucopyranose. In Ver-
bindungen mit mehreren asymmetrischen Atomen wird jedes einzelne in der Weise be-
trachtet, wie wir es oben beschrieben haben: Die horizontalen Valenzen zeigen von der
Papierebene aus gesehen nach oben, die vertikalen nach unten.

Die vier mittleren, nicht-endstindigen Kohlenstoffatome sind alle asymmetrisch und
voneinander verschieden. Wir konnen somit die Existenz von 16 (2 X 2 X 2 X 2)
Zuckern dieser Formel erwarten. Es handelte sich also darum, herauszufinden,
welche dieser Strukturen wirklich diejenige der Glucose, genauer der (+)-Glucose
ist. Nach einem Jahrzehnt Arbeit und nachdem er sogar sein eigenes Leben riskiert
hatte, waren Fischers Bemiihungen schliefllich von Erfolg gekront. (Er hatte sich
eine schwere Vergiftung durch Phenylhydrazin zugezogen, eine Verbindung, die
er entdedst hatte und die in seinen Forschungen einen hervorragenden Platz ein-
nahm.)

Selbst eine nur kurze Beschreibung von Fischers Arbeiten wiirde die Erklirung von
gewissen speziellen Techniken voraussetzen, welche fiir den Leser dieses Buches
wohl unnétiger Ballast wiren. Fischer muflte sich die Werkzeuge, die er brauchte,
selbst erarbeiten, und zwar sowohl die experimentellen (wie etwa das Phenyl-
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hydrazin) als auch die theoretischen. Ein wichtiges Problem war beispielsweise das
der Darstellung der Formeln, welches Fischer mit der Projektion, die heute seinen
Namen trigt, lste (Abb. 5, S. 11). Ein weiteres Problem war es, jedem der beiden
optischen Antipoden einer optisch aktiven Verbindung eine bestimmte Konfigu-
ration, D oder 1, zuzuordnen. Leider sind die Gesetzmifigkeiten, welche zwischen
dem Vorzeichen der Drehung und der molekularen Anordnung (Konfiguration)
bestehen, bis heute kaum bekannt. Verbindungen von dhnlicher Struktur und iden-
tischer Konfiguration, d. h. mit identischer Anordnung der Substituenten, konnen
eine Drehung der Polarisationsebene des Lichts in verschiedenem Sinne bewirken.
Infolgedessen kann die Konfiguration nicht eindeutig aus dem Vorzeichen der
Drehung abgeleitet werden. Das heiflt nun nicht, wie oft behauptet wird, dafl
zwischen der optischen Drehung und der Struktur keine Beziehung besteht. Es
besteht gar kein Zweifel, dafl eine solche Beziehung vorhanden ist, doch ist sie von
so komplexer Natur, daf sie sehr schwer zu durchschauen ist. Erklirungsversuche,
die heute auf dem quantenmechanischen und dem empirischen Niveau unternom-
men werden, hatten bis jetzt nur beschrinkten Erfolg. Offensichtlich war der
Mangel an Kenntnissen zu Beginn des Jahrhunderts noch viel spiirbarer.

Fischer erkannte bald, dafl er ein zweiteiliges Problem vor sich hatte. Auf der
einen Seite handelte es sich darum, einen gegebenen experimentellen Befund (bei-
spielsweise positive optische Aktivitit) mit einer der zwei mdglichen Konfigura-
tionen, D und t, in Verbindung zu bringen. Auf der andern Seite muflte eine Serie
von Korrelationen zwischen Verbindungen mit dhnlicher Struktur gefunden wer-
den, die es ermoglichen wiirde, einem bestimmten Produkt durch Vergleich mit
einer Bezugssubstanz eine Konfiguration zuzuschreiben (die sog. relative Konfigu-
ration).

Das erste Problem war zur damaligen Zeit vollkommen unldsbar. Fischer meisterte
es, indem er eine auf einer Konvention beruhende Nomenklatur einfiihrte: Er ord-
nete der positiv drehenden Form des Glycerinaldehyds willkiirlich eine bestimmte
dreidimensionale Formel zu und benutzte diese als Definition fiir die p-Konfigura-
tion (Abb. 9). Das zweite Problem léste er dadurch, dafl er allen Substanzen, die
ohne Anderung ihrer Konfiguration, direkt oder indirekt, in positiv drehenden
Glycerinaldehyd iibergefithrt werden konnten, die p-Konfiguration zuschrieb. In
dieser Weise schuf er ein in sich selbst konsistentes System von allgemeiner Giiltig-
keit, das in der Tat bis heute, abgesehen von einigen kleinen Modifikationen der
Nomenklatur, unverindert in Gebrauch ist (siehe Anhang II, S. 233).

Wenden wir uns nun der Struktur der Glucose zu: Es ist klar, dafl die lineare
Struktur nur eine Niherung darstellt. Es gibt manche Beweise dafiir, dafl Glucose
zur Hauptsache in einer cyclischen Form vorliegt. Die Aldehydgruppe ist mit einer
der alkoholischen Hydroxygruppen verbunden. Dies fithrt zu einer sechsgliedrigen
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HO CHO
H—C—OH HO—C—H

CH,OH CH,0OH
(+) D-Glycerinaldehyd (—)L-Glycerinaldehyd

Abb. 9. Fischer-Projektionen von p- und r-Glycerinaldehyd. Fischer hatte seinerzeit der
Verbindung mit der positiven optischen Drehung rein willkiirlich die p-Form zugeschrie-
ben. 1951 konnte Bijvoet auf Grund der abnormalen Dispersion von Rontgenstrahlen
zeigen, dafl diese Zuordnung richtig war.

Ringstruktur, in welcher der Ring fiinf Kohlenstoffatome und ein Sauerstoffatom
enthilt. Die einfachste Verbindung mit dieser Formel ist Pyran. Der Name Gluco-
pyranose, der fiir die cyclische Form der Glucose gebriuchlich ist, leitet sich da-
von ab.

Diese Ringbildung hat einige wichtige stereochemische Konsequenzen: Sie fithrt zur
Bildung eines neuen asymmetrischen Kohlenstoffatoms (Abb. 8, S. 14) und damit
zu zwel verschiedenen Verbindungen, die untereinander in der Beziehung von
Diastereomeren stehen. Sie werden als a- und B-p-Glucopyranose bezeichnet. Jede
der beiden Verbindungen besitzt ihre eigenen physikalischen und chemischen Eigen-
schaften, doch lassen sie sich leicht ineinander iiberfithren. Je nach den Bedingungen
der Kristallisation 14ft sich die eine oder die andere der beiden Formen in festem
Zustand gewinnen. L3st man die beiden Verbindungen wieder in Wasser auf, so
stellt man fest, daf sie verschiedene Fihigkeit zur Drehung der Polarisationsebene
von Licht besitzen, und ferner, dafl sich diese optische Aktivitit mit der Zeit
indert, bis ein Gleichgewicht erreicht ist. Unabhingig davon, ob man vom
a- oder B-Isomeren ausgeht, gelangt man zum gleichen Resultat. Diese Erscheinung
heiflt Mutarotation und ist durchaus nicht auf Glucose beschrinkt. Sie zeigt, dafl
man bei der Beschreibung gewisser Strukturen Sorgfalt walten lassen muf}; damit
man thnen nicht Stabilitidt und Starrheit zuschreibt, die sie gar nicht besitzen.

1.5. Cyclische Verbindungen: Zwei sich widersprechende Theorien

Ein Punkt, der zu Ende des letzten Jahrhunderts Anlaf zu hiufigen und inten-
siven Diskussionen war, betrifft die Struktur und Eigenschaften von cyclischen Ver-
bindungen. Man fragte sich beispielsweise, wie die tetraedrische Anordnung der
Kohlenstoff-Valenzen mit der Existenz von Verbindungen wie Cyclopropan, in
der der Winkel zwischen den Ring-Kohlenstoffatomen etwa 60° betrigt, in Ein-
klang gebracht werden konnte. Zwischen 60° und dem theoretischen Wert des
Tetraederwinkels von etwa 109° besteht offensichtlich ein grofler Unterschied. Daf§
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die Struktur von Cyclopropan etwas AuflergewShnliches war, lief§ sich bereits aus
seinem chemischen Verhalten ablesen, das vielmehr demjenigen von Athylen, einer
ungesittigten Verbindung mit einer Doppelbindung, als demjenigen einer normalen
cyclischen Verbindung, etwa Cyclohexan, gleicht.

Im Jahre 1885 kam Adolph von Baeyer auf die Idee, da zwischen abnormalen
Valenzwinkeln und erhShter Reaktivitit eine Beziehung bestehen konnte. Er ent-
wickelte daraufhin die Theorie der internen Spannung, die fiir lange Zeit unange-
tastet akzeptiert wurde. Sie besagt, dafl cyclische Verbindungen als eben zu be-
trachten sind. Die Spannung oder Winkeldeformation berechnet sich dann als die
halbe Differenz zwischen dem Innenwinkel des entsprechenden regelmiBigen Viel-
ecdks und dem theoretischen Tetraederwinkel (109° 28). Je grofler die Spannung,
um so weniger stabil sollte die Verbindung und um so grofer damit ihre Reaktivi-
tdt sein.

Es zeigt sich, da Cyclopentan praktisch spannungsfrei sein sollte (Winkeldefor-
mation von kaum mehr als einem halben Grad). In der Reihenfolge zunehmender
Spannung folgen dann Cyclohexan (etwa 5°), Cycloheptan (etwas mehr als 9°),
Cyclobutan, Cyclooctan usw. (Abb. 10). Diese Reihenfolge stimmte iiberraschend
mit gewissen experimentellen Befunden iiberein, beispielsweise der Tatsache, dafl
fiinf- und sechsgliedrige Ringe relativ leicht gebildet werden und recht stabil sind.
Hilt man sich weiter vor Augen, dafl die Anzahl der Stereoisomeren, die man fiir
jede Verbindung nach der Hypothese der planaren Struktur erwartet, mit der
experimentell gefundenen iibereinstimmt, so kann man sich leicht vorstellen, welch
grofler Einflufl von dieser Theorie ausging.

Baeyers Theorie ist im wesentlichen korrekt fiir drei- und viergliedrige Ringe,
deren charakteristische Reaktivitit in hohem Mafle durch die Deformation der Va-
lenzwinkel bestimmt und deren Struktur eben (Cyclopropan) oder fast eben
(Cyclobutan) ist. Im iibrigen miissen wir festhalten, daf die cyclischen Verbindun-

Abb. 10. Strukturen von cyclischen Kohlenwasserstoffen nach der Theorie von Baeyer.
Diese Theorie postulierte planare Strukturen und Spannungen in den Valenzwinkeln. (Die
Wasserstoffatome sind nicht eingezeichnet.) Sie erlaubt zwar die Erklirung gewisser ex-
perimenteller Befunde, ist jedoch physikalisch nicht zu halten. Die moderne Forschung
hat gezeigt, dafl an ihrer Stelle Sachses Hypothese, nach der Cyclohexan nicht planar ist,
zutrifft,
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gen nicht planar sind, auch wenn sie sich in mancher Hinsicht verhalten, als wenn
sie planar wiren. Der Unterschied in der Stabilitdt der sieben-, acht- und neun-
gliedrigen Ringverbindungen, beispielsweise, ist viel kleiner als man erwarten
wiirde, und muf} somit auf andere Faktoren als Spannung zuriickgefiihrt werden.

Im Jahre 1890, als man noch nichts von diesen Tatsachen wufte, stellte Sachse, ein
damals vollig unbekannter Chemiker, mutig eine Theorie iiber die Struktur von
Cyclohexan auf, nach der diese Verbindung als vollkommen spannungsfrei zu be-
trachten war. Wie nicht anders zu erwarten, wurde Sachses Theorie praktisch iiber-
haupt nicht beachtet. Dies hatte eine Verzégerung von Jahrzehnten in der Ent-

wicklung der systematischen Erklirung der Phinomene in praktisch allen Gebieten .

der Chemie zur Folge. Sachse verband sechs Kohlenstoffatome mit exakt tetraedri-
schen Valenzen und erkannte, dafl Cyclohexan in zwei verschiedenen Strukturen
auftreten kann, einer sog. Sessel- und einer Wannenform (Abb. 11). Beide Struk-
turen sind, im Widerspruch zu Baeyers Theorie, nicht planar, doch sind sie frei von
Winkelspannung und erlauben damit eine Erklirung der Stabilitit von Cyclo-

hexan.

Sessel Wanne

Cyclohexan

trans-Dekalin

Sessel Wanne

cis-Dekalin

Abb. 11. Strukturen von cyclischen Kohlenwasserstoffen nach der Theorie von Sachse. Von
oben nach unten: Sessel- und Wannenform von Cyclohexan, Sesselform von trans-Dekalin
und Sessel- und Wannenform von cis-Dekalin. Neueste Untersuchungen haben gezeigt,
dafl cis-Dekalin in der Sesselform (unten links) existiert.
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Sachses Theorie filhrt indessen zu Schwierigkeiten, wenn man annimmt, dafl diese
Strukturen starr seien, denn dann wiirde man die Existenz einer ganzen Anzahl
von monosubstituierten Cyclohexanderivaten erwarten. Solche Derivate sind je-
doch nicht bekannt. Methylcyclohexan beispielsweise ist eine klar definierte, stabile
Verbindung, die bis heute nur in einer Form beobachtet wurde. Die Erklirung, die
Sachse fiir diesen Befund gab — ein rascher Austausch zwischen den beiden For-
men*) — erschien zu jener Zeit als eine leidige und unniitze Komplikation. Es war
besser, wie man sich ausdriickte, das Problem zu vereinfachen und das System mit
Baeyers ebener Formel zu beschreiben, als es als Durchschnitt von zwei verschiede-
nen Formen zu betrachten.

Es ist interessant, festzuhalten, daff die oben dargelegte Kritik betreffend die An-
zahl der zu erwartenden isomeren Derivate, die fiir lange Zeit ein Hemmnis fiir
Sachses Theorie darstellte, spiter zu ihrer Unterstiitzung angefiihrt wurde. Etwa
dreiflig Jahre nach ihrer Einfithrung griff der deutsche Chemiker Mohr die Hypo-
these der nichtebenen Formen von Cyclohexan wieder auf und unterwarf sie dem
entscheidenden Test. Betrachtet man Modelle, so stellt man fest, dafl nach Sachses
Theorie zwei vllig hydrierte Derivate von Naphthalin, cis- und trans-Dekahydro-
naphthalin oder Dekalin, existieren sollten. Nach der Theorie von Baeyer sollte
lediglich die cis-Form existieren, da sich kein Modell der ¢rans-Form mit planarer
Struktur konstruieren lifit.

Das Experiment wurde schliefflich 1925 von Hiickel ausgefiihrt und unterstiitzte
Sachses Theorie. Cis- und trans-Dekalin sind zwei verschiedene, klar definierte und
stabile Verbindungen. Die trans-Form ist die stabilere der beiden (sieche Abb. 11).

Nachdem damit die Giiltigkeit der nichtebenen Strukturen von Cyclohexan erwie-
sen war, blieb immer noch die Frage der Wannen- und Sesselform zu diskutieren.
Dies war indessen nur ein scheinbares Problem. Wir wissen nidmlich heute, daf}
Cyclohexan aus einer Sesselform in eine andere Form iibergeht, die nicht eine
Wannen-, sondern eine andere Sesselform ist. Wir werden in Kap. 3 eingehender
auf diese Probleme zu sprechen kommen. '

1.6. Klassische und moderne Stereochemie

Wir wollen unsern historischen Uberblick jetzt abschlieflen. In Gesellschaft der gro-
fen Protagonisten dieses Abenteuers — Pasteur, van’t Hoff, Fischer und so manche
andere — sind wir die wesentlichen Pfade der Stereochemie gegangen. Eindriick-
lich steht das Erbe vergangener Zeiten vor uns; immerhin wollen wir nicht ver-
gessen, dafl es oft auch mit etwas Miihsal verbunden ist. Denken wir nur an das
Beispiel der cyclischen Verbindungen, das wir eben besprochen haben.

* Wir werden dieses Problem in Kap. 3 eingehend besprechen.
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Die Entwicklung der wissenschaftlichen Erkenntnis fiihrt ihrer Natur nach stets
sehr rasch dazu, daf wir Liicken in Theorien und Denkmodellen erkennen. Dies ist
nicht nur eine Folge von neuen Resultaten, die nicht immer dort eintreffen, wo
man sie am liebsten hitte, sondern oft auch einfach der grofieren Genauigkeit der
experimentellen Technik. Meist geht ja mit der Entwicklung neuer Untersuchungs-
methoden eine enorme Verfeinerung der experimentellen Verfahren einher. Was
gestern noch mit volliger Gewiflheit gesagt werden konnte, miissen wir heute sorg-
filtig iiberpriifen, und zwar sowohl was die experimentellen Daten selbst als auch
ihre Interpretation betrifft. 1935 konnte man beispielsweise die Reinheit einer Sub-
stanz oder die Zusammensetzung eines Gemisches durch Messung des Brechungs-
index bestimmen. Auf Grund solcher Daten konnte man dann eine Hypothese iiber
eine Struktur oder einen Reaktionsmechanismus entwickeln. Selbst in Fillen, in
denen die richtigen Schliisse gezogen werden konnten, diirfen wir heute nicht mehr
in der gleichen Weise vorgehen. Wir konnen uns nicht mehr damit zufrieden geben.
Wir verlangen mehr Daten und zusitzliche Beweise.

Zwischen 1950 und 1960 erreichte die Infrarot-Spektroskopie einen Hohepunkt
ihrer Entwicklung. Ein neues Produkt war erst dann vollstindig charakterisiert,
wenn sein Infrarot-Spektrum aufgenommen war. Das bedeutete einen enormen
Fortschritt. Der Vergleich zweier Substanzen, zum Beispiel, war damit zugleich
viel einfacher und viel zuverldssiger. Statt einer einzigen Angabe erhielt man da-
mit ein System von, sagen wir, 25 Angaben (Frequenz und Intensitit der verschie-
denen Absorptionsbanden). Alle diese miissen untereinander und mit einer ganzen
Reihe von wohldefinierten Beziehungen in Ubereinstimmung stehen. Doch damit
nicht genug: Das Infrarot-Spektrum ist im allgemeinen schwierig zu interpretieren,
und es ist nicht immer mdglich, alle Zweifel iiber die Reinheit einer Substanz zu
Lerstreuen. Dieses Problem wurde in brillanter Weise mit der Entwicklung der
Chromatographie — insbesondere der Gaschromatographie — gemeistert, mit der
Verunreinigungen, selbst in kleinsten Mengen, sehr einfach nachgewiesen werden
konnen. Fiir Untersuchungen der Struktur sind heute vor allem die Methoden der
kernmagnetischen Resonanz-Spektroskopie wichtig. Weitere Verfahren, etwa die
Massen-Spektrometrie, erfreuen sich einer immer grofer werdenden Verbreitung,
wihrend iltere, doch weitgehend verjiingte Methoden, etwa Rontgen- und Elek-
tronen-Diffraktionen, ihre Stellung festigen.

Die Lage hat sich indessen nicht blof darum geindert, weil mehr und genauere
Daten zur Verfiigung stehen. Erkenntnisse einer Art, die man nicht vorausgesehen
hatte, wurden gewonnen, und vollig unerwartete Erscheinungen wurden beobach-
tet. All dies, sowie ein besseres Verstindnis fiir die formalen und mathematischen
Aspekte des Problems, bildet die Grundlage der modernen Stereochemie. Doch be-
vor wir uns neuen Themen zuwenden, wollen wir unsere Aufmerksamkeit auf ein
Resultat richten, das in einem gewissen Sinne eine Ara abschlieflt, obwohl es erst
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durch hochgeziichtete moderne Methoden erhalten worden ist: Als wir die Kon-
figuration von Glycerinaldehyd besprachen, sagten wir, daf Fischer willkiirlich
dem positiven optischen Antipoden die p-Konfiguration zuschrieb (siche Abb.9,
S. 16). Fischer hatte nichts zur Verfiigung, worauf er sich bei seiner Wahl hitte
stiitzen und das er zu ihrer Begriindung hitte anfiihren konnen. Es mufite erst eine
neue Art von Experiment entwickelt werden, die es erlauben wiirde, die, wie wir
uns heute ausdriicken, Chiralitit (d. h. die Frage, ob ein Molekiil der p- oder der
L-Reihe angehort) mit den im tiglichen Leben iiblichen Begriffen rechts und links
in Zusammenhang zu bringen.

Es ist das Verdienst des Hollinders Bijvoet, dafl eine solche Beziehung seit dem
Jahre 1951 bekannt ist. Auf Grund der abnormalen Dispersion von Réntgenstrah-
len stellte er fest, dafl positiver Weinsiure die in Abb. 6, S. 12, dargestellte Kon-
figuration zukommt. Da die Beziehung zwischen der Konfiguration von (+)-Wein-
siure und (+)-Glycerinaldehyd bereits auf chemischem Weg ermittelt worden war,
war damit der Beweis erbracht, dafl (4)-Glycerinaldehyd in der Tat die D-Kon-
figuration besitzt. Fischer hatte also, mit Gliick, die korrekte Wahl getroffen.
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Jedermann, der heutzutage Zeitungen liest oder Fernsehsendungen anschaut, hat
mindestens eine Idee davon, was Worte wie Atom, Molekiil, Elektron etc. bedeu-
ten. Die Entdeckungen der neueren Zeit sind so wichtig und erhalten derart grofle
Beachtung, da man in diesen Belangen kaum vdllig unwissend sein kann. In der
wissenschaftlichen Welt dagegen werden Atome bereits seit iiber eineinhalb Jahr-
hunderten diskutiert. Die Einfiihrung der Atomtheorie der Materie ist in der Tat
fraglos eine der groflen Errungenschaften des neunzehnten Jahrhunderts. Diese
Theorie ist hochstens oberflichlich und dem Namen nach mit den antiken Theorien
von Leukipp und Demokrit verwandt.

Die Materie, die wir gewdhnlich beriihren und beobachten, ist im allgemeinen ein
Gemisch, das sich im Bereich der Chemie in Elemente und Verbindungen unter-
teilen 1ift. Die ersteren bestehen aus Atomen, die alle miteinander identisch sind,
die letzteren aus Atomen verschiedener Typen. Die kleinste diskrete Gruppe von
Atomen, die eine Substanz charakterisiert, wird als Molekiil bezeichnet.

Wihrend es nun eine enorm grofle Anzahl von verschiedenen Molekiilen (oder
chemischen Verbindungen) gibt, ist die Anzahl der Elemente recht beschrinkt: Es
gibt im ganzen rund hundert. Atome konnen sich nach wohldefinierten Gesetzen
miteinander verbinden. Die Natur der chemischen Bindung (oder der Valenz) war
indessen Anlafl zu einer der interessantesten und bedeutungsvollsten Debatten der
modernen Wissenschaft.

Valenz (Wertigkeit) wurde oft symbolisch durch eine bestimmte Anzahl Hikchen
dargestellt, mit denen sich ein Atom mit den Hikchen eines anderen Atoms ver-
binden konnte. Damit lassen sich die stéchiometrischen oder quantitativen Be-
ziehungen, die man in verschiedenen Verbindungen findet, erkliren. Die Krifte,
die die Atome zusammenhalten, oder die Griinde, die fiir bestimmte Eigenschaften
eines Molekiils verantwortlich sind, bleiben jedoch im Dunkeln. Die ersten giiltigen
Antworten auf Fragen dieser Art gehen etwa fiinfzig Jahre zuriick. Die Theorien,
die seither entwidkelt worden sind, griinden sich indessen weitgehend auf mathe-
matische Verfahren und eignen sich deshalb nicht sehr fiir eine einfache Behand-
lung. Jeder Versuch einer Vereinfachung fiihrt unweigerlich zu einer Verzerrung
der Theorien. Atomare und subatomare Erscheinungen lassen sich kaum in Aus-
driicken des normalen Sprachgebrauchs darstellen, denn sie beruhen auf Gesetzen,
die nicht immer eine Analogie in dér makroskopischen Welt besitzen. Die Modelle,
mit denen man sie erklire, sind oft duflerst diirftig und unzuldnglich.

Unsere Beschreibung wird deshalb nur eine grobe Niherung sein. Es ist ganz klar,
dafl sie weder den Atomphysiker noch den quantenmechanisch orientierten physi-
kalischen Chemiker zufriedenstellen wird. Wir wollen lediglich versuchen, einen
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Eindruck der Probleme zu geben und uns bemiihen, nach einfachen Erklirungen
fiir bestimmte Phinomene und molekulare Strukturen zu suchen.

2.1. Vom Periodensystem der Elemente zum Bohrschen Atommodell

Einer der Marksteine in der Entwicklung der modernen Theorie der Valenz ist
das Periodensystem der Elemente, das Mendelejew im Jahre 1869 einfiihrte. Die
Anordnung der Elemente entsprechend ihrer relativen Masse (d. h. nach ihrer rela-
tiven Atommasse) liefl einige deutliche Gesetzmifligkeiten erkennen: Sieht man
von den leichtesten beiden Elementen Wasserstoff und Helium ab, so bilden die
folgenden (Lithium, Beryllium, Bor, Kohlenstoff, Stickstoff, Sauerstoff, Fluor und
Neon) eine Serie, in der sich die Eigenschaften zwar drastisch, doch in gesetz-
mifliger Weise indern. Beispielsweise geht die Anzahl der Wasserstoffatome, die
jedes dieser Elemente binden kann, von eins (Lithium) zu einem Maximum von
vier (Kohlenstoff), dann wieder zuriick zu eins (Fluor) und schlieflich zu null
(Neon). Die Elektronegativitit oder, wie man sich vor hundert Jahren ausdriickte,
der metallische oder nichtmetallische Charakter variiert ebenfalls in regelmifliger
Weise: Sie nimmt von Lithium zu Fluor zu.

Natrium, das nach seiner Atommasse auf Neon folgt, besitzt Eigenschaften, die
denjenigen des Lithiums gleichen. Magnesium ist entsprechend verwandt mit Beryl-
lium. Diese Beziehungen lassen sich weiter verfolgen: Aluminium entspricht Bor,
Silicium Kohlenstoff, Phosphor Stickstoff, Schwefel Sauerstoff, Chlor Fluor und
Argon Neon. Nach diesen zwei Perioden mit je acht Elementen lassen sich zwei
weitere, kompliziertere Perioden mit 18 und schliefllich eine sehr lange Periode
mit 32 Elementen erkennen. Damit haben wir das Element 86 erreicht. Die schwe-
reren Elemente bilden Teil einer weiteren, weitgehend unvollstindigen Periode

(Abb. 12).

Wenn wir uns vor Augen halten, dafl zur Zeit Mendelejews zahlreiche Elemente
noch unbekannt waren, so kdnnen wir das Genie dieses Mannes erst richtig schit-
zen. Mendelejew lie nimlich nicht nur die entsprechenden Plitze frei, sondern
war sogar in der Lage, manche Eigenschaften der unbekannten Elemente voraus-
zusagen. Die sogenannten Ubergangselemente und die Seltenen Erden (Lantha-
niden) fanden auch ihren Platz in dieser Klassifikation, wenn auch mit etwas mehr
Schwierigkeiten.

Das Periodensystem der Elemente hat einige kleine Modifikationen erfahren,
doch im groflen ganzen blieb es bis heute unverindert. Wir werden spiter sehen,
dafl es grundlegende Bedeutung fiir die moderne Interpretation der atomaren
Struktur erlangt hat. Eine der wichtigsten Beobachtungen betrifft die Ordnungs-
zahl, die Nummer der Stellung, die ein Element im Periodensystem einnimmt.
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Moseleys Untersuchungen von Réntgenemissionsspektren haben dieser Zahl eine
enorm wichtige physikalische Bedeutung gegeben. Die Ordnungszahl ist gleich der
Anzahl der Protonen wie auch der Elektronen im Atom. Abgesehen von einigen
kleinen UnregelmiRigkeiten stimmen die beiden Anordnungen — die eine basie-
rend auf der Atommasse, die andere auf der Ordnungszahl — miteinander iber-
ein, doch ist die letztere von allgemeinerer Giiltigkeit und besitzt eine grund-
sitzliche physikalische Bedeutung.

Die Entdeckung der Radioaktivitit brachte weitere Beitrige zur Kenntnis der
atomaren Struktur. Es zeigte sich, dafl ein Atom nicht eine unteilbare Einheit ist,
sondern daf es aus einem Kern, der fast die gesamte Masse enthilt und positive
elektrische Ladung trigt, und einer Wolke von negativ geladenen Elektronen, die
den Kern umgibt, besteht. Fiir unsere Zwedke ist es nicht erforderlich, weiter auf
die Struktur der Atomkerne einzugehen. (Dies ist das Gebiet der Kernphysik.)
Zahlreiche experimentelle und theoretische Befunde zeigen niamlich, dafl die Wer-
tigkeit und andere chemische Erscheinungen ihren Ursprung in der Elektronen-
hiille haben. Auf diese wollen wir unsere Aufmerksamkeit von jetzt an richten.
Das wohlbekannte Bohrsche Atommodell stellt das Atom als Planetensystem dar.
Der Kern liegt — wie die Sonne — im Zentrum, und die Elektronen bewegen sich
— wie die Planeten — auf kreisformigen oder elliptischen Bahnen darum. Nach
den Gesetzen der klassischen Mechanik sollte man erwarten, daff die Elektronen,
wenn sie auf ihren Bahnen rotieren, Energie ausstrahlen wiirden. Infolge dieses
Energieverlustes sollte der Bahnradius immer kleiner werden, bis das Elektron
schlieflich in den Kern fillt, genau wie ein kiinstlicher Satellit schliefllich in die
Erdatmosphire fillt und verglitht. Diese Folgerungen stehen indessen im Wider-
spruch zu experimentellen Befunden.

. Die Losung dieses Problems ergab sich aus Untersuchungen von Atomspeketren.

Manche Elemente strahlen, wenn sie auf hohe Temperatur erhitzt werden, charak-
teristisches Licht von wohldefinierter Farbe aus (das sog. Linienspektrum der

. Atome). Die Existenz solcher Linien macht deutlich, daf Lichtenergie nur in ganz

bestimmten Betrigen emittiert oder absorbiert werden kann; andernfalls wiirden
wir nimlich ein kontinuierliches Spektrum beobachten. Zu dieser Zeit hatte Max
Planck die Existenz von Quanten als unteilbare Energieeinheiten postuliert und
die beriihmte Gleichung AE = b v aufgestellt, welche die Energie einer Strahlung
mit ihrer Frequenz in Verbindung bringt. Die Proportionalititskonstante b wird
als Plancksches Wirkungsquantum bezeichnet. Auf der Grundlage dieser Theorie
lassen sich die diskreten Linien im Spektrum als Folge eines Austausches gequan-
telter Energie verstehen. Ein Atom oder Elektron kann nur ganz gewisse Uber-
ginge von einem Energieniveau zu einem andern ausfiihren. Bei einem solchen
Ubergang emittiert oder absorbiert es eine gewisse diskrete Menge Energie, die
derjenigen der emittierten oder absorbierten Strahlung entspricht.
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2130, 39—48, 57—80 und von 89 an aufwirts werden als Ubergangselemente be-
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Im Jahre 1913 schlug Niels Bohr, basierend auf diesen und weiteren Uberlegungen,
ein Atommodell vor. In Bohrs Modell ist der sehr kleine Kern positiv geladen und
enthilt so viele Protonen, wie die Ordnungszahl des entsprechenden Elementes
angibt. Die Masse des Atoms entspricht ungefihr der Summe der Protonen und
Neutronen (elektrisch neutrale Teilchen mit praktisch der gleichen Masse wie Pro-
tonen). Die Elektronen bewegen sich in kreisformigen Bahnen um den Kern, wobei
sie weder Energie ausstrahlen noch aufnehmen. Thre Anzahl ist gleich der Anzahl
der Protonen im Kern. Alle Bahnen sind gequantelt, d. h. sie sind durch eine ganze
Zahl 1, 2, 3 etc., die sog. Hauptquantenzahl, charakterisiert. Die Energie, die ein
Elektron in einer bestimmten Bahn besitzt, ist proportional zum Kehrwert des
Quadrats der entsprechenden Quantenzahl. Der Ubergang eines Elektrons aus
einer Bahn in eine andere bedingt eine Energieinderung, die einer wohldefinierten
Frequenz im Spektrum entspricht. Bohr berechnete auf der Grundlage dieses
Modells ein theoretisches Spektrum von Wasserstoff, das in guter Ubereinstimmung
mit dem experimentell gefundenen steht.

Als man die Uberginge in schwereren Atomen untersuchte und als man gewisse
spektroskopische Erscheinungen, die durch magnetische Felder hervorgerufen wer-
den, erkliren wollte, zeigten sich verschiedene Mingel in Bohrs Modell. Es wurde
deshalb durch die Einfithrung von drei weiteren Quantenzahlen, der azimutalen,
der magnetischen und der Spinquantenzahl, modifiziert. Mit vier Quantenzahlen
ist es schlieflich méglich, die spektroskopischen Eigenschaften der verschiedenen
Elemente auf Grund des Bohrschen Atommodells zu erkliren. Eine Diskussion der
Wertigkeit verlangt indessen einen tieferen Einblick in die grundlegenden Eigen-
schaften der Materie, und darum wollen wir uns jetzt kiimmern.

2.2. Das Elektron: Welle oder Teilchen?

Eines der faszinierendsten Probleme der klassischen Physik betrifft die Natur des
Lichts. Besteht Licht aus Teilchen, die sich mit enormer Geschwindigkeit gegen das
beleuchtete Objekt bewegen, oder besteht es aus Wellen, die sich durch den Raum
(den Ather, wie man sich frither ausdriickte) ausbreiten, wie etwa Wellen auf dem
Meer? Die Mehrzahl der optischen Erscheinungen steht mit beiden Theorien in
Einklang. Es gab indessen einige Experimente, die anscheinend nur mit der Wellen-
theorie erklirt werden konnten. Wihrend des neunzehnten Jahrhunderts gewann
die Wellentheorie des Lichts langsam die Oberhand. Das mag zum Teil auf die
Maxwellschen Gleichungen zuriickzufiihren sein, die ihr eine mathematische Grund-
lage von seltener Eleganz gaben. Gegen Ende des Jahrhunderts gab indessen die
Entdeckung, dafl Energie nicht als kontinuierliche Gréfle, sondern in wohldefinier-
ten, endlichen Betrigen (Planckschen Quanten) ausgestrahlt wird, der alternativen
Korpuskulartheorie neuen Auftrieb. Heute glaubt man, dafl die Korpuskular-
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theorie und die Wellentheorie zwei Aspekte des gleichen Phinomens darstellen und
daf man nach Gutdiinken von der einen zur andern iibergehen kann, ohne dafl
man etwas Grundlegendes indert.

Diese Diskussion mag mit unserem urspriinglichen Problem scheinbar kaum etwas
zu tun zu Haben. In der Tat wire es miiflig, iiberhaupt darauf einzugehen, hitte
sie nicht einmal mehr das Modell, das die Wissenschaft fiir das Atom entwickelt
hatte, zu Fall gebracht. Im Jahré 1924 hatte Louis de Broglie eine wirklich revo-
lutiondre Idee: Wenn Wellen und Teilchen zwei Aspekte — zwei gleichwertige
Beschreibungen — des Lichts und der optischen Erscheinungen sind, warum sollte
es nicht mdglich sein, eine dhnliche dualistische Betrachtungsweise auch auf die
Materie auszudehnen, also auch auf Atome und Elektronen? Das war durchaus
nicht blof eine esoterische Theorie: Heute finden Elektronenmikroskope und Elek-
tronendiffraktometer weite Anwendung. Mit Hilfe dieser Gerite macht man sich
die Welleneigenschaften der Elektronen fiir chemische und biologische Unter-

suchungen zunutze.

De Broglies Ideen waren nicht nur im experimentellen Bereich, sondern ganz all-
gemein von entscheidender Bedeutung fiir die Entwicklung unserer Kenntnisse der
atomaren Struktur. Wenn Atome und Elektronen tatsichlich als Wellen betrachtet
werden konnen, so sollte es moglich sein, sie mit den in der Wellentheorie ge-
briuchlichen mathematischen Verfahren zu beschreiben. Die Entwicklung der
Theorie auf diesem Weg ist hauptsichlich das Verdienst des Osterreichers Erwin
Schrodinger, des Vaters der Wellen- oder Quantenmechanik. Wir wollen sein Vor-
gehen an Hand eines musikalischen Beispiels illustrieren: Streicht man eine Violin-
saite mit dem Bogen, so beginnt sie zu vibrieren und erzeugt einen Ton, der einer
bestimmten Note, sagen wir dem Kammerton A, entspricht. Was aber macht den
Ton der Violine besonders wohlklingend und verschieden vom Ton etwa einer
Oboe oder einer Flote? Es ist die Klangfarbe, die mit der Beschaffenheit der
Schwingung zusammenhingt. Der Klang eines Instrumentes ldfit sich niamlich nicht
durch eine einfache, sinusférmige Schwingung beschreiben, sondern ist eine Kom-
bination verschiedener Schwingungen, des Grundtons und seiner (harmonischen)
Obertone. In unserem Beispiel finden wir etwa neben dem Grundton A Schwin-
gungen von groflerer oder kleinerer Intensitit, die den Tonen A und E der hoheren
Oktaven entsprechen. Die Frequenzen der Obertone sind exakt ganzzahlige Viel-
fache derjenigen des Grundtons, d.h. sie sind verdoppelt, verdreifacht etc. In
anderen Worten heifit dies, dafl die Losung der Wellengleichung fiir eine Violin-
saite nur dann eine physikalische Bedeutung besitzt, wenn sie ein ganzzahliges
Vielfaches eines bestimmten Wertes darstellt (Abb. 13).

Lassen wir statt einer Saite eine zweidimensionale Membrane schwingen, etwa das
Fell einer Trommel oder Pauke, so miissen wir eine zweidimensionale Wellen-
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Abb. 13. Die Wellenlinge der Schwingungen einer Violinsaite ist ein ganzzahliger Bruch-
teil der Linge der Saite (eins, einhalb, ein Drittel, ein Viertel etc.). Andere Frequenzen
sind nicht méglich, da dann die Knoten nicht mit den Enden der Saite zusammenfallen
wiirden (Knoten sind Punkte, an denen die Amplitude der Schwingung Null ist). An jeder
Stelle lifit sich das Vorzeichen der Schwingung (positiv oder negativ) angeben.

gleichung schreiben. Mit passenden Hilfsmitteln ist es moglich, die verschiedenen
Schwingungsformen der Membrane, d. h. die verschiedenen Lésungen der Wellen-
gleichung, sichtbar zu machen (Abb. 14).

Die Schrédinger-Gleichung, die die Bewegung des Elektrons im Wasserstoffatom
beschreibt, entspricht formal der akustischen Wellengleichung, die wir eben be-
schrieben haben, und besitzt genau wie jéne nur bestimmte wohldefinierte Losun-
gen. Um diese zu erhalten, filhrt man in die Werte der Energie eine Reihe von
ganzen Zahlen ein, die untereinander in einer exakten mathematischen Beziehung
stehen. Damit erhalten wir aus der Wellentheorie, d. h. aus einer rein mathema-
tischen Ableitung, diejenigen numerischen Griflen, die zur Erklirung der spektro-
skopischen Phinomene notwendig waren. Diese Groflen tragen immer noch die-
selben Namen wie in der Bohrschen Theorie: 7 ist die Hauptquantenzah! und kann
die Werte 1,2,3 ... annehmen; ! ist die azimutale Quantenzahl, die Werte von
0,1,2... bis zu » — 1 haben kann; m ist die magnetische Quantenzahl, deren
Werte m =0, £1, £2, +3 ... */ sein konnen. Die letzte ist die Spin-Quanten-
zah!l my, die nur die Werte +!/2 und —!/2 annehmen kann. Diese wurde an sich
erst zu einem spiteren Zeitpunkt in die quantenmechanische Theorie eingefiihrt,
doch spielt sie eine entscheidende Rolle in dem Problem, das uns hier interessiert.

Jede Losung der Schridinger-Gleichung, die durch die drei Quantenzahlen n, I und
m definiert ist, wird als ein Orbital bezeichnet. Insbesondere stellt die Lésung, die
man fiir n =1, [ = 0 und m = 0 erhilt, das stabilste Orbital des Wasserstoff-
atoms dar. Man kann zeigen, dafl zwischen diesem Orbital und der Kreisbahn im
Bohrschen Atommodell eine exakte Ubereinstimmung besteht. Das quantenmecha-
nische’ Verfahren steht indessen dariiber hinaus auch mit einem weiteren Postulat
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Abb. 14. Drei Beispiele von stehenden akustischen Wellen. Diese Figuren. werden als
Chladnische Figuren bezeichnet und stellen einige Losungen der zweidimensionalen Wel-
lengleichung dar (Journal of the Optical Society of America).

der Atomphysik, der Heisenbergschen Unschirferelation, in vélliger Ubereinstim-
mung.

Kehren wir zu unserem musikalischen Beispiel zuriick: Wir wissen, dafl die Laut-
stirke des Tones, den die Violinsaite ausstrahlt, mit der Kraft zusammenhingt,
mit der man die Saite zu Schwingungen anregt. Die Intensitit des Tones hingt
von der Amplitude der Schwingung ab: Sie ist proportional zum Quadrat der
Amplitude. Diese Beziehung gilt ebenfalls fiir optische Erscheinungen, doch miissen
wir in diesem Fall, wenn wir von der Wellen- zur Korpuskulartheorie {ibergehen
wollen, die Intensitit mit Hilfe der Teilchendichte ausdriicken. Ein Lichtstrahl
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besitzt um so groflere Intensitdt, je grofler die Amplitude der Schwingung des
elektromagnetischen Feldes ist, oder — eine véllig gleichwertige Ausdrucksweise —
je grofler die Anzahl der Teilchen (Photonen) ist, die auf ein gegebenes Ziel auf-
treffen. Wenden wir diese Betrachtungen auf unsern Fall an:

Das Orbital ist ein mathematischer Ausdruck, der die Losungen der Wellen-
gleichung des Elektrons gibt, und wird normalerweise durch den griechischen Buch-
staben 1 dargestellt. Der Wert von vy (oder genauer y?) an einem bestimmten
Punkt im Raum hingt mit der Dichte der elektrischen Ladung an diesem Punkt
zusammen. Ladungsdichte ist ein typisch statistischer Ausdruck, der sich auf eine
grofle Zahl von Ereignissen bezieht. Da wir ein einzelnes Objekt, ein einzelnes
Elektron, beobachten wollen, miissen wir die Ladungsdichte durch eine besser ge-
eignete Grofle ersetzen, die in passender Weise mit Wahrscheinlichkeit in Zusam-
menhang steht.

y? liflt sich als die Wahrscheinlichkeit definieren, ein Elektron an einem bestimm-
ten Ort im Raum zu finden. Der absolute Wert dieser Wahrscheinlichkeit und der
Bereich im Raum, in dem er am grofiten ist, ist je nach den Quantenzahlen ver-
schieden, wie wir gleich sehen werden.

Fiir den Augenblick wollen wir den Wahrscheinlichkeitscharakter der Theorie be-
sonders hervorstreichen. Die Bohrsche Bahn und das Schrédingersche Orbital sind
zwar in mancher Hinsicht analog, doch verlangt das erste Modell, daf} man das
Elektron mit Bestimmtheit auf der Bahn trifft, wihrend nach dem zweiten Modell
eine endliche Wahrscheinlichkeit besteht, dafl das Elektron sich nicht auf der Bahn
befindet (Abb. 15). Das bedeutet, in andern Worten, dafl wir die Lage des Elek-

Abb. 15. Nach dem Bohrschen Atommodell bewegt sich das Elektron des Wasserstoffatoms
im Grundzustand auf einer kreisférmigen Bahn mit fixiertem Radius (0,053 nm) um den
Kern. Nach der quantenmechanischen Theorie kann man nur die Wahrscheinlichkeit an-
geben, mit der sich das Elektron in einem bestimmten Abstand vom Kern aufhilt. Diese
Wahrscheinlichkeit ist auf einer Kugel mit dem Radius der Bohrschen Kreisbahn am
grofiten, besitzt jedoch auch in gréferen und kleineren Abstinden vom Kern noch endliche
Werte.
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trons im Orbital nicht genau angeben konnen, sondern dafl wir uns auf die Angabe
von Aufenthaltswahrscheinlichkeiten beschrinken miissen. In diesem Sinne steht
das quantenmechanische Modell mit der Heisenbergschen Unschirferelation in
Einklang, welche die Grenzen definiert, innerhalb derer wir elektronische Erschei-
nungen beobachten kénnen.

2.3. Orbitale und das System der Elemente

Wir miissen, wenn auch mit etwas Widerstreben, einige weitere technische Begriffe
einfiihren. Wenn wir uns auf eine prizise Terminologie stiitzen konnen, so wird
es uns moglich sein, unser Thema schneller und leichter verstindlich zu entwickeln.

Orbitale werden mit einer Zahl und einem Buchstaben charakterisiert, welche von
den Werten der Quantenzahlen n und / abhiingen: Die Zahl bezieht sich auf den
Wert von n (1, 2, 3 etc.), der Buchstabe auf denjenigen von I: s fir [ = 0, p fiir

=1, d fiir ] =2 und f fiir / = 3. Ein 15-Orbital hat somit n =1 und [ = 0.
Gemifl den oben angefiihrten Auswahlregeln gibt es also ein einziges s-Orbital
(m kann nur den Wert O annehmen), drei p-Orbitale (m = —1, 0, +1), fiinf d-
(m = —2, —1,0, +1, +2) und sieben {-Orbitale (m = —3, —2, —1,0, +1, +2,
+3). Fiir n =1 ist also nur ein einziges Orbital moglich, nimlich das 1s. Fir
n = 2 gibt es vier, ein 2s und drei 2 p. Fiir n = 3 gibt es neun (ein 3s, drei 3p
und fiinf 3 d), fiir » = 4 sechzehn Mdglichkeiten (ein 4s, drei 4 p, finf 4d und
sieben 4 f) (Tab. 2).

Tab. 2. Beziehung zwischen Quantenzahl und Art des Orbitals.

Quantenzahl Orbital
Haupt- {azimutale magnetische Name Anzahl
1 0 0 1s 1
2 0 0 2s 1 }
4
2 1 —1,0,+1 2p 3
3 0 0 3s 1
3 1 —-1,0,+1 3p 319
3 2 -2,—1,0,+1,+2 3d 5
4 0 0 4s 1
4 1 -1,0,+1 4p Bl
4 2 —2,—1,0,+1,+2 4d 5
4 3 -3 -2,—-10+1,+2,+3 4f 7
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Die s-Orbitale besitzen Kugelform. Die entsprechenden Elektronenwolken sind
deshalb ebenfalls sphirisch, und die Wahrscheinlichkeit, ein Elektron zu finden,
nimmt mit zunehmendem Abstand vom Kern ab. Um die Form und Abmessungen
einer solchen Verteilung bildlich darzustellen, macht man Gebrauch von einer
Oberfliche, die den Raumbereich, der fast die gesamte Ladung (90 oder 95 Pro-
zent) enthilt, einschliefft (Abb. 16).

Jedes p-Orbital umfafit zwei Bereiche, die in Form einer Hantel angeordnet sind.
Die drei p-Orbitale richten sich entlang den drei Achsen des Koordinatensystems
aus, und wir konnen deshalb ein p,-, ein p,- und ein p,-Orbital unterscheiden.
Die d-Orbitale sind von komplizierterer Form (Abb. 16). Es ist interessant, diese
Orbitale mit den Chladnischen Figuren fiir akustische Schwingungen zu vergleichen
(siche Abb. 14, S. 31). .

Wir haben bereits fiir den Fall von linearen Wellen (sieche Abb. 13, S. 30) gesehen,
dafl die Wellenfunktion  positive und negative Werte annehmen und auch inner-

X

Abb. 16. Ein s-Orbital wird als Kugel dargestellt, die 90—95 Prozent der gesamten
Ladung einschliefft. Die drei p-Orbitale, die senkrecht aufeinander stehen, besitzen je zweil
Bereiche, die in der Art von Hanteln angeordnet sind. Vier der d-Orbitale umfassen vier
Bereiche und unterscheiden sich durch ihre Anordnung im Raum. Das fiinfte besitzt eine
kompliziertere Form. Das Vorzeichen der Wellenfunkrion ist in den Figuren eingezeichnet.
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halb eines Orbitals das Vorzeichen wechseln kann. Die s-Orbitale besitzen an jeder
Stelle ein positives Vorzeichen, wihrend die verschiedenen Bereiche der p- und
d-Orbitale abwechselnd positive und negative Vorzeichen haben (Abb. 16).

In jedem Orbital kénnen sich hdchstens zwei Elektronen aufhalten. Dies ist eine
Folge des Pauli-Prinzips, welches besagt, dafl in einem Atom oder Molekiil nie
zwei Elektronen in allen vier Quantenzahlen iibereinstimmen konnen. Da ein
Orbital durch drei Quantenzahlen definiert ist, gibt es nur eine Mglichkeit, nim-
lich diejenige, daff die Elektronen den Spin +1!/z und —!1/2 besitzen. Verdoppelt
man somit die Zahl der Orbitale, die fiir jeden Wert von n méglich sind (1, 4, 9
und 16, wie wir bereits gesehen haben), so erhilt man die Anzahl der Elektronen,
die sich in diesen Otrbitalen aufhalten kénnen: 2, 8, 18 und 32. Wir erinnern uns,
dafl diese Zahlen die verschiedenen Serien im Periodensystem der Elemente charak-
terisieren (siche S.26). Somit stellen diese Befunde den Schliissel zum Verstindnis
des Periodensystems dar.
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Bevor wir weitergehen, miissen wir die energetische Seite des Problems genauer
definieren. Die Energie eines bestimmten Orbitals ist in erster Linie eine Funktion
der Quantenzahl n, in zweiter Linie der Quantenzahl I. Die Energiedifferenz zwi-
schen aufeinanderfolgenden Niveaus nimmt mit zunehmendem 7 ab. Auferdem
besteht auch kein klarer Unterschied zwischen den Orbitalen aufeinanderfolgender
Schalen, d. h. zwischen Orbitalen, die sich in der Quantenzahl # unterscheiden. Ein
3d-Orbital liegt, was die Energie angeht, sehr nahe beim 4 s-Orbital, ein 4 f- sehr
nahe beim 65-Orbital etc. Die Energieniveaus der verschiedenen Orbitale sind in
Abb. 17 dargestellt.

Abb. 17. Schematische Darstellung der Energieniveaus der verschiedenen Atomorbitale.
Von unten nach oben geht man vom stabilsten (1s) Orbital zu den Orbitalen mit hoherer
Energie. Der Unterschied zwischen den Niveaus der verschiedenen Orbitale wird mit zu-
nehmender Energie immer kleiner.

Damit haben wir eine Art Gestell aufgebaut, das so viele Ficher wie Orbitale
enthilt, in welche wir nun die Elektronen der verschiedenen Elemente einordnen
kénnen. Wenn wir ganz unten mit dem Fiillen beginnen, d. h. mit den Elektronen,
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die am stirksten vom Kern angezogen werden, so finden wir bestitigt, dafl die
Reihenfolge der Elemente, die Mendelejew experimentell gefunden hatte, ihre
Wurzeln in der Anordnung der Elektronen um den Kern, der sog. elektronischen
Konfiguration der Atome, hat.

Wasserstoff besitzt ein einzelnes Elektron, fiir das es keine Probleme gibt: Im
Grundzustand, d. h. demjenigen mit der niedrigsten Energie, liegt es im 1s-Orbital.
Helium besitzt zwei Elektronen, die wir, um das Pauli-Prinzip nicht zu verletzen,
in das gleiche Orbital, jedoch mit antiparallelem Spin (d. h. m = —1/2 und +1/2)
einordnen miissen. Lithium, mit drei Elektronen, besitzt die elektronische Konfigu-
ration 152, 2st. Dies wird gelesen als eins e zwei, zwei ef§ eins und bedeutet, daf§
sich zwei Elektronen im 1s- und ein Elektron im 2s-Orbital befinden. Beryllium
besitzt die Konfiguration 1s?, 2s%, Bor 1s?, 2s%, 2p!, Kohlenstoff 1s?, 252, 2p?
und so weiter bis zu Neon 1s2, 252, 2 pf. Natrium besitzt die elektronische Kon-
figuration Ne, 3s!, d.h. diejenige von Neon mit einem zusitzlichen Elektron,
jhnlich derjenigen von Lithium (He, 2s!). Damit ergibt sich eine einleuchtende
Erklirung fiir die bemerkenswerte Ahnlichkeit im chemischen Verhalten dieser
beiden Elemente.

Wir konnen eine allgemeine Regel aufstellen: Die chemischen Eigenschaften eines
Elementes sind im wesentlichen eine Funktion seiner dufleren elektronischen Kon-
figuration, d.h. sie hingen von der Anzahl der Elektronen in der sog. Valenz-
schale ab. So finden wir etwa die Reihe der Edelgase, von Elementen also, die sich
durch auflerordentliche Stabilitit auszeichnen — Neon, Argon, Krypton, Xenon
und Radon — mit der duferen elektronischen Konfiguration ns?, np® (das erste
der Edelgase, Helium, besitzt die Konfiguration 152, da in der ersten Schale kein
p-Orbital vorhanden ist). Eine andere Reihe, diejenige der Alkalimetalle — Li-
thium, Natrium, Kalium, Rubidium, Cisium — besitzt die Konfiguration ns?, ein
Elektron mehr als das nichstliegende Edelgas. Noch eine weitere Reihe, diejenige
der Halogene — Fluor, Chlor, Brom, Jod — besitzt die Konfiguration ns?, np?.

Die Ubergangsmetalle, z. B. Scandium, Titan, Vanadium, Chrom, Mangan, Eisen,
Kobalt, Nickel, Kupfer und Zink, entstehen durch Auffiillen der d-Orbitale (bis
zu einem Maximum von 10 Elektronen), die Seltenen Erden (Lanthaniden) durch
Auffiillen der f-Orbitale (bis zu einem Maximum von 14 Elektronen).

Es ist sehr illustrativ, die elektronische Konfiguration der Elemente, wie sie in
Tab. 3 dargestellt ist, mit dem Periodensystem, das wir weiter oben besprochen
haben (siehe Abb. 12, S. 26), zu vergleichen. Die Ubereinstimmung zwischen chemi-
schen Eigenschaften und elektronischer Struktur ist frappant und perfekt. Diese
Beziehung gefunden zu haben, stellt einen der gréfiten und wichtigsten Erfolge in

. der Geschichte der modernen Wissenschaft dar.
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E ‘é, Anzahl Elektronen in jeder Unterschale

E o Ebmm

7} =2 8

= 5 28 1s 2s 2p 3 3p 3d 45 4p M 4 55 5p 54 S5 6s 6p 6d Ts

Cs 55 2 2 6 2 6 10 2 6 10 2 6 1

Ba 56 2 2 6 2 6 10 2 6 10 2 6 2

la 57 2 2 6 2 6 10 2 6 10 2 6 1 R N

Ce 58 2 2 6 2 6 10 2 6 10 2 2 6 2

Pr 59 2 2 6 2 6 10 2 6 10 3 2 6 2

Nd 60 2 2 6 2 6 10 2 6 10 4 2 6 2

Pm 61 2 2 6 2 6 10 2 6 10 5 2 6 2 o

Sm 62 2 2 6 2 6 10 2 6 10 6 2 6 2 3

Eu 63 2 2 6 2 6 10 2 6 10 7 2 6 2 g

Gd 64 2 2 6 2 6 10 2 6 10 7 2 6 1 2 }5

Th 65 2 2 6 2 6 10 2 6 10 9 2 6 2 g

Dy 66 2 2 6 2 6 10 2 6 10 10 2 6 2 3

Ho 67 2 2 6 2 6 10 2 6 10 11 2 6 2 dritt

Er 68 2 2 6 2 6 10 2 6 10 12 2 6 2 riite

Tm 69 |2 2 6 2 6 10 2 6 10 13 2 6 2 > Ubergangs-
Yb 70 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 2 reihe 32
Lu 71 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 -1 2 J

H 72 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 2 2

Ta 73 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 3 2

w74 2 2 6 2 6 10 2 6 1014 2 6 4 2

Re 75 2 2 6 2 6 10 2 6 1014 2 6 5 2

Os 176 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 6 2

Ir 77 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 9

Pt 78 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 9 1

Au 79 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 1

Hg 80 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 J

T 81 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 1

Pb 82 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 2

Bi 83 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 3

Po 84 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 4

At 85 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 5

Rn 86 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 6

Fr 87 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 6 1

Ra 88 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 6 2

Ac 89 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 6 1 27 °
Th 90 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 6 2 2 <
Pa 91 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 2 2 61 2 2
U 92 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 3 2 612 o2
Np 93 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 5 2 6 21 g1 2B
Pu 94 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 6 2 6 2121 88
Am 95 2 2 6 2 6 10 2 6 1014 2 6 10 7 2 6 2 »E 2 g
Cm 96 2 2 6 2 6 10 2 6 1014 2 6 10 7 2 61 2|2L=m=
Bk 97 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 8 2 61 2 $s
cf 98 2 2 6 2 6 10 2 6 10 14 2 6 10 10 2 6 2 E5

* Das Periodensystem der Elemente lift sich auf Grund der elektronischen Konfigura-

tion der Elemente in der hier dargesteliten Weise aufstellen. Die verschiedenen Perioden
der Elemente entstehen durch stufenweise fortschreitendes Auffiillen der dufleren s- und
p-Orbitale. Die Lanthaniden (seltenen Erden) und Actiniden entstehen durch Auffillen
der f-Orbitale. Die Grundregel ist diejenige der minimalen Energie: Im Grundzustand
werden die Elektronen nach gewissen Auswahlregeln in die Orbitale mit der niedrig-
sten Energie eingeordnet. Kleine Anomalien, die man ab und zu feststellt, gehen auf
sekundire Griinde zuriick und stellen die Giiltigkeit dieser Interpretation nicht in Frage.
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2.4. Die chemische Wertigkeit als elektronisches Phéinomen

Bereits bevor man die Struktur von Atomen in der oben dargelegten Weise be-
schrieb, waren sich die Chemiker {iber die elektrische — oder elektronische —
Natur der chemischen Bindung im klaren. Tatsachen wie die, dafl Wasser unter Ein-
wirkung elektrischen Stromes in seine Komponenten (Wasserstoff und Sauerstoff),
zerlegt werden kann und dafl eine chemische Reaktion in einer Batterie direkt
Elektrizitit liefert, machten dies ganz offensichtlich. Auf der Grundlage eines nicht
gequantelten Atommodells — des aus Kern und Elektronen bestehenden Planeten-
systems — wurde in den ersten Jahrzehnten dieses Jahrhunderts eine in mancher
Hinsicht zufriedenstellende Theorie der chemischen Bindung entwidkelt, die ihren
Hghepunkt in den Arbeiten von Lewis und Langmuir fand.

Es zeigte sich bald ganz klar, daf} zwei grundsitzlich verschiedene 'I:ypen von
chemischen Bindungen, die ionische und die kovalente Bindung, unterschieden wer-
den miissen. Ionische Bindungen finden sich in vielen Salzen im festen Zustand.
Ein typisches Beispiel ist etwa Kochsalz (NaCl).

Im Periodensystem finden sich Chlor und Natrium auf den Plitzen unmittel-
bar vor und nach den Edelgasen, Elementen, die sich durch eine besonders stabile
elektronische Struktur auszeichnen. Es erscheint deshalb sehr einleuchtend, daf hier
ein Prozefl vor sich geht, bei dem Natrium ein Elektron abgibt und Chlor eines
gewinnt. Dadurch erhalten beide Elemente die Elektronenhiille eines Edelgases,
doch halten sich die positive Ladung des Kerns und die negative Ladung der Elek-
tronen nicht mehr die Waage. Das Natriumatom hat nun eine positive Ladung,
d. h. es wird in ein positives Ion (Na*), ein sog. Kation, umgewandelt, wihrend
das Chloratom zu einem negativen Ion (Cl°), einem sog. Anion, wird.

Im kristallinen Zustand ziehen sich die Atome wegen ihrer entgegengesetzten
Ladung elektrostatisch an. Dadurch entsteht ein sehr stabiles System. In der Gegen-
wart von Wasser dagegen 18st sich das Salz, und die beiden Ionen bewegen sich
frei durch die Lésung. Dieser Losevorgang und das damit verbundene Verschwin-
den der ionischen Bindung ist ein typisches Beispiel fiir die Wirkung von Wasser.
Die Wassermolekiile lagern sich um die Ionen an und verteilen die Ladung iiber
eine relativ grofle Masse und ein grofies Volumen (Abb. 18).

Kovalente Bindungen, wie sie beispielsweise zwischen identischen Atomen bestehen
und wie man sie in der grofien Mehrheit von sowohl organischen als auch anorga-
nischen Verbindungen findet, waren — und sind nach wie vor — bedeutend
schwerer zu erkliren. Die entscheidende Idee kam 1916 von Lewis. Er schlug vor,
die kovalente Bindung als Bindung mit einem gemeinsamen Elektronenpaar, in das
sich die beiden Atome teilen, zu betrachten. Zwei Chloratome z. B., die je sieben
Elektronen in der Valenzschale besitzen, kdnnen je ein Elektron fiir das gemein-
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Abb. 18. In einem Kochsalzkristall (Natriumchlorid, NaCl) finden sich abwedhselnd Na*-
und Cl--Ionen. Sie werden durch elektrostatische Krifte zusammengehalten. Lost man
Natriumdilorid in Wasser auf, so werden die Ionen durch Wassermolekiile solvatisiert.
Dadurch wird die Anziehung zwischen den entgegengesetzten Ladungen erheblich ver-
ringert.

same Elektronenpaar zur Verfiigung stellen. Dadurch erreichen beide Atome die
Elektronenkonfiguration von Argon und behalten dabei ihre elektrische Neutra-
litit (Abb. 19). Kovalente Bindungen kdnnen auch zwischen verschiedenen Atomen
gebildet werden. Ebenso konnen zwei Atome zwei oder drei Elektronenpaare
gemeinsam haben, wobei eine Doppel- oder Dreifachbindung gebildet wird.

Ein besonderer Typ der kovalenten Bindung ist die Koordinations- oder dative
Bindung, in der das gemeinsame Elektronenpaar ganz von einem besonders elek-
tronenreichen Atom stammt. In diesem Fall ist der kovalenten Bindung ein elektro-
statischer Faktor iiberlagert, der auf die Trennung der elektrischen Ladungen im
Molekiil zuriickgeht. Das Atom, das die Elektronen liefert, trigt einen gewissen
Bruchteil einer positiven Ladung, dasjenige, das die Elektronen erhilt, einen ge-
wissen Bruchteil einer negativen Ladung. Wegen dieser Ladungstrennung wird eine
solche Bindung oft als semipolare Bindung oder als kovalente Bindung mit par-
tiellem Ionencharakter bezeichnet.

Der Faktor, der nach der Lewis-Langmuir-Theorie iiber die Verschiebung von
Elektronen in ionischen und kovalenten Bindungen bestimmt, ist die Tendenz, eine
besonders stabile elektronische Anordnung zu erreichen, d. h. die Elektronenkon-
figuration eines Edelgases anzunehmen (ns?, np®). Ein Ausdruck dieser Tatsache ist



42 2. Atome und Molekiile
e e o0 oo eeo
° ® ° e e —
o Cl o e (Cl . —_—> . Cl . Cl ® 1a—Ccll
° 0 ' o0 oo oo
o0 o
® ® . ° —
dMe -0, —> He O ¢H H—O—H
® e
) e o
'y e o eo0 o _
o N @ s N ® > o N ee N, IN==NI
. ] .1
H,;N —> BF
H—N B—F —> H—N . B—F .
| | | | H;N — BF;
H F H F

Abb. 19. Einige Beispiele von kovalenten Molekiilen nach der Theorie von Lewis und
Langmuir. Fiir das leichtere Verstindnis sind die Elektronen, die zu verschiedenen
Atomen gehoren, verschieden dargestellt. Rechts sind die Formeln in der gebriuchlicheren
Form gezeichnet. Jeder Strich stellt zwei Elektronen dar. Die kovalenten Bindungen be-
stehen aus einem oder mehreren Elektronenpaaren, die von zwei Atomen geteilt werden.
Beispiele dafiir sind die Molekiile von Chlor (Cly), Wasser (FH,0) und Stickstoff (Nj). In
der Anlagerungsverbindung von Ammoniak mit Bortrifluorid haben wir eine semipolare
(oder dative) Bindung vor uns. (Beide Elektronen stammen vom Stickstoff.) Sie wird
durch einen Pfeil oder durch einen Strich und Plus- und Minuszeichen auf dem Atom, das
die Elektronen liefert bzw. annimmt, symbolisiert.

die sog. Oktettregel: Jedes Atom besitzt die grofite Stabilitit, wenn es acht Elek-
tronen in der Valenzschale besitzt. Auf Grund der Okrettregel lief sich, wenn auch
heute manche Ausnahmen von ihr bekannt sind, ein grofer Teil der strukturellen
Chemie verstehen, beispielsweise diejenige der leichteren Elemente (bis Fluor), so-
wie praktisch die gesamte organische Chemie.

Ein besonderes Verdienst der Lewis-Langmuir-Theorie war es, daf sie die Sym-
bolik, die sich zur Darstellung von Bindungen eingefiihrt hatte — ein Strich fiir
eine Einfachbindung, zwei Striche fiir eine Doppelbindung und so weiter —, be-
wahrte und den Strichen eine physikalische Bedeutung gab: Jeder Strich stellt zwei
Elektronen dar. Damit die Formeln vollstindig sind, mufl man natiirlich auch die
einsamen Elektronenpaare zeigen, diejenigen Elektronenpaare in der Valenzschale
also, die jedes Atom fiir sich selbst besitzt und nicht mit anderen Atomen im
Molekiil teilt (siche Abb. 19). Die einsamen Elektronenpaare sind von grofler Be-
deutung fiir die Form und Reaktivitit des Molekiils.
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Diese Konventionen, die wir heute nach wie vor zur Darstellung der Formeln von
chemischen Verbindungen brauchen, sind in den meisten Fillen eine geniigend gute
Niherung. Immerhin konnen wir ihre Bedeutung heute viel kritischer als vor
vierzig Jahren beurteilen, und zwar auf Grund der Kenntnisse, die wir inzwischen
aus der quantenmechanischen Theorie der Valenz erhalten haben.

25. Die quantenmechanische Interpretation

In einem Molekiil liegen die Atome so nahe beisammen, daff zwischen ihnen starke
Wechselwirkungen bestehen. Eine streng giiltige Methode zur Beschreibung eines
solchen Systems, analog zu derjenigen, die wir zuvor fiir Atome beschrieben haben,
besteht darin, die L&sungen der Wellengleichung zu finden oder, in andern Wor-
ten, eine Karte der Elektronendichte fiir alle Atome zu zeichnen. Dieses Problem
148t sich bis heute, selbst mit Hilfe der grofiten elektronischen Rechenautomaten,
nicht exakt losen. Eine exakte Lésung der Schrodinger-Gleichung wurde bis jetzt
erst fiir das Wasserstoffatom gefunden. Fiir schwerere Atome mufl man verein-
fachende Hypothesen einfiihren. Es ist leicht einzusehen, dafl dies erst recht un-
umginglich sein wird, wenn man polyatomare Molekiile diskutieren will.

Trotz dieser Schwierigkeiten haben sich einige mehr oder weniger komplexe
Modelle eingefiihrt, welche die Berechnung und Vorhersage gewisser Eigenschaften
von Molekiilen auf Grund einer gewissen Anzahl Daten erlauben. Das elektro-
statische Modell erméglicht die Vorhersage der Geometrie mancher Verbindungen
in sehr einfacher Weise. Die Valenzstruktur-Methode (VB, engl. valence bond)
beruht auf dem Konzept der Hybridisierung und der Resonanz und wird in der
organischen Chemie hiufig gebraucht. Das Ligandenfeld-Modell wurde nament-
lich zur Erklirung der magnetischen, spektroskopischen und stereochemischen
Eigenschaften von Koordinationsverbindungen mit Ubergangsmetallen entwickelt.
Schliefllich ist noch die umfassendere und allgemeiner anwendbare Molekiilorbital-
Methode (MO) zu nennen. Die Wahl der Methode hingt von der Art des Pro- -
blems, dem Grad der gewiinschten Niherung, der vorhandenen Zeit und den zur
Verfiigung stehenden mathematischen und finanziellen Mitteln ab. Nach einer
neueren Schitzung kostet eine mehr oder weniger vollstindige Berechnung einer
molekularen Struktur 25 000 bis 50 000 DM.

Es ist klar, dafl wir hier nicht weiter auf diese Verfahren, die zum groflen Teil
nur fiir einen kleinen Kreis von Spezialisten verstindlich sind, eingehen kénnen.
Statt dessen wollen wir einen nicht systematischen Weg einschlagen, da und dort
eine Idee von Pauling oder von Mulliken aufgreifen und den Kontakt mit dem
Symbolismus, den wir bereits entwickelt haben, so weit wie mdglich bewahren.

Auch in der quantenmechanischen Behandlung wird die kovalente Bindung, min-
destens in erster Niherung, als gemeinsames Elektronenpaar betrachtet, das von
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zwei Atomen geteilt wird. Das Problem besteht darin, die Lage eines Elektrons,
oder besser die Wahrscheinlichkeit, es in einem bestimmten Bereich des Raumes zu
finden, zu ermitteln. Es ist verniinflig anzunehmen, daf die Elektronenwolke sehr
stark gestOrt ist, wenn zwei Atomkerne sehr nahe beieinander liegen. Infolgedessen
werden sich Form und Gréfle der Orbitale, insbesondere derjenigen, die gegen den
Nachbarkern gerichtet sind, bei der Bildung einer Bindung #ndern. Die Elektronen,
die sich urspriinglich nur um einen Kern bewegten, werden nun auch vom anderen
angezogen, und ihre ,Bahn“ dndert sich, bis sie auch den zweiten Kern einbezieht.
Das neue Orbital, das den Zustand des Elektrons beschreibt, wird als Molekiil-
orbital bezeichnet.

Betrachten wir den einfachsten Fall, das Wasserstoffmolekiil, H, . Jedes Atom be-
sitzt in seinem Grund- (d. h. nicht angeregten) Zustand die Elektronenkonfigu-
ration 1s!, wobei das Elektron sich in einem kugelsymmetrischen Raum um den
Kern bewegt. Bringen wir die zwei Kerne auf den Gleichgewichts-Bindungsabstand
zusammen, so konnen wir nach quantenmechanischen Methoden eine Wellen-
gleichung schreiben, welche die Wechselwirkung der Elektronen mit den zwei Ker-
nen beriicksichtigt. Das neue Orbital entspricht im wesentlichen der Uberlagerung
oder der Summe der zwei 1s5-Orbitale mit demselben Vorzeichen, doch besitzt es
eine viel geringere Energie als die zwei getrennten Orbitale. Zusitzlich dazu sagt
die Theorie ein weiteres Orbital mit hoherer Energie als der der urspriinglichen 1 s-
Orbitale voraus, da die Anzahl der Molekiilorbitale gleich der Anzah! der Atom-
orbitale, aus denen sie hervorgehen, sein mufl. Dieses Orbital mit hoherer Energie
wird als antibindendes oder ¢*-Orbital bezeichnet und entsteht durch Uberlage-
rung von Orbitalen mit entgegengesetzten Vorzeichen.

Nach dem Pauli-Prinzip kann jedes Orbital zwei Elektronen mit antiparallelem
Spin enthalten. Im Wasserstoffmolekiil kénnen wir also die beiden Elektronen im
Orbital mit der niederen Energie anordnen (Abb. 20). Das H,-Molekiil besitzt in-
folgedessen weniger Energie als die beiden getrennten Atome, und der Gewinn an
Stabilitit entspricht der Energie der chemischen Bindung. Die Tatsache, dafl zwei
Elektronen in einem Molekiilorbital mit niedriger Energie, dem sog. bindenden
Orbital, liegen, stellt das quantenmechanische Analogon zum gemeinsamen Elek-
tronenpaar der Lewis-Theorie dar.

Ein hypothetisches zweiatomiges Molekiil von Helium, He, , besifle ein Molekiil-
orbital-Diagramm, das qualitativ demjenigen von Wasserstoff sehr dhnlich wire.
In diesem Fall miifiten indessen vier Elektronen untergebracht werden, und zwar
zwei im bindenden und zwei im antibindenden Orbital. Ein Vergleich der Energie
des He,-Molekiils mit derjenigen von zwei separaten Heliumatomen zeigt, daf} im
Molekiil keinerlei Stabilisierung vorhanden wire. He, sollte somit nicht in nennens-
werten Mengen existieren. Diese Voraussage steht in v5lliger Ubereinstimmung mit
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H, He,

Abb. 20. Oben: Kombination von zwei s-Orbitalen unter Bildung einer o-Bindung. Das
Maximum der Elektronendichte befindet sich auf der Linie, die die beiden At.ome' ver-
bindet. Unten: Die Energieniveaus der Molekiilorbitale. Das Orbital mi.t der mefirlgeren
Energie wird als bindendes, das andere als antibindendes Orbital bezeichnet. Die Ele_k—
tronen ordnen sich in Paaren mit antiparallelem Spin in die verschiedenen Orbitale ein,
und zwar beginnend auf den Niveaus mit der niedrigsten Energie. Links i.st das Enefgle-
diagramm des Wasserstoffmolekiils (F,), rechts dasjenige eines hypothetischen Helium-
molekiils (He,) dargestellt.

dem experimentellen Befund, daff Helium und die andern Edelgase monoatomar
sind, im Gegensatz zu Wasserstoff, Sauerstoff, Stickstoff und den andern gas-
formigen Elementen.

Die Stirke einer Bindung ist um so gréfler, je mehr die Atomorbitale, die zu ihrer
Bildung fiihren, iiberlappen. Dieses Prinzip ist fiir unsere Zwecke besonders niitz-
lich, wollen wir doch vor allem verstehen, warum Molekiile bestimmte rdumliche
Formen annehmen. Aus geometrischen Griinden ist ein dreiatomiges Molekiil ent-
weder linear oder dreieckf6rmig (d. h. die drei Atomkerne liegen an den Ecken
eines Dreiecks). Die Form des Dreiecks ist bekanntlich durch zwei Lingen und
einen Winkel gegeben.

Welches ist nun der ausgezeichnete Winkel, der der maximalen Stabilitit eines
Molekiils entspricht? Wie wir bereits gesehen haben, mufl dieser Winkel gleich,
oder jedenfalls sehr ihnlich, dem Winkel zwischen den Orbitalen sein. Maximale
Uberlagerung und damit maximale Stabilitit wird dann erreicht, wenn die Rich-
tung der Bindung mit der Richtung der maximalen Ausdehnung der Orbitale iiber-
einstimmt.

Das Schwefelwasserstoffmolekiil, H,S, stellt ein einfaches Beispiel dar (Abb. 21).
Das Schwefelatom besitzt die Elektronenkonfiguration Ne, 32, 3 p% Eines
seiner 3 p-Orbitale ist vollstindig gefiillt, wihrend die andern beiden nur je ein
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Abb. 21, Die Kombination von zwei 3p-Orbitalen von Schwefel mit den 1s-Orbitalen von
zwei Wasserstoffatomen. Die p-Orbitale stehen im rechten Winkel zueinander. Aus diesem
Grunde muf} der Winkel zwischen den Bindungen in Schwefelwasserstoff (H,S) ebenfalls
ungefihr 90° messen.

Elektron enthalten. Die Kombination dieser zwei einfach besetzten Orbitale des
Schwefels mit den einfach besetzten Wasserstoff-Orbitalen fithrt zur Bildung von
zwei S—H-Bindungen in der Richtung der maximalen Ausdehnung der p-Orbi-
tale des Schwefels. Diese stehen, wie wir auf S.34 gesehen haben, im rechten
Winkel zueinander, entsprechend den Achsen des Cartesischen Koordinatensystems.
Der experimentell bestimmte Winkel zwischen den beiden Bindungen in Schwefel-
wasserstofl ist ungefihr 93°, liegt also sehr nahe zum erwarteten Wert. Im Fall
des Wassers ist die Ubereinstimmung weniger zufriedenstellend (experimentell be-
stimmter Winkel 104,5°). Wir werden weiter unten versuchen, eine Erklirung fiir
dieses abnormale Verhalten zu geben.

Es ist klar, dafl diese Interpretation gewaltig vereinfacht ist. In der Tat haben wir
chemische Bindungen mit Elektronenpaaren in gewissen, von zwei Atomen gebil-
deten Orbitalen und nicht mit den wirklichen Molekiilorbitalen, die alle Atome
in einem Molekiil einbeziehen, in Verbindung gebracht. Diese Niherung ist in-
dessen durchaus zulissig und wird sehr hiufig verwendet, da sie die Untersuchung
von sehr komplexen molekularen Strukturen erheblich vereinfacht.

Wir haben bereits auf das Problem des Valenzwinkels des Wassers, den Unter-
schied von mehr als 14 Grad zwischen dem theoretisch vorausgesagten und dem
experimentell bestimmten Wert, hingewiesen. Es gibt aber eine noch brennendere
Frage: Wie sind die Vierwertigkeit des Kohlenstoffs und die tetraedrische Anord-
nung seiner Valenzen, die zwei Grundtatsachen der Organischen Chemie, zu er-
kliren?

Die Bildung von vier identischen Bindungen durch das Kohlenstoffatom liflt sich
verstehen, wenn wir statt voneinander verschiedener s- und p-Orbitale identische
Orbitale postulieren, die sich durch mathematische Verfahren herleiten lassen.
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(Man darf nicht vergessen, dafl Orbitale in der Tat nichts anderes als mathe-
matische Ausdriicke sind.) Durch zweckmiflige Kombination eines s-Orbitals mit
drei p-Orbitalen erhilt man vier sps-Hybridorbitale, die streng tetraedrisch an-
geordnet sind (Abb. 22). Die Kohlenstoff-Bindungen lassen sich in gleicher Weise,
wie wir es fiir das Schwefelwasserstoffmolekiil beschrieben haben, interpretieren,
wenn man fiir die reinen s- und p-Orbitale sp3-Hybridorbitale substituiert. Das
Methanmolekiil, CH,, besitzt vier C—H-Bindungen, in denen die Elektronen in
Bindungsorbitalen des sp3-s-Typs liegen. Tetrachlorkohlenstoff, CCl,, besitzt sp3-
p-Bindungsorbitale.

a) b) c}

Abb. 22. Die Hybridorbitale besitzen zwei Bereiche, deren einer grofler als der andere
ist (a). Die beiden sp-Hybridorbitale zeigen in entgegengesetzte Richtungen (Winkel 180°);
die drei sp>-Orbitale liegen in einer Ebene mit einem Winkel von 120° zwischeneinander
(b). Die vier sp3-Orbitale sind in Form eines Tetraeders angeordnet (c).

Je nach Anzahl und Art der urspriinglichen Orbitale kdnnen wir verschiedene
Typen von Hybridorbitalen mit verschiedener geometrischer Anordnung erhalten.
In Bortrifluorid, BF,, zum Beispiel, befinden sich die Elektronen der Bindungen
in sp?-p-Orbitalen, wobei die drei sp2-Hybridorbitale des Bors in einer Ebene an-
geordnet sind und Winkel von je 120° einschliefen. In gasférmigem Beryllium-
chlorid, BeCl,, ist Beryllium sp-hybridisiert; die beiden Bindungen liegen auf einer
Geraden und zeigen in entgegengesetzte Richtung (Valenzwinkel 180°).

Alle Bindungen, die wir bis jetzt betrachtet haben, in denen sich die Elektronen
in binuclearen Orbitalen des Typs s-s-, s-p, sp3-p etc. befinden, werden als o-Bin-
dungen bezeichnet. Thre hervorstechendste Eigenschaft ist, dafi die maximale Elek-
tronendichte auf der Linie, die die zwei Atomkerne verbindet, liegt. Es gibt in-
dessen noch eine zweite Art von kovalenten Bindungen, sog. n-Bindungen, bei
denen das Maximum der Elektronendichte nicht auf dieser Linie liegt. z-Bindungen
entstehen, wenn sich zwei parallele p-Orbitale einander seitlich nihern, und finden
sich in ungesittigten Verbindungen zusammen mit o-Bindungen. Dies ist in Abb. 23
am Beispiel des Athylens dargestellt.
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Abb. 23. Zwei parallele p-Orbitale mit dem gleichen Vorzeichen nihern sich einander und
bilden ein bindendes Orbital des #-Typs (2). In (b) ist die Elektronendichte einer #-Bin-
dung dargestellt. (c) zeigt die Struktur von Athylen. Das Skelett der 6-Bindungen ist durch
Linien dargestellt; die Elektronenwolke ist nur diejenige der #-Bindung.

Kthylen, C,;H,, besitzt die Strukturformel H,C=CH,, d. h. es besitzt eine Dop-
pelbindung zwischen den beiden Kohlenstoffatomen. Betrachten wir zuerst das aus
o-Bindungen bestehende Skelett dieses Molekiils: Die beiden Kohlenstoffatome
sind sp2-hybridisiert und bilden insgesamt fiinf Bindungen (vier mit den Wasser-
stoffatomen und eine untereinander), wobei der Winkel zwischen den Bindun-
gen um ein Atom 120° betrigt. Zusitzlich dazu besitzt jedes Kohlenstoffatom ein
p-Orbital mit zunichst nicht-anteiligen Elektronen. Halten wir alle sechs Atome
in einer Ebene fest, so liegen die beiden p-Orbitale parallel zueinander und sind
in der besten Lage zur Bildung einer #-Bindung, an der sich zwei Elektronen be-
teiligen knnen. Die Wahrscheinlichkeit, diese Elektronen anzutreffen, ist unter-
halb und oberhalb der Ebene des Molekiils am grofiten.

Die Struktur von Acetylen, HC = CH, liflt sich in analoger Weise erkliren. Die
Kohlenstoffatome sind sp-hybridisiert, und die Bindungen zwischen C und H und
zwischen C und C liegen auf einer Geraden. Die p,- und p,-Orbitale, die je ein
Elektron enthalten, vereinigen sich mit denjenigen des anderen Kohlenstoffatoms
unter Bildung von zwei m-Bindungen, die zusammen mit der ¢-Bindung die
typische acetylenische Dreifachbindung bilden.

Auf Grund dieser Interpretation lassen sich die chemischen, stereochemischen und
spektroskopischen Eigenschaften von ungesittigten Verbindungen sehr einleuchtend
erkliren. Sie ist indessen durchaus nicht das einzige mogliche Modell: Andere, sehr
verschiedene Verfahren, fithren zu praktisch den gleichen Resultaten.

2.6. Delokalisierung von Elektronen und Resonanz

Ungesittigte Verbindungen sind sowohl in der organischen als auch in der anorga-
nischen Chemie sehr weit verbreitet. Mehrfachbindungen finden sich nicht nur
zwischen Kohlenstoffatomen, die allein wir bis jetzt betrachtet haben, sondern oft
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auch zwischen Kohlenstoff und Sauerstoff, Sauerstoff und Stickstoff oder anderen
Elementen. Solche Bindungen lassen sich indessen weitgehend in der gleichen Weise
erkliren. Aceton zum Beispiel, ein oft gebrauchtes Losungsmittel, enthilt eine
C=0-Doppelbindung. Wegen der verschiedenen Elektronegativitit der beiden
Atome (Sauerstoff ist stirker elektronegativ, zieht also Elektronen stirker an als
Kohlenstoff) ist die Elektronenwolke nicht symmetrisch zwischen den beiden Ato-
men verteilt, sondern etwas gegen den Sauerstoff verschoben. Die besondere Re-

“aktivitit der C=0O-Gruppe beruht auf dieser Tatsache und ist charakteristisch fiir

verschiedene Klassen von Verbindungen (Ketone, Aldehyde, Siuren, Ester etc.).

Es gibt nun noch weitere Klassen von Verbindungen, fiir die das bisher Gesagte
noch immer nicht geniigt. Salpetersiure, eine der stirksten bekannten Siuren, ist
ein typisches Beispiel dafiir. Thre Summenformel ist HNO; . Nach der klassischen
Theorie ist das zentrale Stickstoffatom fiinfwertig, da es eine Einfachbindung zur
OH-Gruppe und Doppelbindungen zu den beiden andern Sauerstoffatomen be-
sitzt (Abb. 24). Eine solche Anordnung wiirde bedingen, dafl sich in der Valenz-
schale des Stickstoffs zehn Elektronen aufhielten, was der Oktettregel widerspriche.
Nach Lewis ist Salpetersiure mit einer N=0-Doppelbindung und einer semi-
polaren Bindung zwischen dem Stickstoff und dem andern Sauerstoff zu formu-
lieren. Dadurch wird das Oktett beibehalten, doch fithrt man eine willkiirliche
Unterscheidung zwischen den beiden Sauerstoffatomen ein, die in Wirklichkeit
durchaus dquivalent sind.

O /(y_ /O/ o2

J -/ Y4 4

HO——N HO N HO N "HO N

\ N

\0 \°Y 0™
H
H H H - _H H H
- O
H H H H H H
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Abb. 24. Oben, von links nach rechts: Eine heute vergessene Formel fiir Salpetersiure (in
der der Stickstoff fiinfwertig ist), zwei mesomere Grenzstrukturen (Resonanzformen), die
sich voneinander lediglich in der Anordnung der Stickstoff-Sauerstoff-Bindungen unter-
scheiden, und die Formel mit den delokalisierten Elektronen, die zwischen den Grenz-
strukturen liegt. Unten: Zwei mesomere Grenzstrukturen von Benzol, die den Kekulé-
Formeln entsprechen, und die Benzolformel mit der vollstindigen hexagonalen Symmetrie.
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Zur Behandlung derartiger Fille fiihrte Pauling um 1930 die Idee von Resonanz-
strukturen ein. Salpetersiure zum Beispiel lifit sich durch zwei Lewis-Formeln
darstellen, die bis auf die Anordnung der Bindungen zwischen Stickstoff und Sauer-
stoff identisch sind. Keine dieser Formeln stellt indessen den wirklichen Zustand
des Molekiils dar. Vielmehr nimmt man an, daff das Molekiil gewissermaflen zwi-
schen den beiden Grenzformen hin- und herschwingt (resoniert), d. h., daf} es ein
»Resonanzhybrid“ der beiden Formen darstellt.

Was ist nun die physikalische Bedeutung des Ausdrucks Resonanzhybrid? Offen-
sichtlich bedeutet er nicht, daf} die Hilfte der Molekiile vom einen Typ, die andere
Hiilfte vom anderen Typ sind. Weiter bedeutet er auch nicht, daf das Molekiil fiir
eine gewisse Zeit die eine Struktur besitzt und dann in die andere iibergeht. Er
heifit nichts anderes, als daff die Struktur jedes Molekiils irgendwo zwischen den
beiden Grenzstrukturen liegt. Einfach- und Doppelbindungen wechseln nicht mit-
einander ab. Vielmehr sind die m-Elektronen iiber die beiden Bindungen verteilt
. oder delokalisiert und geben ihnen dadurch den Charakter von partiellen Mehr-
fachbindungen. Ein Resonanzhybrid liflt sich mit einem Maultier vergleichen, das,
obwohl es sich von Pferd und Esel ableitet, nicht einfach halb Pferd, halb Esel,

sondern eine Mischung der beiden ist.

Benzol stellt ein berithmtes Beispiel fiir die Anwendung der Resonanztheorie dar
(siche Abb. 24, S. 49). Die Struktur dieser cyclischen Verbindung wurde erstmals
von Kekulé formuliert. Man kann annehmen, daff Benzol aus einem sechsgliedrigen
Ring besteht, in dem die Kohlenstoffatome abwechselnd durch Einfach- und Dop-
pelbindungen miteinander verbunden sind. Eine solche Struktur, wie plausibel sie
auch immer erscheinen mag, erklirt doch gewisse Eigenschaften des Benzols nicht,
beispielsweise seine hexagonale Symmetrie und seine besonders grofle Stabilitit.
Ein System von alternierenden (sog. konjugierten) Doppelbindungen sollte sehr
reaktiv sein. Benzol indessen ist relativ unreaktiv. Wir miissen deshalb auch in
diesem Fall die beiden moglichen Kekulé-Formeln als Grenzstrukturen ansehen
und sagen, dafl der wirkliche Zustand des Molekiils zwischen ihnen liegt. Die
C—C-Bindungen besitzen alle die gleiche Linge — einen Zwischenwert zwischen
denjenigen von normalen Einfach- und Doppelbindungen —, und die Verteilung
der Elektronen iiber alle Bindungen ist homogen. Weiterhin ist der Energieinhalt
des Molekiils viel geringer — um etwa 40 kcal (167 kJ)/mol — als man fiir die
Grenzstrukturen berechnet. Auch die besondere Stabilitit und geringe chemische
Reaktionsfihigkeit des Benzols lassen sich als Folge dieser ,Resonanz“ erkliren.

Die grofle Popularitit, die die Resonanztheorie in den letzten dreiflig Jahren ge-
wonnen hat, geht darauf zuriick, daf sie sehr einfach ist und daf sie keine Modi-
fikation des bereits bestehenden chemischen Symbolismus verlangte. Eine grofie An-
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zahl wichtiger Strukturprobleme lieff sich mit ihrer Hilfe ohne grofle Schwierig-
keiten 18sen, wenn auch nur in qualitativer oder halb-quantitativer Weise.

Um dem Bediirfnis nach einer mehr quantitativen Behandlung Rechnung zu tragen,
wandten sich die theoretischen Chemiker mehr und mehr der Molekiilorbital-
Theorie zu, welche diese Probleme, wie wir in den nichsten Kapiteln sehen wer-
den, in einer vollig andern Weise angeht. Die mathematischen Schwierigkeiten, die
einer breiten Anwendung dieses Verfahrens entgegenstanden, lassen sich heute
durch Anwendung elektronischer Rechenautomaten weitgehend meistern. Selbst
Berechnungen an den kompliziertesten Molekiilen sind heute méglich, und dies hat
die Molekiilorbital-Methode zum héchstentwickelten theoretischen Instrument fiir
die Untersuchung von chemischen Strukturen gemacht. Dies zeigt sich ganz klar in
der internationalen Anerkennung, die Robert S. Mulliken, einem der Wissenschaft-
ler, die mafigeblich an der Entwicklung dieser Theorie beteiligt waren, zuteil wurde
(Nobelpreis 1966).

Wir miissen noch ein weiteres grofles Verdienst von Linus Pauling und seiner
Schule erwihnen: Er hat ganze Generationen von Chemikern dazu gebracht, mehr
hinter den traditionellen Formeln zu sehen und sie in einer tieferen und kritische-
ren Weise zu lesen. Die Bedeutung der klassischen Formeln fiir Salpetersiure und
Benzol hat sich vollkommen verindert, obwohl sie nach wie vor in der gleichen
Art geschrieben werden. Von jetzt an wird es geniigen, Benzol mit nur einer Ke-
kulé-Formel darzustellen, da wir ja ihre Bedeutung klar verstehen.

2.7. Die Geometrie von Molekiilen

Diese lange Diskussion von modernen Theorien der chemischen Bindung gibt uns
einige Elemente zum besseren Verstindnis von stereochemischen Erscheinungen in
die Hand. Wir haben das Methanmolekiil untersucht und eine Elektronenerkli-
rung fir seine Tetraederstruktur gegeben. Wir kénnen uns fragen, ob es mdg-
lich sei, die Form von anderen organischen oder anorganischen Molekiilen in der
gleichen Weise vorauszusagen. Wie etwa kann man die molekulare Struktur von
Wasser, Ammoniak etc. erkliren?

Die Form eines Molekiils ist in erster Linie durch die Anzahl der in der Valenz-
schale jedes beteiligten Atoms vorhandenen Elektronen bestimmt. Besonders wich-
tig ist dabei das Zentralatom. Wir erinnern uns an zwei bereits besprochene Fille:
Gasformiges Berylliumchlorid (BeCl,) besitzt eine lineare Struktur (Valenzwinkel
180°), wihrend auf der andern Seite Wasser (H,O) eine gewinkelte Struktur be-
sitzt (Valenzwinkel 104,5°). Der grundsitzliche Unterschied zwischen den beiden
Molekiilen besteht in der Gegenwart von zwei ungeteilten Elektronenpaaren am
Sauerstoff, die eine drastische Verkleinerung des Valenzwinkels mit sich bringt.
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Zur Erklirung dieser Erscheinung wollen wir ein einfaches elektrostatisches Modell
betrachten. Das Problem, fiir das wir uns interessieren, lifit sich wie folgt aus-
driicken: Wie lassen sich elektrische Ladungen mit dem gleichen Vorzeichen am
besten auf der Oberfliche einer Kugel anordnen, damit das entstehende System
maximale Stabilitit besitzt? Die moglichen Anordnungen hingen von der Anzahl
der Ladungen ab: Zwei Ladungen, beispielsweise, werden diametral entgegen-
gesetzte Stellungen einnehmen. Drei Ladungen werden sich auf einem Kreisumfang
mit Winkeln von 120° zwischeneinander anordnen. Vier Ladungen werden sich an
den Ecken eines regelmifligen Tetraeders aufhalten. Im Fall von fiinf Ladungen
ist die stabilste Anordnung eine trigonale Bipyramide, im Fall von sechs Ladungen

ein Oktaeder (Abb. 25).

BeClz

Abb. 25. Wenn das zentrale Atom eines Molekiils von zwei, drei, vier, fiinf oder sechs
Atomen umgeben ist und das Molekiil keine einsamen Elektronenpaare enthilt, so ergeben
sich lineare, planare, dreieckige, tetraedrische, trigonal bipyramidale und oktaedrische
Formen, wenn man von Deformationen, die auf die verschiedene Art der verbundenen
Atome zuriickgehen, absieht.

Es 148t sich zeigen, dafl bestimmte Hybridorbitale den Anordnungen entsprechen,
die man aufgrund des elektrostatischen Modells ableitet. Das gleiche Resultat er-
hilt man ebenfalls nach der Valenzstruktur-Methode, indem man eine Serie von
Orbitalen, die dquivalent oder fast dquivalent zueinander sind, konstruiert, von
denen jedes zur Bildung einer o-Bindung befihigt ist und somit zwei Elektronen
enthilt. Die hiufigsten Hybridorbitale (mit zwei bis sechs Elektronenpaaren) sind
die folgenden: sp, sp2, sp3, sp’d, sp3d2. Diese elektronischen Anordnungen und
Hybridisierungen gelten fiir Nichtiibergangselemente. Fiir die Ubergangsmetalle
mufl man auflerdem noch eine quadratische Struktur in Betracht ziehen (dsp2-
Hybridisierung). Dieses Phinomen ist indessen komplexer und wird im allgemei-
nen nach anderen Methoden behandelt.

Die ersten drei Formen der Hybridisierung (sp, sp? und sp3) sind die einzigen
Moéglichkeiten fiir die Elemente der ersten kurzen Periode, fiir die die Oktettregel
streng gilt. Von Natrium an ist es moglich, mehr als vier Elektronenpaare unter-
zubringen. Infolgedessen trifft man bei diesen Elementen kompliziertere Hybridi-
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sierungen. In Phosphorpentachlorid, PCl;, bildet das Phosphoratom fiinf o-Bin-
dungen. Das Molekiil besitzt deshalb die Form einer trigonalen Bipyramide. Schwe-
felhexafluorid, SFq, ist ein Gas mit sehr eigentiimlichen Eigenschaften: Es ist che-
misch duflerst inert und wird wegen seiner dielektrischen Eigenschaften in Hoch-
spannungsschaltern verwendet. Es besitzt eine oktaedrische Struktur mit zwolf
Elektronen um das Schwefelatom (sp3d2-Hybridisierung).

Die Gegenwart von ungeteilten Elektronenpaaren ist ein weiterer wichtiger Aspekt
der elektronischen Struktur. Ein solches Elektronenpaar besetzt zwar ein Orbital,
besitzt jedoch nur.ein vernachlissighares Volumen. Dadurch wird die molekulare
Geometrie verindert, z.B. von einer tetraedrischen Form zu einer trigonalen
Pyramide (wenn nur ein einsames Elektronenpaar vorhanden ist, wie etwa in Am-
moniak) oder zu einer ebenen V-Form (wenn zwei einsame Paare vorhanden sind,
wie etwa in Wasser). Im weiteren besteht zwischen den einsamen Elektronenpaaren
und benachbarten Elektronenwolken, sowoh! solchen in anderen einsamen Paaren
als auch solchen in Bindungen, eine starke Abstoflung, die Anlafl zu deformierten
Formen geben kann. Die exakte molekulare Struktur von Wasser muf} auf einen
solchen Effekt zuriickgefiihrt werden. Wir haben gesehen, dafl der Valenzwinkel
in Wasser in erster Niherung 90° betragen sollte. Gemifl dem eben besprochenen
Modell wiirde man stattdessen einen Winkel von 109,5°, den Tetraederwinkel er-
warten. Rund um das Sauerstoffatom befinden sich acht Elektronen, zwei einsame
Paare und zwei o-Bindungen. Die beiden einsamen Paare reduzieren den fiir die
Bindungen zur Verfiigung stehenden Raum, und der Winkel verkleinert sich auf
einen Gleichgewichtswert von 104,5° (Abb. 26).

Wir konnten die allgemeine Giiltigkeit dieser Methode ohne weiteres durch weitere
Beispiele untermauern. Stattdessen wollen wir jedoch mit dem Hinweis auf ein
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Abb. 26. Eventuell anwesende einsame Elektronenpaare haben die Tendenz, sich so weit
wie moglich voneinander zu entfernen. Im Wasssermolekiil fithrt dieser Faktor zu einer
Deformation des Valenzwinkels: Er ist etwa 5° kleiner als man erwarten wiirde. In
Xenontetrafluorid befinden sich die Elektronenpaare an entgegengesetzten Ecken eines
Oktaeders.
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Problem schlieflen, das in den letzten Jahren zu einer echten Sensation geworden
ist: Im Jahre 1962 wurde zum ersten Mal eine Verbindung eines Edelgases herge-
stellt. Es handelte sich dabei um Xenonhexafluoroplatinat. Die Chemiker hatten
stets grofles Vertrauen in die besondere elektronische Stabilitit der Edelgase gehabt.
Der Befund, dafl auch diese zu Reaktionen befshigt sind, war deshalb héchst er-
staunlich. Er illustriert, wie relativ unsere Ansichten und Voraussagen selbst in die-
sem Zeitalter der kritischen Uberpriifung im Grunde doch sind. Wir kennen heute
eine ganze Anzahl von Xenonfluoriden und -oxiden, die sich durch eine ganz be-
sondere Reaktivitdt auszeichnen. Gibt es eine elektronische Erklirung fiir die Exi-
stenz solcher Verbindungen? Wir haben schon verschiedentlich gesehen, dafl die
Oktettregel nicht absolut gilt. Das bedeutet, daf auch andere Elektronenkon-
figurationen als nur diejenigen der Edelgase stabil sein kdnnen. Wenn dies nun
beispielsweise fiir Schwefel moglich ist, so besteht kein Grund, warum es fiir
Xenon nicht auch méglich sein sollte. Schwefelhexafluorid ist in der Tat ein niitz-
liches Modell fiir eine der wichtigeren Edelgasverbindungen, Xenontetrafluorid,
XeF, . Dieses Molekiil enthilt 36 Elektronen in der Valenzschale. 8 davon bilden
die Xe—F-¢-Bindungen, weitere 24 sind entsprechend der Oktettregel um die
Fluoratome angeordnet, und die verbleibenden 4 befinden sich in zwei Paaren beim
Xenonatom. Vier Bindungen und zwei einsame Paare fithren zu einer oktaedri-
schen Anordnung der Ladungen, genau analog zu SFg, wobei jedoch die Abstoflung
zwischen den einsamen Paaren dazu fithrt, dafl sie in diametral gegeniiberliegenden
Stellungen zu liegen kommen (Abb. 26). Wir erwarten deshalb fiir XeF, eine ebene
quadratische Struktur, wie sie durch kristallographische Analyse bestitigt worden
ist.

Wir haben dieses Kapitel mit dem Namen von Mendelejew begonnen. Zu seiner
Zeit waren die Edelgase noch nicht bekannt, und es war auch nicht méglich, ihre
Existenz vorauszusagen. Heute wissen wir, dafl diese Elemente nicht wirklich inert
sind. In der Tat sind inzwischen manche ihrer Verbindungen hergestellt worden.
Die Geschichte der modernen Wissenschaft zeigt, dafl wir alles Wissen zu einer be-
stimmten Zeit als eine Art Momentaufnahme in einem kontinuierlichen Entwick-
lungsprozefl ansehen miissen. Wir haben iiber das Bohrsche Atommodell, die Ok-
tettregel, Resonanz und Molekiilorbitale gesprochen. Manche dieser Ausdriicke ge-
horen jetzt schon der Vergangenheit an. Heute scheint uns die quantenmechanische
Theorie die beste Interpretation der atomaren und molekularen Wirklichkeit zu
erlauben, Was aber wird aus ihr werden, wenn sie der Kritik und den Problemen
von morgen gegeniiberstehen wird?

3. Die Form von Molekiilen

Das Gebiet der Chemie wird im allgemeinen in zwei Teile, die Anorganische und
die Organische Chemie, unterteilt. Die Organische Chemie ist dabei, jedenfalls in
erster Niherung, die Chemie der Kohlenstoff verbindungen. Die heutige Bedeutung
der Ausdriicke organisch und anorganisch hingt indessen kaum mehr mit ihrer
Etymologie zusammen. Sie wurden urspriinglich im Jahr 1807 von Berzelius auf
Grund eines vitalistischen Kriteriums eingefiihrt, wonach sich Verbindungen, die
sich von lebenden Organismen ableiten, grundsitzlich von Stoffen in der nicht
belebten Welt unterscheiden sollten. Man glaubte, daf§ zur Bildung von organischen
Verbindungen eine Lebenskraft notwendig sei, die im Laboratorium nicht nachge-
ahmt werden konne. Die Synthese von anorganischen Verbindungen andererseits
sollte, ausgehend von ausschlieflich unbelebten Materialien und Kriften, jederzeit
ohne weiteres moglich sein.

Dieser dualistischen Anschauung war nur ein recht kurzes Leben — kaum mehr als
zwanzig Jahre — beschieden. Dann nimlich gelang Friedrich Wohler in einem
beriihmt gewordenen Experiment die Synthese von Harnstoff (einer der wichtig-
sten Substanzen im tierischen Stoffwechsel), und zwar ausschlieflich ausgehend von
Mineralsubstanzen. Obwohl damit die Hypothese der Lebenskraft zusammengebro-
chen war, blieb die Unterscheidung zwischen Organischer und Anorganischer
Chemie bestehen, weil die Verbindungen des Kohlenstoffes in Eigenschaften und
Struktur wesentlich von denen der anderen Elemente verschieden sind. Kohlen-
stoffverbindungen sind oft fliissig oder tiefschmelzende Feststoffe, leicht brennbar,
hitzeempfindlich und im allgemeinen wenig ldslich in Wasser, jedoch leicht 16slich
in organischen Losungsmitteln wie Alkohol, Ather oder Benzol. Strukturell be-
stehen sie aus Ketten oder Ringen von Kohlenstoffatomen. Entsprechend der gro-
Ren Anzahl der Mbglichkeiten, solche Ketten und Ringe zu bilden, gibt es eine
ungeheure Anzahl von Kohlenstoffverbindungen.

Obwoh! diese Kriterien im allgemeinen erfiillt sind, so kann man doch nicht iiber-
sehen, dafl die Wirklichkeit etwas komplizierter ist. Es hat sich inzwischen gezeigt,
daf auch andere Elemente, beispielsweise Silicium (Si), und Paare von Elementen,
beispielsweise Bor und Stickstoff (B, N), aus Ketten und Ringen aufgebaute Ver-
bindungen ,organischen® Typs bilden konnen. In der Science-fiction-Literatur
wird heute schon etwa mit der Mdglichkeit eines auflerirdischen Lebens, das sich
von Silicium ableiten wiirde, gespielt. Wie dem auch sei, Chemie ist auf jeden Fall
eine einheitliche Wissenschaft und die Unterteilung in zwei Teilgebiete ist nichts
weiter als eine Sache der Bequemlichkeit, mit allen Vor- und Nachteilen, die jeder
solchen Ubereinkunft eben eigen sind.
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Nach diesen Vorbemerkungen wollen wir uns nun einer Frage von grofier Bedeu-
tung zuwenden — der Frage nimlich, wie ein Molekiil, insbesondere ein organi-
sches Molekiil, aufgebaut ist und welcher Zusammenhang zwischen der Formel, die
wir schreiben, und der wirklichen Struktur der Verbindung besteht.

3.1. Isomerie oder Struktur-Multiplizitat

Wir haben bereits mehrfach darauf hingewiesen, dal Kohlenstoff in der Mehrzahl
seiner Verbindungen vierwertig ist, d. h. sich mit vier anderen Atomen verbinden
kann. Betrachten wir nun die einfachste Klasse von organischen Verbindungen,
die gesittigten (oder aliphatischen) Kohlenwasserstoffe (Tab. 4): In Methan
(CH,) ist das Kohlenstoffatom mit vier Wasserstoffatomen verbunden, in Athan
(CHy—CHy) ist jeder Kohlenstoff mit drei Wasserstoff- und einem anderen Koh-
lenstoffatom verbunden, und in Propan (CH;—CH, — CHj,) schlieflich ist der zen-

Tab. 4. Formen der Isomerie in Kohlenwasserstoffketten™,

C4Hy CHy—CH;—CH,—CH, n-Butan

CH;—CH—CH,

iso-Butan
CH,
C5H 12 CH3'——CH2_CH2_CH2—_CH3 n-Pentan
CH;—CH—CH,—CH;
iso-Pentan

(2-Methylbutan)

CH;
CH;
L neo-Pentan
CH;—C——CH; (2,2-Dimethylpropan)
CH; |

n . . .. . 1. .
Als Beispiele von Strukturisomerie zeigen wir hier die Formeln von zwei gesittigten,
acyclischen Kohlenwasserstoffen mit vier Kohlenstoffatomen (normal-Butan und iso-
Butan) und von drei Isomeren mit fiinf Kohlenstoffatomen (rormal-Pentan, iso-Pentan
und neo-Pentan).
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trale Kohlenstoff mit je zwei Kohlenstoff- und zwei Wasserstoffatomen verbunden.
In Verbindungen von komplexer Struktur kénnen auch Kohlenstoffatome vor-
kommen, die mit einem Wasserstoff- und drei Kohlenstoffatomen oder sogar mit

‘vier Kohlenstoffatomen verbunden sind.

Der Ubergang von einer Verbindung zum nichsthdheren Homologen (beispielsweise
von einer Verbindung mit zwei zu einer mit drei Kohlenstoffatomen) erfolgr offen-
sichtlich, indem ein Wasserstoffatom durch eine Methylgruppe (—CH,) ersetzt
wird. Da eine solche Substitution in jeder Stellung beginnen und in jede beliebige
Richtung weiterfithren kann, nimmt die Anzahl der mdglichen Verbindungen mit
derselben Summenformel (d. h. der gleichen Anzahl von Kohlenstoff- und Wasser-
stoffatomen) mit steigender Anzahl der Atome sehr rasch zu. Man mufl sich dabei
vor Augen halten, daf jede einzelne Struktur einer individuellen chemischen Ver-
bindung mit ihren ganz spezifischen Eigenschaften entspricht. Es gibt somit 2 ge-
sittigte Kohlenwasserstoffe mit vier Kohlenstoffatomen (Butane), 3 mit fiinf Ato-
men (Pentane), 5 Hexane, 9 Heptane und 75 Decane (C,,). Uber 360 000 gesit-
tigte Kohlenwasserstoffe mit zwanzig Kohlenstoffatomen sind mdglich, und fiir
Verbindungen mit der Formel CyHg, ist diese Zahl sogar grofer als viertausend
Millionen. '

Fithrt man andere Atome als lediglich Kohlenstoff und Wasserstoff in ein Molekiil
ein, so nimmt die Anzahl der moglichen Isomeren, der Verbindungen also mit der
gleichen Summenformel, aber verschiedener Struktur, zu. Es gibt nur ein Propan,
aber zwei verschiedene Propylalkohole, nimlich den primiren, das sog. normal-
Propanol (CH;—CH,—CH,—OH) und den sekundiren, das sog. iso-Propanol
(CH;— CHOH — CH,), deren Eigenschaften sich deutlich unterscheiden. Die gleiche
Summenformel beschreibt aufierdem noch eine weitere Verbindung von véllig an-
derer Struktur und Reaktivitit, Methylithylither (CH,—O—CH,—CH,). Hier
ist das Sauerstoffatom in die Hauptkette eingefiigt und nicht mehr mit einem Was-
serstoffatom verbunden. Infolgedessen zeigt diese Verbindung die Eigenschaften
einer schwachen Siure nicht, die man bei den beiden Propylalkoholen beobachtet.
(Das Wort Sdure besitzt dabei eine sehr umfassende Bedeutung, die sich wesentlich
von derjenigen des allgemeinen Sprachgebrauches unterscheidet.) Wihrend die bei-
den Alkohole relativ schwerfliichtig sind (ihre Siedepunkte liegen zwischen 80 °C
und 100°C) und einen charakteristischen Alkoholgeruch ausstrdmen, besitzt
Methylithylither dhnliche narkotische Wirkung wie der gew&hnliche Ather (Di-
ithylither) und 148t sich nicht in fliissiger Form aufbewahren, aufler unter Drudk
in einem Zylinder oder einer verschlossenen Flasche. Dieser Unterschied zwischen
Alkoholen und Athern ist ein typisches Beispiel von Strukturisomerie. Der zuvor
genannte Fall von primiren und sekundiren Alkoholen 1ift sich besser mit dem
Ausdrudk Stellungsisomerie beschreiben. Wir werden sehen, dafl es noch weitere
Typen von Isomerie gibt, die das Bild weiter komplizieren.
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Ungefihr dreiviertel aller Forschung in der Organischen Chemie befassen sich mit
Verbindungen, die Atomfolgen in Form von Ringen enthalten. Die Moglichkeit
der Ringbildung erhdht die Anzahl der méglichen Kohlenstoffverbindungen noch
einmal ganz erheblich (Abb. 27). Es gibt homocyclische und heterocyclische Ver-
bindungen, je nachdem, ob der Ring ausschlieRlich aus Kohlenstoffatomen besteht
oder daneben noch andere Atome (Stickstoff, Sauerstoff, Schwefel, Phosphor, Bor
etc.) enthilt. Je nach der Anzahl der Ringe in einem Molekiil spricht man auch
von monocyclischen und polycyclischen Verbindungen. Die letzteren kénnen vom

Typus der Spiranverbindungen sein oder verschmolzene (kondensierte) oder iiber-

briickte Ringe enthalten.

/CIQ //Cli
0 FT O
CH, _CH, CH_ _CH
ScH, ScH

Abb. 27. Strukturformeln fiir einige cyclische Verbmdungen In der graphischen Dar-
stellung werden die Kohlenstoﬁatome, die Teil des Rings bilden, oft nicht eingezeichnet.
Von oben links: Je zwei Formeln fiir Cyclohexan und Benzo! und die Formeln von
Pyridin und Furan. Darauf folgen die Formeln von einigen polycyclischen Verbindungen,
Biphenyl, Spiro-(5,5)-undecan, Naphthalin und Pyren.

Es ist klar, dafl die Formeln, mit denen man solche Verbindungen beschreibt, ihre
dreidimensionale Struktur wiedergeben sollten. Jahre lang hatte man sich bei
der schematischen Darstellung von organischen Verbindungen ausschlieflich um
die chemischen Bindungen zwischen den verschiedenen Atomen gekiimmert. Die
Verwendung derartiger Darstellungen macht die Erklirung von manchen experi-
mentellen Befunden iber Struktur und Reaktivitit indessen unmoglich oder min-

destens unklar (Abb. 28).

Unter dem Druck immer grofler werdender theoretischer Anforderungen und neuer
experimenteller Verfahren hat sich diese Lage geiindert: Heute gibt es viele Arten,
chemische Formeln zu schreiben und zu lesen. Das Hauptproblem besteht darin, den
Grad des Informationsgehaltes festzulegen, der in einem bestimmten Fall nétig ist.
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H,—CH H, CH, \CH2
CH3_“C_CH3 CH3—‘C'—CH3
CHy C——CO CH, 0]
(‘/
H; 1
a b CH; Abb. 28. Die alten Formeln
von Campher (a, b) gaben
CH; CH, wenig Einblik in seine

wirkliche Struktur (c). Die
Formel (d) ist eine recht
gute graphische Darstellung.
Sie macht die nichtebene
Struktur des molekularen
Skeletts deutlich und 1Eiflc
die Moglichkeit der Isomerie
von Campherderivaten er-
CH, O kennen. Borneol (e) und
iso-Borneol (f) sind die bei-
d den Alkohole, die man bei
der Reduktion von Cam-
CH; CH, CH, CH; pher erhilt. Sie stellen
riumliche Isomere des endo-
exo-Typs dar, d. h. in einem
Fall zeigt die Hydroxy-
gruppe bezogen auf das
Ringsystem nach innen, im
anderen Fall nach auflen.
Aus diesem Grunde besitzt
sie in den beiden Verbin-
dungen deutlich verschie-
dene Reaktivitit,

Je mehr man ins Detail gehen und Unterschiede erkliren will, um so notwendiger
ist eine genaue Kenntnis der Struktur und damit auch der Form der Molekiile.

3.2. Die verschiedenen Arten von Stereoisomerie

Das Wesentliche zur Beschreibung einer Struktur sind die sog. Atomkoordinaten.
Betrachten wir ein cartesisches Koordinatensystem mit den Achsen x, y und z: In
einem solchen 148t sich die Stellung eines Atomes durch bestimmte Werte von x, ¥
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und z beschreiben, genau wie etwa die Lage eines Flugzeuges oder eines Satelliten
durch ihre Linge, Breite und Hohe festgelegt ist.

Die experimentelle Technik zur Bestimmung von Atomkoordinaten, die Rontgen-
Beugung, ist seit iiber fiinfzig Jahren bekannt, doch waren die rechnerischen
Probleme, die damit verbunden sind, fiir lange Zeit zu grof, als daf sie auch auf
komplexe chemische Probleme hitte angewendet werden kdnnen. Die grofien Mog-
lichkeiten, die in der Rontgen-Beugung liegen, konnten erst in neuester Zeit,
seitdem schnelle elektronische Rechenautomaten zur Verfiigung stehen, richtig aus-
geniitzt werden,

Die Atomkoordinaten an sich haben indessen Chemiker, abgesehen von Spezialisten
fur kristallographische Untersuchungen, kaum je besonders interessiert. Dies rithrt
daher, daff diese Daten erst dann von wirklichem Wert sind, wenn man sie in die
normale Sprache der Chemie iibersetzt, in der der Chemiker erkennen kann, zwi-
schen welchen Atomen Bindungen bestechen und — falls er detailliertere Infor-
mationen wiinscht — wie lange diese Bindungen sind, welche Winkel zwischen
ihnen liegen und wie grof die Winkel der Rotation um Bindungen sind.

Die gute Ubereinstimmung zwischen den Resultaten der Réntgen-Beugung und
Hypothesen, die sich aus Beobachtungen der chemischen Eigenschaften ableiten, er-
lauben es, mit Sicherheit auf die Existenz einer Bindung zwischen zwei Atomen zu
schlieflen, wenn ihr Abstand zwischen gewissen experimentell bestimmten Grenz-
werten liegt. Zwischen zwei Kohlenstoffatomen besteht beispielsweise eine Bindung,
wenn sie nicht mehr als 0,16—0,18 nm (1 nm oder Nanometer = 109 m = 10 A)
voneinander entfernt sind. Man kann sogar noch weiter ins Detail gehen und
sagen, dafl interatomare Distanzen von 0,145—0,155 nm im allgemeinen auf die
Gegenwart einer C—C-Einfachbindung schlieflen lassen. Abstinde zwischen 0,13
und 0,14 nm entsprechen einer C=C-Doppelbindung und solche von weniger als
0,13 nm einer C = C-Dreifachbindung.

Auch die experimentell bestimmten Werte der Valenzwinke! stimmen sehr gut mit
den Werten iiberein, die man auf Grund der Theorie erwartet. Wie wir im vorher-
gehenden Kapitel gesehen haben, besteht zwischen dem Koordinationstyp eines
Atoms und seinen Valenzwinkeln mindestens in erster Niherung eine Beziehung.
Fiir die Koordinationszahl 4 (entsprechend der sp3-Hybridisierung) ist der theo-
retische Valenzwinkel 109° 28’, fiir die Koordinationszahl 3 (sp2-Hybridisierung)
ist er 120° und fiir die Koordinationszahl 2 (sp-Hybridisierung) schlieflich ist er
180°. Abgesehen von gewissen Spezialfillen wurden diese Winkel bis auf plus oder
minus 5--7 Grad bestitigt gefunden. Die Struktur eines ebenen, regelmifigen
Sechsecks, in dem die Kohlenstoffatome in einem Abstand von 0,139 nm vonein-
ander liegen, entspricht der Verbindung Benzol, C¢Hg, der Grundverbindung der
aromatischen Chemie. Zeigt die Rontgen- oder Elektronen-Beugung neben die-
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sem Sechseck noch zwei weitere Atome, beispielsweise Chloratome, die ungefihr
0,16 nm von den Kohlenstoffatomen und 0,30 nm voneinander entfernt sind, so
handelt es sich bei der Verbindung um ortho-Dichlorbenzol (das 1,2-Isomere). Sind
die beiden Chloratome etwa 0,50 nm voneinander entfernt, so hat man meta-
Dichlorbenzol (das 1,3-Isomere) vor sich, und ist der Abstand noch grofler (ca.
0,60 nm), so ist die untersuchte Verbindung para-Dichlorbenzol (das 1,4-Isomere)

(Abb. 29).

Abb. 29. Modelle von Benzol, 1,2- oder ortho-Dichlorbenzol, 1,3- pder 'meta-—Dif:hlor-
benzol und 1,4- oder para-Dichlorbenzol. Ebenfalls eingezeichnet sind die wichtigsten
interatomaren Distanzen,

Damit befinden wir uns nach wie vor im Gebiet der Stellungsisomerie, doch ist es
nun nur noch ein kleiner Schritt zum ersten Beispiel von Stereoisomerie oder, in
anderen Worten, riumlicher Isomerie. Betrachten wir die drei verschiedenen Iso-
meren von Dichlorithylen (Abb. 30): Im ersten davon sind die beiden Chloratome
an dasselbe Kohlenstoffatom gebunden (1,1-Dichlorithylen). Die anderen beiden
jedoch haben, obwohl sie klar voneinander verschieden sind, den gleichen Namen
1,2-Dichlorithylen und die gleiche schematische Formel CHCl=CHCIL.

Der Unterschied zwischen diesen beiden Verbindungen liegt einzig und allein in
der verschiedenen Anordnung der Chloratome in bezug auf das Geriist des Mole-
kiils: In der einen liegen sie auf der gleichen Seite der Doppelbindung, in der an-
deren auf den entgegengesetzten Seiten. Die erste Verbindung wird als das cis-,
die zweite Verbindung als das trans-Stereoisomere bezeichnet. Die Existenz von
solchen Isomeren ist eine Folge der Starrheit der Doppelbindung, die wir uns, wie
wir bereits gesehen haben, als Uberlagerung einer ¢- und einer @-Bindung vorstel-
len kénnen. Durch Rotation eines der beiden Kohlenstoffatome um die zentrale
Bindung wiirde eines der Isomeren in das andere iibergefiihrt. Eine solche Drehung
wiirde indessen einen Bruch der s-Bindung voraussetzen. Ein derartiger Prozef ist
stets stark endotherm (d. h. benotigt viel Energie) und ist bei Raumtemperatur
iuferst langsam. Infolgedessen sind die beiden Isomeren stabil und lassen sich von-

einander trennen.
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Abb.30. Oben: Die drei Dichlorithylene. Die erste Verbindung ist von den andern
strukturell verschieden, wihrend die zweite und dritte Stereoisomere sind, d. h. sich von-
einander in bezug auf die riumliche Anordnung ihrer Valenzen unterscheiden. Cis-trans-
Isomerie kann auch in Verbindungen mit zwei oder mehr Doppelbindungen auftreten.
Mitte: Cis-trans-Sorbinsiure und trans-trans-Sorbinsiure. Unten: Die beiden Verbindun-
gen cis- und trans-2-Buten sind stabil, kénnen jedoch bei Gegenwart von Katalysatoren
ineinander iibergefiihrt werden.

Die Stabilitit derartiger Isomeren ist indessen keineswegs immer so hoch: cis,
trans-Sorbinsdure geht recht leicht ins trans, trans-Isomere iiber. Bei Gegenwart
gewisser Katalysatoren, beispielsweise Palladium, gehen cis- und trans-Buten inein-
ander iiber und erreichen schlieRlich eine Gleichgewichtszusammensetzung (siehe
Abb. 30).

Diese Art der Stereoisomerie wird als geometrische Isomerie bezeichnet und ist
keineswegs nur auf Verbindungen mit Doppelbindungen beschriinkt. Ringverbin-
dungen bieten ein weiteres Beispiel fiir diese Erscheinung: Es gibt, wenn man von
der Gegenwart optischer Antipoden absieht, sieben Verbindungen, deren Formel
derjenigen von Dimethylcyclohexan entspricht. Thre Strukturen lassen sich wie
folgt zuordnen: Eine entspricht dem 1,1-Dimethylcyclohexan und je zwei weitere
dem 1,2-, 1,3- und 1,4-Isomeren. Ohne weitere Komplikationen (auf die wir
spiter eingehen werden) einzufiihren und indem wir einfach eine planare Struktur
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CH;
1,1-Isomeres_CH3
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Abb. 31, Wenn man jedes Paar von optischen Antipoden als eine einzige Verbindung
betrachtet, so gibt es sieben mogliche Isomere von Dimethylcyclohexan, andernfalls neun.
Zur Bestimmung der Anzah! der Isomeren darf man annehmen, dafl der Cyclohexanring
einfach ein ebenes Sechsedk sei.

fiir Cyclohexan annehmen, kdnnen wir einer der Verbindungen in jedem Iso-
merenpaar eine cis-Struktur, der andern eine trans-Struktur zuschreiben (Abb. 31).

Ein weiterer Fall von Stereoisomerie hingt mit der tetraedrischen Natur des
Kohlenstoffatoms zusammen, einer Struktur, die, wie wir gesehen haben, die
Grundlage fiir das Phinomen der optischen Aktivitit bildet. Wie wir bereits
wissen, kommen gewisse Verbindungen in enantiomeren Formen vor, zwischen
denen eine Beziehung besteht wie zwischen einer linken und einer rechten Hand.
Diese enantiomeren Formen sind Isomere und haben identische Eigenschaften, ab-
gesehen vom Vorzeichen der optischen Drehung. Sie werden als dextro- oder
laevo-Isomere (oder Enantiomere oder optische Antipoden) bezeichnet und mit
dem (+)- und (—)-Zeichen und den Buchstaben p und 1, bzw. R und § dar-
gestellt. (Zur Nomenklatur siche Anhang II, S. 233.)

Jede Verbindung von dissymmetrischer Struktur, die im Laboratorium nach kon-
ventionellen Methoden hergestellt wird, ist in Tat und Wahrheit eine Mischung
von zwei optischen Antipoden. Diese Tatsache darf man nicht vergessen, wenn
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man nach der Anzahl der einer bestimmten Struktur entsprechenden Isomeren
fragt. So gibt es beispielsweise wegen der optischen Isomerie 11 Isomere von
Heptan und nicht nur 9 (siehe S.57), denn zwei von diesen bestehen aus Paaren
von optischen Antipoden. Weiter gibt es 9 und nicht 7 Dimethylcyclohexane, denn
1,2- und 1,3-trans-Dimethylcyclohexan existieren in enantiomeren Formen.

Bestehen in einem Molekiil zwei oder mehr Zentren der Stereoisomerie, so miissen
wir noch eine weitere Moglichkeit in Betracht ziehen: Es handelt sich dabei um
die Diastereoisomerie (oder Diastereomerie), die wir bereits im ersten Kapitel er-
wihnt haben und die mit den verschiedenen Kombinationsméglichkeiten zusam-
menhingt (wie etwa DDD, DDL, DLD etc.), die sich aus den verschiedenen Zentren
ergeben. Um genau zu sein, es besteht kein grundsitzlicher Unterschied zwischen
der Diastereoisomerie der Weinsduren und der geometrischen Isomerie der cis- und
trans-2-Butene, und in vielen modernen Lehrbiichern werden die beiden Erschei-
nungen auch gleich behandelt. C

3.3. Konformationsanalyse

Was wir auf den vorangehenden Seiten besprochen haben, hat uns in mehreren
Schritten dem Verstindnis der Form von Molekiilen nihergebracht. Wir haben
gesehen, daf} eine Verbindung mit einer bestimmten Summenformel in Form von
vielen Strukturisomeren, Stellungsisomeren, geometrischen Isomeren und optischen
Isomeren auftreten kann. Wir haben auch gefunden, dafl die Anordnung der
Atome in einem Molekiil mit Hilfe der Bindungslingen und Valenzwinkel be-
schrieben werden kann. Zusitzlich dazu haben wir noch einen dritten strukturellen
Parameter genannt, dessen Einflufl wir jetzt in groflerem Detail behandeln wollen.
Dieser dritte Parameter ist die interne Rotation um Bindungen.

Ein Satz von drei Punkten, in unserm Fall drei Atomen, ist geometrisch eindeutig
definiert, wenn zwei Distanzen und ein Winkel gegeben sind. Wenn wir jedoch
einen Satz von vier Punkten betrachten, so geniigt es nicht, lediglich eine weitere
Distanz und einen weiteren Winkel zu kennen, damit die Lage aller vier Atome
eindeutig bestimmt ist. Vier Punkte liegen nimlich nicht notwendigerweise in einer
Ebene. Eine Maglichkeit, ein solches System zu beschreiben, besteht darin, dafl man
den Winkel angibt, der zwischen der Ebene, in der die ersten drei Punkte liegen,
und derjenigen, die durch die letzten drei Punkte gegeben ist, liegt (Abb. 32). Der
Winkel, den diese beiden Ebenen bilden, wird als diedrischer Winkel bezeichnet.
Er erlaubt, zusammen mit den drei Lingen und zwei Winkeln, die eindeutige
geometrische Beschreibung des Systems.

Die einfachste Verbindung von derartiger Struktur ist Wasserstoffperoxid, H,O, .
Die vier Atome sind darin weder colinear noch coplanar angeordnet. Die Form
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Abb. 32. Links: Geometrische Parameter fiir Systeme von drei Punkten und vier Punkten,
die nicht in einer Ebene liegen. Rechts: Die Strukturen von Wasser (H,0) und Wasser-
stoffperoxid (H,0,). Wasserstoffperoxid ist das einfachste Molekiil, an dem eine Konfor-
mationsanalyse durchgefithrt werden kann. Der diedrische Winkel in der stabilen Konfor-
mation von Wasserstoffperoxid betrigt etwa 90°.

dieses Molekiils ist durch die beiden O—H-Distanzen (beide gleich), die O—O-
Distanz, die beiden H—O—O-Winkel (beide gleich) und den diedrischen Winkel
um die O—O-Achse definiert. Die Variation des diedrischen Winkels 1iflc sich als
Rotation der Wasserstoffatome oder der O —H-Bindungen um die O—O-Bindung
ansehen.

Diese geometrische Einfiihrung fithrt uns nun ins Herz der Konformationsanalyse,
des feinsten und detailliertesten Aspektes der modernen Stereochemie. Um die Dis-
kussion zu vereinfachen, wollen wir uns auf Molekiilmodelle stiitzen und auch die
Bezeichnungen verwenden, die sich von den Modellen ableiten. Innerhalb gewisser
Grenzen lassen sich Molekiile durch starre oder fast starre mechanische Modelle
darstellen: Die Atome sind dabei Kugeln von bestimmtem Durchmesser und die
Bindungen Stibchen von passender Linge. Dies ist ganz offensichtlich eine ver-
einfachte Darstellungsweise. Es ist nimlich bekannt, dafl die Atome in Wirklich-
keit nicht fixiert sind, sondern um Gleichgewichtslagen schwingen, weshalb die
Valenzwinkel und Bindungslingen durchschnittliche und nicht momentane Werte
darstellen. Wir haben auch gesehen, daf das Volumen, das die verschiedenen
Atome und Atomgruppen einnehmen, nicht streng bestimmt werden kann und dafl
die Atome nicht einfach als harte, starre Kugeln betrachtet werden konnen. Inner-
halb dieser Grenzen indessen gewinnen Molekiilmodelle immer weitere Verbrei-
tung, und zwar hauptsichlich darum, weil es sehr schwierig ist, dreidimensionale
Strukturen zweckmifig in zwei Dimensionen darzustellen.

Zwei grundsitzliche Typen von Modellen werden heute allgemein verwendet: Die

einen zeigen hauptsichlich die Geriist-Struktur, das Skelett eines Molekiils, wih-
rend die andern sich mehr fiir die Darstellung der Form, der Raumausfiillung und
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Abb. 33. Drei Arten von Molekiilmodellen. In den beiden oberen ist das Skelett des

Molekiils leicht erkennbar. Die Stellungen der Atomkerne, die Bindungslingen und -winkel

und Konformationsdetails sind klar auszumachen. Unten: Ein Modell aus Kugeln, das

einen Eindruck der Raumausfilllung eines Molekiils vermittelt. Die Radien der Kugeln

entsprechen den Van-der-Waals-Radien der verschiedenen Atome (d.h. dem Abstand, bei
(ciiem starke Abstoflung zwischen den Atomen auftritt). Alle Modelle stellen Cyclohexan
ar.

der dufleren Abmessungen eignen (Abb. 33). Beide haben Vor- und Nachteile, und
in einem gewissen Sinne vervollstindigen sie sich gegenseitig. Fiir unsern gegen-
wirtigen Zweck, die Demonstration der Grundlagen der Konformationsanalyse,
ziehen wir die erste Art vor.

Wir wollen uns jetzt dem Problem des Athans zuwenden, dem Edkpfeiler der
modernen Stereochemie. Das Athanmolekiil, C,H,, besteht aus zwei Kohlenstoff-
atomen, deren jedes in tetraedrischer Anordnung mit drei Wasserstoff- und einem
andern Kohlenstoffatom verbunden ist. Betrachten wir fiir einen Augenblidk nur
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zwei Wasserstoffatome, je eines an jedem Kohlenstoff, so haben wir eine dem
Wasserstoff peroxid-Fall analoge Situation vor uns. Die vier Atome H, C, C, H
sind nicht colinear, und wir bendtigen zur Bestimmung ihrer Lage den diedrischen
Winkel um die C—C-Bindung. Dies ist ein rein geometrischer Gesichtspunkt. Aus
physikalischrer Sicht miissen wir uns fragen, ob es iiberhaupt einen Sinn hat, von
festen Positionen der Wasserstoffatome zu reden, oder ob wir eher von freier
Drehbarkeit der beiden CHy-Gruppen gegeneinander sprechen sollen.

Diese letzte Frage konnen wir nur beantworten, wenn wir das Zeitintervall, in
welchem wir die Beobachtung durchfithren, in Betracht ziehen. Fir ein relativ
langes Intervall (z.B. 0,001 Sekunden) geniigt die Idee eines rasch drehenden
Kreisels in den meisten Fillen. Wenn wir jedoch die Zeit fiir unsere Beobachtung
auf zwischen 107 und 107 Sekunden verkleinern (was sich bei der Aufnahme von
Vibrations- und Rotationsspektren bewerkstelligen lifit), so bricht die Hypothese
-der freien Drehbarkeit vollkommen zusammen.

Die Untersuchung der spektroskopischen und thermodynamischen Eigenschaften
von Athan hat ergeben, dafl die beiden Methylgruppen weder fixiert sind noch frei
rotieren. Die Bedeutung dieser Feststellung wurde in den dreifliger Jahren von
verschiedenen Gruppen klar erkannt, insbesondere von denjenigen Kenneth S.
Pitzers in den Vereinigten Staaten und San-Ichiro Mizushimas in Japan. Bei der
Drehung um die zentrale Bindung st68t die Methylgruppe auf Widerstand, wie
eine Kugel, die iiber einen unebenen Grund rollt. Wir werden deshalb von Tilern
und Bergen oder besser von Energieminima und -maxima und von Rotations-
barrieren sprechen. Es lief sich zeigen, dal das Energiemaximum derjenigen Form
entspricht, in der die Wasserstoffatome der Methylgruppen einander am nichsten
sind (Drehungswinkel 0°), wihrend sie in der dem Minimum entsprechenden Form
soweit wie moglich voneinander entfernt sind (Drehungswinkel 60°). Da die sechs
Wasserstoffatome miteinander identisch sind, finden wir wihrend einer ganzen
Drehung drei Energiemaxima (bei 120°, 240° und 360°) und auch drei Energie-
minima (bei 60°, 180° und 300°). Abb. 34 zeigt eine Darstellung von Molekiil-
modellen von Athan, zwei Arten von ebenen Projektionen und die Kurve der
potentiellen Energie.

Jede Form, die Athan bei der Rotation um die C—C-Bindung annehmen kann,
heiflt eine Konformation. Die stabilen Konformationen mit minimaler Energie
heiflen Konformere. Die Konformationen mit den Wasserstoffatomen der Methyl-
gruppen am nichsten beieinander (Drehungswinkel von 120°, 240° oder 360°)
werden als ekliptisch, diejenigen mit den Wasserstoffatomen am weitesten von-
einander entfernt (Drehungswinkel 60°, 180° oder 300°) als gestaffelt bezeichnet.
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Abb. 34. Molekiilmodelle, perspektivische Formeln und Newman-Projektionen von drei
Konformeren des Athanmolekiils (CH;—CH,). Zur Konstruktion der Newman-Projektion
betrachtet man das Molekiil entlang der Achse, um die die Rotation erfolgt. Das hintere
Kohlenstoffatom wird durch einen Ring, das vordere durch einen Punkt dargestellt. Die
iibrigen Valenzen werden in Winkeln von 120° zueinander angeordnet. Die Konformation
links ist gestaffelt (mit diedrischen Winkeln von 60°, 180° und 300°). In der Mitte ist
eine allgemeine Konformation, rechts eine ekliptische (mit diedrischen Winkeln von 120°,
240° und 360°) dargestellt. Darunter befindet sich ein Schema der Potentialenergie des
Molekiils als Funktion des diedrischen Winkels. Die Energieminima befinden sich bei 60°,
180° und 300° und entsprechen den gestaffelten Konformationen, die somit die stabileren
sind. Die Hohe der Potentialbarriere ist etwa 3 kcal(12,5 k J)/mol.
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Die Hohe der Potentialbarriere, die der internen Rotation entgegensteht, entspricht
gemifl experimentellen Messungen 3 kcal (12,5 kJ)/mol. Dieser Wert ist klein genug,
daR die Barriere bei Raumtemperatur leicht iiberschritten werden kann, aber doch
grofl genug, daff ihr Effekt im molekularen Bereich beobachtet werden kann.
Kénnte man ein Athanmolekiil mit sehr kurzer Belichtungszeit photographieren,
so wiirde das Molekiil in der gestaffelten Konformation eingefroren erscheinen.
In einer Aufnahme mit lingerer Belichtungszeit dagegen wiirde es einem sich
drehenden Kreisel dhnlich sehen.

Nach dieser Beschreibung von Athan wollen wir uns etwas komplizierteren Mole-
kiillen zuwenden: Der Ubergang von Athan zu Propan bringt keinerlei Ande-
rungen fiir unser Bild mit sich. Wiederum ist die Konformation mit der niedrigen
Energie die gestaffelte; die Energiebarriere ist nur wenig hoher. Erst wenn wir zu
normal-Butan, C,H,,, weitergehen, tritt eine neue Erscheinung auf.

Wenn wir mit unserer sehr schnellen Kamera hundert Aufnahmen des Butanmole-
kiils machen wiirden (wobei wir annehmen, daf} die Temperatur in unserm Photo-
studio der normalen Raumtemperatur von 25 °C entspricht), so hitten wir nicht
hundert identische Photographien, wie im Fall des Athanmolekiils, vor uns, son-
dern 70 wiren von einer Art, 15 von einer zweiten und die restlichen 15 von einer
dritten. Daraus ergibt sich, daff es drei stabile Formen gibt, in denen das Butan-
molekiil fiir endliche Zeit existieren kann. Wir wollen nun versuchen, diese Formen
zu identifizieren, und zwar wiederum mit Hilfe von Modellen:

Butan besteht aus einer Kette von vier Kohlenstoffatomen CHy— CH,— CH, — CHj.
Eine nicht planare Anordnung von Atomen wie beim Wasserstoffperoxid ist nun
nicht nur fiir die Wasserstoff-, sondern auch fiir die Kohlenstoffatome méglich.
Wir wollen versuchen, ein Fnde des Molekiils um die. zentrale Achse zu drehen,
wobei wir die Wasserstoffatome aus Griinden der Einfachheit nicht beriicksichtigen
wollen. Wenn wir mit der Konformation beginnen, in der die beiden endstindigen
Kohlenstoffatome in ekliptischer Lage sind (d. h. in der sie sich gegenseitig ver-
decken, wenn man der zentralen C— C-Achse entlangschaut), so sehen wir, dafl die
Energie des Systems bis zu einem Winkel von 60° abnimmt (bzw. seine Stabilitit
zunimmt), dann bis 120° wieder zunimmt und darauf auf ein noch tieferes Mini-
mum bei 180° absinkt.

Dann steigt sie in symmetrischer Weise wieder an, erreicht ein Maximum bei 240°,
fillt wieder bis 300° und steigt schlieflich nach einer vollstindigen Drehung wieder
auf den Anfangswert an (Abb. 35). Wir haben also wieder drei Minima und drei
Maxima vor uns, doch sind diese nicht alle gleich. Die stabilste Position (die wir in
70 der Photographien finden) entspricht der Konformation bei 180°, die als trans
oder richtiger anti bezeichnet wird. Daneben haben wir nun noch die zwei andern
Formen bei 60° und 300°, die jedoch weniger stark besetzt sind. Man sieht leicht,
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Energie

Abb. 35. Molekiilmo-
delle, perspektivische
Formeln und Newman-
Projektionen der drei
gestaffelten  Konfor-
L i ] 1 mationen von normal-
o 0 20 180 2
Drehungswinkel “ x® % Butan (C4Hyo).  Von
. links nach rechts: Die
ganche-Form (bei 60°), die trans-(oder anti-)Form (bei 180°) und eine zweite gauche-
Form (bei 300°), die ein Spiegelbild der ersten darstellt, das nicht mit ihr zur Deckung
gebracht werden kann. Am stabilsten ist, wie das Energieprofil zeigt, die trans-Form.
Trotzdem existieren bei Raumtemperatur etwa 30 Prozent der gesamten molekularen
Population in einer gauche-Konformation. Mit steigender Temperatur nimmt der Anteil
der gauche-Formen zu.
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dafl diese beiden Stellungen Spiegelbilder voneinander sind. Infolgedessen besitzen
sie die gleiche Energie und sind somit gleich wahrscheinlich (je fiinfzehn Photo-
graphien). Diese Formen werden als gauche bezeichnet.

Abb. 35 zeigt perspektivische Darstellungen und Newman-Projektionen der drei
stabilen Konformeren und eine schematische Darstellung der Potentialenergie als
Funktion des Drehungswinkels. Zwischen der trans-Form und den beiden gauche-
Formen liegt eine Energiedifferenz von etwa 0,8 kcal (3,3 kJ)/mol, einem Wert, aus
dem sich die Wahrscheinlichkeit der verschiedenen Zustinde bei Raumtemperatur
als 70 : 15 : 15 berechnen lifit.

3.4. Die Berechnung von Konformationsenergien und die Form
von komplexeren Molekiilen

Bevor wir uns weiteren Molekiilen zuwenden, wollen wir untersuchen, worin
Erscheinungen wie Potentialbarrieren und Energieminima ihren physikalischen
Ursprung haben. Leider bleibt uns beim gegenwirtigen Stand unseres chemischen
Wissens nichts anderes iibrig, als unsere Unwissenheit einzugestehen. Uber den Ur-
sprung dieser Barrieren und die Frage, ob sie eine Folge der elektronischen Eigen-
schaften der Bindungen oder der Abstoflung zwischen Atomen sind, ist duflerst
wenig oder gar nichts bekannt. Auch iiber Methoden zur Berechnung der relativen
Energie von verschiedenen Konformationen wissen wir nur wenig. Dies ist ein
Gebiet, das gegenwirtig Anla zu groflen Diskussionen zwischen verschiedenen
Schulen der theoretischen Chemie ist. Eine streng logische Losung, aufgebaut auf
den gleichen quantenmechanischen Prinzipien wie die ganze Strukturchemie,
wurde erst vor kurzem entwickelt und ist noch auf sehr einfache Molekiile be-
schrinkt. Man hat indessen auch versucht, Niherungsldsungen fiir das Problem zu
finden, was zwar von der Theorie aus gesehen duflerst unbefriedigend ist, in der
Praxis aber dennoch eine sehr grofie Hilfe darstellt.

Diese Methode hingt eng mit den mechanischen Molekiilmodellen zusammen, die
wir oben besprochen haben und in denen die Atome durch mehr oder weniger
deformierbare Kugeln und die Bindungen durch Stibchen oder besser durch steife
Federn dargestellt werden. Die Konformationsenergie wird im allgemeinen in vier
Beitrige unterteilt: Der erste rithrt von der Deformation der durchschnittlichen
Bindungslingen, der zweite von der Verzerrung der Valenzwinkel her. Der dritte,
die sog. Pitzerspannung, ist eine Folge der Potentialbarrieren, die der Drehung um
Einfachbindungen entgegenstehen und die wir oben fiir den Fall des Athans be-
sprochen haben (siehe Abb. 34, S. 68). Der vierte schlieflich betrifft die Wechsel-
wirkung zwischen benachbarten, aber nicht miteinander verbundenen Atomen und
wird oft als Van-der-Waals-Energie bezeichnet. Wir kénnen auch fiir diesen Term
eine mechanische Analogie geben: Zwei Ballone, die an Fdden von einem gemein-
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samen Punkt herunterhingen, berithren einander. Im Gleichgewichtszustand ent-
spricht ihre Energie dem minimalen Wert, der sich mit den verschiedenen Bin-
dungen im System in Ubereinstimmung bringen lifit. Wenn wir die Ballone niher
zusammendriicken wollen, so miissen wir eine gewisse Kraft aufwenden, wobei der
Energieinhalt des Systems ansteigt. Wenn wir die angelegte Kraft entfernen, so
geben die Ballone ihre zusitzliche Energie ab und kehren in die Gleichgewichtslage
zuriick.

Ganz analog ziehen sich zwei nicht direkt verbundene Atome, die relativ weit
voneinander entfernt sind (mehr als 0,40 — 0,50 nm), gegenseitig an, wenn auch nur
sehr schwach. Will man indessen zwei solche Atome niher als bis auf eine gewisse
Gleichgewichtsentfernung (die fiir jedes Paar von Atomen charakteristisch ist) zu-
sammenbringen, so ist dazu sehr viel Energie nétig. Die Energie, die aufgewendet
werden muf}, ist umgekehrt proportional zur zwolften Potenz der Entfernung
zwischen den beiden Atomkernen. Infolgedessen steigt die Energie des Systems auf
unmogliche Werte an, sobald man versucht, zwei Atome niher als 0,05—0,10 nm
iiber ihre Gleichgewichtsentfernung zusammenzubringen. Wenn zwei solche Atome
zum gleichen Molekiil gehdren und iiber drei oder mehr Bindungen miteinander
verbunden sind, so werden sie eine starke Tendenz zeigen, sich auseinander zu
bewegen. Konformationen, in denen starke Van-der-Waals-Wechselwirkungen be-
stehen, sind im allgemeinen nicht stabil. Wenn es die Struktur eines Molekiils er-
laubt, so werden sich die Atome um die Bindungen drehen und andere Positionen
von geringerem Energieinhalt einnehmen (Abb. 36).

Manchmal wirken zwei oder mehr solche energetische Faktoren gegeneinander. Ein
typisches Beispiel fiir einen solchen Fall ist iso-Octan¥) (2,2,4-Trimethylpentan),
eine Verbindung, die allen Autofahrern wohlbekannt ist. iso-Octan ist eine stark
verzweigte Verbindung, in deren gestaffelten Konformationen die interatomaren
Distanzen zwischen den Wasserstoffatomen der Methylgruppen sehr klein sind
und in denen demzufolge starke Van-der-Waals-Krifte wirken. Die ekliptische
Konformation auf der andern Seite ist in bezug auf die Pitzer-Energie im Nach-
teil, ermoglicht jedoch eine Trennung der Atome. In der Tat ist sie in diesem Falle
die stabile Konformation (sieche Abb. 36, S. 73).

In andern Fillen macht die Struktur eines Molekiils die Existenz von Konforma-
tionen mit niedriger Energie unmdoglich. Die Abstoflung zwischen den Atomen
wird dann verringert, indem andere geometrische Parameter verindert werden.

¥ is0-Octan ist der Kohlenwasserstoff, auf dem die Skala der Klopffestigkeit von Benzin
beruht. Die Klopffestigkeit eines Benzins mit der Oktanzahl 100 ist nach Definition gleich
derjenigen von iso-Octan. Eine Oktanzahl von 80 entspricht der Klopffestigkeit einer
Mischung von 80 Teilen iso-Octan und 20 Teilen normal-Heptan.
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Abb. 36. Die Van-der-Waals-Wechselwirkung (oder Wechselwirkung zwischen m?ht ge-
bundenen Atomen) zwischen den Methylgruppen in 2,4-Dimetl’}ylpentan fithrt zu einer zu
hohen Enegie, wenn sie in der in Figur al dargestellten Wel.se angeordnet" sind. Durch
interne Rotation um eine Bindung geht das Molekiil in die sta:bllere Form a2 iiber. Im F.all
von 2,2,4-Trimethylpentan (dem sog. iso-Octan) gibt es .kel.ne gestaﬁelt? Kont_'ormatlon
von niedriger. Energie. Die stabilste Konformation ist dlejemge., in der die zwei Methyl-
gruppen in bezug auf die beiden zentralen Kohlenstoﬂ’a}tome elshpnsch angeordnet sind (b).
In 2,2,4,4-Tetramethylpentan fithrt die Gegenwart einer weiteren Methylgn‘lppe zu er-
heblichen Spannungen im Molekiil. Durch Deformation des Valenzwinkels erd"der Ab-
stand zwischen den beiden vierfach substituierten Kohlenstoffatomen etwas vergroflert (c).

Am leichtesten lassen sich die Valenzwinkel deformieren (siche Abb. 36). Je me}.lr
Moglichkeiten der Deformation man beriicksichtigt, um so.niedriger w'ird die
berechnete Energie und um so niher kommt sie zum experimentell bestimmten
Wert. Will man die stabilste Form eines bestimmten Molekiils bestimmen, so muf}
man einen Kompromif§ zwischen den verschiedenen Faktoren finden, die Anlaf zu
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wesentlichen Abweichungen der Bindungslingen, -winkel etc. von den allgemein
als typisch anerkannten Werten sein kénnen. Das ist genau der Punkt, an dem
manche Vorstellungen, zu denen man mit Hilfe von Modellen gelangt ist, ver-
sagen. Man darf nie vergessen, dafl die Durchschnittswerte, die den Modellen zu-
grunde liegen, einen bestimmten Fall nicht richtig darstellen kinnten, eben gerade
weil sie Durchschnittswerte sind.

Im weiteren miissen wir nun noch die Méglichkeit, dafl ein Molekiil gleichzeitig in
verschiedenen Konformationen vorhanden sein kann, betrachten. Rufen wir uns
zunichst die Eigenschaften der verschiedenen Zustinde der Materie in Erinnerung:
Der Unterschied zwischen dem gasférmigen, fliissigen und festen Zustand ist im
wesentlichen eine Frage der verschiedenen Beweglichkeit der Molekiile. In einem
Kristall sind sie streng festgehalten, in einer Fliissigkeit kénnen sie sich frei durch
das beschrinkte Volumen der Fliissigkeit, in einem Gas durch den gesamten dem
Gas zur Verfiigung stehenden Raum bewegen. Es gibt indessen noch weitere Unter-
schiede, die die Freiheit der Bewegung innerhalb eines Molekiils betreffen. Im all-
gemeinen sind interne Rotationen in Kristallen nicht méglich, und alle Molekiile
haben die gleiche Form, die gewdhnlich der stabilsten Form entspricht und héch-
stens wegen der Wechselwirkung mit benachbarten Molekiilen leicht deformiert ist.
Im gasférmigen und fliissigen Zustand dagegen sind Molekiile sehr beweglich und
konnen, wenn sie geniigend Energie zur Uberquerung der internen Rotations-
barriere besitzen, eine ganze Anzahl von Formen annehmen.

Kehren wir zum Fall des Butans zuriick: Obwohl die trans-Form stabiler als die
gauche-Form ist, erreicht ein System von vielen Molekiilen (ein Gramm Butan ent-
hilt etwa 1022 Molekiile) bei Raumtemperatur seine grofite Stabilitit, wenn es im
Durchschnitt aus 70 9/ trans- und 30 %/ gauche-Molekiilen besteht. Bei der Tempe-
ratur des absoluten Nullpunkts (—273 °C) existiert Butan nur in der trans-Form.
Bei hoherer Temperatur entsteht jedoch eine gewisse Unordnung im System, die
mit steigender Temperatur zunimmt. Paradoxerweise erniedrigt diese Unordnung,
welche den Ubergang einer gewissen Anzahl von Molekiilen aus der trams- in die
gauche-Form bedingt, die Freie Energie des Systems und macht es stabiler.

3.5. Cyclohexan und cyclische Verbindungen

Wenn cyclische Verbindungen im Mittelpunkt eines groflen Teils der chemischen
Forschung liegen, so diirfen wir mit Sicherheit sagen, dafl sie das Feld der Kon-
formationsanalyse fast vollstindig beherrschen. Sie sind das Gebiet, auf dem die
moderne Stereochemie ihre grofiten Erfolge zu verzeichnen hat. Cyclohexan, das

die Grundlage dieser Reihe von Verbindungen und das Modell fiir selbst die kom-

pliziertesten Naturprodukte darstellt, war der experimentelle und theoretische
Priifstein. Zucker, Terpene und Steroide sind die Gebiete, auf denen sich die
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Methoden der Konformationsanalyse als besonders niitzlich erwiesen haben, und
zwar fiir die Strukturanalyse, fiir das Verstindnis der Reaktivitit und zur Vor-
aussage der Eigenschaften von Verbindungen.

Die moderne Stereochemie hat zu einem Wiederaufleben der Prinzipien von Sachse
gefithrt, die wihrend langer Zeit mifiverstanden wurden und praktisch der Ver-
gessenheit anheim gefallen waren. Im Gegensatz zu Baeyers Theorie, welche die
Oberhand besaf, postuliert Sachse zwei mdgliche nichtplanare Formen von Cyclo-
hexan, die Sessel- und die Wannenform. Diese Hypothese ist mittlerweile bestitigt
worden, jedenfalls was die Sesselform angeht. Nachdem es Hiickel gelungen war,
zwei verschiedene Dekahydronaphthaline zu isolieren (Baeyers Theorie sagte nur
eines voraus), konnte kein Zweifel mehr dariiber bestehen. Trotzdem dauerte es
nochmals zwanzig Jahre, bis die Struktur von Cyclohexan endlich schliissig be-
wiesen werden konnte.

Hauptsichlich dank Untersuchungen Hassels wissen wir heute, daf die Sessel-
form von Cyclohexan die stabile Form ist. Sie ist véllig spannungsfrei, die
Valenzwinkel kommen den theoretischen Werten sehr nahe, die Wasserstoffatome
an benachbarten Kohlenstoffatomen sind gestaffelt, und es bestehen keine nennens-
werten Van-der-Waals-Wechselwirkungen zwischen nicht direkt aneinander gebun-
denen Atomen. Dies liflt sich fiir die Wannenform nicht sagen, denn diese enthilt
vier Paare von ekliptisch angeordneten Wasserstoffatomen und starke Van-der-
Waals-Wechselwirkungen zwischen einigen Wasserstoffatomen. Die Energie dieser
Form ist etwa um 5 kcal (21 k])/mol hoher als diejenige der Sesselform, und deshalb
liegt sie bei Raumtemperatur nur zu einem ganz geringen Teil vor. Betrachtet man
die Sesselform genauer, so findet man noch weitere interessante Eigenschaften. Die
wichtigste davon ist die Tatsache, daff es zwei Sesselformen gibt, die durch Drehung
um die Bindungen ineinander iibergefithrt werden kénnen. Im Gegensatz zum Fall
der drei Konformationen von Butan (trans, dextro gauche und laevo gauche) sind
diese beiden Formen vollkommen ununterscheidbar. Trotzdem ist der Ubergang
zwischen ihnen duflerst wichtig, wie wir.bald sehen werden.

In Cyclohexan kann man zwei Arten von Wasserstoffatomen unterscheiden, deren
Lage in bezug auf die Durchschnittsebene des Molekiils verschieden ist. Sechs
Wasserstoffatome liegen nahe dieser Ebene, wihrend die andern in einer Weise
angeordnet sind, daf die Kohlenstoff-Wasserstoff-Bindungen senkrecht zur Ebene
des Molekiils stehen, wobei drei darunter und drei dariiber zu liegen kommen.
Die sechs Atome der ersten Art werden als dquatorial, diejenigen der zweiten Art
als axial bezeichnet. Ihre Figenschaften sollten verschieden sein, doch tauschen die
iquatorialen und axialen Atome ihre Stellungen wegen des raschen Ubergangs von
einer Sesselform in die andere bestindig aus. Wire es moglich, Cyclohexan mit
einer relativ langsamen Methode zu beobachten (beispielsweise einer Kamera mit
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der Verschlufzeit von /100 Sekunde), so wiirden wir nur eine Art von Wasserstoff-
atomen sehen. Mit einer schnelleren Methode dagegen oder bei tieferer Temperatur,
bei der der Ubergang zwischen den Sesselformen langsam ist, liefen sich die axialen
und iquatorialen Atome klar unterscheiden. Das ist der eigentliche Grund, warum
Sachses Theorie nicht einschlug. Die Chemiker waren nicht gewohnt, in so schnellen,
momentanen Kategorien zu denken. Die schnellen experimentellen Methoden, die
notig sind, um solche Erscheinungen zu beobachten, waren zur Zeit Sachses ganz
einfach nicht vorhanden.

Betrachten wir diese Frage etwas genauer: Wenn die dquatoriale und axiale Lage
der Wasserstoffatome in Cyclohexan gleich wahrscheinlich sind, so sollte dies im
Prinzip nicht mehr der Fall sein, wenn ein Wasserstoffatom durch ein anderes
Atom (etwa Brom) oder eine Gruppe von Atomen (z.B. eine Methylgruppe
—CHy) ersetzt wird. Die zwei Sesselformen von Methylcyclohexan sind nicht mit-
einander identisch und besitzen demzufolge auch nicht die gleiche Energie (Abb. 37).
Die Wechselwirkung zwischen der Methylgruppe und dem Rest des Molekiils ist
kleiner, wenn sie sich in iquatorialer als in axialer Stellung befindet. Die erste,
energieirmere Konformation ist somit die hidufiger vorkommende. In der Tat be-
steht Methylcyclohexan bet Raumtemperatur zu 95 %o aus der Form mit dquato-
rialer und zu 59/ aus der Form mit axialer Methylgruppe. Fiinf der Wasserstoff-
atome befinden sich infolgedessen mit 9599 Wahrscheinlichkeit in dquatorialer
Lage, wihrend fiir die andern sechs Wasserstoffatome das Gegenteil zutrifft.

Wenn wir statt einer Methylgruppe eine groflere Gruppe (d. h. eine solche, die in
stirkere Wechselwirkungen mit dem Rest des Molekiils treten kann), etwa eine
tertigr-Butylgruppe, in das Molekiil einsetzen, so besitzt die axiale Form derart
hohe Energie, daf sie unter normalen Umstinden nur in duflerst geringer Konzen-
tration vorliegt, und das Molekiil wird recht starr. Damit wird es moglich, die
Reaktivitit von gewissen Atomen oder funktionellen Gruppen in dquatorialer und
axialer Lage selektiv zu untersuchen.

Um diese Ausfithrungen weiter zu illustrieren, wollen wir die nochmals verschie-
denen Isomeren von Dimethylcyclohexan betrachten: Auf S. 62 haben wir fest-
gestellt, dafl es sieben solche Isomere gibt (oder neun, wenn wir die optischen
Antipoden einbeziehen). Wenn wir vom 1,1-Isomeren absehen, k6nnen wir drei
Paare von Isomeren des cis-trans-Typs unterscheiden. 1920 schlug von Auwers eine
Regel vor, die von fast allen damals bekannten Verbindungen befolgt wurde.
Gemif} dieser Regel sollte das trans-Isomere die griflere Stabilitdt, die kleinere
Didhte und den tieferen Siedepunkt als das entsprechende cis-Isomere besitzen. Auf
dieser Basis wurde den beiden 1,3-Dimethylcyclohexanen eine cis- und trans-
Struktur zugeordnet. Einige Jahre spiter zeigte indessen Mousseron, dafl diese
Zuordnung falsch war, indem er die Verbindung, der die cis-Struktur zugeschrieben
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Abb. 37. Sessel- und Wannenform von Cyclohexan (oben). In Wirklichkeit besitzt Cyclo-
hexan eine Struktur, die derjenigen der Sesselform sehr nahe kommt. Die Valenzwinkel sind
fast genau tetraedrisch (111,5° statt 109,5°). Auch die diedrischen Winkel von 55° ent-
sprechen recht gut dem theoretisch erwarteten Wert von 60°. Im Fall des Cyclohexans
tritt die Wannenform nicht in nennenswertem Ausmafl auf. Sie findet sich jedoch in
anderen, komplexeren Molekiilen, beispielsweise in Campher (siche Abb.28, S.59). In
der Mitte sind die beiden Typen von Wasserstoffatomen, die man in der Sesselform von
Cyclohexan findet, die iquatorialen und die axialen, dargestellt. Unten: Das konforma-
tionelle Gleichgewicht von Methyleyclohexan ist sehr stark gegen die Form mit einer
iquatorialen Methylgruppe verschoben (Verhiltnis 95:5). tert.-Butylcyclohexan existiert
iiberhaupt nur in der iquatorialen Form, da dieser Substituent einen noch grofleren Raum
beansprucht.

wurde, in optische Antipoden aufspaltete. (Dies sollte nur fiir das trans-Isomere
moglich sein; vgl. Abb. 31, S. 63.)

Die Konformationsanalyse klirte diesen scheinbaren Widerspruch in sehr einfacher
Weise auf: Die Regel von Auwers’ war nicht mit der cis-trans-Strukeur, son-
dern mit der Gegenwart von Substituenten in dquatorialer oder axialer Lage in
Zusammenhang zu bringen. Dies ist das strukturelle Detail, das die Energie und
das Volumen des Molekiils bestimmt und die iibrigen Eigenschaften beeinflufit. Die
stabilste Form jedes Isomeren ist in Abb. 38 dargestellt. Das 1,2-trans-, das 1,3-cis-
und das 1,4-trans-Isomere besitzen je zwei dquatoriale Substituenten. In den
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Abb. 38. Konformationen von cis- und trans-Dimethylcyclohexanen (vgl. auch Abb. 31,
S.63). Die Isomere mit beiden Methylgruppen in iquatorialer Stellung sind stabiler als
diejenigen mit einem axialen und einem iquatorialen Substituenten. Die trans-Isomere von
1,2- und 1,4-disubstituierten Cyclohexanen und das cis-Isomer des 1,3-Derivats sind vom
ersten (stabileren) Typ.

1,2-cis-, 1,3-trans- und 1,4-cis-Isomeren dagegen finden wir, in vélliger Uber-
einstimmung mit der modifizierten Regel, je einen iquatorialen und einen axialen
Substituenten.

3.6. Die Konformation von Naturstoffen

Als Derek Barton 1950 zum ersten Mal iiber die Prinzipien der Konformations-
analyse von Steroiden berichtete, fielen seine Ausfithrungen auf fruchtbaren Grund.
Diese Prinzipien waren an sich und in ihrer Anwendung auf die einfachsten Ver-
bindungen bereits bekannt, mindestens bei den fithrenden Forschungsgruppen.
Bartons Arbeiten waren indessen von katalytischer Bedeutung. Er hatte mehr oder
weniger abstrakte Begriffe in ein wichtiges Werkzeug der Forschung umgewandelt.
Dafiir erhielt Barton zusammen mit Hassel im Jahre 1969 den Nobelpreis fiir
Chemie, ein Beweis fiir die Bedeutung des Stoffes, den wir hier besprechen.

3.6. Die Konformation von Naturstoffen 79

Die Steroide stellen eine grofle Klasse von Naturstoffen dar, die von grundlegender
Bedeutung fiir das Leben sind. Unter ihnen befinden sich beispielsweise die minn-
lichen und weiblichen Sexualhormone, Ergosterol (von dem sich das Anti-Rachitis-
Vitamin D ableitet), Cortison und die Gallensiuren, Cholesterin (ein Stoff, der
sich in Gallensteinen findet und hauptsichlich fiir Arteriosklerose verantwortlich
ist) und der Wirkstoff des Fingerhuts (Digitalis). Es mag seltsam anmuten, dafl
so verschiedene physiologische Wirkungen mit Verbindungen in Zusammenhang
stehen, die alle zur gleichen, einheitlichen strukturellen Klasse gehdren. Die ver-
schiedenen Wirkungen sind im wesentlichen eine Folge der Gegenwart verschie-
dener Arten von reaktiven Gruppen. Immerhin findet man oft auch chemisch
duflerst ihnliche Verbindungen, die sehr verschiedene Effekte in lebenden Organis-
men hervorrufen. Das bedeutet, da8 man die Untersuchung auf die Details der
Struktur ausdehnen muf, und es ist in diesem Bereich, in dem Bartons Hypothesen
neue Wege ertffnet haben.

Die Steroide enthalten ein Geriist aus vier kondensierten Ringen, drei Cyclohexan-
ringen und einem Cyclopentanring. Die sechsatomigen Ringe besitzen die Sessel-
konformation. Durch die Verbindung der Ringe untereinander wird indessen die
ganze Struktur iuflerst starr (Abb. 39). Diese Tatsache vereinfacht stereochemische
Untersuchungen ganz erheblich, denn sie verhindert den Ubergang zwischen
den zwei Sesselformen, wie wir es bereits im Fall des tertiir-Butylcyclohexans
gesehen haben. Die dquatorialen und axialen Stellungen sind somit exakt definiert,
und man kann oft erfolgreich Voraussagen iiber den Verlauf einer bestimmten
Reaktion, den Einfluff von Substituenten oder wie eine Modifikation der chemi-
schen Struktur die Eigenschaften der Verbindung beeinflussen wird, machen.

Die beiden fundamentalen Reihen der gesittigten Steroide unterscheiden sich in
der Art, in der die beiden Ringe A und B miteinander verbunden sind. In der
Cholestan-Reihe finden wir eine trans-, in der Coprostan-Reihe eine cis-Verbin-
dung. Dadurch erhalten die Ringe A und B (die ein dem cis- und trans-Dekalin
analoges System bilden) verschiedene Konformationen, und die Anordnung der
Substituenten ist verschieden. Die Folge davon ist eine unterschiedliche Reaktivitit,
die wir auf Grund einer ebenen Formel nicht erkliren kénnen. Wir wollen nun
einige der wichtigsten Beispiele aus der Original-Arbeit von Barton besprechen.
Sie ist 1950 in einer Schweizer Zeitschrift erschienen und stellt nach der Ansicht
weiter Kreise die eigentliche Geburt der Konformationsanalyse dar.

Die stabilste Konfiguration einer Hydroxygruppe in 3-Stellung ist # in der
Cholestan-Reihe und o in der Coprostan-Reihe*). In 6-Stellung, auf der andern

* Gemif} der fiir Steroide iiblichen Nomenklatur werden Substituenten als o bezeichnet,
wenn sie unterhalb, und als §, wenn sie oberhalb der Ebene des Papiers liegen, wenn die
planare Formel in der Art wie in Abb. 39, S. 80 gezeichnet wird.



80 3. Die Form von Molekiilen

Abb. 39. Planare Formeln und Konformationen von einigen Cholestan- (oben) und Co-
prostanderivaten. In den planaren Formeln bezeichnen die schwarzen Bindungen f-, die
grauen a-Substituenten. Eine Wellenlinie bedeutet, daff die Lage des Substituenten nicht
bestimmt ist. Die Konformationsanalyse fiihrt zu einfachen und einleuchtenden Erklirun-
gen fiir viele Phianomene. Die groflere Stabilitit von dquatorialen gegeniiber axialen
Substituenten erklirt beispielsweise, warum 3f- und 6a-Hydroxycholestane leichter als die
3a- und 6f-Epimere gebildet werden, wihrend in der Coprostan-Reihe die 3a- und 68-
Verbindungen bevorzugt sind. Die Reaktivitit der 7a-Hydroxygruppe ist in beiden Reihen
ihnlich, wihrend diejenige des 6a-Substituenten deutlich verschieden ist. Eine ebene An-
ordnung der Hydroxygruppe und eines Wasserstoffatoms (in anti-Konformation), die die
Eliminierung von Wasser unter Bildung eines Alkens ermdglicht, ist in der Tat nur in der
Cholestanreihe méglich (unten).
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Seite, ist die a-Konfiguration der Hydroxygruppe in beiden Reihen die stabilere.
Wenn wir die entsprechenden Konformationen niher betrachten, so erkennen wir
sofort, dafl in allen Fillen die stabilste Stellung die iquatoriale ist, in Uberein-
stimmung mit dem oben Gesagten. Die Inversion der A/B-Verbindung in den
beiden Reihen (von trans nach cis) dndert die Stabilititsreihenfolge im Ring A
vollstindig, hat jedoch weniger Einfluff auf den Ring B.

Einige Hydroxy-Steroide geben leicht zu Eliminationsreaktionen Anlaf, bei denen
unter Abspaltung von Wasser die entsprechende ungesittigte Verbindung entsteht,
Auch bei diesen Reaktionen lassen sich spezifische Konformationseffekte beob-
achten. Sowohl 7-a-Cholestanol als auch 7-a-Coprostanol fithren zum 7,8-Olefin,
wihrend nur 6-8-Cholestanol zum 5,6-Olefin dehydratisiert werden kann. Die
sterische Bedingung fiir eine leichte Eliminierung von Wasser besteht in der Co-
planaritit der vier Atome H—C—C~—O, die demzufolge in einer syn- oder noch
besser einer trans-Konformation vorliegen miissen. Diese Bedingung ist fiir die
7-a-Derivate in beiden Serien, fiir die 6-f-Derivate jedoch nur in der Cholestan-
Serie erfiillt. '

C|HO HO—C—H
H—C—OH H—C—O0H |
HO—C—H HO—C—H
H— C—OH H—C—OH
H—C—OH H— C——-
CH,OH CH,OH

CH,OH
a o on CH,OH o

H HO H

oH H HO OH
HO H H  on

H OH H H

Abb. 40. Von der Fischer-Formel der Glucose zur modernen Darstellung der Konformation
von f-Glucopyranose. In dieser Verbindung sind alle Substituenten dquatorial.
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Fine andere Klasse von Naturstoffen, die umfassend untersucht worden sind, sind
die Zucker. Seltsamerweise sind Zucker und Cyclohexan vom Standpunke der
modernen Stereochemie aus gesehen recht nahe verwandt.

Der Leser wird sich an die ausgedehnten Arbeiten von Emil Fischer erinnern, in
denen er die Konfiguration der Glucose bestimmt und die Existenz von zwei
cyclischen Formen nachgewiesen hat. Die Konformationsanalyse der f-Glucose,
eines Bestandteils der Cellulose und damit eines grofien Teils der belebten Materie,
hat Fischers Formel in jeder Hinsicht bestitigt: 8-Glucose besteht aus einem Ring
von sechs Atomen und existiert in der Sessel-Konformation mit allen Substituenten
in dquatorialer Stellung (Abb. 40). Aus diesem Grunde ist sie der stabilste aller
Zucker (und zwar obwohl in diesem speziellen Fall dipolare Effekte die Struktur
etwas weniger stabil machen als man auf Grund von rein konformationellen
Argumenten erwarten wiirde). Die scheinbare Unordnung, die man in der Fischer-
Formel findet, ist nichts anderes als eine etwas grobe Darstellung der Tatsachen.
Hilt man sich die bemerkenswerte Stabilitit der Glucose vor Augen, so ist es nicht
erstaunlich, warum gerade dieser Zucker die weitestverbreitete organische Verbin-
dung auf der Erde ist.

4. Molekulare Symmetrie

Jede experimentelle Wissenschaft sieht sich bestindig zwischen zwei gegensitz-
lichen, ja widerspriichlichen Zielen hin- und hergezogen. Auf der einen Seite steht
die Suche nach einem vereinheitlichten Wissen, nach einer aligemeinen, universellen
Erklirung der Dinge. Auf der andern Seite steht die Erweiterung unserer Kennt-
nisse, die analytische Beschreibung neuer Befunde und die Anwendung von Theo-
rien auf spezielle Fille. Diese zwei Richtungen — die eine synthetisch, die andere
beschreibend und analytisch — finden sich in jeder ernsthaften Forschung. Die Lage
des Gleichgewichts, das schliefllich erreicht wird, hingt von manchen Faktoren ab,
beispielsweise der Natur des Forschungsgebiets, den zur Verfiigung stehenden
Mitteln und nicht zuletzt auch vom Temperament und den Fihigkeiten der be-
teiligten Forscher.

Die Chemie als relativ junge Wissenschaft bietet mannigfache Aspekte. Jedes Jahr
erdffnen sich neue Forschungsgebiete, und die bereits bestehenden werden weiter
ausgebaut. Vor dreiflig Jahren gab es praktisch noch keine Fluor-Chemie; heut-
zutage sind Tausende von fluorierten Verbindungen bekannt — vom Teflon (mit
dem Haushaltsartikel beschichtet werden, damit sie leichter zu reinigen sind) zu
Raketentreibstoffen, von Kiihlfliissigkeiten fiir Kiltemaschinen zu Spezialgummi
fiir Dichtungen in Kaffeemaschinen.

Mit der Entdeckung von Ferrocen im Jahre 1951 begann eine neue Ara in der
Entwicklung der Anorganischen Chemie. Nach den Entdeckungen des neunzehn-
ten Jahrhunderts und der Entwicklung der groflen grofitechnischen Verfahren
(Schwefelsiure, Ammoniak, Nichteisenmetalle etc.) war dieses Gebiet wihrend
langer Jahre praktisch still gelegen. 1962 wurden dann die ersten Edelgasverbin-
dungen entdeckt, und heute ist eine ganze Anzahl davon bekannt.

Es ist sehr schwer, Ordnung und System in eine Welt zu bringen, die sich derart
schnell wandelt. Logischerweise mufl es die erste Aufgabe der Forschung sein,
genaue und zuverlissige experimentelle Daten zu beschaffen. Zu echtem Wissen
kann man nur gelangen, wenn man von geniigend gesicherten Daten ausgehen
kann.

Jede Theorie mufl experimentell bestitigt werden. Die experimentellen Wissen-
schaften unterscheiden sich von den mathematischen Wissenschaften durch die Not-
wendigkeit von unabhingigen, externen Beweisen. Logischer Aufbau und interne
Konsistenz geniigen nicht zur Rechtfertigung eines Modells oder einer Theorie.
Nach wie vor mufl man — gliicklicherweise — diese beschwerliche und unange-
nehme Sache, das Resultat eines Experiments, in Rechnung stellen. (In Wahrheit
kénnte man natiirlich argumentieren, dafl die experimentelle Bestitigung nicht
eigentlich eine externe Angelegenheit sei, sondern dafl auch diese durch Postulate
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— allgemeiner und spezifischer Natur — der Wissenschaft vorgegeben oder min-
destens beeinfluflt sei.)

Trotzdem ist es nicht wahr, dafl die Chemiker ginzlich im Experimentieren stecken
bleiben und nicht fihig sind, die Gesetze der Wissenschaft in einer einheitlichen
Weise zu erkliren. Das ganze Gebiet der chemischen Physik legt Zeugnis fiir diese
Fihigkeit ab. Chemiker, die auf diesem Gebiet arbeiten, stiitzen sich mehr und
mehr auf mathematische Formulierungen, verlassen das Labor und gebrauchen
statt dessen den Computer.

Es heifit, dafl in Zukunft mathematische Formeln chemische Formeln ersetzen wer-
den. Diese werden nicht nur Information iiber die Struktur und die physikalischen
Eigenschaften, sondern auch iiber die chemische Reaktivitit von Verbindungen ent-
halten. Durch Kombination der passenden Gleichungen wird es mdglich sein, her-
auszufinden, ob die betreffenden Verbindungen miteinander reagieren werden und
in welcher Weise und mit welcher Geschwindigkeit das geschehen wird.

Wir wollen diese futuristische Abhandlung hier nicht mehr weiter verfolgen (Resul-
tate, die derzeit erhalten werden, geben zwar zu Hoffnung Anlaf}, unterstiitzen
jedoch die Voraussage durchaus nicht immer), obwoh! es scheint, dafl wir etwas
Ahnliches im Zusammenhang mit dem Forschungsgebiet, das wir hier behandeln,
sagen miifiten. In der Tat stellt die Stereochemie ein Gebiet dar, dessen Formali-
sierung sehr weit fortgeschritten ist, das aber dennoch verstindlich geblieben ist.
Diese Behauptung bezieht sich auf einen grundlegenden Teil der Stereochemie, die
Voraussage der optischen Aktivitit. Diesem Teil wollen wir uns jetzt zuwenden.

4.1. Was ist Symmetrie?

Kehren wir fiir einen Augenblick zu den Experimenten und Ideen Pasteurs zuriick.
Die Weinsaure-Kristalle, die er voneinander trennte, wiesen alle hemiedrische
Flichen auf, die in verschiedener Weise angeordnet waren. Aus diesem Grunde
lieen sich die beiden Kristallsorten nicht miteinander zur Deckung bringen. Viel-
mehr waren sie Spiegelbilder voneinander.

Wenn wir vom Kristall zum Molekiil iibergehen, so sind wir bereits bei der grund-
sitzlichen Bedingung fiir das Auftreten von optischer Aktivitit angelangt. Wir
konnen sie wie folgt ausdriicken: Wenn eine Verbindung die Ebene polarisierten
Lichtes dreht, so lif8t sich das betreffende Molekiil nicht mit seinem Spiegelbild zur
Deckung bringen. Ein Molekiil, das die geometrische Form einer Hand besitzt,
kann demzufolge optisch aktiv sein. Das Spiegelbild der rechten Hand ist gleich
der linken Hand, doch lifit sich leicht einsehen, dafl die beiden nicht zur Deckung
gebracht werden konnen, in dem Sinne, daff das Spiegelbild den ganzen Raum
und nur.den Raum des Originals einnimmt.
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Der Leser wird sich erinnern, daff van’t Hoff auf Grund solcher Uberlegungen den
Begriff des asymmetrischen Kohlenstoffatoms vorgeschlagen hatte, eines Kohlen-
stoffatoms mit vier verschiedenen Substituenten also, das wegen der rdumlichen
Anordnung der Substituenten (in Form eines Tetraeders) nicht mit seinem Spiegel-
bild zur Deckung gebracht werden kann. Die Theorie des asymmetrischen Kohlen-
stoffatoms war wihrend fast eines Jahrhunderts Glanz und Elend der Organischen
Chemie. Auf der einen Seite leistete sie einen enormen Beitrag zur Erkldrung vieler
stereochemischer Erscheinungen, auf der andern Seite legte sie der Forschung un-
notige Beschrinkungen auf.

Um dies besser zu verstehen, wollen wir einige Fragen stellen: Kénnen nur Ver-
bindungen mit asymmetrischen Kohlenstoffatomen optisch aktiv sein? Sind alle
Verbindung mit asymmetrischen Kohlenstoffatomen optisch aktiv? Die Antwort
zu beiden Fragen lautet nein.

Das asymmetrische Kohlenstoffatom stellt einen sehr wichtigen Fall, ja den wich-
tigsten aller in der Stereochemie bekannten Fille iiberhaupt dar. Trotzdem ist es
lediglich ein Spezialfall. Van’t Hoffs Schliisse sind zwar nach wie vor allgemein
akzeptiert, doch kann man heute das logische Vorgehen, das ihn dazu gefiihrt
hatte, in Frage stellen.

Die richtige Methode besteht darin, eine Struktur und ihr Spiegelbild zu unter-
suchen  und festzustellen, ob die beiden identisch sind oder nicht. Van’t Hoff war
auf dem rechten Weg und sagte auch andere Typen von Stereoisomerie voraus,
etwa diejenige der Allene, die wir spiter besprechen werden. Wenn die Chemiker
ihre Untersuchungen im groflen ganzen auf Verbindungen mit asymmetrischen
Kohlenstoffatomen beschrinken, so hat das seinen Grund darin, dafl solche Ver-
bindungen weit verbreitet und von allgemeinem Interesse sind. Eine sehr grofie
Anzahl von Naturstoffen ist optisch aktiv und enthilt ein oder mehrere asymme-
trische Kohlenstoffatome.

Asymmetrisch, symmetrisch, Symmetrie — was bedeuten diese Worte genau? Im
kiinstlerischen Schaffen der Menschheit, und zwar selbst in den iltesten Schépfun-
gen, lassen sich sehr hiuhg mehr oder weniger deutliche Regeln der Wiederholung
und der Kontrastierung von Motiven erkennen, welche man oft mit dem Namen
Symmetrie bezeichnet. Dieses Spiel der Symmetrie findet sich nicht nur in der bil-
denden Kunst, sondern in allen Bereichen kiinstlerischen Wirkens, in denen das
Element des Rhythmus’ oder der Wiederholung von Dingen, Figuren oder T6nen
eine Rolle spielt.

Poesie steht, was die formelle Seite betrifft, in sehr engem Zusammenhang mit
Rhythmus. Der Rhythmus der Verse (das Versmafl), der Reim und die Anordnung
der Strophen (abab, abba etc.) sind alle Ausdruck von Symmetrie-Regeln. Und
was ldf¢ sich.iiber die Musik sagen, die so spontan erscheint und dennoch die viel-
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leicht am strengsten durchkonstruierte aller Kunstgattungen ist? Der Rhythmus ist
eines der wesentlichen Merkmale der Musik. Die mehr oder weniger ausgeprigte
Betonung der Noten bringt den Zuhtrer fast automatisch dazu, sich im Takt der
Musik zu bewegen, ja zu tanzen. Die Fugen in Bachs dritter Violinsonate und in
Beethovens Sonate op. 110 sind wohlbekannte Beispiele von Kontrapunkt, die
gerade durch konsequenteste Anwendung strenger Symmetrie den hichsten Grad
kiinstlerischer Vollkommenheit erreichen. Sie beginnen mit der Einleitung, gefolgt
von der Wiederholung des Themas in der normalen Form, der Elaboration. Dar-
auf folgt wieder die Einleitung als zweiter Teil des gleichen Themas, diesmal
jedoch ,umgekehrt“ (d. h. symmetrisch in bezug auf eine horizontale Linie).

In der bildenden Kunst und der Architektur ist die Symmetrie augenfilliger. Die
Tempel der griechischen und romischen Antike (etwa das Parthenon auf der Akro-
polis in Athen) und die frithchristlichen Kirchen (etwa die Hagia Sofia in Kon-
stantinopel) zeigen alle Formen von hoher Symmetrie. In der klassischen Antike
war es gar nicht moglich, sich etwas Schones vorzustellen, das nicht symmetrisch
gewesen wire,

Heute sind die Regeln der Asthetik nicht mehr die gleichen. Manche Regeln gelten
indessen nach wie vor; oft werden sie sogar aus technischen und konstruktiven
Griinden geradezu erzwungen. Die Form des anglo-franzosischen Uberschallflug-
zeuges ,Concorde® und das Profil der Verrazano-Briicke in New York oder des
Pirelli-Hochhauses in Mailand sind einige der vielen Beispiele, die man nennen
kénnte.

Symmetrie ist also mit unserem Schénheitsempfinden eng verbunden. Was ist
jedoch ihre Bedeutung in der Wissenschaft? Sie ist ganz klar eine der Grundregeln
der Struktur der Wissenschaft. In der Tat brach eine Revolution unter den Physi-
kern aus, als Tsung-Dao Lee und Chen Ning Yang 1957 zeigten, daff das Prinzip
der Paritit, das direkt mit der Symmetrie zusammenhingt, in gewissen Bereichen
der subatomaren Physik nicht gilt.

Kehren wir nun auf unser eigentliches Gebiet zuriick. Wir miissen die allgemeine
Einfiihrung hier abbrechen und einige Definitionen einfiihren.

4.2, Symmetrieelemente und -operationen

Eine Definition von Symmetrie verlangt sofort nach einer Prizisierung: In bezug
worauf ist das betreffende Objekt symmetrisch? Ist es symmetrisch in bezug auf
einen Punkt, eine Linie oder eine Ebene? Diese verschiedenen Bezugspunkte ent-
sprechen verschiedenen Symmetrieelementen, die ihrerseits durch gewisse Sym-
metrieoperationen definiert sind. Es gibt also verschiedene Arten von Symmetrie,
deren jede durch eine bestimmte Symmetrieoperation definiert ist.
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Eine Figur besitzt eine n-zihlige Symmetrieachse (Drehachse), wenn sie bei einer
vollen Drehung um die Achse 7 mal mit sich selber zur Deckung gebracht werden
kann. In andern Worten ausgedriickt heiflt dies, dafl die Figur bei Drehung um
den Winkel 27/n um die Achse mit sich selbst zur Deckung kommt. Von einer
Spiegel- oder Symmetrieebene spricht man, wenn die Teile eines Objekts durch
Spiegelung an einer Ebene, die das Objekt schneidet, ineinander dbergefithrt wer-
den konnen. Im Falle von nur zweidimensionalen Figuren geht die Symmetrie-
ebene in eine Gerade iiber.

Wenn wir einige der Grofbuchstaben des Alphabets betrachten (Abb. 41), so finden
wir, dafl fast alle aus zwei Teilen bestehen, die durch Spiegelung oder Drehung
ineinander iibergefithrt werden konnen. Nur wenige — F, G, L, P, Q und R, um
genau zu sein — sind asymmetrisch.
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Abb. 41. Die groflen Buchstaben des Alphabets lassen sich nach der Art ibrer Symmetrie
in vier Klassen einteilen. In der ersten lifit sich jeder Buchstabe durch eine Linie in zwei
symmetrische Hilften teilen. Ein Buchstabe der zweiten Gruppe kann um eine vertikale
Achse durch den eingezeichneten Punkt um 180° gedreht werden, ohne dafi sich seine
Form dabei indert. In der dritten Klasse finden sich diese beiden Typen von Symmetrie
zusammen, wihrend in der vierten iiberhaupt keine Symmetrieelemente vorhanden sind.

Abb. 42 u. 43 illustrieren die einfachsten Symmetrieoperationen, Drehung und
Spiegelung.

Mit diesen beiden Elementen, einer Drehachse und einer Spiegelebene, und ihren
Kombinationen lift sich jede Symmetrie, die man in einem Objekt von endlichen
Abmessungen finden kann, beschreiben. Im Falle von ein-, zwei- oder dreidimen-
sionalen Figuren von praktisch unendlicher Gréfie (ein sichtbares Objekt kann im
Vergleich zu Molekiilen als unendlich grofl betrachtet werden) miissen wir noch
ein weiteres Element und eine weitere Operation in Betracht ziehen, nimlich die
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Abb. 42. Ein Quadrat mit vier eingezeichneten identischen Buchstaben ist ein Beispiel fiir
vierzihlige Rotationssymmetrie. Man sagt, dafl eine vierzdhlige Symmetrieachse vorliege.
Thre Projektion auf eine Ebene wird durch einen Punkt bezeichnet. Rechts ist ein Wiirfel
dargestellt, der auf vier Seiten durch Buchstaben markiert ist. Auch hier findet sich also
eine vierzihlige Symmetrieachse. Zwei- und dreizihlige Achsen erlauben es in analoger
Weise, eine Figur zwei- bzw. dreimal wihrend jeder vollen Umdrehung mit sich selbst
zur Deckung zu bringen.

|

Abb. 43. Das Rechtedk, in dem die Buchstaben A eingezeichnet sind, ist durch eine Linie
in zwei Hilften unterteilt, die Spiegelbilder voneinander sind. Jeder Punkt auf der rechten
Seite kann durch die Operation der Spiegelung in sein Gegenstiick auf der linken Seite
iibergefithrt werden. Betrachtet man eine dreidimensionale Figur, etwa den rechts dar-
gestellten Wiirfel, so mufl man die Spiegelung an einer Ebene, der sog. Symmetrie- oder
Spiegelebene, durchfithren. Die beiden Buchstaben auf den Seiten des Wiirfels stehen unter-
einander im Verhiltnis von Objekt und Spiegelbild.
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Translation in einer, zwei oder drei Richtungen. Der Fall der periodischen Wieder-
holung, hervorgerufen durch dreidimensionale Translation, ist besonders wichtig,
denn er bildet die Grundlage der Kristallographie, der Untersuchung der Materie
im Zustand der gréfitméglichen Ordnung also. Einfache Beispiele der Translation
sind in Abb. 44 dargestellr.
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Abb. 44. Drei Beispiele von translatorischer Symmetrie in einer (oben), zwei (unten) und
drei Dimensionen (rechts).

Wir haben bereits festgestellt, dafl Drehung und Spiegelung die beiden fundamen- ;
talen Symmetrieoperationen fiir Kérper endlicher Grofle sind. In einem bestimmten
Objekt konnen mehrere Drehachsen oder Spiegelebenen vorhanden sein. Daneben
konnen auch noch andere, abgeleitete Symmetrieelemente auftreten, die jedoch
streng genommen nicht notig sind. Eines der wichtigsten abgeleiteten Elemente ist
das Symmetrie- oder Inversionszentrum, das oft auch als fundamentales Sym-
metrieelement betrachtet wird. (In diesem Falle wire die Spiegelebene kein fun-
damentales Element. Es ist in der Tat moglich, zwei gleichwertige Systeme von
Definitionen und von Symmetrieoperationen aufzustellen, ausgehend von Drehung
und Spiegelung oder aber von Drehung und Inversion.)

Das Symmetrie- oder Inversionszentrum ist definiert als derjenige Punkt, von dem
aus man, wenn man sich in zwei entgegengesetzten Richtungen bewegt, zu iqui-
valenten Elementen des betreffenden Kérpers gelangt. Ein einfaches Beispiel stellt
ein photographischer Vergréflerungsapparat dar: Das vergroferte Bild ist im Ver-
gleich zum Original umgedreht und steht auf dem Kopf. Abb. 45 zeigt klar die
Unterschiede zwischen einer zweizihligen Drehachse, einer Spiegelung und einer
Inversion.
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Abb. 45. Beispiel eines Objekts mit einem Symmetrie- oder Inversionszentrum (a). Jeder
Punke des eingezeichneten Buchstabens auf einer Seite ist mit dem entsprechenden Punkt
auf der anderen Seite durch eine Gerade durch den Mittelpunkt des Wiirfels verbunden.
Dieser Punkt ist das Symmetrie- oder Inversionszentrum. Ein einfaches Beispiel ist etwa
ein photographisches Objektiv. Die drei Figuren lassen den Unterschied zwischen einem
Symmetriezentrum (a), einer Symmetrieebene (b) und einer zweizihligen Symmetrieachse
(c) deutlich erkennen.

Abb. 46. Die Drehspiegelachse (auch als alternierende Achse bezeichnet) ist durch die Kom-
bination von zwei Symmetrieoperationen definiert. Zuerst erfolgt eine Drehung um den
Winkel 2n/n (wobei n die Zihligkeit der Adhse darstellt), darauf eine Spiegelung an der
senkrecht zur Achse stehenden Ebene (a). (b), (c) und (d) zeigen Beispiele von Drehspiegel-
achsen mit der Zihligkeit I (7 = 1), II (» = 2) und IV (» = 4). Eine Drehspiegelachse der
Zihligkeit I entspricht einer Symmetricebene (eine vollstindige Umdrehung indert die
Lage eines Objekts nicht), eine solche der Zihligkeit II einem Symmetriezentrum (Drehung
um 180° gefolgt von Spiegelung hat den Effekt einer Inversion).
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Die Kombination von Drehung und Spiegelung spielt in der Stereochemie eine
grofle Rolle und wird als Drehspiegelung bezeichnet. (Solche Kombinationen
heiflen Symmetrieoperationen zweiter Art.) Eine n-zihlige Drehspiegelachse ist
definiert als Kombination der Drehung um den Winkel 2 #/n um die Achse und
unmittelbar darauffolgende Spiegelung an einer zur Achse senkrecht stehenden
Ebene (Abb. 46). Der Spezialfall der einzihligen Drehspiegelachse entspricht der
Spiegelebene; die daraus resultierende Drehung um einen vollen Kreis (27/1)
indert in der Tat nichts an der Lage des Objekts. Eine zweizihlige Drehspiegel-
achse entspricht dem Symmetriezentrum; Drehung um 180° (2 7/2), gefolgt von
Spiegelung, ist dquivalent zu einer Inversion. Unter den Drehspiegelachsen ist im
weiteren auch die vierzihlige, die durch Rotation um 90° (2 z/4), gefolgt von
Spiegelung zustande kommt, wichtig; dasselbe gilt fiir Achsen mit der Zihligkeit 4 5.

Zur Beschreibung der molekularen Symmetrie verwendet man hiufig die Schoen-
flies-Symbolik. Sie ist besonders dann niitzlich, wenn man die Fragen mit Hilfe
der mathematischen Gruppentheorie angeht, die das hochstentwickelte Gebiet
der mathematischen Formulierung chemischen Wissens darstellt, das uns heute zur
Verfiigung steht. Die Grundlagen der Schoenflies-Symbolik sind im Anhang III
(S. 239) erklirt. Wir verwenden diese Symbolik in diesem Buch, werden uns jedoch
auf das Notigste beschrinken und jeweils eine Beschreibung in Worten anfiigen.
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Bis jetzt haben wir sehr allgemein iiber Figuren und K&rper gesprochen. Unser
Ziel ist indessen offensichtlich, diese Ideen speziell auf molekulare Strukturen an-
zuwenden. Im Prinzip gelten solche Betrachtungen allerdings nur fiir starre Kor-
per, und Molekiile kénnen nicht als solche betrachtet werden, sei es auch nur aus
dem Grunde, daf} die Atome um ihre Gleichgewichtslagen schwingen. Selbst wenn
wir von diesen Schwierigkeiten absehen, so wissen wir weiter, dafl in vielen Mole-
kiilen Rotation um gewisse Bindungen zwischen Atomen (z. B. um C— C-Einfach-
bindungen) méglich ist, wodurch sich die Form des Molekiils drastisch dndern kana.
Manche dieser Formen sind stabiler als andere. Im fliissigen und gasférmigen Zu-
stand finden wir oft ein Gemisch verschiedener Formen, die rasch ineinander iiber-
gehen, wie wir es im vorherigen Kapitel beschrieben haben. Als erster Schritt zur
Analyse der Symmetrie ist es notig, das betreflende Molekiil als starren Korper zu
betrachten; wenn verschiedene Konformationen méglich sind, so miissen wir alle
einzeln untersuchen. In gewissen Fillen ist es auch mdglich, das Problem in ver-
einfachter Weise zu 18sen, wie wir spiter sehen werden.

Die Bedingung, die erfiillt sein muff, damit eine Verbindung optisch aktiv ist,
haben wir bereits definiert: Es mufl unméglich sein, die betreffenden Molekiile mit
ihrem Spiegelbild zur Deckung zu bringen.
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Asymmetrische Molekiile (C,)

Abb. 47. Asymmetrische Molekiile enthalten keinerlei Symmetrieelemente. Nach der
Schoenflies-Symbolik (sieche Anhang III, S.239) gehidren sie zur Symmetriegruppe C, . Die
Darstellung zeigt einige starre asymmetrische Strukturen: Nor-Campher, Chlorbromaceto-
nitril, Chlorbromcyanadamantan, 1-Cyan-3-chlorallen, 1-Chlor-2-bromferrocen und 2,2’-
Dinitro-6-methyl-6’-carboxybiphenyl.

Es gibt zwei Moglichkeiten, das Fehlen von Spiegelsymmetrie zu beweisen. Wir
kénnen entweder zwei spiegelbildliche Modelle konstruieren und feststellen, ob sie
identisch sind oder nicht. Die zweite, elegantere Methode besteht darin, das Vor-
handensein gewisser Symmetrieelemente im Molekiil nachzuweisen. In der Tat lif}t
sich zeigen, dafl Spiegel-Dissymmetrie oder Enantiomerie mit der Abwesenheit von
Drehspiegelachsen beliebiger Zihligkeit zusammenhingt.

Es ist noch kaum fiinfzehn Jahre her, dafl man die Notwendigkeit einer derart
allgemeinen Formulierung (Fehlen von Drehspiegelachsen beliebiger Zihligkeit) er-
kannt hat. Bis dahin war man allgemein der Meinung, daff die Abwesenheit von
Symmetrieebenen oder Symmetriezentren die Dissymmetrie darstelle. Wir haben
gesehen, dafl diese Symmetrieelemente mit Drehspiegelachsen der Zihligkeit 1 und
2 identisch sind. Es 148t sich leicht zeigen, daf} sich auch viele Drehspiegelachsen
hoherer Zihligkeit — genauer alle mit einer anderen Zihligkeit als 47 — auf
solche Elemente zuriickfithren lassen. Drehspiegelachsen mit der Zihligkeit 4 oder
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(seltener) Vielfachen davon (4 n) lassen sich dagegen nicht auf Symmetrieebenen
oder -zentren reduzieren. 1956 stellte McCasland eine Spiran-Verbindung (eine
Verbindung mit zwei Ringen, die an einem einzigen Atom miteinander verbunden
sind) her, die zwar keine Spiegelebenen oder Symmetriezentren enthielt, wegen
der Gegenwart einer vierzihligen Drehspiegelachse aber trotzdem nicht in optische
Antipoden aufgespalten werden konnte (Abb. 49, Gruppe S,, S. 95).

Was wir eben gesagt haben heifft nun sicher nicht, dal Abwesenheit jeglicher Sym-
metrieelemente die Bedingung fiir das Auftreten von optischer Aktivitit sei. Es ist
lediglich nétig, dafl diejenigen Elemente fehlen, die verursachen, daf ein Objekt
mit seinem Spiegelbild identisch ist. Aus diesem Grunde brauchen wir oft die Aus-
driicke chiral oder dissymmetrisch anstelle von asymmetrisch, das in seiner Defi-
nition beschrinkter ist. Ein Objekt ist asymmetrisch, wenn es keinerlei Symmetrie-
elemente enthilt, und zwar nicht einmal Drehachsen, die ja fiir die Voraussage von
optischer Aktivitit keine Rolle spielen. Ein Objekt ist chiral oder dissymmetrisch,
wenn es keine Drehspiegelachsen irgendwelcher Zihligkeit enthilt; einfache Dreh-
achsen darf es indessen enthalten.

Dissymmetrische Molekiile

B
: CHzﬂCHZ
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Abb. 48. Dissymmetrische Molekiile besitzen keine alternierenden Symmetrieachsen (Dreh-
spiegelachsen), sondern nur einfache Rotationsachsen. Einige Beispiele der C,-Gruppe sind
hier gezeigt: Dichlorallen, 1,2-trans-Dibromcyclohexan, ein Dichlorparacyclophan, ein
Spiranketon und Hexahelicen. Die letzte Verbindung gehdrt zur Gruppe D, und ist eines
der zehn Isomeren von Perhydrotriphenylen, des organischen Molekiils mit der hochsten
Symmetrie, das bis jetzt in optische Antipoden aufgespalten werden konnte.
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Abb. 49. Beispiele von nichtdissymmetrischen Molekiilen. Chromhexacarbonyl und Cuban
gehren zur oktaedrischen Gruppe (Op); Methan, Adamantan und Nidkeltetracarbonyl
zur tetraedrischen Gruppe (T4); Allen und Cyclooctatetraen zu Dyg; Cyclohexan zu
H—C=C—H —C—0 ‘ | Dgg; Anthracen zu Dyy; Bortrifluorid und Triphenylen zu Dgy; Benzol zu Dgy; Acetylen,
Kohlendioxid und Stickstoff zu D, (zylindrische Symmetrie). Die folgenden Beispiele
N=—=N gehren zu anderen Gruppen: trans-Dichlorithylen und 1,4-Dichlor-2,5-dibrombenzol zu
. Cons Phosgen, cis-Dichlorithylen und Vinylidenchlorid zu Cg,; Chloroform und Am-
D., moniak zu Cj,; Kohlenmonoxid, Stickoxid und Bromwasserstoff zu Coop (konische Sym-
metrie). Das Tetramethylspiropyrrolidinium-Ton gehtre zur S,-Gruppe. In der C;-Gruppe
finden wir Dichlorparacyclophan und eine Konformation von 1,2-Didilor-1,2-dibrom-
ithan. Beispiele fiir die C;-Gruppe schliefilich sind Vinylchlorid, Ameisensiure und ortho-
Chlorbrombenzol.
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In der Schoenflies-Symbolik (siehe Anhang III, S.239) gehiren asymmetrische
Molekiile zur C,-Gruppe und dissymmetrische zu den Gruppen C, und D,. In
Wirklichkeit gibt es noch andere chirale Gruppen, doch sind zur Zeit keine Bei-
spiele von Molekiilen, die zu ihnen gehdren, bekannt. Einige Beispiele besonders
signifikanter molekularer Strukturen finden sich in den Abbildungen 47, 48 und 49.

4.4. Zur Behandlung von nicht starren Molekiilen

Der Leser, der bereits einen gewissen Teil seines Chemiestudiums hinter sich hat,
mag liber die Beispiele der optisch aktiven Verbindungen, die wir hier verwenden,
erstaunt sein. Ist es in Anbetracht der Vielzahl der bekannten Naturstoffe (Amino-
siuren, Zucker, Terpene und Steroide) wirklich notwendig, nor-Campher, Di-
chloroallen oder Helicen zur Illustration der verschiedenen Phinomene auszu-
wihlen?

Dieser Einwurf hat sicher seine Berechtigung. Viele Lehrbiicher der Organischen
Chemie behandeln das Gebiet der Stereochemie ausgehend von Milchsiure (einem
Produkt des Kohlenhydrat-Stoff wechsels), Weinsiure und iso-Amylalkohol (beides
Nebenprodukte der alkoholischen Girung) etc. Der tiefere Grund fiir unsere Aus-
wahl hingt mit den Symmetrie-Kriterien zusammen. Wir haben wiederholt be-
tont, dafl unsere Ausfithrungen lediglich auf starre Strukturen, wie wir sie weiter
oben gezeigt haben, zutreffen und nicht auf flexible, bewegliche Molekiile, wie
einige der eben erwihnten Stoffe sie darstellen. Wie aber sollen wir das Problem
der flexiblen, beweglichen Strukturen angehen? Wir diirfen nimlich nicht ver-
gessen, dafl die Mehrzahl der dissymmetrischen Molekiile nicht starr ist.

Im Kapitel iiber Konformationsanalyse haben wir gesehen, daff ein einfaches
Molekiil wie Athan (CHy;—CH;) in einer stabilen Konformation (in der die
Wasserstoffatome um die C— C-Bindung gestaffelt angeordnet sind) und einer un-
endlichen Anzahl von (weniger stabilen) Konformationen mit hoher Energie exi-
stieren kann. Eine dieser Formen, diejenige, in der die Wasserstoffatome einander
iiberdecken (die ekliptische Konformation), ist besonders augenfillig. Wenn wir
die Symmetrieeigenschaften betrachten (siche Abb. 50), so erkennen wir leicht, dafd
die gestaffelten und ekliptischen Formen nicht dissymmetrisch sind (Symmetrie-
gruppen D3g und Dsy), wihrend die dazwischen liegenden Formen chiral sind
(Symmetriegruppe Dj). Die Konformationsanalyse sagt uns, daf§ die nichtdissym-
metrischen gestaffelten Formen stabil sind. In Anbetracht der leichten Drehbarkeit
um die C—C-Bindung diirfen wir indessen annehmen, daff die dreizihlige Sym-
metrie der Methylgruppe (—CH,;) mindestens in erster Niherung in konische
Symmetrie iibergeht. Ein gutes Beispiel fiir eine solche Erhohung der Symmetrie
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Abb. 50. Die stabile Konformation von Athan hat Dg;-Symmetrie. Sie besitzt insbesondere
drei Symmetrieebenen, die je die beiden Kohlenstoffatome und zwei Wasserstoffatome
enthalten. Die ekliptischen Konformationen, die hohere Energie besitzen, gehdren zur
Dgp-Gruppe und enthalten eine zusitzliche Symmetrieebene, welche die C—-C-Bindung
schneidet. Die dazwischen liegenden unstabilen Formen besitzen D;-Symmetrie, d. h. sie
enthalten zwar Rotationsachsen, nicht jedoch Spiegelebenen. Infolgedessen sind sie optisch
aktiv. Interne Rotation um die C—C-Bindung erfolgt jedoch sehr leicht, und man darf
deshalb annehmen, dafi das Athanmolekiil die Symmetrie seiner stabilen Form (Dsg) oder
sogar zylindrische Symmetrie (D), wie wenn es aus zwei durch eine Stange verbundenen
Kugeln bestinde, besitzt.

ist das Rad eines Fahrrades. Wenn das Rad stillsteht, sind die Speichen klar sicht-
bar (Symmetriegruppe S,); wenn es sich dagegen schnell dreht, so verschwinden
die Speichen und es sicht wie eine Platte aus (Symmetriegruppe Do, ). Ahnliche
Betrachtungen lassen sich auch fiir andere Gruppen von Atomen, die rasch um
Bindungen rotieren, anstellen. Milchsiure ist zum Beispiel selbst dann asym-
metrisch, wenn man die Konformation der Methyl-, der Hydroxy- und der
Carboxylgruppe gar nicht in Betracht zieht (Abb. 51). Indessen beginnen, dieser
Vereinfachung zum Trotz, neue Faktoren eine Rolle zu spielen, wenn man etwas
kompliziertere Molekiile betrachtet.

Kehren wir noch einmal zur Konformationsanalyse zuriick und betrachten wir das
Butanmolekiil (Abb. 52). Wir wissen, daf} es in drei verschiedenen Konformationen
existiert, nimlich einer plansymmetrischen (trans) (Symmetriegruppe Cs;) und
zwei dissymmetrischen (gauche) (C,), wobei diese beiden Spiegelbilder voneinander
sind. Ein einzelnes Molekiil in der gauche-Konformation ist optisch aktiv, doch
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Abb. 51. Eine der Konformationen von Mildhsiure, die keinerlei Symmetricelemente ent-
hilt (Symmetriegruppe C,). Selbst wenn es den verschiedenen Gruppen erlaubt wire, um
die Bindung zum Zentralatom zu rotieren, wire die Struktur stets asymmetrisch. Vier
verschiedene Kugeln, die an den Ecken eines Tetraeders angeordnet sind, stellen in der
Tat ein asymmetrisches System dar. Rechts unten finden sich die Formeln der zwei
optischen Antipoden der Milchsiure. Das zentrale Kohlenstoffatom, das mit vier ver-
schiedenen Substituenten (-H, —~OH, —CH; und —COOH) verbunden ist, wird als asym-
metrisches Kohlenstoffatom bezeichnet.

CH;

CH; CH;
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Abb. 52. Unter den drei stabilen Konformationen von Butan (C,H,,) ist diejenige mit
dem kleinsten Energieinhalt, die trans-Form, plansymmetrisch (Gruppe Cgp), wihrend die
beiden gauche-Konformationen dissymmetrisch sind (Gruppe C,). Die beiden letzteren
bilden ein Paar von optischen Antipoden. Sie besitzen gleiche Energie und sind deshalb in
gleichen Mengen vorhanden. Der Beitrag an optischer Aktivitit von der einen Form
wird durch den Beitrag der anderen Form exakt kompensiert. Dariiber hinaus gehen die
beiden Formen rasch ineinander und in die plansymmetrische Form iiber. Butan ist deshalb
optisch inaktiv.

kann es in seine optischen Antipoden sowie die trans-Form iibergehen. Das zeit-
liche Mittel der optischen Aktivitit eines einzelnen Molekiils ist demzufolge gleich
null. Die gleichzeitige Gegenwart von vielen Molekiilen, die zu gleichen Teilen
zwischen zwei Enantiomeren verteilt sind, garantiert die optische Inaktivitit von
Butan.
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Abb. 53. Fischer-Projektionen und perspektivische Formeln der Weinsduren. Oben links
ist (—)-Weinsiure dargestellt. Die stabilen Konformationen sind alle dissymmetrisch (C,)
unc! gehefl leicht durch interne Rotation um die zentrale C—C-Bindung ineinander iiber.
In ihr Spiegelbild kénnen sie indessen nicht iibergehen. Die Spiegelbilder entsprechen einer
anderen Verbindung, der (+)-Weinsiure, die ihrerseits nicht in die erste iibergehen kann.
Unten: Meso-Weinsiure (optisch inaktiv) kann in drei Konformationen existieren, die
r:jlsch ineinander iibergehen. Davon ist eine zentrosymmetrisch, wihrend die beiden anderen
ein Paar von optischen Antipoden darstellen.

Damit sind wir nun in der Lage, zu unserem Ausgangspunkt zuriickzukehren, zu
Pasteur und seinen Weinsiuren nimlich.

Die stabilen Konformationen von (+)- und (—)-Weinsiure sind in Abb. 53 dar-
gestellt. Sie sind beide dissymmetrisch (Symmetriegruppe C,, wenn man von
sekundiren Deformationen absieht), und dasselbe gilt fiir die Ubergangszustinde,
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die zwischen den stabilen Konformationen liegen. Jede Konformation der (+)-
Siure ist exakt enantiomer zu einer Konformation der (—)-Siure, doch findet sich
weder in der (+4)- noch in der (—)-Siure eine Kompensation zwischen den ver-
schiedenen Formen. Wir kommen damit zum Schluf, dafl (+)-Weinsiure optisch
aktiv sein kann. Wir sagen sein kann — nach so vielen Worten ein eher schwacher
Schluf —, weil eine Betrachtung der Symmetrie auf diesem Niveau uns keine
Information iiber die Grofle der optischen Aktivitit geben kann. Unsere Argumen-
tation betrift nimlich lediglich eine zwar notwendige, aber nicht hinreichende
Bedingung fiir optische Aktivitit. Uber die Faktoren, die wir betrachtet haben,
hinaus gibt es andere physikalischer — im Gegensatz zu rein geometrischer —
Natur, die die Grofe der optischen Drehung bestimmen. Es gibt eine ganze Anzahl
wohlbekannter Fille, in denen sich die verschiedenen Faktoren zufillig aufheben
und die betreffende Verbindung optisch inaktiv machen, obwohl man auf Grund
von Symmetrie-Betrachtungen optische Aktivitit erwarten wiirde.

Wenden wir uns nun der Struktur von meso-Weinsiure zu: Ihre stabilsten Kon-
formationen sowie einer der Zwischenzustinde sind in Abb. 53, S. 99, dargestellt.
Im Gegensatz zum vorhergehenden Fall — und in gewisser Weise ihnlich zum
Butan — finden wir hier eine nichtdissymmetrische (C;) Konformation und zwei
asymmetrische Konformationen (C,); die beiden letzteren sind enantiomer. Der
Ubergangszustand ist ebenfalls nichtdissymmetrisch (oder nichtchiral). (Obwohl
diese Ausdriidke etwas schwerfillig sind, sind sie die einzig genauen. Sie konnen
nicht einfach durch ,symmetrisch® ersetzt werden, weil alle Molekiile, abgesehen
von solchen, die der Symmetriegruppe C, angehoren, irgendwelche Symmetrie-
elemente enthalten. Dissymmetrisch und nichtdissymmetrisch oder chiral und nicht-
chiral bezichen sich lediglich auf die Abwesenheit oder Gegenwart von Dreh-
spiegelachsen.) Die relativ niederen Potentialbarrieren, die der Rotation um die
zentrale Bindung entgegenstehen, garantieren, dafl zwischen den beiden enantio-
meren Formen sowie zwischen ihnen und der symmetrischen Form ein rascher Aus-
tausch stattfindet. meso-Weinsiure ist somit optisch inaktiv, denn sie besteht aus
symmetrischen und dissymmetrischen Formen, die rasch ineinander iibergehen.
Wiirden wir indessen die meso-Weinsiure bei sehr tiefer Temperatur, bei der die
Molekiile nicht geniigend Energie zur Uberquerung der Rotationsbarriere besaflen,

. untersuchen, so konnten wir drei Formen unterscheiden, eine optisch inaktive ndim-
lich (die der Ci-Konformation entspricht), sowie eine dextro- und eine laevo-Form.
Fine analoge Erscheinung lifit sich bei- Raumtemperatur an gewissen Biphenyl-
derivaten beobachten. Doch darauf wollen wir spiter zuriickkommen.

Die Gegenwart einer stabilen achiralen Form ist nicht wirklich notwendig, damit
eine Verbindung optisch inaktiv sein kann. cis-1,2-Dichlorcyclohexan besteht aus
zwei enantiomeren Formen, die bereits bei Raumtemperatur ineinander iibergehen
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A'bb.‘ 54t. cis-1,2-Dichlorcyclohexan existiert in zwei stabilen, chiralen Konformationen,
die mel‘nander iibergehen konnen. Trotzdem ist es moglich, sich den Ubergangszustand
(unstabil) als nichtdissymmetrisch vorzustellen.

konnen, ohne dabei eine symmetrische Zwischenform zu passieren. In diesem Fall
besitzt lediglich der Ubergangszustand zwischen den beiden optischen Antipoden
eine Symmetrieebene (Abb. 54). Wir konnen diese Befunde in eine allgemeine Regel
fassen: Hinreichende Bedingung fiir optische Inaktivitit von Verbindungen, in
denen freie interne Rotation mdglich ist, ist die Gegenwart von nichtdissymmetri-
schen Konformationen, gleichgiiltig ob sie stabil sind oder nicht, oder die Gegen-
wa;t von dissymmetrischen Formen im Gleichgewicht mit ihren optischen Anti-
poden.

In der Sprache der klassischen Stereochemie besitzen Verbindungen wie meso-
Weinsdure und cis-1,2-Dichlorcyclohexan zwei asymmetrische Kohlenstoffatome,
eines mit dem Vorzeichen (+) und eines mit dem Vorzeichen (—). Der Effekt der
beiden hebt sich auf, und die Verbindung ist infolgedessen optisch inaktiv. Diese
Erkldrung ist weniger hochgeziichtet als die eben besprochene, doch fiihrt sie, was
die Voraussage von optischer Aktivitit angeht, zu den gleichen Schliissen.

Wenn die Ketten der Atome linger werden, so wird eine detaillierte Untersuchung,
wie wir sie fiir Weinsiure durchgefiihrt haben, immer komplizierter. Die Anzahl
der moglichen Konformationen nimmt sehr rasch zu (um einen Faktor 3, oder
etwas weniger, fiir jedes zusitzliche Kohlenstoffatom), und bereits fiir ein System
mit nicht mehr als sechs Atomen (wie etwa viele Zucker) ist eine vollstindige
Analyse aller Formen nur noch mit Hilfe eines Computers méglich.
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Aus diesem Grunde ist es vorteilhaft, zu einem einfacheren System zuriickzukehren
- zum asymmetrischen Kohlenstoffatom nimlich —, nachdem wir nun die wesent-
lichen Ziige des Phinomens klar herausgearbeitet haben.

Nach der iiblichen Definition ist ein asymmetrisches Kohlenstoffatom eines, das mit
vier verschiedenen Substituenten verbunden ist. Es gibt indessen einige Fille, in
denen diese Definition nicht geniigt. Sogar die Definition, die Mislow braucht und
die sich in einigen ilteren Lehrbiichern findet, wonach ein Atom dann als asymme-
trisch bezeichnet wird, wenn eine Vertauschung von zwei Substituenten zu ver-
schiedenen Stereoisomeren fiihrt, braucht Prizisierung. Sie trifft nicht zu, wenn das
Atom auf einem Element reflektiver Symmetrie, beispielsweise einer Symmetrie-
ebene, liegt. Wie immer man es definiert, ein asymmetrisches Kohlenstoffatom ist
‘nie eine notwendige noch eine hinreichende Bedingung fiir molekulare Dissym-
metrie. Noch weniger ist es die Ursache optischer Aktivitit. Was man mit Sicher-
heit sagen kann, ist, dafl die Gegenwart eines oder mehrerer asymmetrischer
Kohlenstoffatome (vorausgesetzt, dafl ihr Effekt sich nicht aufhebt) zu einem
durchschnittlichen Wert der molekularen Dissymmetrie ungleich null fithrt. In
andern Worten, die Gegenwart eines asymmetrischen Kohlenstoffatoms stabilisiert
gewisse dissymmetrische Konformationen. Dariiber hinaus besitzen manche Ver-
bindungen, die ein asymmetrisches Kohlenstoffatom enthalten, im Gegensatz zum
Fall des Butans, Konformationen, die nicht exakt Enantiomere voneinander sind

(Abb. 55).

Vor dem Hintergrund dieser Diskussion kdnnen wir uns nun den Fischer-Projek-
tionen zuwenden, die seit iiber einem halben Jahrhundert erfolgreich angewendet
werden. Diese Projektionen, die wir bereits auf S. 11 dargestellt haben, lassen kon-
formationelle Faktoren ginzlich aufler acht und dienen ausschliefilich dem Studium
der Konfiguration von Molekiilen. Was die Konformation betrifft, stellen Fischer-
Projektionen ekliptische, im allgemeinen unstabile, Formen dar und kénnen als
hypothetische Ubergangszustinde betrachtet werden. Nach dem, was wir frither
gesagt haben, besitzt ein Molekiil bei Abwesenheit von hohen Rotationsbarrieren
keine konfigurationsisomeren Formen, wenn die Fischer-Projektion symmetrisch
ist. Betrachten wir als Beispiel die vier Isomeren von Trihydroxyglutarsiure
(Abb. 56): Die ersten beiden bilden ein D- und 1-Paar von optischen Antipoden.
In ihnen finden sich lediglich zwei asymmetrische Atome, nimlich diejenigen in
Stellung 1 und 3. Vertauschung der Substituenten am Atom 2 fiihrt nicht zu einer
neuen Verbindung. Infolgedessen ist es nicht asymmetrisch; vielmehr ist es mit
zwei gleichen Radikalen mit der gleichen Chiralitit verbunden. Die andern beiden
Formen sind meso-, d.h. intern kompensierte Formen. Eine analoge Betrachtung
wie im Fall der meso-Weinsiure liefle sich auch hier durchfiihren, um zu zeigen,
dafl wir verschiedene Typen von Konformationen vor uns haben, sowohl dissym-
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Abb. 55. Die drei stabilen Konformationen von sec.-Butylalkohol sind alle dissymmetrisch;
keine unter ihnen bilden ein Paar von optischen Antipoden. Dies rithrt von der Gegenwart
eines asymmetrischen Kohlenstoffatoms her. Die Energie aller drei Konformationen ist
verschieden und das Energiediagramm ist nicht symmetrisch. -

COOH COOH COOH COOH
—p—OH HO—— —f—OH ~———OH
~t—0H HO—p7— HO—; —OH

HO—/— —1—OH —OH +—OH

COOH COOH COOH © COOH

Optische\gntipoden meso meso

Abb. 56. Die Fischer-Projektion stellt eine unstabile, hypothetische Konformation eines
Molekiils dar. Wenn sie Elemente reflektiver Symmetrie enthilt, so ist das Molekiil nicht
optisch aktiv; vielmehr besitzt es dissymmetrische Konformationen, die Paare von optischen
Antipoden bilden, und eine oder mehrere nichtdissymmetrische Konformationen. Wenn
die Barrieren, die der internen Rotation entgegenstehen, niedrig sind, konnen die Formen
ineinander iibergehen und die Verbindung ist inaktiv (meso). Wenn die Fischer-Projektion
jedoch dissymmetrisch ist, so ist die Verbindung optisch aktiv, d. h. sie kann in zwei Kon-
figurationen, die optische Antipoden sind, existieren.
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metrische enantiomere als auch nichtdissymmetrische, die untereinander in raschem
Gleichgewicht stehen. Aus der Fischer-Projektion lifit sich, auf der andern Seite,
sehr leicht erkennen, dafl das Molekiil eine Symmetrieebene enthilt und daf seine
beiden Teile Spiegelbilder voneinander sind. Wenn etwa das Atom 1 dextro ist,
so ist das Atom 3 laevo. Das Atom 2 ist somit (zusitzlich zum Wasserstoff und
zur Hydroxygruppe) mit zwei enantiomeren Substituenten verbunden. Es wird
als pseudoasymmetrisches Atom bezeichnet, da es nur einige Eigenschaften eines
echten asymmetrischen Atoms besitzt. Es liegt beispielsweise, im Gegensatz zu
einem wirklich asymmetrischen Atom, in einer Symmetrieebene. Pseudoasymme-
trische Atome erlauben das Auftreten des Phinomens der Diastereomerie, nicht
jedoch desjenigen der Enantiomerie.

Eine weitere Zunahme der Kettenlinge bringt keine neuen Gesichtspunkte mit sich,
bis die Molekiile sehr lang werden. Lange Molekiile sind indessen duflerst wichtig.
Diese Makromolekiile oder Polymeren sind Bestandteile von biologischen Orga-
nismen (Proteine, Stirke und Cellulose), Plastik, Gummi, natiirlichen und synthe-
tischen Fasern etc. Aus diesem Grunde verdienen sie eine spezielle Diskussion.

4.5. Optische Isomerie ohne asymmetrische Atome

In der Geschichte der Organischen Chemie finden sich zahlreiche Fille von schwer
zu iiberbriickenden Hindernissen theoretischer wie praktischer Art. Fines dieser
Probleme war die Erklirung der Isomerie von Biphenylderivaten. Heute liegt sie
indessen auf der Hand. Eine Betrachtung der Konformationen und der Symmetrie
gibt uns sofort das gewiinschte Resultat: Dafl Biphenylderivate in optischen Anti-
poden existieren konnen, obwohl sie kein asymmetrisches Kohlenstoffatom ent-
halten, bedeutet, dafl dissymmetrische Enantiomere existieren miissen, die durch so
hohe Potentialbarrieren voneinander getrennt sind, dafl sie die Molekiile bei den
Bedingungen, unter denen die Beobachtung durchgefiihrt wird, nicht iiberqueren
konnen. Dies war jedoch vor vierzig Jahren, als zum ersten Mal eine Losung fiir
dieses Problem vorgeschlagen wurde, gar nicht so. klar. Zu dieser Zeit existierte
der Ausdrudk ,Konformation® noch nicht, und die Symbolik der Symmetrie war
den Chemikern fremd, wenn sie auch den Kristallographen wohlbekannt war.

Wenn man versuchte, die experimentellen Daten im Zusammenhang mit der Iso-
merie von Biphenylen zu erkliren, so geriet man in Konflikt mit dem logischen
Schema der aromatischen Chemie, das damals eben entwickelt worden war. Man
war sich zwar einig, dafl Molekiile eine dritte Dimension besiflen. Warum jedoch
soliten Biphenylderivate das Phinomen der Isomerie zeigen, wenn doch aromati-
sche Verbindungen insbesondere durch ihre planare Struktur ausgezeichnet waren?

Die genaue dreidimensionale Form von Biphenyl ist bis heute nicht vollstindig ge-
sichert. Eines ist indessen klar: In Biphenyl und seinen Derivaten sind die beiden
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Abb. 57. Drei Beispiele von Biphenylderivaten mit verschiedener Symmetrie: (a) ist nicht-
dissymmetrisch, (b) ist dissymmetrisch und (c) ist asymmetrisch. Weitere Beispiele von
Atropisomerie finden sich in Abb. 47 und 48.

Benzolringe nicht coplanar miteinander, sondern in betrichtlichem Ausmaf gegen-
einander verdreht. Wenn man eine gewisse Vereinfachung zulifit, so kann man
sagen, dafl die beiden Ringe entlang der Achse des Molekiils ausgerichtet, jedoch
im rechten Winkel dazu gegeneinander verdreht sind. Enthilt das Molekiil pas-
sende Substituenten, so ist die Rotationsbarriere hoher, und es kann nicht in sein
Enantiomer iibergehen. Dadurch ist die Spiegelsymmetrie zerstért (Abb. 57).

Wo aber sind die asymmetrischen Atome? Es gibt keine. Wo ist in diesem Fall der
Punkt der Asymmetrie? Dies ist streng genommen eine undefinierbare Grofe. Wir
kdnnen zwar ein Symmetriezentrum, nicht aber ein Asymmetriezentrum sehen.
Im Fall des Biphenyls miissen wir annehmen, daff sich die Asymmetrie iiber das
ganze Molekiil erstreckt. Das Phinomen der Isomerie 148t sich nicht auf ein be-
stimmtes Atom zuriickfithren, sondern ist in der ganzen Form des Molekiils ge-
geben. Wir sprechen aus diesem Grunde von Atropisomerie, also von Isomerie, die
nicht genau lokalisiert werden kann.

Obwohl wir bis jetzt nur Biphenyle betrachtet haben, ist die Erscheinung der
Atropisomerie keineswegs nur auf diese beschrinkt. Eine dhnliche Betrachtung lifit
sich auch fiir den Fall der Allene (siche Abb. 47 u. 48, S. 93) durchfishren, wiewoh!
die Rotationsbarrieren hier ganz besonders hoch und unabhingig von Substituenten
sind.

Eine Klasse von Verbindungen, die den Allenen sehr ihnlich sind, sind die Spirane
— bicyclische -Verbindungen, in denen die Ringe an einem einzigen Atom mitein-
ander verbunden sind. (In gewissem Sinne lassen sich die Doppelbindungen der
Allene als Ringe, die nur aus zwei Atomen bestehen, betrachten.) Auch sie geben
Anlaf} zu den gleichen Phinomenen. Ein weiteres Beispiel fiir eine optisch aktive
Verbindung ohne asymmetrische Atome im klassischen Sinn ist das Helicen, eine
Verbindung mit der Struktur einer molekularen Wendeltreppe (siche Abb. 48,
S.93). Dieses Molekiil kann nicht planar sein, da in einer ebenen Anordnung zwei
Paare von Kohlenstoffatomen die gleichen Plitze einnihmen. Die optische Dre-
hung dieses Molekiils, das deshalb stark verzerrt ist, ist enorm — volle 3600 Grad,
nach der iiblichen Konvention.
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Unser Bild ist nun vollstindig. Die Verbindungen von Stickstoff, Phosphor, Schwe-
fel und auch von einigen hoherwertigen Metallen lassen sich in analoger Weise
behandeln wie Kohlenstoffverbindungen. Wir haben versucht, eine Darstellung zu
geben, die auch fiir die verschiedenartigsten und kompliziertesten Molekiile geniigt.
Vor allem jedoch hoffen wir, dafl wir die Kriterien, die zum Verstindnis der ver-
schiedenen Erscheinungen notig sind, herausgearbeitet haben. Im weiteren hoffen
wir auch, dafl wir gezeigt haben, wie notwendig und niitzlich eine formelle Be-
handlung ist, selbst wenn sie auf eine kurze Betrachtung reduziert ist.

Symmetrie ist ganz allgemein ein wichtiger und komplexer Aspekt jeder Unter-
suchung der Materie. Thre Bedeutung beschrinkt sich keineswegs auf Probleme im
Zusammenhang mit optischer Aktivitit. Spektroskopische Eigenschaften, chemische
Reaktivitit sowie auch biologische Wirksamkeit hingen eng mit ihr zusammen.
Auf einem noch elementareren Niveau sind selbst die Gesetze der Bildung und
Brechung von chemischen Bindungen eine Funktion der allgemeinen Prinzipien der
Symmetrie. Theoretische Chemiker haben diesen Problemkreis sehr ausfithrlich
behandelt, und ihre Resultate beginnen eben auf die verschiedensten Gruppen von
experimentellen Chemikern enormen Einfluf} auszuiiben.

5. Zur Dynamik von chemischen Reaktionen

Die Untersuchung der Form und Symmetrie von Molekiilen, wie wir sie im voran-
gehenden Kapitel beschrieben haben, bildet das Gebiet der sog. strukturellen oder
statischen Stereochemie. Dieser Ausdruck deutet bereits an, daff noch eine andere
Stereochemie existiert, die wir als dynamische bezeichnen wollen und die sich mit
molekularen Transformationen befafit. Das Problem lift sich wie folgt ausdriicken:
Was geschieht, wenn wir neben den riumlichen Koordinaten x, y und z noch die
Zeit in die Untersuchung der molekularen Struktur einfithren? Wir haben dies im
Zusammenhang mit der Konformationsanalyse und den Symmetriecigenschaften
flexibler Molekiile bereits teilweise behandelt. Jetzt wollen wir uns jedoch anderen
Aspekten der Bewegung von Molekiilen zuwenden — denjenigen nimlich, die mit
erheblichen Verinderungen der Struktur einhergehen.

Wenn eine Struktur A in B iibergeht, was bleibt von der urspriinglichen Struktur
zuriick? Spielt Erinnerungsvermégen bei chemischen Reaktionen eine Rolle? Und
wenn ein solches existiert, wie funktioniert es und wie wird Information iibertra-
gen? Solche Fragen sind offensichtlich von gréfiter Bedeutung, und zwar sowohl im
praktischen, synthetischen Bereich als auch was das Verstindnis chemischer und
biologischer Mechanismen angeht.

Der Chemiker ist ein molekularer Architekt. Wir wollen versuchen, dieses Bild zu
untermauern, indem wir nach den Regeln suchen, die den Ablauf chemischer Reak-
tionen bestimmen. Damit werden wir erkennen kénnen, wie es moglich sein konnte,
Molekiile nach einem vorgegebenen Plan aufzubauen.

Chemische Reaktionen lassen sich in vier grundsitzliche Typen unterteilen: Addi-
tionen, Eliminierungen, Substitutionen und Umlagerungen (Abb. 58). Wenn auch
die Bedeutung dieser Ausdriicke von vornherein ziemlich klar ist, so scheint es doch
niitzlich, uns kurz mit den Definitionen zu befassen.

Wenn sich zwei Einheiten zu einem Molekiil vereinigen, so sprechen wir von einer
Additionsreaktion. Ein typisches Beispiel ist die Anlagerung (Addition) von Chlor
oder Brom an eine Doppelbindung in einer ungesittigten Verbindung. Das Produkt
einer solchen Reaktion wird bisweilen als Addukt bezeichnet, namentlich wenn es
nicht sehr stabil ist und leicht wieder in seine Bestandteile zuriickgefiihrt werden
kann.

Eine Eliminierungsreaktion haben wir vor uns, wenn ein Molekiil in einfachere
Fragmente zerfillt. Ein Beispiel ist etwa die Dehydrochlorierung eines Chlor-
kohlenwasserstoffs, die unter Bildung von Chlorwasserstoff und einer ungesittigten

Verbindung abliuft.
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AB ——> C CH,™=CH, + Cl, ——> CH,Cl—CH,ClI
Addition
A —> B CH,Cl—CH,C1 ——> CH,——CHCl + HCl

Eliminierurg

AB+C ~———3> AC+B CH;CI + OHF ——> CH;OH + CI

Substitution

A ——> 8 H,C C—N —> HC |
Umiagerung / \ CO
H,C—CH, HyC— oy

Abb. 58. Die vier grundsitzlichen Typen von chemisthen Reaktionen. Von oben nach
unten: Chlorierung von Athylen unter Bildung von Dichlorithan (Additionsreaktion);
Dehydrochlorierung von Dichlorithan unter Bildung von Vinylchlorid (Eliminierungs-
reaktion); Reaktion zwischen Methylchlorid und Hydroxidion unter Bildung von Methyl-
alkohol (Substitution); Umwandlung von Cyclohexanonoxim in Caprolactam (sog. Beds-
mann-Umlagerung), ein Beispiel fiir eine Umlagerungsreaktion.

Bei einer Substitutionsreaktion wird ein Teil eines Molekiils abgetrennt und durch
ein anderes Atom oder eine Gruppe von Atomen ersetzt. Als Beispiel kénnen wir
etwa die Herstellung eines Alkohols aus einem organischen Halogenid anfiihren.
Substitutionsreaktionen sind relativ einfach und sind deshalb, sowohl was ihre
Kinetik als auch was ihre Stereochemie betrifft, eingehend untersucht worden. Wir
werden spiter in mehr Detail auf sie eingehen. .

Schliefllich haben wir noch die molekularen Umlagerungs- und Isomerisierungs-
reaktionen zu nennen. Bei diesen wird ein Atom oder eine Gruppe von Atomen
innerhalb eines Molekiils verschoben, wobei die Struktur mehr oder weniger stark
geindert wird.

Ein bestimmter chemischer Vorgang besteht im allgemeinen aus mehreren Schritren,
von denen jeder einzelne mit einem dieser Reaktionstypen in Zusammenhang ge-
bracht werden kann. Bei der industriellen Synthese von Vinylchlorid, dem Aus-
gangsprodukt fiir viele Plastikmaterialien (Polyvinylchlorid, Vinyl-Leder etc.),
finden wir beispielsweise zunidchst die Addition von Chlor:an Athylen, wobei
Dichlorithan entsteht. Auf diesen ersten Schritt folgt die Eliminierung von Salz-
siure, die zur Bildung von Monochlorithylen (Vinylchlorid) fithrt (Abb. 58).
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Diese formalen Definitionen geniigen indessen noch nicht fiir eine Untersuchung der
chemischen Reaktivitit. Wir miissen dariiber hinaus die Material- und Energie-
bilanz der betreffenden Reaktionen betrachten.

5.1. Die treibende Kraft fiir chemische Reaktionen

Der erste Parameter, den wir bei der Untersuchung von molekularen Umwand-
lungen in Betracht ziehen miissen, ist die Stochiometrie der Reaktion, d.h. die
molekularen Verhiltnisse aller beteiligten Substanzen, der Ausgangsprodukte wie
der Endprodukte. Eine typische chemische Reaktion wird durch eine Gleichung dar-
gestellt, die die Formeln aller beteiligten chemischen Verbindungen enthilt. Jede
dieser Formeln ist von einem Koeffizienten begleitet, der die relative Anzahl der
Molekiile, die an der Reaktion teilnehmen, angibt (Abb. 59). Fiir jedes Mol einer
Verbindung, die verschwindet, entsteht eine gewisse Anzahl Mole an anderen Ver-
bindungen, und zwar in einer Weise, daf} die gesamte Masse von Ausgangs- und
Endprodukten konstant bleibt. Diese Massenbilanz 1ifit sich nachpriifen, wenn
die Reaktion fertig abgelaufen ist, oder auch wenn sie zu einer beliebigen Zwi-
schenzeit abgestoppt wird.

Eine Reaktion braucht, wie wir spiter detaillierter sehen werden, eine gewisse
Zeit, um vollstindig abzulaufen, weil die Geschwindigkeit der molekularen Um-

CH, + Q| —_— CH,CI + HC
16 7 50,5 365

CH, + 2ChL ———> CHClL + 2HC
16 142 85 73

CH, + 3cl ———> CHC; + 3HQ
16 213 19,5 11095

CH, + 4C| —> . CC, + 4HC
16 284 154 146

Abb. 59. Beispiele von einigen quantitativen Reaktionsgleichungen. Die Zahlen vor den
Formeln geben die relative Anzahl der Molekiile an, die reagieren oder gebildet werden.
Die darunter stehenden Zahlen sind der Masse der Ausgangs- und Endprodukte propor-
tional. Man stellt fest, dafl die Summe der Massen der Ausgangsprodukte gleich der-
jenigen der Endprodukte ist, in Ubereinstimmung mit dem Prinzip von Lavoisier.
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wandlung nicht unendlich ist. Es ist deshalb mdglich, eine Reaktion an einer be-
liebigen Stelle abzustoppen. Daneben gibt es auch viele Reaktionen, die selbst nach
sehr langer Zeit nicht vollstindig abgelaufen sind. In diesen Fillen entsteht ein
dynamisches Gleichgewicht zwischen Ausgangs- und Endprodukten. Die Ausgangs-
molekiile gehen zwar in Endproduktmolekiile iiber, doch diese reagieren ihrer-
seits wieder zuriick zur urspriinglichen Form. Das Gleichgewicht ist dann erreicht,
wenn die Geschwindigkeit der Vorwirts- und der Riickwirtsreaktion gleich grof ist.

Der Faktor, der die Lage des Gleichgewichts bestimmt und allgemein Molekiile
dazu bringt, zu reagieren, ist energetischer Natur. Dies lifit sich durch eine einfache
Analogie illustrieren: Ein Wasserreservoir oder ein Stausee hoch in den Bergen
stellt ein sehr wertvolles Energiereservoir dar. Wiren keine Hindernisse vorhanden
(Berge, Boschungen, Dimme etc.), so wiirde das Wasser ins Tal hinunterflieflen,
wo es stabiler wire und weniger Energie besifle. Jeder Fluf} flieflt in Richtung auf
das Meer. Diese Beobachtung lifit sich wie folgt in chemische Terminologie iiber-
setzen: Die treibende Kraft chemischer Vorginge besteht in der allgemeinen Ten-
denz jedes Systems, einen Zustand geringerer Energie zu erreichen, wobei es die
Uberschuflenergie in verschiedener Form an die Umgebung abgibt (Abb. 60). Die
Energie, die bei chemischen Reaktionen freigesetzt wird, kann sehr grof sein und
stellt die wichtigste bekannte Quelle von Wirme und Energie dar. Man braucht
nur an alle die Verbrennungsvorginge (von Automobilmotoren zu thermoelektri-
schen Kraftwerken) zu denken, um zu erkennen, daff unser modernes Leben direkt
von der Energie chemischer Reaktionen abhingt. Die grofien Quellen mechanischer
oder thermischer Energie, die man mit Hilfe der Chemie gewinnt — Kohle, Erdi!
und Erdgas —, sind nach wie vor wichtiger als ihre Rivalen Wasserkraft, geother-
mische Energie, Sonnen- und Kernenergie, und es ist anzunehmen, daf dies noch
fiir manche Jahre so sein wird.

Es ist indessen wichtig, klar festzuhalten, dafl die treibende Kraft einer chemischen
Reaktion nicht mit der Wirme, die bei der Reaktion freigesetzt wird, identisch ist.
Vielmehr muf} sie durch die Gibbs-Energie oder Freie Energie ausgedriickt werden,
eine thermodynamische Funktion, in der die Enthalpie, die absolute Temperatur
und die Entropie vorkommen. Wir wollen die exakten Definitionen dieser Grofien
hier nicht weiter diskutieren, sondern uns mit der Feststellung begniigen, daf} die
Enthalpie in erster Niherung mit der Gegenwart von chemischen Bindungen und
Kriften zusammenhingt, dafl die Entropie mit Ordnung und Unordnung zu tun
hat und dafl die Temperatur einen.Index fiir die Bewegung in einem System dar-
stellt (translatorische Geschwindigkeit von Molekiilen, Amplituden von Schwin-
gungen etc.). Die Anderung der Enthalpie entspricht der Reaktionswirme und ist
negativ fiir exotherme Reaktionen (bei denen Wirme freigesetzt wird) und positiv
fiir endotherme Reaktionen. Die Entropie einer Verbindung besitzt einen positiven
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Energie

Anzahl Molekile

Abb. 60. Eine chemische Reaktion kann nur ablaufen, wenn die Freie Energie des End-
zustandes geringer als diejenige des Ausgangszustandes ist. Kinetische Faktoren (im Zu-
sammenhang mit der Reaktionsgeschwindigkeit) filhren indessen oft zu Einschrinkungen
dieses thermodynamischen Gesetzes. Wenn die Aktivierungsenergie hoch genug ist, liuft
die Reaktion langsam ab. Wenn es jedoch mdglich ist, die Hohe der Energiebarriere zu
erniedrigen (beispielsweise durch einen Katalysator), so nimmt die Geschwindigkeit zu,
bisweilen um viele Groflenordnungen. Eine Temperaturerhthung fithre im allgemeinen
auch zu einer erhéhten Reaktionsgeschwindigkeit. Bei hoher Temperatur ist die Anzahl
der Molekiile, die geniigend Energie zur Uberquerung der Barriere besitzen, grofer. Dies
ist aus dem Diagramm rechts ersichtlich.

Wert, der um so grofier ist, je hoher die Temperatur und je ungeordneter das mole-
kulare System ist. Wasserdampf, beispielsweise, besitzt eine hdhere Entropie als
fliissiges Wasser, das seinerseits eine hdhere Entropie als Eis besitzt. Die Anderung
der Entropie bei einer Reaktion ist positiv, wenn das System sich in Richtung
auf einen Zustand von groflerer Unordnung entwickelt. Fiir die Anderung der
Freien Energie, der Enthalpie und der Entropie werden im allgemeinen die Sym-
bole AG, AH und AS verwendet. Zwischen den drei Groflen besteht die Beziehung
AG = AH — T AS, wobei T die absolute Temperatur darstellt. In einigen Lehr-
biichern wird statt des Symbols G die Bezeichnung F verwendet.

Ein chemisches System kann spontan in ein anderes iibergehen, wenn die Freie Ener-
gie des Endzustandes kleiner ist als diejenige des Ausgangszustandes, d. h. wenn
AG (die Differenz zwischen den Gibbs-Energien der beiden Zustinde) negativ ist
(AG <€ 0). Im Verlauf der Reaktion nimmt diese Differenz ab, und an einem ge-
wissen Punkt wird sie null (AG = 0). Damit ist der Gleichgewichtszustand erreicht,
an dem die Ausgangsprodukte und die Endprodukte gleichzeitig existieren.
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5.2. Geschwindigkeit und Mechanismus von Reaktionen

Nachdem wir die Bedingungen festgestellt haben, die erfiillt sein miissen, damit
eine Reaktion ablaufen kann, miissen wir uns fragen, ob wirklich jedesmal eine
Reaktion abliuft, wenn eine Anderung in einem System eine Abnahme der Freien
Energie mit sich bringt. Die Antwort darauf ist definitiv nein. Wire n'a'.rfllich die
Stabilitdt einer Verbindung oder einer Mischung von Verbindungen allein durch
thermodynamische Faktoren bestimmt, so hitten diese Seiten nicht geschrieben wer-
den kénnen. In der Tat wire Leben, mindestens in der Form, wie wir es auf der
Erde kennen, nicht moglich. Damit lebende Organismen existieren konnen, ist eine
ungeheure Anzahl duflerst delikater und unstabiler Verbindungen (Pro.teine, Nut
cleinsiuren, Enzyme etc.) notwendig; dabei sagt uns die Thermodynamlk,'daﬁ bei
Gegenwart von Sauerstoff keine organische Verbindung stabil ist, aufler in Form
ihrer Verbrennungsprodukte (Kohlendioxid, Wasser etc.).

Der Vergleich mit Wasser-Niveaus kommt uns einmal mehr zu Hilfe. Obwohl das
Meer tiefer liegt als ein Alpensee, flieft dieser nicht einfach aus, denn das Wasser
wird von Bergen und Dimmen zuriickgehalten. Wenn wir indessen etwas Wassefr
iiber den Damm bringen kdnnten, etwa indem wir Wellen schliigen, so stiinde sei-
nem TalwirtsflieRen nichts mehr im Wege. Wir konnen uns etwas Ahnliches fiir
Molekiile vorstellen. Eine Mischung von zwei Gasen, Wasserstoff und Sauerstoff,
ist thermodynamisch unstabil. Bei Raumtemperatur und dariiber ist Wasser der
stabile Zustand eines chemischen Systems, das aus Sauerstoff und Wasserstoff be-
steht. Trotzdem reagieren Sauerstoff und Wasserstoff nicht miteinander, aufler
wenn sie auf hohe Temperatur gebracht werden (d. h. wenn die Mischung mit einer
Flamme entziindet wird) oder wenn ein Katalysator (z. B. eine Spur Platin—‘ oder
Palladiumpulver) vorhanden ist. (Wir mdchten davon abraten, dieses Experlrr.lent
zu machen. Sauerstoff und Wasserstoff reagieren in sehr schneller oder explosiver
Weise, und das kann sehr gefihrlich sein.) Die Tatsache, dafl die Sauerstoff-Was-
serstoff-Mischung nicht reagiert, l3fit sich auf die Gegenwart von Energiebarrieren
— analog zu den Staudimmen in unserem hydraulischen Beispiel — zuriickfithren,
die iiberquert werden miissen, bevor die Reaktion ablaufen kann.

Die zwei Methoden, die Sauerstoff-Wasserstoff-Mischung anzuziinden oder einen
Katalysator zuzusetzen, entsprechen zwei verschiedenen Verfahren, die hydrau-
lische Barriere zu iiberqueren, nimlich die Hohe der Wellen zu vergrofiern oder
die Hohe der Staumauer zu erniedrigen (Abb. 60, S. 111).

Die kinetische Theorie der Gase sagt uns, dafl die durchschnittliche Energie eines
Systems nicht mit der Energie jeder einzelnen Partikel identisch ist. Eine gewisse
Anzahl Molekiile besitzt eine grofere Energie als det Durchschnitt, und dieser
Bruchteil ist grofer, je hoher die Temperatur ist. Man sieht leicht ein, warum .die
Reaktionsgeschwindigkeit in praktisch allen Fillen mit der Temperatur ansteigt:
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Was bei tiefer Temperatur unmoglich oder sehr unwahrscheinlich ist, kann bei
héheren Temperaturen leicht ablaufen, bei denen die molekularen Wellen — um
bei unserem Bild zu bleiben — hoher und michtiger sind.

Die Beziehung zwischen Temperatur und Reaktionsgeschwindigkeit ist eines der
interessantesten Gebiete der chemischen Kinetik. Die Untersuchung von Reaktions-
mechanismen bietet indessen noch andere, nicht weniger interessante Aspekte. Neh-
men wir an, zwei Verbindungen A und B reagieren zu einer neuen Verbindung C
und darauf weiter zu einem Produkt D. Wenn man versucht, die Geschwindigkeit
dieser Reaktion mathematisch auszudriicken, so muff man die Konzentration der
Reagenzien als Parameter in die Gleichung einfithren. Die Geschwindigkeit ist im
allgemeinen um so hoher, je gréfler die Konzentration von A oder B oder beiden ist.
Eine Reihe von mehr oder weniger komplizierten Gleichungen beschreibt die Aus-
beute der Produkte einer Reaktion oder ihre Situation bei einer gegebenen Zeit als
Funktion der verschiedenen Faktoren, die das System beeinflussen (Zeit, Tempera-
tur, Konzentration oder Druck der verschiedenen Stoffe etc.).

Oft ist es duflerst niitzlich, iiber das kinetische Verhalten einer Reaktion Bescheid
zu wissen. Die Wirtschaftlichkeit eines industriellen Prozesses kann oft davon ab-
hingen, ob es méglich ist, die Ausbeute um 5 oder 10 %/¢ zu erhShen, die Reaktions-
dauer zu verkiirzen oder etwa die Temperatur zu erniedrigen, wenn die Bedingun-
gen, bei denen die Reaktion durchgefithrt wird, besondere Schwierigkeiten bieten.

Abgesehen davon kann man jedoch noch andere niitzliche Informationen erhalten.
Kennt man die Faktoren, die die Geschwindigkeit einer Reaktion beeinflussen, so
hat man offensichtlich Zugang zu wesentlichen Informationen iiber den Reaktions-
mechanismus auf dem molekularen Niveau. Wenn etwa die Geschwindigkeit einer
Reaktion zwischen A und B von den Konzentrationen von sowohl A wie B ab-
hingt, so kdnnen wir annehmen, daf} der bestimmende Faktor eine Kollision eines
Molekiils A mit einem Molekiil B ist. Die Wahrscheinlichkeit einer solchen Kolli-
sion ist proportional der Anzahl der Molekille A und B in einem bestimmten
Volumen. Auf dieser Basis Lific sich ein Reaktionsmechanismus ableiten, bei dem
der geschwindigkeitsbestimmende Schritt in einem wirkungsvollen Zusammenstof§
zwischen zwei Molekiilen der verschiedenen Sorten besteht (Abb. 61).

Die Anzahl der Molekiile, von der die Reaktionsgeschwindigkeit abhingt, die sog.
Reaktionsordnung, stimmt nicht unbedingt mit den stéchiometrischen Koeffizienten
iiberein. In den meisten Fillen besteht zwischen den beiden Zahlen kein offensicht-
licher Zusammenhang. Viele chemische Reaktionen bestehen in der Tat aus einer
Reihe aufeinanderfolgender einfacher Vorginge, die alle unabhingig voneinander
mit ihrer eigenen Geschwindigkeit ablaufen. Die Geschwindigkeit des gesamten
komplizierten Prozesses entspricht in der Praxis derjenigen des langsamsten Schrit-
tes. Dies ist eine wohlbekannte Erscheinung, die man auch in anderen Gebieten an-
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Abb. 61, Darstellungen von bimolekularen und unimolekularen Mechanismen fiir I.(eak-
tionen zwischen A und B. Im Fall des bimolekularen Mechanismus entsteht ein aktiv1erte1:
Komplex (Ubergangszustand) AB*, der dann in die. Verbindung AB iibergeht (ober_l). Bei
der unimolekularen Reaktion geht das Ausgangsprodukt A zunichst in das Zwischen-
produkt A* iiber, das dann rasch mit B unter Bildung des Endproduktes reagiert (unten).

trift: Der maximale Verkehr auf einer gebiihrenpflichtigen Autobahn oder beim
Ausgang eines Stadions oder Kinos ist streng durch den langsamsten Vorgang be-
stimmt, in diesem Falle die Entrichtung der Gebiihr an der Kasse oder die Passage
durch die Drehkreuze am Ausgang. '

Die Information, die sich aus der Kenntnis der Kinetik einer Reaktion ableiten
1488¢, ist selbst dann sehr niitzlich, wenn sich diese Kenntnis auf den langsamsten
Schritt beschrinkt. Kehren wir zur Reaktion zwischen A und B zuriick: Wenn ihre
Geschwindigkeit nur von der Konzentration von A (statt von den Konzentratio-
nen von A und B) abhingt, so mufl der Mechanismus grundlegend von dem oben
betrachteten verschieden sein. Ein Zusammenstoff von A und B spielt in diesem
Fall keine Rolle — jedenfalls keine entscheidende. Man kann annehmen, daff A
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langsam in ein Zwischenprodukt A* iibergeht, das darauf seinerseits rasch mit B zu
den Reaktionsprodukten weiterreagiert.

Die kinetische Interpretation einer Reaktion ist fiir die korrekte Beschreibung des
Reaktionsmechanismus von ausschlaggebender Bedeutung. Man muf} sich indessen
stets vor Augen halten, daf kinetische Untersuchungen Gefahr laufen, lediglich eine
mathematische Ubung zu sein, wenn man sie nicht mit anderen Methoden integriert
und ihnen chemischen Inhalt gibt. Von diesem Gesichtspunkt aus gesehen stellt die
Stereochemie eine der wirkungsvollsten Erginzungen zur Kinetik dar. Damit sind
wir wieder bei unserem eigentlichen Gebiet angelangt.

5.3. Wie werden Molekiile modifiziert?

Nehmen wir an, wir brechen ein Molekiil in kleinere Fragmente oder fithren es in
einer Reihe von Schritten in ein komplizierteres Produkt iiber. Was fiir eine Be-
ziehung besteht in einem solchen Fall zwischen den Reaktionsprodukten und den
Ausgangsmaterialien?

Eine sehr wichtige Regel bei der Bestimmung der Struktur von organischen Mole-
kiilen ist das sog. Prinzip der minimalen strukturellen Anderung. Reaktionspro-
dukte haben im allgemeinen, abgesehen vom Spezialfall der Umlagerungsreaktio-
nen, praktisch die gleiche Struktur wie die Ausgangsprodukte. Die Anderungen,
die eintreten, sind einzig und allein auf den Punkt im Molekiil beschrinkt, an dem
die Reaktion erfolgt. Dieses Prinzip hat seit jeher eine ganz grundlegende Rolle
bei der Bestimmung von molekularen Strukturen gespielt, und dem ist auch heute
noch so. Es erhilt seine Rechtfertigung aus einer groflen Anzahl experimenteller
Befunde, die es unterstiitzen, sowie auch aus unabhingigen physikalisch-chemischen
Studien. Doch auch die rein chemischen Daten bilden bereits ein durchaus zusam-
menhingendes Bild.

Der Chemiker erscheint hier wie eine Person, die emsig Kreuzwortritsel 16st und
bisweilen ein wichtiges Schliisselwort findet. Ausgehend von einer passenden Hypo-
these findet er ein richtiges Wort, das.ithm weitere Losungen ermoglicht. Diese un-
termauern ihrerseits die urspriingliche Hypothese, bis schliefflich die ganze Sache in
sich selbst konsistent ist. Je komplexer das Kreuzwortritsel, um so gréfer ist die
Wahrscheinlichkeit, daff die Losung richtig ist. Es ist gerade die grofie Anzahl von
Schnittpunkten und internen Bestdtigungen, denen das Prinzip der kleinsten mole-
kularen Anderung seine Bedeutung verdankt. Man ist sogar versucht, es als alige-
mein giiltige Regel zu bezeichnen und es in der folgenden Weise zu erkliren: Bin-
dungen, die im Verlauf einer Reaktion brechen, bilden sich in einer Weise wieder,
die im wesentlichen derjenigen im urspriinglichen Molekiil entspricht. In dieser
Form allerdings ist die Regel falsch oder lifit sich zum mindesten nicht allgemein
anwenden. ‘
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Wir wollen zwar keinen Zweifel am Nutzen des Prinzips der kleinsten Anderung
aufkommen lassen; indessen ist es unumginglich, dal wir seinen Anwendungs-
bereich genau definieren, indem wir alle Befunde, die fiir oder gegen es sprechen,
aufzeigen. Diese sind bereits seit der Zeit bekannt, da Paul Walden die nach ihm
benannten Vorginge entdeckt hat. Wir wollen ein Beispiel im Detail behandeln

(Abb. 62).
(-)HOOC—CH,—CHCI—COOH
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(+)HOOC—CH,—CHCI—COOH
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Abb. 62. Bei der Umwandlung von Apfelsiure in Chlorbernsteinsiure und umgekehrt
treten zahlreiche Waldensche Umkehrungen (Umkehrungen der Konfiguration) auf. Reak-
tionen, die unter Wahrung der Konfiguration ablaufen, sind viel seltener als solche, bei
denen die Konfiguration umgekehrt wird.

Chlorbernsteinsiure ist eine asymmetrische Verbindung, die in optischen Antipoden
auftreten kann. Wir werden hier nur eine dieser Formen, die negative, betrachten.
(—)-Chlorbernsteinsiure 1iflt sich durch die Einwirkung von zwei verschiedenen
Reagenzien in (+)- und (—)-Apfelsiure umwandeln. Der Walden-Kreis wird wei-
ter kompliziert, da jede der beiden Apfelsiuren wieder unter erneuter Umkehrung
des Vorzeichens in (+)- oder (—)-Chlorbernsteinsiure umgewandelt werden kann.
Das ganze System von Reaktionen lifit sich ausgehend von (+)-Chlorbernstein-
siure wiederholen.

Wenn wir auch die Beziehung zwischen dem Vorzeichen der optischen Drehung
und der Konfiguration einer Verbindung njcht kennen (wir haben bereits darauf
hingewiesen, daf} eine solche Korrelation schwierig zu bestimmen ist), so kénnen
wir doch mit Sicherheit sagen, dafl in einigen dieser Reaktionen eine Umkehrung
der Konfiguration eintritt: Ein einzelnes Enantiomer wird in zwei Reaktionen in
ein Paar von optischen Antipoden iibergefiihrt. Das bedeutet, daf} die Formulie-
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rung des Prinzips der minimalen Anderung, die wir oben gegeben haben, in die-
sem Fall nicht zutrifft. Die Bindung wird nimlich offensichtlich nicht in unverin-
derter Form (d. h. in unveriinderter Lage in bezug auf die anderen Substituenten)
wiedergebildet.

Die Erscheinungen im Zusammenhang mit der Waldenschen Umkehrung wurden
urspriinglich als Kuriosititen betrachtet. Heute indessen gelten sie als die Regel,
und nicht als die Ausnahme. Sie stellen ein gutes Beispiel fiir die Empfindlichkeit
der stereochemischen Methoden und ihre Fihigkeit, Feinheiten von Reaktions-
mechanismen zu erkennen, dar. Die Existenz einer Inversion der Konfiguration
138t sich nur beobachten, wenn man mit optisch aktiven Verbindungen arbeitet.
Eine racemische Verbindung geht nimlich, was immer der sterische Mechanismus
sei (Retention, Inversion, Racemisierung), stets in andere racemische Verbindungen
iiber. Immerhin gibt es auch Ausnahmen von dieser Aussage, und zwar im Fall
von Verbindungen, die zwei oder mehr asymmetrische Kohlenstoffatome enthalten.
(Die Moglichkeit, die Waldensche Umkehrung an racemischen Verbindungen nach-
zuweisen, hingt allerdings auch in diesem Fall mit der Gegenwart anderer asym-
metrischer Atome innerhalb des Molekiils zusammen, deren Konfiguration sich nicht
dndert und die als Bezugspunkt dienen.) Resultate, die man mit optisch aktiven
Verbindungen erhalten hat, diirfen ohne weiteres auf nichtdissymmetrische Mole-
kiile iibertragen werden. In solchen lassen sich die gleichen Befunde mittels Iso-
topen-Methoden ermitteln, wodurch die allgemeine Giiltigkeit der Schliisse demon-
striert wird.

Um 1930 gelang Sir Christopher Ingold ein Durchbruch, der fiir die Interpretation
von Reaktionsmechanismen entscheidend war: Es gelang ihm, sowohl das kine-
tische als auch das stereochemische Verhalten von Substitutionsreaktionen mit einer
einzigen Hypothese zu erkliren. Er untersuchte nucleophile Substitutionsreaktio-
nen, bei denen sowohl die eintretende als auch die austretende Gruppe sehr elek-
tronenreich ist. Was die Kinetik betrifft, kénnen solche Reaktionen erster oder
zweiter Ordnung sein, je nachdem, ob ihre Geschwindigkeit lediglich eine Funktion
der Konzentration einer einzigen Verbindung (des sog. Substrats) ist oder ob sie
von der Konzentration des Substrats #nd des eintretenden Nucleophils (der sub-
stituierenden Partikel) abhingig ist. Was die Stereochemie betrifft, lassen sich diese
Reaktionen in solche, die unter Racemisierung, und solche, die unter Inversion der
Konfiguration ablaufen, unterteilen (Konfigurationsretention findet man nur sehr
selten).

Die grofle Entdeckung Ingolds war, dafl jeder kinetischen Verhaltensweise eine
wohldefinierte sterische Verhaltensweise entspricht und dafl zwei drastisch verschie-
dene Erscheinungen — optische Aktivitit und Reaktionsgeschwindigkeit — auf der
Grundlage des gleichen Reaktionsmechanismus erklirt werden kénnen.
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Wir haben bereits erwihnt, dafl zwei Verbindungen A und B nach einem Mecha-
nismus erster oder zweiter Ordnung miteinander reagieren kdnnen. Jetzt wollen
wir die beiden Varianten fiir den speziellen Fall der Substitutionsreaktionen im
Detail besprechen. Wir werden von nun an Ingolds Terminologie verwenden und
die beiden Reaktionstypen als Sy1 und Sy2 bezeichnen. Die Zahlen geben dabei
die Reaktionsordnung an, und die Buchstaben stehen fiir nucleophile Substitution.

Betrachten wir eine Austauschreaktion zwischen dem Substrat AX und dem nucleo-
philen Reagens Y. Die Produkte dieser Reaktion sind AY und X. Wir zihlen diese
Reaktion zum Sy1-Typ, wenn ihre Geschwindigkeit lediglich von der Konzentra-
tion von AX abhingt. Eine Syl-Reaktion liuft gewdhnlich unter Racemisierung
des Substrats ab. Wenn wir von der optisch aktiven Verbindung AX ausgehen, so
erhalten wir ein Produkt AY, das optisch inaktiv ist oder dessen optische Reinheit
mindestens viel kleiner als diejenige von AX ist. Wenn die Reaktion auf der an-
deren Seite nach dem Sy2-Mechanismus abliuft, so ist ihre Geschwindigkeit eine
Funktion der Konzentration von sowoh! AX als auch Y. In diesem Falle tritt ge-
wohnlich Inversion der Konfiguration des Substrats auf. Die Verbindung kann
etwa aus der D- in die L-Serie iibergehen, wobei wir uns auf eine Bezugsverbindung
wie D-Glycerinaldehyd beziehen (Abb. 63). Das kinetische und sterische Verhalten
der Syl1-Reaktion 148t sich erkliren, wenn man annimmt, dafl die Reaktion in

R! R!
R2 e C et Y + Y—-C—- R?
R? R?

Syt Racemisierung

Rl
R2 —Q-—-X
R! , R1
Y——c-—- R? R’——é-—Y
- v

Abb. 63. Der sterische Verlauf von Sy1- und Sy2-Reaktionen. Die ersteren fithren zu
Racemisierung, die letzteren zu Inversion der Konfiguration. Syi-Reaktionen (interne
nucleophile Substitutionen) laufen unter Konfigurationsretention ab und sind bedeutend
seltener.
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zwei aufeinanderfolgenden Schritten abliduft. Im ersten Schritt wird die Gruppe X
aus der Verbindung AX ausgestoflen, und zwar gewdhnlich als Anion X~. AX geht
dabei in das Kation A* iiber. Dieser Schritt ist relativ langsam und bestimmt in-
folgedessen die kinetische Ordnung der ganzen Reaktion. Das Ion A* besteht aus
einem Kohlenstoffatom, das nur drei Substituenten besitzt und positiv geladen ist
(ein Carboniumion). Es hat die Form eines ebenen Dreiedss und besitzt eine Sym-
metrieebene. Obwohl die Verbindung AX optisch aktiv war, ist der Zwischen-
zustand A* offensichtlich symmetrisch (auf jeden Fall soweit die Ionisation voll-
stindig ist und keine anderen Wechselwirkungen vorhanden sind). Infolgedessen
kann das Reaktionsprodukt nicht asymmetrisch sein. Im zweiten Schritt lagert sich
das Nucleophil Y an A* an, und zwar mit gleicher Wahrscheinlichkeit von beiden
Seiten der Symmetrieebene. Dadurch entsteht eine racemische Mischung von laevo-
und dextro-AY-Molekiilen (Abb. 64).

Abb. 64. Die Substitutionsreaktion AX + Y~ = AY + X~ wird als Sy1 bezeichnet, wenn
sie durch eine kinetische Gleichung erster Ordnung (v = k[A]) beschrieben werden kann.
Das Zwischenprodukt ist ein positives Carboniumion, das durch Eliminierung von X-
entsteht. Die plansymmetrische Struktur des Carboniumions garantiert, daf die Wah-
scheinlichkeit des Angriffs von Y~ von jeder der beiden Seiten gleich grof ist, so dafl
eine gleiche Anzahl von antipodischen Molekiilen entsteht.

Bei der Sy2-Reaktion auf der anderen Seite entspricht der Ubergangszustand
hochstwahrscheinlich einem unstabilen negativ geladenen Ion des Typs (YAX), in
dem das Kohlenstoffatom von fiinf Nachbarn umgeben ist. Es besitzt die Form
einer trigonalen Bipyramide, wobei die beiden Nucleophile entgegengesetzte Spit-
zen einnehmen. Ein Ubergangszustand dieser Art fiihrt zu einer Kinetik zweiter
Ordnung (die Geschwindigkeit hingt von der Anzahl wirksamer Zusammenstsfie
zwischen AX und Y ab) und zu Inversion der Konfiguration (Abb. 65). Die Tat-
sache, dafl sich das Nucleophil Y dem Molekiil von der X abgewandten Seite
nihert, 13 sich auf Grund von elektrostatischen Wechselwirkungen rechtfertigen:
Die beiden Nucleophile stoflen sich gegenseitig ab, da sie beide elektronenreich
sind und somit die gleiche Ladung tragen.
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Abb. 65. Die Substitutionsreaktion AX + Y~ = AY + X~ wird als Sy2 bezeichnet, wenn
sie nach einem Geschwindigkeitsgesetz zweiter Ordnung (v = E[A][Y"]) abliuft. Der Uber-
gangszustand ist ein Komplex (YAX)™ mit der Form einer trigonalen Bipyramide, in der
das nucleophile Reagenz und die Abgangsgruppe auf entgegengesetzten Seiten liegen. Die
Konfiguration des Produktes AY ist umgekehrt als diejenige von AX, da Y~ von der X
entgegengekehrten Seite in das Molekiil eintritt.

Diese Art der Interpretation war der Anfangspunkt der modernen Physikalischen
Organischen Chemie, der Wissenschaft, die Reaktionsmechanismen in all ihren
Aspekten untersucht, und ist bis heute einer ihrer wichtigsten Erfolge geblieben.
Immerhin wurden seit Ingolds Zeit weitere bedeutende Fortschritte erzielt. Was ist
der Einflufl des Losungsmittels oder irgendwelcher zugesetzter Substanzen? Wie
l48¢ sich die teilweise Racemisierung in gewissen Sy2-Reaktionen oder die teilweise
Inversion, die man bisweilen in Sy1-Reaktionen findet, erkliren? Was geschieht,
wenn ein Molekiil mehr als eine reaktive Stelle besitzt?

Sy1- und Sy2-Reaktionen sollten als Modell-Reaktionen betrachtet werden, in ge-
wissem Sinne als Extremfille, zwischen denen viele Reaktionen liegen, die unter
teilweiser Inversion und teilweiser Racemisierung ablaufen. Fiir dieses Zwischen-
gebiet von Reaktionen, die an der mechanistischen Grenze liegen, gibt es verschie-
dene Erklirungen. In manchen Fillen und nach der Meinung mancher Wissen-
schaftler laufen solche Grenzfall-Reaktionen in der Tat nach einem intermediiren
Mechanismus ab (unvollstindige Ausstoflung von X im Zwischenprodukt, Bildung
von Ionenpaaren etc.). In anderen Fillen und nach der Meinung anderer Forscher
lassen sie eine Uberlagerung von zwei Reaktionsmechanismen, Sy1 und Sy2, er-
kennen. In Fillen dieses Typs findet man oft das scheinbar paradoxe Resultat, daff
die Reaktion bei Verwendung stark konzentrierter Reagenzien — Bedingungen,
die gewohnlich als besonders drastisch gelten — sterisch einheitlicher abliuft. Das
ist eine direkte Folge der Beziehung zwischen Inversion (die Geschwindigkeit der
Sy2-Reaktion ist proportional zur Konzentration des Nucleophils) und Racemi-
sierung (die Geschwindigkeit der Sy1-Reaktion ist unabhingig von Y). Erh6ht man
die Konzentration des Nucleophils Y, so vergroflert man den Anteil der Sy2-
gegeniiber der Sy1-Reaktion.
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5.4. Stereospezifische Reaktionen

Es ist wohlbekannt, dafl organische Verbindungen, die Doppel- oder Dreifach-
bindungen (z.B. C=C, C=C, C=0, C=N etc.) enthalten, sehr reaktiv sind
und die Tendenz besitzen, in gesittigte Verbindungen iiberzugehen. Ein chemisches
System, das aus Einfachbindungen besteht, ist im allgemeinen stabiler als eines,
das Doppel- oder Dreifachbindungen enthilt. Das ist eine Folge der geringeren
Energie von g-Bindungen im Vergleich zu n-Bindungen.

Auch vom Standpunkt der Kinetik aus gesehen laufen Additionsreaktionen oft
sehr leicht ab, d. h. sie besitzen relativ geringe Aktivierungsenergien. In Anbetracht
des grofien Angebots von Elektronen in Mehrfachbindungen, sind Additionsreak-
tionen hiufiger elektrophiler als nucleophiler Natur, in dem Sinne, daf} bei einem
Reagenz des Typs XY zunichst das Atom oder die Gruppe mit der geringeren
Elektronendichte reagiert. Der elektronenreichere Teil des Molekiils reagiert erst
darauffolgend. Die stereochemischen Konsequenzen, die wir jetzt besprechen wol-
len, sind indessen unabhingig vom exakten elektronischen Mechanismus. Sie reflek-
tieren lediglich die strukturellen Bezichungen zwischen den Ausgangs- und End-
produkten der Reaktion.

Das einfachste Beispiel fiir die Stereochemie von Additionsreaktionen ist die teil-
weise Hydrierung von Acetylenderivaten. Bei dieser Reaktion wird eine lineare
Verbindung mit einer Dreifachbindung in eine Verbindung der Olefin-Reihe mit
einer Doppelbindung und ebener Struktur iibergefiihrt. Wie wir bereits in Kap. 3
gesehen haben, konnen solche Verbindungen in zwei isomeren Formen (sog. geo-
metrischen Isomeren) auftreten, nimlich einer cis- und einer trans-Form. Experi-
mentell liflt sich, ausgehend von einem disubstituierten Acetylen, je nach den
verwendeten Bedingungen (Temperatur, Druck etc.) entweder das cis- oder das
trans-Isomere erhalten. Die entsprechenden Reaktionen werden als cis- und trans-

Addition bezeichnet (Abb. 66).

Betrachtet man die Stereochemie von Additionen an Olefine, so mufl man die
Bedeutung der Ausdriicke cis- und trans-Addition etwas genauer festlegen. In einer
olefinischen Verbindung liegen die beiden ungesittigten Atome und die vier un-
mittelbar benachbarten Atome in einer Ebene. Wir definieren cis-Addition als
einen Vorgang, bei dem zwei neue Valenzen auf der gleichen Seite der Ebene
gebildet werden. Von trans-Addition sprechen wir dann, wenn sich die neuen
Bindungen auf entgegengesetzten Seiten der Ebene befinden (Abb. 67). Um eine
allzu hiufige Verwendung der Ausdriicke cis und trans zu vermeiden, wurde kiirz-
lih der Vorschlag gemacht, statc dessen die Bezeichnung suprafacial (cis) und
antarafacial (¢rans) zu verwenden.



122 5. Zur Dynamik von chemischen Reaktionen
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Abb. 66. Eine Addition an eine Acetylenverbindung wird als cis (oder trans) bezeichnet,
wenn die beiden eingefithrten Atome cis- (oder trans-) stindig in bezug auf die Doppel-
bindung sind.
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Abb. 67. Eine Addition an eine olefinische Verbindung wird als cis bezeichnet, wenn die
beiden Atome von der gleichen Seite der durch die vier der Doppelbindung benachbarten
Atome definierten Ebene in das Molekiil eintreten. Erfolgt der Angriff von entgegen-
gesetzten Seiten, so spricht man von einer trans-Addition. cis- und trans-Additionen
fiihren zu Verbindungen, die Diastereomere voneinander sind, wie man aus ihren Fischer-
Projektionen sehen kann. Erfolgt der Angriff von X und Y bei der cis- und bei der trans-
Addition von den umgekehrten Seiten, so entstehen die optischen Antipoden der beiden
Diastereomeren. Da dies normalerweise der Fall ist, erhilt man bei solchen Additions-
reaktionen gew&Shnlich racemische Mischungen.
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Beide Arten der Addition sind méglich. Wenn sich ein bestimmtes Reagenz nur in
einer einzigen Weise, cis oder trans, anlagert, so spricht man von einer stereo-
spezifischen oder stereoselektiven Reaktion. (Manche Autoren sind sich nicht einig,
wain der eine und wann der andere Ausdruck zu gebrauchen ist. Wir sind der
Meinung, dafl eine solche Unterscheidung lediglich eine Angelegenheit fiir Spezia-
listen ist.) Epoxidation und Hydroxylierung mit Permanganat oder Osmium-
tetroxid sind stereospezifische Reaktionen des cis-Typs. trans-Hydroxylierung von
Olefinen erreicht man bei Verwendung von Persiuren. Die Hydroxylierung von
Olefinen ist eine besonders interessante Reaktion, weil sie je nach dem verwendeten
Reagenz in der cis- oder trans-Weise durchgefithrt werden kann. Es ist mdglich,
ausgehend von zwei verschiedenen ungesittigten Isomeren, einen geschlossenen
Kreis von Reaktionen durchzufithren (Abb. 68), dhnlich wie etwa im Waldenschen
Zyklus (S. 116).

COOH
_wansAddton . H—T—OH _ cis-addion
[CHCOH =~ HO—}—H  KMnO;
* ;
H " cooH COOH Hooc. | H
c \ﬁ/
H COOH H | COOH
COOH |
__KMnO, = H——OH _ CHCOH
" eis-Addition H—+—OH " trans-Addition
COOH

Abb. 68. cis-Hydroxylierung von Maleinsiure mit Kaliumpermanganat (KMnO,) fiihrt
zu meso-Weinsiure, trans-Hydroxylierung mit Peressigsiure dagegen zu racemischer Wein-
siure (links). Fumarsiure dagegen wird durch die gleichen Reagenzien in racemische
Siure bzw. meso-Siure iibergefithrt (rechts).

Diese Erscheinung lifit sich wie folgt erkliren: Sowohl bei der Reaktion mit
Permanganat als auch derjenigen mit Persiuren entsteht zunichst durch cis-Addi-
tion eine cyclische Verbindung. Im ersten Fall besteht der Ring aus fiinf, im
zweiten Fall aus drei Atomen. Bei der nachfolgenden Zersetzung des letzteren
Zwischenproduktes muff notwendigerweise eine Kohlenstoff-Sauerstoff-Bindung
gebrochen werden. Dies geschieht in der Art einer Sy2-Reaktion und fiihre zu
einer Umkehrung der Konfiguration. Im Permanganat-Fall indessen erfolgt die
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Abb. 69. Das Endresultat einer Reaktion entspricht oft nicht demjenigen der ersten Stufe.
Oben finden wir zuniichst eine cis-Addition des Sauerstoffs an die Doppelbindung unter
Bildung eines Epoxids. Die Anlagerung von Wasser erfolgt dann unter Umkehrung der
Konfiguration, und das Endresultat ist trans. Im unteren Fall werden die Kohlenstoff-
Sauerstoff-Bindungen beim Ubergang vom fiinfgliedrigen Zwischenprodukt zum Glykol
nicht beriihrt, weshalb die Konfiguration erhalten bleibr.

Bildung des Glykols ohne Umkehrung, da im zweiten Schritt der Reaktion Bin-
dungen zwischen Sauerstoff und Metall und nicht zwischen Sauerstoff und Kohlen-
stoff gebrochen werden (Abb. 69).

In ganz analoger Weise lifit sich erkliren, warum Bromierungsreaktionen trams-
Additionen sind (Abb. 70): Das Zwischenprodukt ist ein cyclisches Bromonium-
Ion, das durch cis-Addition eines Broms an die Doppelbindung entsteht. Das
zweite Bromatom lagert sich in Form eines negativen Ions an das Bromonium-Ion
an, und zwar von der dem Dreiring entgegengesetzten Seite. Dadurch wird die
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Abb. 70. Die Addition von zwei Bromatomen an ein Olefin erfolgt in zwei Schritten.
Zunichst entsteht durch Angriff eines Br*-Ions ein dreigliedriges, cyclisches Zwischen-
produkt, das sog. Bromonium-Ion. Danach lagert sich ein Br~-Ion von der dem Ring ent-
gegengesetzten Seite her an, wobei die Konfiguration am Kohlenstoff umgekehrt wird. Die
Reaktion als Ganzes verliuft also nach einem trans-Mechanismus.
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Konfiguration am Kohlenstoffatom umgekehrt. Die folgende Beobachtung stellt
eine Bestitigung fiir einen solchen Zweischritt-Mechanismus dar: Wenn die Reak-
tionslésung andere Anionen (etwa Chlorid-Ionen) in hoher Konzentration enthils,
so entstehen neben der Dibrom-Verbindung auch gemischte (Chlor-Brom-)Addukte.

Additions- und Substitutionsreaktionen sind nicht die einzigen Prozesse, die stereo-
selektiv, d. h. mit sehr genau definierten sterischen Erfordernissen, ablaufen. Trans-
Eliminierungen sind wohlbekannte Beispiele von Reaktionen, in denen die zwei
Fragmente, die unter Bildung einer ungesittigten Verbindung aus dem Molekiil
austreten, im Ubergangszustand eine anti- oder trans-Konformation (180° von-
einander) einnehmen. Es gibt auch einige Umlagerungsreaktionen, die unter Re-
tention der Konfiguration ablaufen. Ein Beispiel ist etwa der Hofmannsche Abbau
von Amiden zu Aminen, der zur Bestimmung der absoluten Konfiguration von
optisch aktiven Siuren verwendet werden kann.

An dieser Stelle mogen wir uns fragen, was denn eigentlich fiir das verschiedene
sterische Verhalten verschiedener Reaktionen verantwortlich ist. Unter den ver-
schiedenen méglichen Faktoren diirfte wohl die Struktur des Ubergangszustandes
die Hauptrolle spielen. Genau genommen sollte man von der Struktur des akti-
vierten Komplexes, jener ganz speziellen Anordnung der Atome, die dem Uber-
gangszustand bzw. dem Maximum der Energiekurve entspricht, sprechen. (Der
Ubergangszustand im strengen Sinne ist ausschliefilich ein energetisches Konzept.
Die Ausdriicke Ubergangszustand und aktivierter Komplex werden indessen oft
als Synonyme verwendet.) Wir haben bereits gesehen, dafi das Carboniumion in
Sy1-Reaktionen planare Symmetrie besitzt, so dafl sich das Nucleophil in voll-
kommen identischer Weise von beiden Seiten anlagern kann. Infolgedessen ist die
Reaktion in keiner Weise stereospezifisch. Je weiter man sich von diesem Grenzfall
entfernt, desto selektiver wird die Reaktion sein. Reaktionen etwa, die nicht iiber
vollig freie Tonen ablaufen oder — noch besser — in denen die Bindungen, die
gebildet oder gebrochen werden, noch zu einem gewissen Grade kovalent sind,
konnen hoch stereospezifisch sein. Beispiele dafiir sind Sx2-Substitutionen oder
Reaktionen, die unter Beteiligung von Nachbargruppen ablaufen.

Diese Befunde kdnnen fiir den Chemiker von groffem Nutzen sein: Indem er seine
Reagenzien, Katalysatoren, Losungsmittel, Temperatur etc. richtig wihlt, kann er
die giinstigsten Bedingungen fiir einen bestimmten stereochemischen Verlauf der
Reaktion erreichen. Will er etwa eine in hohem Grade stereospezifische Reaktion
durchfithren, so mufl er dafiir sorgen, dal das Molekiil wihrend der Reaktion
stets eine gewisse Dissymmetrie bewahrt. Er mufl versuchen, das Molekiil gleichsam
anzubinden, es in einem Netz festzuhalten, damit die Orientierung des Reaktions-
zentrums streng fixiert bleibt. Die Natur tut dies in biologischen Systemen: Zwi-
schen einem Enzym (dem Katalysator) und dem Substrat besteht eine streng fest-
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gelegte stereospezifische Wechselwirkung. Der Chemiker lernt dies langsam, Schritt
fiir Schritt, wihrend er den Geheimnissen der Katalyse auf der Spur ist.

5.5. Kinetische und thermodynamische Kontrolle

Wir wollen nun Substitutionsreaktionen in Molekiilen, die zwei asymmetrische
Kohlenstoffatome enthalten, untersuchen. Auch hier konnen wir kinetisches Ver-~
halten des Sy1- oder Sy2-Typs finden. Wenn wir weitergehen und die stereochemi-
schen Aspekte betrachten, so kénnen wir sehr wohl eine Uberraschung erleben.
Wenn wir etwa eine Reaktion unter typischen Syl-Bedingungen durchfiihren, so
miissen wir feststellen, dafl die Racemisierung nicht vollstindig ist, sondern dafl
das Produkt in mehr oder weniger hohem Grade Retention oder Inversion der
Konfiguration zeigt. Wenn wir die gleiche Reaktion mit dem andern Diastereo-
meren des Ausgangsproduktes durchfiihren, so stellen wir mit gréfiter Wahrschein-
lichkeit das entgegengesetzte Verhalten fest. Fanden wir im ersten Fall Retention,
so finden wir jetzt Inversion und umgekehrt. In andern Worten, wir gelangen zu
einem einzigen Produkt (beispielsweise pp”) oder einer Mischung von Produkten,
in der eine Verbindung (sagen wir, pp”) iiberwiegt, gleichgiiltig, ob wir von der
pp’- oder von der pL’-Verbindung ausgehen. Fine analoge Reaktion, die wir unter
typischen Sy2-Reaktionen ausfiihren, zeigt das gleiche Verhalten, doch in weit
kleinerem Ausmafl. Im allgemeinen ist es moglich, ausgehend von den zwei Dia-
stereomeren DD und DL, die zwei Produkte pp” und pL” in selektiver Weise zu
erzeugen (Abb. 71).

An diesem Punkt erhalten die thermodynamischen Eigenschaften der Reaktions-
produkte ausschlaggebende Bedeutung: Im Prinzip besitzen die beiden Verbin-
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Abb. 71. Fiihrt man an zwei Diastereomeren einer Verbindung, die zwei asymmetrische
Kohlenstoffatome enthilt, eine Substitutionsreaktion des Sy1-Typs aus, so erhilt man nur
ein einziges Produkt, und zwar das thermodynamisch stabilste (oder allenfalls eine Mi-
schung von stets der gleichen Zusammensetzung). Eine Substitutionsreaktion des Sy2-Typs
filhre dagegen zu zwei verschiedenen Produkten. In diesem Fall spricht man von kine-
tischer Kontrolle der Reaktion.
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dungen pp” und pL” nicht die gleiche Energie, denn sie sind weder identisch noch
optische Antipoden. Wenn stets nur eine Verbindung gebildet wird oder die gleiche
Mischung entsteht, gleichgiiltig ob wir vom pp’- oder vom pL’-Diastereomeren aus-
gehen, so kdnnen wir daraus schlieflen, daf} die Reaktion unter thermodynamisch
kontrollierten Bedingungen ablduft. Das bedeutet, dafl stets das stabilere Isomere
oder — falls der Unterschied in der Freien Energie der beiden nur klein ist — eine
Mischung der beiden Isomeren gebildet wird. Ist die Reaktion anderseits kinetisch
kontrolliert, so fithren die beiden Diastereomeren des Ausgangsproduktes immer
zu verschiedenen Produkten, und zwar unabhingig vom relativen Energieinhalt
dieser Produkte. Es ist klar, daff wir nur in diesem Falle von wirklicher Stereo-
spezifitdit der Reaktion sprechen konnen, denn fiir thermodynamisch kontrol-
lierte Reaktionen hat der Verlauf der Reaktion keinerlei Einfluf} auf die Produkte.

Thermodynamische Kontrolle lifit sich erhalten, indem man beispielsweise einen
sehr aktiven Katalysator verwendet oder die Reaktionstemperatur erhsht. Das
sind, wie wir bereits gesehen haben, die Bedingungen, unter denen die Reaktions-
geschwindigkeit grof ist, unter denen also die Molekiile die Barriere der Aktivie-
rungsenergie leicht iiberqueren kdnnen. Die zwei (oder mehr) Reaktionsprodukte
kénnen sich somit ineinander umwandeln, bis schliefllich ein Gleichgewicht erreicht
ist, das mehr oder weniger auf der Seite eines der Isomeren liegen mag. Kinetische
Kontrolle auf der andern Seite lifit sich erreichen, indem man einen sehr selektiven
Katalysator verwendet, einen also, der die Energiebarriere nur fiir einen, und .
nicht fiir alle Wege, die die Reaktion einschlagen kann, erniedrigt. Tiefe Tempe-
raturen sind fiir selektive Prozesse vorteilhaft, denn Molekiile, die nur wenig
Energie besitzen, lassen sich leichter auf einen vorbestimmten Kurs bringen. Kine-
tische Kontrolle erlaubt uns also, Produkte in einem Verhiltnis zu erhalten, das
mindestens teilweise dem Verhiltnis widerspricht, das man auf Grund der Thermo-
dynamik erwarten wiirde. Nach der Thermodynamik sollte nimlich die Energie
von chemischen und physikalischen Systemen bei einer Reaktion um den maxi-
malen Betrag abnehmen.

Es ist ganz offensichtlich, dafl die Natur bei biologischen Vorgingen die kinetisch
kontrollierte Route bevorzugt, betrachten wir nur die niedere Temperatur (ca.
37 °C), bei der Reaktionen im menschlichen Korper ablaufen, die Vielzahl von
Verbindungen, die fiir das Leben notwendig sind, und die enorme Selektivitit von
biochemischen Reaktionen.

Teilweise thermodynamisch kontrollierte Reaktion sind trotz allem von groflem
Nutzen fiir die synthetische Chemie, denn sie erlauben uns, die Reaktionswege zu
beeinflussen, die zu unerwiinschten Produkten fiihren. Die Diels-Alder-Reaktion
z.B., eine Reaktion, die hauptsichlich bei der Synthese von polycyclischen Syste-
men Anwendung findet, verliuft nach einem ausgeprigt stereospezifischen Mecha-
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Abb.72. Die Diels-Alder-Reaktion zwischen Butadien und Benzochinon verliuft nach
einem cis-Mechanismus. Das entstehende Keton kann durch Behandlung mit Alkali in das
stabilere trans-trans-Isomere iibergefiihrt werden.

nismus und fiihrt zu einer cis-Verbindung zwischen zwei Ringen (Abb. 72). Wiinscht
man indessen ein Derivat mit ‘einer trans-Verbindung, so ist es oft méglich, das
Reaktionsprodukt unter relativ milden Bedingungen zu isomerisieren. Diese Re-
aktion verliuft in zwei Schritten: Zunichst wird ein Proton (H*) vom Keton
abgespalten, wobei ein ungesittigtes, negativ geladenes, planares Zwischenprodukt
(das Anion der Enolform des Ketons) entsteht. Danach wird wieder ein Proton
angelagert und das Keton zuriickgebildet. Ein Keton mit einem einzigen asymme-
trischen Atom, wie etwa sec-Butylmethylketon (3- Methylpentan-2-on) (Abb. 73),
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Abb. 73. Optisch aktives sec.-Butylmethylketon racemisiert unter alkalischen Bedingungen
sehr rasch. Das Zwischenprodukt dieser Reaktion ist in der Mitte dargestellt. Es enthilt
eine Symmetrieebene und geht mit gleicher Wahrscheinlichkeit in die p- oder L-Verbindung
iiber. Auf der anderen Seite wird ein Keton mit zwei asymmetrischen Kohlenstoffatomen
(wie etwa cis-a-Dekalon) in das stabilere trans-Isomere iibergefithrt und racemisiert nicht.
Eines der asymmetrischen Kohlenstoffatome wird bei dieser Reaktion nicht beriihrt. Im
Gegensatz zum vorhergehenden Fall ist hier das Zwischenprodukt der Reaktion chiral.
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fiithrt zu einem Enolat-Ion mit einer Symmetrieebene, an das sich ein Proton mit
gleicher Wahrscheinlichkeit von beiden Seiten her anlagern kann. Ein Keton mit
zwel asymmetrischen Kohlenstoffatomen, wie etwa a-Dekalon, fithrt zu einem
Zwischenprodukt, das nach wie vor dissymmetrisch ist. Der reaktive Teil des
Molekiils — das beiden Ringen gemeinsame ungesittigte Kohlenstoffatom — ist
zwar auch hier eben, doch ist die Ebene, in der die Atome liegen, keine Symmetrie-
ebene. Infolgedessen ist es energetisch nicht gleichwertig, ein Proton an die eine
oder die andere Seite dieser Ebene anzulagern. Die beiden entsprechenden Pro-
dukte sind nicht identisch, und das Gleichgewicht liegt auf der Seite des stabileren,
in diesem speziellen Falle des trans-Isomeren. Geht man von optisch aktivem cis-
Keton aus, so findet man, dafl die Einstellung des thermodynamischen Gleich-
gewichts zwar die Struktur, nicht aber die optische Reinheit der Verbindung ver-
indert. Das zweite asymmetrische Kohlenstoffatom ist in der Tat an der Reaktion
nicht beteiligt. Mit sec-Butylmethylketon erhilt man das genau umgekehrte Resul-
tat: Das Reaktionsprodukt ist vollstindig racemisiert.

5.6. Asymmetrische Synthesen

Die Tatsache, daf sich a-Dekalon und sec-Butylmethylketon gegeniiber dem glei-
chen Reagenz verschieden verhalten, lifit sich durch die verschiedene Symmetrie
der entsprechenden Ubergangszustinde erkliren. Dies ist eine Beobachtung von
ganz allgemeiner Bedeutung. Die Symmetriekriterien, die wir bei der Untersuchung
stabiler Strukturen von Molekiilen eingefiihrt haben, lassen sich iuflerst nutz-
bringend auch auf Ubergangszustinde, Zwischenprodukte und Reaktionswege aus-
dehnen.

Eine dissymmetrische Verbindung liflt sich einzig und allein dann ohne Racemi-
sierung in eine andere Verbindung umwandeln, wenn alle Zwischenzustinde der
Reaktion auch dissymmetrisch sind. Andernfalls erhilt man eine Mischung von
dextro- und laevo-Molekiilen in gleicher Anzahl. Dies ist eine Konsequenz des
Curie-Prinzips®): Ein physikalisches Freignis kann keine geringere Symmetrie

* Das Curie-Prinzip sei hier im Wortlaut aus dem Journal de Physique von 1894 Wleder-
gegeben:

«Lorsque certaines causes produisent certains effets, les éléments de symétrie des causes
doivent se retrouver dans les effets produits.

Lorsque certains effets révélent une certaine dissymétrie, cette dissymétrie doit se retrouver
dans les causes qui leur ont donné naissance.

La réciproque de ces deux propositions n’est pas vraie, au moins pratiquement, c’est-a-dire
que les effets produits peuvent étre plus symétriques que les causes».

Diese Zeilen sind, abgesehen vom Einflufl, den sie auf die Entwicklung der modernen
Wissenschaft hatten, auch in stilistischer Hinsicht durch ihre Prignanz und Eleganz be-
merkenswert.
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haben als das Ereignis, das Anlafl zu ithm war. Ein Ubergangszustand, der eine
Symmetrieebene enthilt, kann deshalb nur zu nichtdissymmetrischen Molekiilen
oder zu einer racemischen Mischung von dissymmetrischen Molekiilen fiihren.

Die Isomerisierung von cis- zu trans-Dekalon ist ein Beispiel einer Epimerisierung,
d. h. einer teilweisen stereochemischen Isomerisierung, bei der Asymmetrie von
einem asymmetrischen Kohlenstoffatom auf ein Reaktionszentrum im Molekiil
iibertragen wird. Wenn wir von einer optisch aktiven Verbindung ausgehen, bei-
spielsweise (+)-cis-Dekalon, so erhalten wir optisch aktives trans-Dekalon. Dieser
Vorgang ist genau genommen keine asymmetrische Synthese. Bei einer solchen
werden nimlich nach der iiblichen Definition neue dissymmetrische Molekiile ge-
bildet, und zwar unter Bedingungen, dafl die Anzahl der Molekiile mit der p-Kon-
figuration verschieden von derjenigen der Molekiile mit der L-Konfiguration ist.
Wenn wir indessen nur die zweite Hilfte der Reaktion betrachten, genauer den
Ubergang des Enolat-Anions in das Keton, so erscheint die Definition doch brauch-
bar, denn das Ausgangsprodukt enthilt nur ein asymmetrisches Kohlenstoffatom,
das Endprodukt jedoch zwei (Abb. 73, S. 128). Der Unterschied zwischen Epimeri-
sierung und asymmetrischer Synthese ist in diesem Fall verschwindend klein und
mag mehr mit dem Gesichtspunkt, den ein Beobachter wihlt, als mit wirklichen
physikalischen Unterschieden zusammenhingen.

Im Fall, den wir eben betrachtet haben, ist die asymmetrische Induktion eine Folge
von thermodynamischen Faktoren (nimlich der gréfleren Stabilitit des trans- im
Vergleich zum cis-Isomeren). In andern Fillen konnen auch kinetische Faktoren
dafiir verantwortlich sein, wie etwa in einer Arbeit von D. J. Cram (Abb. 74): Ein
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Abb. 74. Die Reaktion eines Ketons mit einer Grignard-Verbindung fithrt zur Bildung
eines tertiiren Alkohols, der den organischen Rest, der urspriinglich mit dem Magnesium
verbunden war, eingebaut enthilt. Kehrt man die Reihenfolge der Einfilhrung der ver-
schiedenen Gruppen um, so erhilt man zwei verschiedene Stereoisomere. Die Asymmetrie
des Ketons bewirkt eine asymmetrische Induktion der Reaktion, die zur vorzugsweisen
Bildung eines bestimmten Stereoisomeren fiihrt.
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dissymmetrisches Keton, beispielsweise 3-Phenylbutan-2-on, lifft sich mit Hilfe
eines organometallischen Reagenzes, Phenylmagnesiumbromid, in einen tertiiren
Alkohol mit zwei asymmetrischen Kohlenstoffatomen iiberfithren. Geht man von
einem reinen optischen Antipoden (beispielsweise D) aus, so sollte man zwei Dia-
stereomere (DD’ und DL') erhalten; wenn man die-Reaktion ausfiihrt, so iiberwiegt
indessen das eine Isomere, das wir als Db’ bezeichnen wollen. Eine analoge Reak-
tion zwischen 2-Phenylpropiophenon und Methylmagnesiumjodid fiihrt zu den
gleichen Verbindungen, nur iiberwiegt in diesem Fall die pr’-Verbindung. Der
Unterschied zwischen den beiden Reaktionen besteht im wesentlichen in einer Um-
kehrung der Reihenfolge, in der die Phenyl- und Methylgruppe ins Molekiil ein-
gefiihrt werden. In stereochemischer Hinsicht, d. h. was die relativen Anteile von
pD’- und pL'-Isomeren betrifft, fithrt dies zu sehr verschiedenen Resultaten. Daraus
ergibt sich der Schluff, dafl die asymmetrische Induktion kinetisch kontrolliert ist.
Das Isomere, das in jeder Reaktion vorwiegend gebildet wird, ist nicht das stabi-
lere, sondern dasjenige, zu dessen Bildung die niedrigere Energiebarriere itberquert
werden mufl.

Ein anderes typisches Beispiel einer asymmetrischen Synthese ist die Reduktion von
Brenztraubensiure zu optisch aktiver Milchsiure. Reaktionen dieser Art wurden
erstmals von Marckwald und McKenzie zu Anfang dieses Jahrhunderts untersucht
und stellen die dltesten bekannten asymmetrischen Synthesen dar (Abb. 75). Diese
Reaktionen unterscheiden sich zwar im Prinzip nicht vom eben besprochenen Bei-
spiel, doch bieten sie eine wertvolle Illustration fiir das normale Verhalten vieler
biologischer Prozesse. Wir wollen uns deshalb etwas niher mit ihnen beschiftigen:
Nach dem Curie-Prinzip kann der Ubergang von Brenztraubensiure (die optisch
inaktiv ist, da das Molekiil eine Symmetrieebene besitzt) in optisch aktive Milch-
sdure nicht direkt erfolgen. Marckwald ging das Problem in der folgenden Weise
an: Brenztraubensiure wird zunichst mit einem optisch aktiven Alkohol [(—)-
Menthol] verestert. Dieser Ester wird darauf zu einer. Mischung von Diastereo-
meren reduziert, wobei (+)-Lactat von (—)-Menthol und (—)-Lactat von (—)-
Menthol (pL” und LL’) in ungleichen Mengen entstehen. Nach Hydrolyse dieser
beiden Ester zu Alkohol und Siure Liflt sich optisch aktive Milchsiure gewinnen,
weil ein optischer Antipode in groflerer Menge vorhanden ist. Andere mogliche
Methoden, die zu einem Fhnlichen Resultat fiihren (auch wenn sie oft mit groflen
technischen Schwierigkeiten verbunden sind), sind die Verwendung eines optisch
aktiven Losungsmittels oder eines optisch aktiven Katalysators.

Erinnern wir uns, dafl Quarz eine dissymmetrische Struktur besitzt und die Ebene
polarisierten Lichtes dreht. Wenn man einen optisch aktiven Quarz-Kristall pul-
verisiert und mit einem Nickelsalz mischt, so kann man einen Metall-Quarz-Kata-
lysator erhalten, der in der Lage ist, unter besonders giinstigen Bedingungen eine
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Abb. 75. In Abb. 74 haben wir ein Beispiel einer intramolekularen asymmetrischen Induk-
tion gesehen. Bei der asymmetrischen Reduktion von Brenztraubensiure haben wir ein
typisches Beispiel der Einwirkung eines externen asymmetrischen Reagenzes vor uns. Die
Reaktion zwischen der Siure und (—)-Menthol, einem asymmetrischen Alkohol, fiihrt zu
einem optisch aktiven Ester, bei dessen Reduktion ungleiche Mengen von zwei diastereo-
meren Estern entstehen. Hydrolyse der beiden Ester fiihrt zu optisch aktiver Milchsiure,
da die beiden optischen Antipoden nicht in gleichen Mengen vorhanden sind.

partiell asymmetrische Synthese zu veranlassen. Bisher haben wir nur asymme-
trische Synthesen — ausgehend von ungesittigten Verbindungen — betrachtet.
Solche Reaktionen sind indessen auch mit gesittigten Verbindungen méglich:
Glycerin beispielsweise, eine Substanz, die sich in tierischen und pflanzlichen Fetten
findet, enthilt drei Hydroxygruppen, zwei primire und eine sekundire. Seine
molekulare Struktur besitzt eine idealisierte Symmetrie des Cs-Typs, d. h. sie be-
sitzt nur eine Symmetrieebene. In der groflen Mehrzahl ihrer Reaktionen verhalten
sich die beiden primiren Hydroxygruppen identisch. Lift man jedoch Glycerin in

5.6. Asymmetrische Synthesen 133

CH,OH _ CH,0H
CHOH + ATP ——> HO—C—H + ADP
CH,OH CH,OPO;H,

Abb. 76. Die Phosphorylierung von Glycerin durch das Coenzym ATP ist ein Beispiel
einer enzymatischen asymmetrischen Synthese. Enzymatische Reaktionen zeichnen sich
durch auflerordentlich hohe sterische Selektivitit aus, obwohl fiir sie grundsitzlich die
gleichen Prinzipien wie fiir die gewdhnliche synthetische Chemie gelten.

Gegenwart eines Enzyms mit dem Coenzym ATP reagieren, so wird es stets aus-
schlieflich in den negativ drehenden Phosphorsiureester iibergefiihrt (Abb. 76).

Glycerin ist optisch inaktiv und besitzt kein asymmetrisches Kohlenstoffatom. Sein
zentrales Atom ist vom Typ Cappp, d. h. es ist mit zwei chemisch identischen
Substituenten verbunden. Im Phosphorsiureester ist es dagegen mit vier verschie-
denen Substituenten verbunden (Cappg), d. h. es ist in ein asymmetrisches Kohlen-
stoffatom umgewandelt worden. Dies ist der Grund fiir die optische Aktivitit.
Warum erhilt man jedoch nur einen optischen Antipoden? Aus welchem Grund
sind die zwei primiren Hydroxygruppen nicht mehr gleichwertig, und warum
reagiert nur eine davon?

Dieses seltsame und iiberraschende Verhalten lifit sich am besten mit Hilfe des
Konzepts der potentiellen Asymmetrie oder Prochiralitit erkliren. Wir haben
gesagt, daf das Glycerinmolekiil als einziges Symmetrieelement eine Symmetrie-
ebene besitzt, die das Molekiil in zwei Teile teilt, die Spiegelbilder voneinander
sind (Abb. 77). Man sieht sofort, dafl die beiden Hilften des Molekiils nicht mit-
einander zur Deckung gebracht werden kdnnen. Sie verhalten sich vielmehr wie
Enantiomere oder wie linke und rechte Hinde. Die zwei primiren Alkohol-
gruppen sirid somit nicht vollkommen identisch, sondern sind optische Antipoden
voneinander, die mit den Symbolen D und v bezeichnet werden konnen. Die beiden
Hydroxygruppen verhalten sich gegeniiber nichtdissymmetrischen Reagenzien und
in nichtdissymmetrischen Medien vollkommen gleich. Dies trifft jedoch fiir Reak-
tionen mit dissymmetrischen Verbindungen (wie eben dem Coenzym ATP) nicht
mehr zu, da dabei Diastereomere (DD’ und DL’) entstehen, genau wie diejenigen,
die bereits Pasteur beobachtet hatte und fiir die wir oben die Analogie von Hand
und Handschuh eingefiihrt haben.

Diese potentielle Asymmetrie von Glycerin wird als Prochiralitdt bezeichnet. Wei-
tere Beispiele von prochiralen Verbindungen finden sich in Abb. 77. Sie zeichnen
sich alle dadurch aus, daBl sie keine Symmetrieachse durch die reaktiven Punkte
des Molekiils besitzen. Wire nimlich eine solche vorhanden, so wiren die Reak-
tionszentren vollig identisch. Als weitere Merkmale besitzen sie alle eine Sym-
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Abb. 77. Beispiele von prochiralen und nichtprochiralen Molekiilen. Die letzteren zeichnen
sich durch die Gegenwart von Rotationsachsen aus, die die reaktiven Punkte des Molekiils
verbinden und absolut gleichwertig machen. Oben sind einige Molekiile dargestellt, die
eine zweizihlige Achse und eine Symmetricebene enthalten; von links nach rechts: 1,3-
Propandiol, Aceton und Athylen. Sie lassen sich belsplelswelse in 3-Chlorpropanol, iso-
Propanol und Athylenoxid iiberfithren, Verbindungen, die keinerlei Stereoisomerie zeigen.
Unten finden sich drei Beispiele von prochiralen Molekiilen, die zwar eine Symmetrie-
ebene, nicht jedoch eine zweizihlige Achse enthalten. Von links nach rechts: 1,2,3-Propan-
triol (Glycerin), Methylithylketon und Propylen. Durch analoge Reaktionen, wie wir sie
oben gesehen haben, lassen sie sich in 3-Chlorpropan-1,2-diol, sec.-Butylalkohol und Pro-
pylenoxid {iberfiihren. Diese drei Verbindungen sind asymmetrisch und existieren in
enantiomeren Formen. Mit normalen synthetischen Methoden erhilt man die beiden
optischen Antipoden in gleichen Mengen. Ist jedoch bei der Reaktion ein asymmetrischer
Faktor vorhanden, so kann man einen der optischen Antipoden im Uberschufl erhalten.
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metrieebene oder ein Symmetriezentrum. Die Erscheinung der Prochiralitit ist
durchaus nicht auf Verbindungen mit tetraedrischen Kohlenstoffatomen beschrinkt,
sondern 148t sich auch in vielen ebenen Verbindungen wie Olefinen, Ketonen und
Carboniumionen beobachten. Auch hier teilt die Symmetrieebene das Molekiil in
zwel enantiomere Teile, die oft als links- und rechtshindige Seiten bezeichnet wer-
den. Wenn sich ein Reagenz an die eine oder andere Seite anlagert, so entstehen
verschiedene optische Antipoden.

Wie wir bereits mehrfach betont haben, stellen asymmetrische Synthesen einen
Spezialfall der Reaktionen von Diastereomeren dar. Die Bildung von optisch
aktiven Verbindungen ist durchaus nichts Magisches, sondern lediglich ein Produkt
der Anwendung gewisser Methoden, die mit den Symmetrieprinzipien in Ein-
klang stehen. Bei diesem Vorgang wird stets in irgendeiner Weise von einem dis-
symmetrischen Faktor Gebrauch gemacht (z.B. einem optisch aktiven Reagenz).
Darauf folgt eine Reaktion, deren Verlauf durch das Phinomen der Diastereomerie
beeinfluflit wird, und schliefilich wird im allgemeinen (jedoch nicht notwendiger-
weise) das optisch aktive Hilfsreagenz wieder ausgestofien.

Trotz allem kommt man nicht um die Feststellung herum, dafi manche faszinie-
renden Probleme im Zusammenhang mit asymmetrischen Synthesen, ja der Ent-
stehung der optischen Aktivitit auf der Erde iiberhaupt, nach wie vor einer Lisung
harren. Wir werden am Ende des Buches auf derartige Probleme eingehen.

5.7. Die Erhaltung der Orbitalsymmetrie

Was wir bisher iiber die Beziechung zwischen den Symmetrieregeln und der chemi-
schen Reaktivitit gesagt haben, kdénnen wir jetzt noch erweitern. Der Einflufl der
Symmetrie ist durchaus nicht nur auf das grofle Gebiet der stereoselektiven Reak-
tionen und optisch aktiven Verbindungen beschrinkt. Vielmehr zeigt er sich bereits
in den fundamentalsten Prinzipien der chemischen Reaktionen. Auf diesem Gebiet
wurden in den letzten Jahren umfangreiche Forschungen angestellt, insbesondere
seit Robert B. Woodward (Nobelpreis fiir Chemie 1965) und Roald Hoffmann die
entsprechenden Grundlagen erarbeitet und zusammengefafit haben.

Die bestbekannten und erforschten Beispiele von Reaktionen, die unter Kontrolle
der Orbitalsymmetrie ablaufen, sind Cyvclisierungsreaktionen und Cycloadditionen
an ungesittigte organische Verbindungen. Butadien und Cyclobuten, beispielsweise,
sind zwei Isomeren der Formel C,H,, die unter gewissen Bedingungen ineinander
iibergehen konnen. Bei Bestrahlung mit ultraviolettem Licht geht Butadien in
Cyclobuten iiber, wihrend die umgekehrte Reaktion gewdhnlich beim Erhitzen
auf miflig hohe Temperaturen abliuft. In einigen Fillen ist auch die thermische
Cyclisierung von speziell substituierten Butadienen mdglich. Von gr6fitem Inter-
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esse sind indessen die folgenden experimentellen Beobachtungen: Die sterischen
Beziehungen zwischen Ausgangs- und Endprodukten sind bei allen thermischen
Reaktionen stets gleich und entgegengesetzt zu denjenigen, die man bei photo-
chemischen Vorgingen findet.

Betrachtet man die Formeln der Verbindungen, so erkennt man, dafl sich beim
Ubergang von Butadien zu Cyclobuten beide endstindigen Kohlenstoffatome um
90° drehen miissen. Die Substituenten, die sich in Butadien in der Ebene des Mole-
kiils befinden, kommen im Cyclobuten oberhalb und unterhalb der Ringebene zu
Liegen (Abb. 78). Bei diesem Ubergang konnen sich die beiden Atome im gleichen
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Abb.78. Der Ubergang zwischen Butadien und Cyclobuten erfolgt je nach den experi-
mentellen Bedingungen auf stereochemisch verschiedenen Wegen. Wenn das Molekiil pas-
sende Substituenten enthilt (hier durch verschiedene Schattierungen dargestellt), so kann
man zwischen diesen Wegen unterscheiden. Die analogen Reaktionen zwischen Hexatrien
und Cyclohexadien verlaufen nach genau entgegengesetzten Mechanismen.
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Sinn (konrotatorisch) drehen. Die experimentellen Daten zeigen, dafl die ther-
mische Umwandlung von Butadien in Cyclobuten und umgekehrt stets in konro-
tatorischem Sinne abliuft. Die photochemischen Vorginge dagegen verlaufen dis-
rotatorisch, d. h. die Atome drehen sich im Gegensinn.

Bei der Umwandlung von Hexatrien in Cyclohexadien und umgekehrt findet man
ein analoges Verhalten (Abb. 78), nur sind jetzt die Mechanismen vertauscht. Die
photochemischen Reaktionen verlaufen nun im konrotatorischen, die thermischen
Reaktionen im disrotatorischen Sinne.

Damit wir die Interpretation, die Woodward und Hoffmann fir diese Erschei-
nungen vorschlagen, verstehen k&nnen, miissen wir zunichst einige Elemente der
Molekiilorbital-Theorie einfiihren. Bei der Beschreibung der Struktur von Atomen
und Molekiilen haben wir den verschiedenen hantelférmigen Bereichen der p- und
d-Atomorbitale bereits Vorzeichen (positiv oder negativ) zugeordnet. Wir haben
auch darauf hingewiesen, daff man die Molekiilorbitale durch Uberlagerung und
Summierung einer entsprechenden Serie von Atomorbitalen erhilt. Dieses Ver-
fahren wird als Lineare Kombination von Atomorbitalen (LCAQ) bezeichnet und
stellt die einfachste Version der Molekiilorbital-Theorie dar. Bei der Besprechung
der Struktur des Athylenmolekiils (siche S. 48 und Abb. 23, S. 48) haben wir ge-
funden, dafl es sowohl o- als auch #-Bindungen gibt. Jetzt miissen wir darauf hin-
weisen, dafl die Theorie im Fall der n-Bindungen die Existenz eines zweiten
Orbitals voraussagt, das als antibindendes oder m*-Orbital bezeichnet wird. Es
enthilt im allgemeinen keine Elektronen und besitzt ein Energieniveau, das iiber
demjenigen der s-Orbitale liegt.

Fiir ungesittigte Verbindungen, die zwei oder mehr von je einer Einfachbindung
getrennte Doppelbindungen enthalten (sog. konjugierte Diene oder Polyene), ist.
die Anzahl der Orbitale des - oder n*-Typs zusammen gleich der Anzahl der un-
gesittigten Kohlenstoffatome im Molekiil. In Butadien (CH,=CH—CH=CH,)
beispielsweise gibt es vier solche Orbitale. Man erhilt sie durch Kombination (unter
Variation des Vorzeichens) der vier p-Orbitale der Kohlenstoffatome (Abb. 79).
Thre Energie hingt von der Anzahl der Knoten (Umkehrung des Vorzeichens) in

- jedem Molekiilorbital ab. Das stabilste besitzt keinen Knoten, d. h. alle Orbitale

besitzen positives Vorzeichen. Das am wenigsten stabile Orbital dagegen besitzt
drei Knoten, d. h. alle benachbarten Atomorbitale besitzen umgekehrte Vorzeichen.
Die vier Elektronen, die fiir die #-Orbitale zur Verfiigung stehen (ihre Anzahl
liflc sich in analoger Weise wie beim Athylen bestimmen), werden sich in zwei
Paaren in den beiden Orbitalen mit der niedrigsten Energie aufhalten.

Wir miissen unsere Aufmerksamkeit nun den beiden mittleren Orbitalen (die auch
als Grenzorbitale bezeichnet werden) zuwenden, d. h. dem hichsten besetzten und
dem niedrigsten unbesetzten Orbital. Nach den Woodward-Hoffmann-Regeln ist
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a) b) c)

Abb. 79. Schema der m-Molekiilorbitale von Butadien. Die Vorzeichen der Wellenfunk-
tionen um jedes Atom und die Anzahl der Knoten sind angegeben (diinne vertikale Linien)
{a). Die Energie der Orbitale nimmt von unten nach oben zu. In der Mitte (b) ist der
elektronische Grundzustand, in dem die Elektronen gepaart sind, dargestellt (jeder Pfeil
bezeichnet ein Elektron). Unter Einwirkung von ultraviolettem Licht nimmt eines der
Elektronen Energie auf und geht in ein hoheres Orbital iiber (c). Die entstehende Elek-
tronenkonfiguration wird als angeregter Zustand bezeichnet.

der Verlauf von Reaktionen, wie wir sie eben betrachtet haben, durch die Sym-
metrie des hochsten besetzten Orbitals bestimmt. Fiir thermische Reaktionen ist dies
— im Falle des Butadiens — das zweitunterste Orbital, das mit zwei Elektronen
besetzt ist. Bei photochemischen Reaktionen ist ein Flektron aus dem Grundzustand
in einen angeregten Zustand mit hoherer Energie verschoben. Das hchste besetzte
Orbital entspricht nun dem tiefstliegenden unbesetzten Orbital im Grundzustand.

Die Wahl dieser Orbitale 1488t sich rechtfertigen, wenn wir uns erinnern, was wir
iiber Atome gesagt haben: Das chemische Verhalten der verschiedenen Elemente
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hingt zu einem groflen Teil von ihrer Stellung im Periodensystem ab, in andern
Worten von der Konfiguration ihrer dufieren Elektronen. Die dufieren Elektronen
sind am leichtesten beweglich und lassen sich deshalb auch am leichtesten fiir die
Bildung von chemischen Bindungen zwischen den Atomen heranziehen. Ein Molekiil
1if8t sich in gewisser Hinsicht als Pseudoatom betrachten. Es erscheint deshalb
durchaus verniinftig, den iufleren Elektronen einen mafigeblichen Einflufl auf die
Reaktivitit zuzuschreiben.

Betrachten wir nun das besetzte Orbital mit der hdchsten Energie in Butadien
(Abb. 80). Die Wellenfunktion besitzt umgekehrte Vorzeichen auf den beiden end-
stindigen Kohlenstoffatomen. Wenn eine o-Bindung gebildet werden soll (was
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Abb. 80. Ubergang der m,- (oben) und =y~ (unten) Orbitale von Butadien in die o-Orbitale
von Cyclobuten, Wegen der verschiedenen Symmetrie der Orbitale erfolgt diese Trans-
formation in einem Fall (n,) durch konrotatorische, im andern jedoch (75) durch dis-
rotatorische Bewegung.

— man erinnere sich — nur moglich ist, wenn zwei Orbitale mit gleichem Vor-
zeichen iiberlappen), so gibt es keine andere Méglichkeit, als die beiden Orbitale
im gleichen Sinne zu drehen. Die Bildung des Cyclobutenrings, ausgehend von
Butadien im Grundzustand, bedingt also eine konrotatorische Bewegung, wie man
sie auch experimentell in Reaktionen, die bei hoher Temperatur durchgefiihrt wer-

den, beobachtet.

Die gleiche Betrachtung lift sich auch fiir ein angeregtes Butadienmolekiil anstel-
len. Die Symmetrie des dritten Orbitals von Butadien ist nicht gleich wie diejenige
des zweiten, das wir eben besprochen haben. Die endstindigen Kohlenstoffatome
tragen hier die Vorzeichen (+4)(+) anstelle von (+)(—). Die Bildung einer
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o-Bindung bedingt somit eine disrotatorische Bewegung, wie man sie bei photo-
chemischen Prozessen auch beobachtet.

Dies ist noch keineswegs das Ende der Verbindung zwischen interpretativer Hypo-
these und Experiment. Wenn man das Molekiilorbital-Diagramm von Hexatrien
konstruiert, so findet man, dafl die Symmetrie der beiden beteiligten Orbitale (dem
hochsten besetzten und dem niedrigsten unbesetzten) gegeniiber dem Butadien genau
umgekehrt ist. Dies ist denn auch die Erklirung fiir sein chemisches Verhalten, das
im Vergleich zu Butadien ebenfalls umgekehrt ist. Diese Beobachtung ist also eine
ganz allgemeine Erscheinung. Man kann deshalb die folgende allgemeine Regel
formulieren: Thermische Cyclisierungsprozesse erfolgen im konrotatorischen Sinn
fir alle Polyene, in denen die Anzahl der m-Elektronen ein Vielfaches von vier
(4, 8, 12....) darstellt. Ist diese Anzahl zwar gerade, jedoch kein Vielfaches von
vier (6, 10, 14...), so verliuft die Reaktion im disrotatorischen Sinn. Fiir photo-
chemische Reaktionen muf} diese Regel umgekehrt werden.

Viele weitere organische Reaktionen lassen sich in analoger Weise interpretieren.
In neuester Zeit wurde die gleiche Art der Argumentation auch auf einfache an-
organische und katalytische Reaktionen ausgedehnt.

Das Vorgehen von Woodward und Hoffmann, das wir hier in der einfachsten
Version eingefithrt haben, ist nicht quantitativ. Es leitet sich aus einer allgemeinen
Betrachtung der Symmetrieprinzipien ab und beriicksichtigt weder die Niherungen,
die man gewdhnlich bei quantenmechanischen Berechnungen einfithren muf}, noch
Details der Struktur der betreffenden Molekiile. Offensichtlich kann es nur zu ganz
einfachen Antworten fithren, nimlich ja oder nein. Ja bedeutet dabei, daf} die
Reaktion vom Standpunkt der Symmetrie her erlaubt ist. Es ist aber auch in die-
sem Fall noch notwendig, alle anderen Faktoren, die die Reaktivitit des Molekiils
beeinflussen, in die Betrachtung einzubeziehen. Nein bedeutet, daff die Reaktivitit
des Molekiils sehr gering sein wird und dafl die Reaktion, falls sie iiberhaupt ab-
lauft, unter sehr drastischen Bedingungen durchgefiihrt werden mufl oder mog-
licherweise nach einem anderen Mechanismus verliuft.

6. Makromolekulare Stereochemie

Atome und Molekiile sind duflerst kleine Teilchen. Dies wird einem sofort klar,
wenn man sich vor Augen hilt, dafl ihre Abmessungen in Nanometern (nm) ange-
geben werden und dafl ein Nanometer der zehnmillionste Teil eines Meters ist.
Will man die Masse von ganz gewohnlichen Molekiilen wie Wasser oder Sauerstoff
in Gramm angeben, so mufl man iiber zwanzig Nullen auf der rechten Seite des
Kommas schreiben, bevor man auf die ersten signifikanten Ziffern st6ft. Die
Summe der Massen aller Atome, die in einem Molekiil enthalten sind, stellt die
relative Molekiilmasse der betreffenden Verbindung dar. Zwischen den Einheiten
der relativen Atom- und Molekiilmasse und der Einheit der makroskopischen
Masse, dem Gramm, stellt die Loschmidtsche Zahl (6,06 - 1023) die Beziehung her.

" Das bedeutet, dafl in 18 g Wasser (dessen Molekiilmasse 18 ist) 6,06 - 1022 Wasser-

molekiile enthalten sind.

Auch in dieser Welt des extrem Kleinen gibt es indessen Zwerge und Riesen. Die
Mehrzahl der organischen Verbindungen haben Molekiilmassen unter 1000. Wenn
man von Organischer Chemie spricht und nichts Niheres hinzufiigt, so bezieht man
sich gewdhnlich auf diesen Bereich. Unterhalb dieser Grenze hingen die Eigen-
schaften der Verbindungen zwar mehr oder weniger von den Molekiilmassen ab,
doch nicht in einem Mafle, dafl wir wirkliche qualitative Unterschiede vor uns
haben. Wenn die Molekiilmasse jedoch bedeutend iiber 1000 ansteigt, so dndern sich
die Eigenschaften der betreffenden Materialien ganz wesentlich. Solche Verbindun-
gen werden als Makromolekiile oder Polymere bezeichnet. Die Wissenschaft, die
sich mit ihnen befaflt, heifit makromolekulare oder Polymer-Chemie. Die Bedeu-
tung dieser Ausdriicke mufl man im Zusammenhang, den wir eben aufgezeigt
haben, sehen: Diese Riesenmolekiile sind nur groff im Vergleich zu anderen Mole-
kiilen, und nicht im Vergleich zu Objekten des tiglichen Lebens.

Ein Molekiil eines Kohlenwasserstoffs mit einer Molekiilmasse von 100 000 (wie
man es etwa zur Herstellung von Polyithylensicken und Kunststoffschachteln
braucht) ist, auch wenn es auf seine maximale Linge gestreckt ist, stets weniger als
1000 nm (d. h. weniger als ein tausendstel Millimeter) lang. Seine Abmessungen in
der anderen Dimension (quer) sind 0,4 bis 0,5 nm. In der Praxis nimmt das Mole-
kiil eine mehr gefaltete Struktur ein und kann etwa mit einer Kugel von einem
Durchmesser von einigen zehn Nanometern verglichen werden. Derartige Abmes-
sungen liegen weit unter dem Aufl8sungsvermdgen auch der besten optischen
Mikroskope.

Der hiufig verwendete Ausdruck ,,polymer® weist auf eine weitere wichtige Eigen-
schaft dieser Klasse von Substanzen hin. ,Polymer® steht im Gegensatz zu ,mono-
mer® und deutet die Art an, in der man Makromolekiile erhilt: In einer chemi-
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schen Reaktion (die als Polymerisation bezeichnet wird) werden viele kleine Mole-
kiile aneinandergehingt.

Abgesehen von Metallobjekten sind die meisten Dinge, die wir im tiglichen Leben
berithren und brauchen, aus Makromolekiilen aufgebaut. Die heutige Zeit wird
bisweilen als das Zeitalter des Kunststoffs bezeichnet. Kunststoffmaterialien, Tex-
tilfasern und Gummi sind alles makromolekulare Substanzen. Weiter gehéren auch
viele Stoffe natiirlichen Ursprungs in diese Klasse: Leder, Wolle, Baumwolle,
Holz und Papier, ja sogar der Grofiteil der Nahrungsmittel und die lebende
Materie selbst.

Traditionell unterscheidet man zwei Bereiche der makromolekularen Chemie, die
sich in ihrer Zielsetzung und in ihren Untersuchungsmethoden unterscheiden: Der
eine befafit sich mit synthetischen, der andere mit natiirlichen Makromolekiilen.
Wir wollen mit den synthetischen Polymeren beginnen und uns, aufbauend auf
elementaren Ideen, insbesondere mit den stereochemischen Aspekten befassen. Spi-
ter werden wir dann jene Wunder der Natur, die Proteine und Nucleinsiuren,
betrachten.

6.1. Synthetische Polymere

Die Makromolekulare Chemie hat erst eine kurze Geschichte. Die ersten systema-
tisch geplanten Polymerisationsreaktionen wurden in den ersten Jahren dieses
Jahrhunderts ausgefiihrt, als Leo Baekeland ein praktisch brauchbares Polymeres,
das Bakelit, herstellte. Es war indessen Hermann Staudinger, der um 1920 die
grundlegenden Prinzipien dieses Wissenschaftsbereichs erarbeitete.

Die Untersuchung von polymeren Materialien ist nicht einfach und verlangt den
Einsatz von Methoden und Theorien, die in der normalen Organischen Chemie
nicht nétig sind. Wir haben bereits erwihnt, dafl die Molekiilmasse eines Makro-
molekiils um mehrere Groflenordnungen grofler ist als diejenige von gewdhnlichen
organischen Molekiilen; sie mag im allgemeinen Fall zwischen etwa 10000 und
mehreren Millionen variieren. Die Bestimmung dieser Masse erfordert oft die Mes-
sung der Viskositit einer LOsung oder eines osmotischen Drucks. Bisweilen sind
auch spezielle Methoden wie etwa Messungen der Streuung von Licht oder Ultra-
zentrifugierung notwendig. Doch bevor diese Verfahren eingesetzt werden konnten
und man sich auf die Suche nach der Beziehung zwischen den experimentellen
Daten und den gewiinschten Groflen machen konnte, gab es noch weit grundlegen-
dere Probleme zu l8sen. Das wichtigste davon war die fundamentale Frage nach
der Natur der Polymeren und nach den Griinden fiir ihre besonderen Eigenschaften.

Eines der interessantesten und besterforschten Makromolekiile ist natiirlicher Kau-
tschuk, der aus dem Latex von hevea brasiliensis gewonnen wird. Bereits im neun-
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zehnten Jahrhundert hatte dieser Gummi grofie technische und industrielle Bedeu-
tung erlangt. Seine Elementareinheit wurde mit chemischen Methoden bestimmt.
Es zeigte sich, dafl Gummi eine formal vom Isopren abgeleitete Substanz war, in
Analogie zu vielen anderen natiirlich vorkommenden Substanzen (Terpene, Ste-
roide etc.). Heute wissen wir, daff Gummi ein Polymeres von Isopren, genauer ein
cis-Polyisopren von hoher Reinheit ist. Noch vor fiinfzig Jahren wurde seine
Struktur auf der Basis von fehlerhaften Annahmen diskutiert: Man glaubte damals,
dafl er aus cyclischen Molekiilen mit relativ wenig (beispielsweise 10 oder 15) Koh-
lenstoffatomen bestinde, die durch spezielle, fiir hochmolekulare Stoffe charakte-
ristische Krifte zusammengehalten wiirden (Abb. 81).

Abb. 81. Die Struktur von Naturkautschuk, wie sie heute dargestellt wird (unten) und
wie sie vor fiinfzig Jahren erklirt wurde. Bevor die makromolekulare Theorie allgemeine
Anerkennung gefunden hatte, glaubte man, dafl spezielle intermolekulare Krifte cyclische
Einheiten von niederer Molekiilmasse zusammenhielten und dem Gummi seine charakteri-
stischen Eigenschaften giben.
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Staudinger stellte sich energisch gegen dieses Konzept. Es gelang ihm, durch eine
bemerkenswerte Serie von Experimenten die allgemein anerkannte Ansicht ins
Wanken zu bringen. Er schiug eine neue Theorie vor, nach der Polymere aus
langen Ketten von Molekiilen bestehen, in denen zwischen den Atomen die glei-
chen Krifte wirken wie in gewohnlichen chemischen Verbindungen mit niedriger
Molekiilmasse. Diese Hypothese ist, wie wir heute wissen, korrekt.

Als damit das Problem der Struktur gelést war, erkannte die chemische Industrie
plétzlich die Bedeutung dieser Art der Forschung und begann, sich groff daran zu
beteiligen. Um 1930 entstanden so verschiedene Gruppen von Wissenschaftlern, un-
ter denen diejenigen von Hermann Mark in Deutschland und von Wallace Caro-
thers in den Vereinigten Staaten die beriihmtesten waren. Auf sie geht die Ent-
dedkung und Entwicklung vieler Materialien, die heute iiberall gebraucht werden,
zuriick: Polystyrol, Vinyl- und Acrylpolymere und Nylon. Uber diese groflen in-
dustriellen Erfolge hinaus gab es jedoch auch Fortschritte in der Entwicklung der
Theorie. Nur selten war die Zusammenarbeit zwischen Wissenschaft und Industrie
so eng und wirklich gegenseitig wie in diesem Fall.

Fines der ersten Resultate dieser Forschungen war ein Verstindnis der grund-
legenden Mechanismen von Polymerisationsvorgingen. Diese lassen sich in Poly-
additionen (oder richtiger Polymerisationen) und Polykondensationen unterteilen.
Bei Polyadditionen werden viele kleine Molekiile, die eine oder mehrere Kohlen-
stoff-Kohlenstoff-Doppelbindung enthalten, zusammengehingt. Dabei entsteht ein
Riesenmolekiil, in dem die Monomer-Einheiten durch normale kovalente Bindun-
gen verbunden sind (Abb. 82). Unter den zahllosen Beispielen konnen wir etwa
Kthylen, Styrol, Vinylchlorid, Methylmethacrylat und Butadien erwihnen, die in
Polyithylen, Polystyrol, Polyvinylchlorid, Polymethylmethacrylat und Polybuta-
dien iibergehen. In diesem letzten Falle besitzt das Monomere zwei Doppelbindun-
gen und zeigt eine besondere Reaktivitit. Es kann beispielsweise mit nur einer oder
mit beiden Doppelbindungen reagieren; je nachdem entstehen vdllig verschiedene
Produkte.

Neben der Polymerisierung von reinen Monomeren ist oft auch eine Copolymeri-
sation von zwei oder mehr Monomeren moglich. In dieser Weise lassen sich die
technologischen Eigenschaften der Produkte in weiten Grenzen variieren. Es ist
interessant, sich in diesem Zusammenhang daran zu erinnern, daf das Butadien-
Styrol-Copolymere (das in Deutschland als Buna S und in den Vereinigten Staaten
als GRS bekannt war) im letzten Weltkrieg eine enorme Rolle gespielt hat. Wegen
der Kriegsereignisse war es fiir alle kriegfithrenden Linder aufler Japan unmdoglich,
natiirlichen Gummi aus dem Fernen Osten zu erhalten. Deutschland und Ruflland
hatten die drohende Gummi-Knappheit rechtzeitig vorausgesehen und hatten des-
halb Forschung und industrielle Produktion von synthetischem Gummi energisch
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Abb. 82. Einige Beispiele von Polymerisation oder Polyaddition, mit den Formeln des Mo-
nomeren und Polymeren. Von oben nach unten: Athylen und ein Vinylderivat (ist X ein
Chloratom, so ist das Derivat Vinylchlorid, ist es eine Methylgruppe, so handelt es sich
um Propylen, und ist es eine Phenylgruppe, so haben wir Styrol vor uns). Darunter folgt
Butadien, das auf zwei Arten (mit 1,2- oder 1,4-Verkniipfung) polymerisieren kann. Das
letzte Beispiel schliefflich ist die Copolymerisation von Athylen und Propylen.

vorangetrieben. Die Vereinigten Staaten, auf der anderen Seite, wurden von der
Katastrophe von Pear] Harbor und der raschen Expansion der Japaner im siidost-
asiatischen Raum véllig tiberrasche. Die Anstrengungen, die die amerikanische
Industrie zur Losung dieses Problems unternahm, waren ganz enorm. Méglicher-
weise war nicht einmal das Manhattan-Projekt zur Herstellung der Atombombe
von so groflem Einflufl auf den Verlauf des Krieges und somit auf die nachfol-
gende politische Situation.

Polykondensationen unterscheiden sich in mancher Hinsicht von echten Polymeri-
sationen. Der offensichtlichste Unterschied liegt darin, daf das Makromolekiil nicht
aus der Summe aller Atome, die in den Monomeren enthalten sind, aufgebaut ist.
Bei der Kondensation entsteht im allgemeinen ein sehr einfaches Nebenprodukt
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(Wasser, Ammoniak), und zwar in einem klaren stdchiometrischen Verhiltnis zu
den reagierenden Molekiilen (eins zu eins oder eins zu zwei). Weiter bilden Mono-
mermolekiile bei Polykondensationen zunichst Dimere, Trimere und andere kurze
Polymere, die nachher unter Bildung der hochmolekularen Verbindung miteinander
reagieren (schrittweise Reaktion). Bei Polyadditionen lagert sich, im Gegensatz da-
zu, jedes Monomere an die wachsende Kette an. Ein klassisches Beispiel fiir eine
Polykondensation ist die Bildung von Nylon 66 aus Adipinsiure und Hexamethy-
lendiamin (Abb. 83).

n NHz—(Cﬁz)ﬁ—-—NHZ
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Abb. 83. Die Synthese von Nylon 66, ausgehend von Hexamethylendiamin und Adipin-
siure, ist ein klassisches Beispiel einer Polykondensation, die unter Eliminierung von
Wassermolekiilen abliuft. Die Synthese von Nylon 6, die unter Offnung des Ringes von
Caprolactam, einer heterocyclischen Verbindung, erfolgt, wird auch zu dieser Gruppe
gezihlt, obwohl bei diesem Vorgang kein Nebenprodukt eliminiert wird.

Wir werden im folgenden die Bedeutung des Ausdrucks ,Polykondensation® noch
erweitern und auch Reaktionen einschlieflen, bei denen zwar keine Nebenprodukte
ausgestofien werden, die aber trotzdem manche charakteristischen Merkmale von
Polykondensationen aufweisen. In diesem Zusammenhang ist etwa die Synthese
von Nylon 6, ausgehend von Caprolactam, zu nennen.

6.2. Organometallische Katalysatoren

Ein Polyithylenmolekiil besteht im Idealfall aus Tausenden von —CH,—-Gruppen,
die in Form einer langen, vollig regelmifigen Kette miteinander verbunden sind.
Diese Beschreibung ist indessen nur eine mehr oder weniger grobe Niherung, denn
die Bedingungen, unter denen die Polymerisation durchgefithrt wird (hohe Tempe-
raturen und Driicke von mehreren tausend Atmosphiren), sind so drastisch, dafl
der Prozef zu einem komplexeren Produkt fiihrt. Die Polyithylen-Makromolekiile
sind nicht perfekt linear, sondern mehr oder weniger stark verzweigt. Diese Ver-
zweigungen haben einen mafigeblichen Einflufl auf die Eigenschaften des Produktes.

n CHZZCHZ +
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Ein Polyathylen, das unter hohem Druck hergestellt wurde, besitzt beispielsweise
einen ziemlich niederen Schmelzpunkt (105 °C—115 °C), was natiirlich die tech-
nischen Anwendungsmdglichkeiten dieses Materials stark einschrinkt.

Eine wesentliche Verbesserung der Polyithylen-Synthese gelang 1953 Karl Ziegler
(der 1963 Nobelpreistriger fiir Chemie wurde) und seiner Forschungsgruppe am
Max-Planck-Institut in Miilheim. Ziegler hatte grofie Erfahrung auf dem Gebiet
der Reaktionen zwischen Metallen und Kohlenwasserstoffen und der organometal-
lischen Chemie im allgemeinen. Seine Untersuchungen iiber Buna, den ersten syn-
thetischen Kautschuk, der technische Bedeutung erlangte und der unter Verwendung
von Natrium, einem sehr reaktiven Metall, hergestellt wurde, sind wohl bekannt.
Seine spitere Entdeckung auf dem Gebiet der Polymerisation war von ganz aufler-
ordentlicher Bedeutung, und zwar nicht nur wegen des industriellen Nutzens, den
der daraus entwickelte Prozefl (die Niederdrucksynthese von Polyithylen) hatte,
sondern auch wegen der Vielseitigkeit und hohen Wirksamkeit der betreffenden
Katalysatoren. Nach dem Ziegler-Verfahren wird Athylen bei Raumtemperatur
und Normaldruck in Gegenwart von gewissen Aluminium- und Titanverbindungen
polymerisiert, wobei Sauerstoff und Feuchtigkeit sorgfiltig ausgeschlossen werden.
Auf diese Weise erhilt man ein Polffithylen von regelmifligerer Struktur, das bei
135 °C schmilzt und dem Idealfall eines linearen Makromolekiils recht nahe kommt
(Abb. 84).

AlC,Hy), + TiCl,
esls ¢ T

—CH,—CHy—CH,—CH,—CH,~—CH,—CH,—CH,~

Abb. 84. Die Niederdruck-Polymerisation von Athylen unter Verwendung des Produktes
der Reaktion zwischen "Triithylaluminium und Titantetrachlorid als Katalysator ist die
Erfindung von Ziegler. Dieses Verfahren fithrt zu einem Polymeren von bedeutend regel-
mifligerer Struktur als bei konventionellen Methoden.

Die Fortsetzung dieser Geschichte ist eng mit der italienischen Chemie und insbe-
sondere den Autoren dieses Buches verbunden. Die neue Makromolekulare Chemie,
oder sagen wir besser, makromolekulare Stereochemie, wurde nimlich sozusagen
am Polytechnikum in Mailand geboren und dort von 1954 an entwickelt.*)

Die Ziegler-Katalysatoren waren duflerst aktiv und ermdglichten es, einen vorher
schwierigen und gefihrlichen Prozeff, wie die Hochdruck-Polymerisation von
Athylen, im Laboratorium in normalen Glasapparaturen durchzufiihren. Wir stell-
ten uns die Frage, was geschehen wiirde, wenn man versuchte, statt Athylen andere,
bedeutend weniger reaktive Verbindungen, wie Propylen oder Butylen, und auch

* Anmerkung des Ubersetzers: Giulio Natta erhielt 1963 den Nobelpreis fiir Chemie
gemeinsam mit Karl Ziegler.
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andere traditionelle Monomere, wie Styrol und Butadien, zu polymerisieren. Die
Antwort auf diese Frage war eine Uberraschung. Lieff sich Athylen leicht in ein
Polymeres von hoher Molekiilmasse umwandeln, so fithrten die letzteren Verbin-
dungen zu einer villig neuen Art von Produkten, deren Eigenschaften sich von
denjenigen der bisher bekannten Polymeren radikal unterschieden.

Im experimentellen Bereich war die Angelegenheit indessen keineswegs einfach.
Wir erinnern uns noch immer an die Serien von vollkommen fehlgeschlagenen Ver-
suchen, die auf gewisse ermutigend erscheinende Hinweise folgten. Uber die experi-
mentelle Technik war damals noch nicht viel bekannt; iiber experimentelle Fein-
heiten, Tricks der Fachleute, wie man sie auf jedem Gebiet kennt, wufite man noch
gar nichts. Erst als nach sorgfiltiger Untersuchung der bisherigen Resultate der
Beschlufl gefafit wurde, einen Bestandteil des Katalysators zu verindern, erhielten
wir eine merkliche Verbesserung des Prozesses: Die Reproduzierbarkeit und die
Qualitidt des Produktes waren erheblich besser. Die ersten Versuche mit Propylen
wurden mit dem typischen Ziegler-Katalysator durchgefiihrt, der aus Titantetra-
chlorid und Tridthylaluminium (eine Verbindung, die wegen ihrer auflerordent-
lichen Reaktivitit sehr gefihrlich ist) hergestellt wurde, und der ein braunes oder
schwarzes Gemisch von Fliissigkeit und Feststoff war. Wenn man Propylen, ein
Gas #hnlich dem bekannten (in Stahlflaschen verfliissigharen) ,Flaschengas®, in
Gegenwart des Katalysators stehen liefl, so verwandelte es sich in eine schwirz-
liche, gelatindse Masse. Nach einem langwierigen Reinigungsverfahren erhielten wir
309/ bis 40 9/q eines weilen Feststoffes — kristallines Polypropylen. Der entschei-
dende Durchbruch kam indessen, als wir Titantetrachlorid durch Titantrichlorid,
ein violettes kristallines Pulver, ersetzten. Mit dem neuen Katalysator erhielten
wir kristallines Polypropylen direkt in Form eines weiflen Pulvers, und zwar mit
einer Ausbeute von mehr als 90 9/o (Abb. 85).

Dieses Polymere schmilzt bei etwa 175 °C und ist in allen iiblichen Lésungsmitteln
unldslich. Es lifle sich in Fasern von hochster Stirke oder diinne, durchsichtige
Folien oder Filme umwandeln. Auch lassen sich Artikel der mannigfaltigsten For-
men und Gr6f8en aus ihm herstellen.

n CH,—CH—CH. + AKC,Hg)g + TiCly
2— 3

—CHZ—(|3H—— CH,— (I:H- CHZ—(IZH— CH,— ([:H—

CH; CH; CH; CH,4
Abb. 85. Bei Gegenwart von dhnlichen Katalysatoren (beispielsweise hergestellt aus Tri-
dthylaluminium und Titantrichlorid) wird Propylen in ein Produkt iibergefiihrt, das nie
auf anderem Wege erhalten wurde: Isotaktisches Polypropylen mit einem Schmelzpunkt
von 175°C.

6.3. Isotaktische und syndiotaktische Polymere 149

6.3. Isotaktische und syndiotaktische Polymere

Der interessanteste Aspekt war zweifellos die Struktur des Polypropylens und der
anderen Polymeren, die nach dieser Methode hergestellt wurden. Die iiblichen Un-
tersuchungsmethoden der makromolekularen Chemiker erwiesen sich als wenig
niitzlich. Stattdessen wurde das Problem durch Anwendung einer Technik, die bis-
her auf diesem Gebiet kaum eingesetzt worden war, geldst. Diese Technik ist die
Rontgen-Beugung, eine Methode, die bei der Untersuchung von Kristallen ge-
braucht wird.

Untersucht man eine rohe Probe von Polypropylen mit dem Réntgen-Diffrakto-
meter, so stellt man eine gewisse Kristallinitit fest, obwohl keine Anzeichen
makroskopischer Kristalle zu erkennen sind. Die Kristallinitit 148t sich durch An-
reicherungsoperationen oder passende thermische Behandlung bedeutend erhhen.
Auch 138¢ sie sich besser beobachten, wenn das Polymer nach dem Schmelzspinnver-
fahren in einen Faden umgewandelt wird, der dann auf ein Mehrfaches seiner
urspriinglichen Linge gestreckt wird (Abb. 86).

Kristallinitit ist ein Hinweis auf die Ordnung, die auf dem molekularen Niveau
herrscht. Kristalle sind aus Molekiilen oder Ionen aufgebaut, die nach genauen,
durch die verschiedenen Symmetrieelemente (Rotations- und Translationsachsen,
Symmetrieebenen und -zentren und Kombinationen davon) definierten Regeln in
einem dreidimensionalen Gitter aufgebaut sind. Ein Kristall kann nur existieren,
wenn nur eine einzige Art von Molekiilen oder wenige, wohldefinierte Typen von
Molekiilen vorhanden sind, deren Positionen sich im Raum regelmiflig wieder-
holen. (Dabei sehen wir von den Fillen der Isomorphie und der Einschlufiverbin-
dungen ab.)

Eine lineare Polymerkette besitzt nun einige spezielle Eigenschaften, beispielsweise
den enormen Unterschied zwischen Linge und Querschnitt und die Tatsache, dafl
sich bereits in ihr die Monomereinheiten regelmifig wiederholen. Diese zwei Cha-
rakteristika fithren dazu, dafl die Kristallinitit von Polymeren sowohl als inter-
wie auch als intramolekulare Erscheinung betrachter werden mufl. Dies ist ein
typisches Merkmal der makromolekularen Stereochemie: Eine dreidimensionale
Ordnung ist nur dann mdglich, wenn schon eine eindimensionale Ordnung entlang
der Polymerkette besteht. Die Struktur der Kette muff in Betracht gezogen wer-
den, wenn man die Kristallinitit des Polymers untersucht.

Polyithylen ist ein sehr einfaches Beispiel eines kristallinen Polymers. Die Rént-
genanalyse zeigt, dafl die Kette eine ebene Zick-Zack-Form besitzt, jedenfalls fiir
lange Bereiche. Durch Verschiebung um 0,255 nm entlang der Kettenachse lassen
sich die Stellungen aller Atome wiederholen. Dieser Wert wird als Wiederholungs-
distanz bezeichnet und lifit sich leicht aus Rontgenspektren von gestreckten Poly-
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Abb. 86. Rontgen-Beugungsspektren von kristallinem isotaktischem Polypropylen (links)
und einem amorphen Polypropylen. Die Spektren kdnnen mit Hilfe eines Geigerzihlers
oder durch photographische Verfahren aufgenommen werden. Die Gegenwart von scharfen
Banden und Punkten in wohldefinierten Positionen liflt die Kristallinitit der Probe er-
kennen.

merfasern, sog. Faser-Diagrammen, ermitteln. Das Resultat der kristallographischen
Untersuchung stimmt vollstindig mit dem iiberein, was wir iiber die stabilen Kon-
formationen von linearen Polymeren wissen. Wenn trans- (oder 180°) Konfor-
mationen um jede Kohlenstoff-Kohlenstoffbindung aufeinander folgen, so erhilt
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Abb. 87. Die Konformation der Polyithylenkette im kristallinen Zustand. Die internen
diedrischen Winkel messen 180° (trans-Konformation). Die Linge jeder Einheit (0,255 nm)
entspricht derjenigen, die man mit normalen Werten fiir Bindungslingen und -winkel
berechnet.

man genau eine solche ebene Zick-Zack-Struktur. Die Wiederholungsdistanz 1afit
sich in guter Niherung berechnen, wenn man die Linge der Kohlenstoff-Kohlen-
stoffbindung zu 0,154 nm und den C-C-C-Bindungswinkel zu etwa 110° annimmt

(Abb. 87).

Das Faser-Diagramm von Polypropylen, das man in der gleichen Weise erhilt,
zeigt eine Wiederholungsdistanz von 0,65 nm. Andere Einzelheiten des Spektrums
weisen auf die Gegenwart einer dreizihligen Schraubenachse hin. (Eine Schrauben-
achse ist definiert als Kombination von zwei Symmetrieoperationen: Translation
entlang einer Achse und Rotation um 2 z/n um die gleiche Achse.) Dariiber hinaus
ist die experimentell bestimmte Dichte in Einklang mit der berechneten, wenn man
annimmt, dafl pro Wiederholungsdistanz drei monomere Einheiten vorliegen. Diese
drei Befunde erlauben es, die Struktur von kristallinem Polypropylen mit Sicher-
heit festzulegen: Die monomeren Einheiten wiederholen sich durch einfache Trans-
lation um drei Einheiten. Eine Monomereinheit geht durch Translation um /s der
Wiederholungsdistanz, gefolgt von Rotation um Y/3 eines vollen Kreises (2 7/3) in
die nichste {iber. Baut man ein Modell auf, so erkennt man sofort, daf sich somit
gauche- und trans-Konformationen (abgekiirzt als G und T) abwechselnd entlang
der Kette folgen miissen. Die Methyl-Seitengruppen befinden sich also auf der
Auflenseite der dreizihligen Helix, und zwar in Stellungen, in denen die intra-
molekularen Wechselwirkungen auf ein Minimum reduziert sind. Die Konfor-
mationsanalyse zeigt uns, daff dieses Modell (mit Rotationswinkeln von 60° und
180°) sowie sein optischer Antipode (mit Rotationswinkeln von 300° und 180°)
die stabilste Anordnung fiir ein Polymer dieses Types darstellt. Die Helix-Kon-
formation von isotaktischem Polypropylen ist in Abb. 88 dargestells.

Welches ist nun die Konfiguration von Polypropylen im Polymer? Wenn wir die
Polypropylen-Helix aufwidkeln, so konnen wir physikalisch weniger stabile Kon-
formationen mit héherer Symmetrie erhalten. Die zwei interessantesten davon sind
die planare Zick-Zack-Konformation (analog zu derjenigen von Polyithylen) und
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Abb. 88. Dreizihlige helixférmige Konformation von isotaktischem kristallinem Poly-
propylen. Die diedrischen Winkel messen abwechsungsweise 180° und 60°. Die Kette i}t
sich als Folge von abwechselnden T, G, T, G etc. Konformationen (T = trans oder anti,
G = gauche) beschreiben. Die Methylgruppen sind alle nach auflen angeordnet. Dadurch
wird ihre Wechselwirkung mit dem Rest der Kette auf ein Minimum reduziert.

diejenige mit ekliptischen Bindungen, die der Fischer-Projektion (Abb. 89) ent-
spricht. Beide Darstellungen zeigen eine weitere strukturelle Regelmifigkeit: Die
Methyl-Seitengruppen liegen stets auf der gleichen Seite der Kette. Polymere dieser
Art werden als isotaktisch bezeichnet.

Wir sehen hier, wieviel sich seit der Zeit Emil Fischers geindert hat. Ausgangs-
punkt der damaligen Forschung waren Untersuchungen der Konfiguration; heute
sind es Untersuchungen der Konformation, Die Konfigurationsanalyse hat nichts
von ihrer Bedeutung eingebiifit, doch ist sie heute eher eine Verallgemeinerung von
strukturellen Aspekten als ein primires Forschungsziel. Der Grund fiir diese Ent-
widklung hiingt eng mit den verschiedenen Untersuchungsmethoden, die heute zur
Verfiigung stehen, zusammen. Daten iiber molekulare Konformation sind heute
ohne weiteres zuginglich, namentlich dank der verschiedenen Beugungsmethoden.
Der Ausdruck ,isotaktisch® hat sich mittlerweile fest eingebiirgert. Es ist nicht
einfach — und vielleicht unmdglich — eine Struktur dieser Art mit Hilfe von
Konventionen der klassischen Organischen Chemie zu beschreiben.
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Abb. 89. Die Konfigurationsbeziehungen innerhalb des Polymers lassen sich leichter er-
kennen, wenn man die Kette in einer planaren Zick-Zack-Anordnung oder einer Fischer-
Projektion darstellt. In isotaktischen Polymeren liegen die Substituenten stets auf der
gleichen Seite; in syndiotaktischen Polymeren finden sie sich abwechselnd auf der einen
und der anderen Seite der Kette.

Neben Polypropylen wurden noch viele weitere Polymere mit isotaktischer Struk-
tur gefunden (Polybuten, Polystyrol etc.). Es zeigte sich indessen bald, dafl manche
Polymere andere strukturelle Charakteristika besaflen. Unter den interessantesten
davon sind die syndiotaktischen Polymere, in denen sich die Seitenketten-Substi-
tuenten, wenn die Kette in der Zick-Zack-Konformation oder in der Fischer-
Projektion dargestellt wird, abwechslungsweise auf der einen und der anderen Seite

der Kette befinden (Abb. 89).

Diese alternierende Anordnung wurde zuerst in einem der Butadien-Polymeren
und spiter in gewissen Proben von Polypropylen, die unter speziellen Bedingun-
gen (bei tiefen Temperaturen [— 70 °C] und mit bestimmten organometallischen
Katalysatoren) hergestellt worden waren, gefunden. Im ersten Beispiel ist die Form
der Kette (wie sie sich aus der Rdntgenbeugungsanalyse ergibt) sehr dhnlich zu der-
jenigen der ebenen Zick-Zack-Kette, und-die syndiotaktische Anordnung ist klar
ersichtlich. Im zweiten Beispiel dagegen besitzt die Kette eine komplizierte Helix-
Struktur, und die konfigurationelle Struktur wird erst klar, wenn man die Helix
aufwickelt (Abb. 90). Bis heute sind zwei kristalline Strukturen von syndiotakti-
schem Polypropylen bekannt, wobei die zweite davon derjenigen von Polybutadien
gleicht. Die Konformationsanalyse zeigt uns, daf§ die beiden Formen praktisch die
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gleiche Energie besitzen und dafl lediglich sekundire Faktoren im Zusammenhang
mit Wechselwirkungen zwischen benachbarten Gruppen entscheiden, welche der

beiden bevorzugt ist.

g N\

6.4. Stereospezifische Polymerisation

In den Jahren, die auf die Entdeckung der ersten kristallinen Polymeren folgten,
wurden Hunderte von neuen Polymeren hergestellt und untersucht. Die Mehrzahl
dieser Produkte sind vom isotaktischen Typ. Das soll allerdings nicht heifien, dafl
ein Mangel an weiteren Moglichkeiten herrscht. Isotaktisch und syndiotaktisch be-
zeichnen lediglich die einfachsten, keineswegs jedoch die einzigen Formen von
makromolekularer Stereoisomerie.

Im Falle des Butadiens wurden vier stereoregulire Polymere vorausgesagt und
bald auch hergestellt (Abb. 91). Butadien ist eine Verbindung mit zwei Doppel-
bindungen, die entweder wie ein einfaches Olefin (diese Art wird als 1-2-Typ
bezeichnet) oder in komplizierterer Weise (in einer 1-4-Reaktion) reagieren kann.
Im ersten Fall lassen sich zwei Polymere, ein isotaktisches und ein syndiotaktisches,
erhalten. Im Fall der 1-4-Reaktion, d. h. wenn das Molekiil iiber das erste und
letzte Kohlenstoffatom mit der Kette verbunden ist, enthilt jede monomere Ein-
heit eine Doppelbindung, die Anlaf zu cis-trans-Isomerie sein kann. Die 1,4-cis-
und die 1,4-trans-Polybutadiene besitzen sehr verschiedene Eigenschaften. Das erste
ist ein ausgezeichneter Gummi, das zweite ist eine kaum elastische, hochschmel-
zende, kristalline Substanz. Dies stellt eine iiberraschende Analogie zur Natur dar:
Der Gummi, den man von hevea brasiliensis erhilt, und Guttapercha besitzen die
gleiche Zusammensetzung (es handelt sich in beiden Fillen um Polyisoprene), doch
sehr verschiedene Eigenschaften. Der Grund fiir das verschiedene Verhalten liegt
auch hier in der cis-trans-Isomerie. Naturkautschuk ist 1,4-cis-Polyisopren, Gutta-
percha ist das trans-Isomer.

1958 wurden, ausgehend von Propylenmolekiilen, die in gewissen Stellungen Deu-
teriumatome trugen, erstmals diisotaktische Polymere hergestellt. Die Monomerein-
heiten tragen hier zwei verschiedene Substituenten (Deuteriumatome und Methyl-
gruppen), die beide in isotaktischer Weise angeordnet sind, d. h. die beide im Ver-
hiltnis zur Kette und zu anderen Substituenten stets die gleiche Stellung einneh-
men (Abb. 92, S. 158). Darauf folgten zahlreiche polytaktische Polymere. Im wei-
teren ist es auch moglich, die verschiedenen iso- und syndio-Méglichkeiten mit der
cis-trans-Isomerie der Butadiene zu kombinieren und dadurch komplexere Struk-
turen zu erhalten.

Die Resultate, die wir bis jetzt dargestellt haben, sind von grofier Bedeutung fiir
die Interpretation des Mechanismus der Polymerisation. Polymerisationen sind im
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Abb. 91. Die vier stereoreguliren Polybutadiene: 1,2-isotaktisches Polybutadien (mit einer
dreizihligen Helix), 1,2-syndiotaktisches Polybutadien (mit einer mehr oder weniger
ebenen Zick-Zack-Struktur), 1,4-trans-Polybutadien (mit einer Struktur zhnlich derjenigen
von Guttapercha) und schliefllich 1,4-cis-Polybutadien (Struktur Zhnlich derjenigen des
Naturkautschuks).

wesentlichen Additionsreaktionen, die viele Male wiederholt werden. Sie lassen
sich unter Anwendung der Methoden, die wir in Kap. 5 besprochen haben, unter-
suchen. Unsere Experimente haben gezeigt, daf die Addition in der Mehrzah! der

Fille in der cis-Weise erfolgt (wie bei der Oxidation von Olefinen mit Perman-.

ganat). Dies 1iflc sich erkliren, wenn man einen quasi-cyclischen Mechanismus oder
mindestens eine starke Wechselwirkung zwischen der wachsenden Kette, dem
organometallischen Katalysator und dem reagierenden Monomer annimmt.

Der Grad der Stereospezifizitit von Polymerisationsreaktionen ist sehr hoch.
Spektroskopische Untersuchungen haben ergeben, daf er in gewissen Fillen grofler
als 999/ sein kann. Es ist wohl angebracht, sich nach dem Grund fiir diese er-
staunliche Regelmifligkeit zu fragen, die viel grofer ist als man sie normalerweise
in organischen Reaktionen findet. -

Vom Gesichtspunkt der Geometrie aus gesehen, ist die Lage ziemlich klar. Propylen
und viele andere Monomere sind prochiral (siche S.133), d. h. sie lassen sich in
zwei Hilften unterteilen, die Spiegelbilder voneinander sind. Man kann somit eine
linke und eine rechte Seite unterscheiden. Erfolgt nun die Polyaddition immer auf
der gleichen Seite, so erhilt man ein isotaktisches Polymer; erfolgt sie jedoch ab-
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wechselnd auf der einen und der andern Seite, so wird ein syndiotaktisches Poly-
mer gebildet (Abb. 93).

Eine physikalische Erkldrung fiir die hohe Stereospezifizitit zu geben ist indessen
erheblich schwieriger. Bis jetzt wurden zwei Hypothesen vorgeschlagen: Die erste
besagt, dafl die Regelmifligkeit der Struktur auf asymmetrische Induktion durch
die Polymerkette zuriickzufiihren sei. Diese enthdlt zahireiche asymmetrische
Kohlenstoffatome. Auf Grund der Erscheinungen der Diastereomerie, die wir im
letzten Kapitel beschrieben haben, 148t sich voraussagen, welche der beiden An-
ordnungen — isotaktisch oder syndiotaktisch — unter den betreffenden experi-
mentellen Bedingungen bevorzugt sein wird. Losungsmittel, Temperatur oder
Katalysator sind Beispiele von Faktoren, die helfen konnen, einen bestimmten
Reaktionsmechanismus zu bevorzugen. Der entscheidende Einflufl vom stereochemi-
schen Gesichtspunkt aus wire jedoch trotz allem die direkte Beteiligung der wach-
senden Kette am Ubergangszustand.

Die zweite Hypothese fiihrt die sterische RegelmifBigkeit statt dessen auf den
Katalysator zuriick. Die besten katalytischen Systeme fiir die Polymerisation von
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Abb. 92. Die einfachsten Beispiele von di-isotaktischen Polymeren (mit einer doppelt iso-
taktischen Struktur) erhilt man, wenn man Deuteriumatome (symbolisiert durch kleine
schwarze Kugeln) in bestimmten Stellungen in das Propylenmolekiil einfithrt. Die erythro-
und threo-di-isotaktischen Polymere unterscheiden sich wegen der verschiedenen regelmi-
Rigen Anordnung der Deuteriumatome in ihren spektroskopischen Eigenschaften.

7
1

X

Abb. 93. Die Stereochemie der Polymerisation liflt sich durch zwei Parameter charakteri-
sieren, nimlich die Art der Addition an die Doppelbindung (cis oder trans) und die Art,
in der sich das Monomer an die wachsende Kette annihert. Propylen und andere vinyli-
sche Monomere sind prochiral. Wenn das Monomer immer auf der gleichen Seite reagiert,
so ist das entstehende Polymer isotaktisch. Reagiert es dagegen auf beiden Seiten, so
erhilt man ein syndiotaktisches Produkt. Dieser Effekt ist hier fiir eine Addition des
trans-Typs dargestellt.
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Propylen sind heterogen, d.h. sie enthalten unldsliche kristalline Verbindungen
(wie etwa Titantrichlorid), an deren Oberfliche die Reaktion abliuft. In der
a-Form von Titantrichlorid ist jedes Titanatom von 6 Chloratomen umgeben.
Jedes Chloratom ist mit zwei Titanatomen verbunden, so daf} eine lokale Sym- .
metrie des D;-Typs entsteht. In dieser Symmetriegruppe gibt es keine Drehspiegel-
achsen, und dies ist, wie wir geschen haben, die Bedingung, unter der optisch aktive
Enantiomere auftreten kénnen (Abb. 94). Die Titanatome sind abwechslungsweise
vom D- und 1-Typ. Die Koordination eines Monomermolekiils mit einem dieser
Atome (sagen wir, einem des D-Typs) wird vorzugsweise auf einer der beiden
Seiten (links oder rechts) erfolgen. Die nachfolgende Anlagerung des Monomers
an die Polymerkette verwandelt die Prochiralitit des Propylens in effektive
Asymmetrie. Wenn die Koordination immer am gleichen Titanatom oder an
Atomen mit dem gleichen Vorzeichen erfolgt, so wird die relative Anordnung der
Substituenten im Polymer stets gleich sein und man erhilt ein isotaktisches Polymer.

Jede dieser zwei Hypothesen trift vermutlich in gewissen speziellen Fillen zu.
Trotzdem lassen sich die Schliisse nicht ohne weiteres auf alle verschiedenen Situa-
tionen verallgemeinern. Es ist auch moglich, daf die beiden Faktoren, asymme-
trische Induktion bewirkt durch die Kette und durch den Katalysator, gleichzeitig
vorhanden und — mindestens in gewissen Fillen — gleichzeitig wirksam sind. Die
endgiiltige Antwort auf diese Fragen kdnnte man vielleicht aus Untersuchungen
von ungeordneten (sog. ataktischen) oder teilweise geordneten (sog. Stereoblock-)
Polymer-Strukturen erhalten. Die Art der sterischen Unregelmifiigkeiten und ihre
Verteilung entlang der Kette hingt vom Mechanismus der Polymerisation ab. Ein
solches Unterfangen ist allerdings mit den heutigen experimentellen Methoden noch
kaum durchfithrbar.

6.5. Die mechanischen Eigenschaften von Polymeren

Wenn man ein Polymer langsam aus einer Losung auskristallisieren 1ift, so erhilt
man schone, dullerst diinne Kristalle mit hexagonaler Form, die im Elektronen-
mikroskop sichtbar sind (Abb. 95). Wider Erwarten sind die Makromolekiile ent-
lang der hexagonalen Achse ausgerichtet, die der kleinsten Ausdehnung des Kri-
stalls entspricht. Die Ketten reichen von einem Ende zum andern und sind in der
Art einer Handharmonika in Falten gelegt.
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Abb. 94. Ein Bruchstiick der kristallinen Struktur von a-Titantrichlorid. Die Struktur ist
ortlich dissymmetrisch, wobei die Atome abwechselnd andere Vorzeichen tragen (darge-
stellt durch hellere und dunklere Kugeln). Die duflerst hohe sterische RegelmiRigkeit von
isotaktischem Polypropylen mag davon herrithren, dafi jede Kette an einem Titanatom
mit einem gegebenen konfigurationellen Vorzeichen wichst und dafl das Monomer immer
mit der gleichen Seite mit einem solchen Atom in Koordination tritt.
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Abb. 95. Elektronenmikroskopische Aufnahme eines Einzelkristalls von Polyoxymethylen.
Entgegen den Erwartungen sind die Makromolekiile im rechten Winkel zur Ebene der
maximalen Ausdehnung des Kristalls angeordnet. (Photo: General Electric Company.)

Bestimmt man die Struktur von Kristalliten in einer Polymerfolie mit weniger
hochgeziichteten Methoden (wie sie oft in der Industrie eingesetzt werden), so ist
die Interpretation schwieriger und nicht eindeutig. Eine Hypothese besagt, dafl
verschiedene Kristalle in verschiedener Weise gebildet werden, manche intermole-
kular, andere intramolekular (Abb. 96). Die Kristallite sind rein zufillig angeord-
net und orientiert. Zwischen den verschiedenen Kristallen liegen amorphe Zonen.
Wenn eine solche Folie nun in einer ihrer Lingsrichtungen gestreckt wird, so
gleiten die verschiedenen Ketten in irreversibler Weise iibereinander, und die Kri-
stallite richten sich in der Richtung der Streckung aus. Eine derart orientierte Folie
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Abb. 96. In teilweise kristallinen Folien finden sich geordnete Bereiche, in denen die
Makromolekiile parallel zueinander liegen. Daneben gibt es auch ungeordnete Bereiche.
Wird die Folie gestreckt, so richten sich die Achsen der verschiedenen Kristalle entlang
der Streckrichtung aus. Dieser Vorgang hat eine betrichtliche Verbesserung der mecha-
nischen Eigenschaften des Polymeren zur Folge.

ist gegeniiber Deformation viel widerstandsfihiger als die urspriingliche Folie.
Weiteres Strecken innerhalb gewisser Grenzen ist reversibel, d. h. die Deformation
wird durch die Elastizitdt der Ketten riickgingig gemacht, sobald die Kraft ent-
fernt wird. Wendet man indessen eine zu grofle Kraft an, die stirker ist als die
Kohision zwischen den Molekiilen, so trennen sich die Molekiile voneinander, und

die Folie reifit (Abb. 97).

Die Kohision zwischen den Molekiilen ist viel gréfler, wenn sie ein Kristallgitter
bilden, als wenn sie zufillig in einem mehr oder weniger amorphen Zustand an-
geordnet sind. Kristalline Polymere unterscheiden sich deshalb in ihren mecha-
nischen Eigenschaften von amorphen Polymeren der gleichen chemischen Zusam-
mensetzung; im allgemeinen sind sie diesen iiberlegen. Die Unterschiede finden sich
in solch scheinbar verschiedenen Eigenschaften wie Zugfestigkeit, Lslichkeit,
Schmelzpunkt. Alle lassen sich indessen auf die gleiche Ursache zuriickfiihren, nim-
lich die Stabilitit der kristallinen Struktur und die Krifte der molekularen Kohi-
sion. Je hoher die Kristallinitit eines Polymers, um so grofler wird — wenn alle
andern Faktoren konstant bleiben — seine Zugfestigkeit (d. h. die Kraft, die nétig
ist, um die Folie zu zerreifien), um so kleiner seine Loslichkeit (das Losungsmittel
mufl dann nimlich mehr Arbeit leisten, um die Molekiile voneinander zu trennen
und in einen ungeordneten Zustand iiberzufiihren) und um so hoher sein Schmelz-
punkt sein. Die beiden Erscheinungen Léslichkeit und Schmelzpunkt sind in der
Tat nahe verwandt: Der Vorgang des Schmelzens l488t sich als Losen des festen
Polymers in bereits geschmolzenem Polymer betrachten.
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Spannung

Dehnung

Abb. 97. Dieses Spannungs-Dehnungs-Diagramm illustriert die mechanischen Eigenschaften
von verschiedenen Arten von Polymeren. Es zeigt das typische Verhalten eines kristal-
linen Polymeren (2) und eines kautschukelastischen Stoffes (b). Kristalline Produkte
zeigen die grofite Zugfestigkeit, kautschukelastische Stoffe die gréfite Verlingerung bei
Streckung.

Fiir ein amorphes Polymer kann der Schmelzpunkt nicht exakt definiert werden.
Der Ubergang von einem festen Zustand in einen fliissigen erfolgt nicht in dis-
kontinuierlicher Weise, sondern in Form einer zunehmenden Verringerung der
Viskositdt. Statt dessen lifit sich ein Glas-Ubergangspunkt (oft auch als Einfrier-
temperatur bezeichnet) definieren, unterhalb dessen das Polymer mechanisch wenig
widerstandsfahig ist und bei Anwendung einer dynamischen Kraft leicht bricht.
Oberhalb dieses Punktes verhilt sich das Polymer elastisch oder viskos, je nach-
dem, ob die Deformation reversibel ist oder nicht. Dieser Unterschied hingt zum
Teil mit der Molekiilmasse zusammen, die besonders hoch sein mufl, damit man
elastisches Verhalten findet.

Will man die elastischen Eigenschaften eines Polymers verbessern (d. h. will man
eine starke, reversible Ausdehnung verbunden mit einem merklichen Widerstand
bei der maximalen Streckung erreichen), so mufl man Produkte verwenden, deren
Schmelzpunkt oder Glas-Ubergangstemperatur unterhalb der Temperatur liegt, bei

- der es eingesetzt werden soll.

Gute elastische Eigenschaften findet man in gewissen Homopolymeren, wie etwa
1,4-cis-Polyisopren (Naturkautschuk) und 1,4-cis-Polybutadien, wie auch in man-
chen Copolymeren, die man durch Mischen von zwei verschiedenen Monomeren
vor der Polymerisation erhilt. Das Copolymer von Athylen und Propylen, bei-
spielsweise, ist ein guter Gummi, dessen Eigenschaften sich durch Anderung der
relativen Anteile der beiden Monomeren modifizieren lific. Die mechanischen
Eigenschaften des Copolymeren liegen keineswegs zwischen denjenigen der beiden
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Homopolymeren (Polyithylen und Polypropylen). Statt dessen sind sie stark durch
die Unregelmifligkeiten der Struktur, die durch die Mischung der verschiedenen
Monomeren hervorgerufen wird und die jegliche kristalline Nartur zerstSren, be-
einfluflt. '

Die Eigenschaften eines Gummis werden erheblich verbessert, wenn es gelingt, den
Einfluf} irreversibler viskoser Bewegungen zu reduzieren. Man kann verhindern,
dafl die Molekiile {ibereinander gleiten, indem man sie an gewissen Punkten durch
chemische Bindungen aneinanderheftet. Das ist die Grundlage der Vulkanisation,
eines Prozesses, bei dem ein potentielles Elastomer durch Zusatz von Schwefel und
anderen Stoffen in einen industriell verwendbaren Gummi umgewandelt wird.

Bei der Verarbeitung von Thermoplasten wird das Polymer im allgemeinen zu-
nichst geschmolzen oder in einem passenden Lisungsmittel geldst und anschliefend
in die gewiinschte Form — Fiden, Streifen, geprefite Artikel etc. — gebracht.
Makromolekiile im fliissigen Zustand unterscheiden sich sehr wesentlich von Ver-
bindungen mit niedriger Molekiilmasse, und zwar durch ihre hohe Viskositit.
Damit hingt beispielsweise ihre Fahigkeit zusammen, Fiden zu bilden, die, wenn
sie erstarrt und gestreckt sind, die wohlbekannten synthetischen Fasern (Nylon,
Orlon ett.) darstellen. Die hohe Viskositit hat ihre Ursache auf dem molekularen
Niveau darin, dafl die einzelnen Molekiile sehr groff und — im fliissigen Zu-
stand — miteinander verwickelt sind.

Auch abgesehen von praktischen Belangen ist die Untersuchung von Polymeren im
flissigen Zustand und insbesondere in Losung von groflem Interesse. Dies riihrt
daher, dafl man daraus Information tber den wirklichen Zustand von Makro-
molekiilen unter Bedingungen, die sich von denjenigen in einem Kristall wesentlich
unterscheiden, erhalten kann. In einem Losungsmittel, mit dem ein Polymer nicht
in Wechselwirkung tritt, nimmt ein Makromolekiil eine mehr oder weniger sphi-
rische Form an, dhnlich etwa einem losen Wollkniuel.

Ein isotaktisches Polymer, beispielsweise Polypropylen, besitzt im kristallinen Zu-
stand eine Helix-Konformation, die dem Zustand der niedrigsten Energie ent-
spricht. In einer Schmelze oder einer Losung ist indessen die Unordnung im System
grofler. Die Makromolekiile trennen sich voneinander, legen sich in Falten und
nehmen in gewissen Bereichen Konformationen an, die sich von derjenigen in der
dreizihligen Helix deutlich unterscheiden. Bei diesem Vorgang geht das Molekiil
in einen Zustand hoherer innerer Energie iiber. Gleichzeitig nimmt jedoch auch die
Entropie zu, und ihr Beitrag stabilisiert den teilweise ungeordneten gegeniiber dem
vollig regelmifligen Zustand. Das Problem ist demjenigen der Butan-Konforma-
tion, das wir in Kap. 3 besprochen haben, sehr zhnlich. Es lif}t sich deshalb auch
mit grundsitzlich den gleichen Methoden behandeln, auch wenn sie vom mathe-
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matischen Gesichtspunkt aus komplizierter sein mdgen. Polypropylen in Losung
besteht also nicht aus starren Spiralen, doch ist es auch nicht véllig ungeordnet.
Es behilt in gewissem Mafle eine Erinnerung an die Konformation, die es im
Kristall besessen hatte. Die Kette besitzt fiir eine gewisse Strecke die Form einer
Helix, darauf folgt eine Umkehrung, dann wieder ein kurzes Helix-Segment von
umgekehrtem Vorzeichen, wieder eine Umkehrung etc. Die Anzahl der Umkeh-
rungen im Drehsinn der Helix nimmt mit zunehmender Temperatur gleichmiflig
zu. Gleichzeitig nimmt die konformationelle Ordnung ab. Diese Beschreibung steht
mit allen Daten in Ubereinstimmung, die man aus Untersuchungen von isotak-
tischen Polymeren mit verschiedenen Methoden erhilt. Unter diesen ist die Unter-
suchung von optisch aktiven Polymeren, die sich von g-Olefinen (mit der allge-
meinen Formel R*—CH —CH,, wobei R* eine chirale Gruppe darstellt) ableiten,
besonders wichtig. Der Wert der optischen Aktivitit und ihre Variation mit der
Temperatur oder mit der Wellenlinge des zur Messung verwendeten Lichtes
(typische stereochemische Untersuchungsmethoden) geben Aufschlufl iiber die spe-
zielle lokale Konformation des Polymers. Aus solchen Daten lassen sich dann
Schliisse iiber die Form des ganzen Makromolekiils ziehen.



7. Biologische Makromolekiile

Was wir iiber synthetische Makromolekiile gesagt haben, wird es uns nun be-
deutend leichter machen, eines der schonsten und faszinierendsten Probleme der
chemischen Forschung anzugehen, das Studium von Struktur und Eigenschaften von
Polymeren biologischen Ursprungs. Wie wir bereits gesehen haben, ist ein grofier
Teil der Materie, die sich in lebenden Organismen (pflanzlichen sowohl als auch
tierischen) findet, makromolekularer Natur. Nur aufgrund der hohen Molekiil-
masse haben Kohlenstoffverbindungen geniigend Festigkeit und Biegsamkeit, so daf§
sie mechanisch widerstandsfihige Strukturen bilden kénnen (man denke etwa
an die Cellulose in Pflanzen). Sie sind somit in der Lage, die komplexen Vor-
ginge der Aufnahme von Wasser und Nihrstoffen in Zellen und Geweben zu
regulieren. Wir werden weiterhin sehen, wie es die besonders komplexe Natur der
makromolekularen Strukturen erlaubt, in gewissen Anordnungen von Atomen
Informationen zu speichern. Diese Fihigkeit bildet die Grundlage der Vererbungs-
vorginge.

Die natiirlichen Polymere lassen sich nach ihrer chemischen Zusammensetzung, d. h.
nach strukturellen und funktionellen Gesichtspunkten, in vier Klassen einteilen:
Die Kohlenwasserstoff-Polymere (wie Kautschuk und Guttapercha), die Kohlen-
hydrate, die Proteine und die Nucleinsiuren. Wenn auch gegenwirtig ein Trend
in Richtung auf Forschung im Gebiet der Proteine und Nucleinsiuren besteht
(bauptsichlich weil die damit verbundenen Probleme besonders wichtig sind), so
darf man doch die Rolle, die die Kohlenhydrate (namentlich die Stirke und die
Cellulose) fiir das Leben auf der Erde spielen, nicht vergessen.

Uber Glucose (Traubenzudker) haben wir bereits gesprochen. Photosynthese, der
Vorgang der Synthese von Glucose (und damit aller threr Polymeren), ausgehend
von Wasser und Kohlendioxid, ist der wichtigste chemische Prozeff auf der Erde.
Adkerbau, Ernihrung und manche Industriezweige hingen direkt von ihr ab. Doch
auch wenn wir von wirtschaftlichen Gesichtspunkten absehen, haben Zudker und

Photosynthese eine ganz entscheidende Rolle bei der Entwicklung des kompli-

zierten natiirlichen Gleichgewichts, das heute besteht, gespielt. Eines der Produkte

der Photosynthese ist Sauerstoff, das Gas, das fiir die Atmung unerlifilich ist.

Fs ist kaum wahrscheinlich, daff in der Uratmosphire betrichtliche Mengen von

Sauerstoff vorhanden gewesen sind. Vielmehr scheint er hauptsichlich bei der

Photosynthese gebildet worden zu sein. Wir kdnnen also sagen, dafl das Leben,
wie wir es heute auf der Frde kennen (das aerobe Leben also), in doppelter Weise

mit Zuckern zusammenhingt: Erstens gebraucht es sie als Reservoir von chemischer

Energie und zweitens als Lieferant von Sauerstoff.
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Wir werden hier nicht weiter auf die Mechanismen der biochemischen Wirkung der
natiirlichen Polymere eingehen. Statt dessen wollen wir zeigen, dafl die gleichen
allgemeinen Regeln der Struktur und Reaktivitit, die wir bis jetzt kennengelernt
haben, auch auf diesem Gebiet anwendbar und giiltig sind, obwohl es bisweilen
als ganz eigene Welt voller Wunder und Uberraschungen erscheint.

7.1. Die Polysaccharide

Unterwirft man Cellulose oder Stirke der Hydrolyse (d. h. einer Anlagerung von
Wasser, die von einem Bruch der Kette begleitet wird) durch die Wirkung ge-
wisser Enzyme oder von Siuren, so erhilt man ein wohibekanntes Produkt,
p-Glucose. Diese darf als fundamentaler Baustein (d. h. als Monomereinheit) der
makromolekularen Struktur betrachtet werden. Cellulose und Stirke sind beide
Polymere von Glucose oder Polysaccharide. Warum unterscheiden sie sich so stark
voneinander? Stirke ist ein Grundstock der menschlichen Nahrung, wihrend
Cellulose fiir den Menschen unverdaulich ist. Auf der anderen Seite bildet
Cellulose wertvolle Fasern, wie Baumwolle oder Flachs, wihrend Stirke kaum
kristallin ist, in Wasser aufweicht und leicht eine Paste bildet.

Untersucht man die beiden Substanzen, so kann man auf Grund der Stereochemie
eine Antwort auf diese Frage geben: Hydrolysiert man die beiden Polysaccharide
unter milden Bedingungen, so erhilt man zwei charakteristische Produkte, die
beide aus Glucosemolekiilen aufgebaut sind: Aus Cellulose erhilt man Cellobiose,
aus Stdrke Maltose. Entsprechend leiten sich die beiden Polymere von §- und
a-Glucose ab, den beiden cyclischen Formen, in denen dieser einfache Zudker
existieren kann (Abb. 98). Zwischen a- und §-Glucose besteht die Beziehung von
Diastereomeren. In der Zucker-Nomenklatur werden sie als Anomere bezeichnet,
wobei dieser Ausdruck einen speziellen Fall des allgemeineren Ausdruckes Dia-
stereomer darstellt. Die Situation ist analog derjenigen von Naturkautschuk und
Guttapercha, d.h. von 1,4-cis- und 1,4-trans-Polyisopren. In jedem Paar von
Polymeren ist die Monomereinheit die gleiche, jedenfalls was die zugrunde
liegende chemische Struktur angeht. Die Unterschiede liegen ausschlieflich in der
riumlichen Anordnung der verschiedenen Substituenten: cis oder trans in den
Kohlenwasserstoff-Polymeren, dquatorial oder axial in Cellulose und Stirke.

Untersuchungen der Struktur von Cellulose, Stirke und ihren Derivaten mit den
modernsten Methoden (Rontgen-Beugung, kernmagnetische Resonanz, Infrarot-
Spektroskopie) haben den Dualismus, den wir eben beschrieben haben, in jeder
Hinsicht bestitigt. Dank ihnen verstehen wir heute die Ursache des verschiedenen
Verhaltens der beiden Verbindungen.
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Abb.98. Der Abbau von Stirke und Cellulose fithrt — iiber verschiedene Zwischen-
produkte — zum gleichen Endprodukt, p-Glucose. Stirke wird in Maltose, ein Derivat
von a-Glucose, umgewandelt, wihrend Cellulose in Cellobiose, ein Dimer von f-Glucose,
iibergeht. a- und B-Glucose gehen in Losung leicht ineinander iiber.
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Cellulose besteht aus einer Kette von f-glucosidischen Ringen in der Sesselkonfor-
mation, in der alle Substituenten iquatoriale Stellungen einnehmen. Die Starrheit
und besondere Widerstandsfihigkeit der Fasern riihrt daher, dafl zwischen aufein-
anderfolgenden Monomereinheiten in Wirklichkeit zwei Verbindungen bestehen:
Die eine wird von kovalenten Bindungen, die andere von Wasserstoffbriidken-
Bindungen gebildet (Abb. 99). Diese letztere Art von Bindungen ist in biologischen
Systemen sehr weit verbreitet. Wir werden sehen, daf sie etwa fiir die Struktur
von Proteinen und Nucleinsiuren eine ganz grundlegende Rolle spielen. Wasser-
stoffbriicken-Bindungen werden zwischen den Wasserstoffatomen von —OH- und
—NH-Gruppen und anderen, stark elektronegativen Atomen (wie Sauerstoff,
Stickstoff, Fluor, Chlor etc.) gebildet. Obwohl die Energie, die in Wasserstoff-
briicken im Spiel ist, gegeniiber derjenigen bei kovalenten Bindungen relativ klein
ist (etwa 2—10 anstelle von 20— 100 kcal/mol), kann ihre Anwesenheit oder Ab-
wesenheit im stereochemischen Bereich von entscheidender Bedeutung sein. Die
Unterschiede in der Energie von verschiedenen Konformationen liegen ja oft in der
Groflenordnung von einigen Kilokalorien oder noch weniger. Eine grundsitzliche
Bedingung fiir die Bildung solcher Bindungen ist, dafl der Abstand der Atome, die
durch die Wasserstoffbriicke verbunden werden, recht klein (zwischen 0,2 und
0,3 nm) sein mufl. In Cellulose wiirde etwa die Verdrehung eines glucosidischen
Rings gegeniiber dem nichsten zu einer Trennung gewisser Atome und damit zum
Bruch von Wasserstoffbriicken-Bindungen fiihren. Infolgedessen ist eine solche
Verdrehung duflerst schwierig. Dies erklirt mindestens teilweise, warum Cellulose-
Fasern mechanisch so widerstandsfihig sind.

Abb. 99. Eine der Strukturen, die fiir Cellulose vorgeschlagen worden sind. Die schwarzen
Bindungen sind kovalent, die grauen sind Wasserstoffbriicken-Bindungen. Die glucosidi-
schen Ringe, die in der oberen Darstellung senkrecht von oben gesehen gezeichnet sind,
liegen in der Sesselkonformation vor.
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Im Fall der Stirke ist die Lage viel weniger klar. Kartoffel- oder Reisstirke be-
steht im wesentlichen aus zwei Substanzen, a-Amylose und 8-Amylose (Amylopek-
tin). Beide sind Polymere von a-Glucose, doch besitzt die erste eine lineare, die
zweite dagegen eine verzweigte Struktur. Da die a-Amylose weniger kompliziert

_ ist, ist sie die besser erforschte der beiden Verbindungen. Sie existiert indessen in

mindestens drei kristallinen Formen, deren Strukturen nach wie vor nicht véllig
aufgeklirt sind.

Unter diesen ist die sog. Form V besonders bemerkenswert, denn sie besteht aus
einer grofien Helix, deren Inneres mit anderen, kleineren Molekiilen (wie etwa Jod,
verschiedenen organischen Verbindungen, Mineralsalzen, Wasser etc.) gefiillt werden
kann. Derartige Additions- oder richtiger Einschlufliverbindungen bilden sich auch
mit gewissen anderen Kohlenhydraten, wie etwa Cyclodextrin, einem cyclischen
Oligomer von a-Glucose, das sich als sehr niitzliches Modell fiir die Amylosestruk-

Abb. 100. Cyclodextrin und a-Amylose sind sowohl chemisch als auch strukturell nahe
miteinander verwandt. Cyclodextrin ist eine ringformige Verbindung aus sechs a-Gluco-
seeinheiten. a-Amylose ist ein Makromolekiil mit helixférmiger Struktur, dessen Pro-
jektion auf eine Ebene praktisch mit derjenigen von Cyclodextrin identisch ist. Werden
Cyclodextrinmolekiile aneinander gereiht, so entsteht ein Kanal, in dem andere Molekiile
festgehalten werden kénnen.
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tur erwiesen hat (Abb. 100). Der Ausdruck Oligomer bezieht sich auf ein kurzes,
aus 3 —20 Monomereinheiten bestehendes Polymer.

Wihrend der letzten zwei Jahrzehnte gab die Struktur der Amylose Anlafl zu
einer Kontroverse iiber die Konformation des a-glucosidischen Ringes, einer Kon-
troverse, die erst in den letzten Jahren beigelegt werden konnte. Im Mittelpunkt
des Problems stand der Versuch, die zahlreichen Strukturen der Amylose und die
Leichtigkeit, mit der sie ineinander iibergefiihrt werden kénnen, zu erkliren. Die
Hypothese einer Wannenkonformation fiir den ¢-glucosidischen Ring schien eine
elegante Moglichkeit zur Losung dieses Problems zu bieten. Man wird sich erin-
nern, dafl wir diese Form im Fall des Cyclohexans wegen ihres hohen Energie-
inhalts und ihrer geringen Stabilitit nicht in Betracht gezogen hatten. Sie besitzt
indessen sehr geringe interne Rotationsbarrieren und lifit sich leicht in andere
Wannenformen umwandeln. Aus diesem Grund wird sie bisweilen als flexible oder
mobile Form des Cyclohexans bezeichnet. Substitution einer CH,-Gruppe durch
ein Sauerstoffatom (d. h. der Ubergang von Cyclohexan zu Pyran und damit zu
den Zuckern) sollte die Flexibilitit kaum beeintrichtigen, sollte jedoch die Insta-
bilitit der Wannen- im Vergleich zur Sesselform verkleinern. Diese Hypothese und
einige kaum eindeutige experimentelle Resultate fithrten auf einen Irrweg, von
dem man erst in neuester Zeit dank kristallographischer und spetroskopischer Me-
thoden wieder wegfand. Heute wissen wir, daf} der a-glucosidische Ring in Form
eines Sessels mit vier dquatorialen und einem axialen Substituenten vorliegt, wie
man es nach den Regeln der Konformation von cyclischen Verbindungen, die wir
bereits besprochen haben, erwartet. Nachdem diese grundsitzliche Frage beant-
wortet war, konnten die verschiedenen Formen der Amylose richtig untersucht
werden. Diese Formen sind nicht eine Folge verschiedener Konformationen des
Zuckerrings, sondern verschiedener Orientierung aufeinanderfolgender Monomer-
einheiten oder, mit anderen Worten, verschiedener Anordnung der Wasserstoff-
briicken entlang der individuellen Kette und zwischen benachbarten Ketten.

7.2. Die Struktur von Proteinen

Die Schwierigkeiten, die man bei der L&sung mancher biochemischer Probleme zu
meistern hat, sind riesig und oftmals beim betreffenden Stand der Forschung un-
iiberwindlich. Die Moglichkeiten der Wahl, die man hier hat, sind bedeutend be-
schrinkter als in der synthetischen Chemie, wo es innerhalb gewisser Grenzen
mdoglich ist, sich das Modell zu konstruieren, das sich zur Priifung der gingigen
Theorien am besten eignet. Die Natur dagegen offeriert uns das Produkt einer
biologischen Evolution zur Untersuchung, deren Endziel sicher nicht darin be-
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stand, das Los des Forschers zu erleichtern. In dieser Lage ergibt sich bisweilen eine
Lésung aus der Intuition eines brillanten Geistes. Man denke etwa an Paulings
a-Helix oder an Watsons und Cricks Idee der Paarbildung von Basen. Hiufiger
indessen sind Verbesserungen in den Untersuchungsmethoden ausschlaggebend. Die
wegleitenden Arbeiten von Perutz iiber Himoglobin wiren beispielsweise ohne
den Einsatz modernster Methoden véllig undenkbar gewesen. Die Struktur der
Proteine (Eiweifistoffe) bildet chne Zweifel eines der wichtigsten und am schwie-
rigsten zu ldsenden Probleme. Es gibt die verschiedensten Arten von Proteinen,
alle mit ihren spezifischen biologischen Wirkungen. Fiir detaillierte Untersuchungen
ihrer Funktion auf dem molekularen Niveau ist die Kenntnis ihrer Struktur uner-
laflich. Obwohl Proteine Verbindungen von komplexer Natur und mit wichtigen
biologischen Funktionen sind, ist es nétig, ihre Reaktionen auf einfache chemische
Formulierungen zuriickzufithren. Hier treffen sich die Biologie und die Chemie.
Die beiden Schulen gehen die gleichen Probleme mit verschiedenen Methoden und
verschiedener Mentalitit an, und es l1ifit sich nicht verneinen, dafl zwischen ihnen
oft Miflverstindnisse bestehen und kein gutes Einvernehmen herrscht. Nachdem
indessen die anfinglichen Schwierigkeiten iiberwunden waren, entstand aus ihrer
Verbindung die moderne Biochemie, deren Aufgabe es ist, die biologischen Et-
scheinungen auf dem molekularen Niveau zu studieren. Um den speziellen Charak-
ter ihrer Methoden und Probleme klarer hervorzuheben, wird sie oft auch als
Molekularbiologie oder — was den sehr groflen Teil, der sich mit Proteinen und
Nucleinsduren befaflt, angeht — als makromolekulare Biologie bezeichnet.

Proteine sind Makromolekiile mit Molekiilmassen zwischen wenigen Tausend und
mehreren Millionen. Sie bestehen aus vielen Aminosduren, die iiber Amidgruppen
miteinander verbunden sind. Sie kénnen zwanzig verschiedene Arten von Amino-
siduren enthalten (Tab. 5) und sind deshalb im eigentlichen Sinn Copolymere. Der
prozentuale Anteil der verschiedenen Aminosiuren sowie ihre Anordnung entlang
der Kette sind fiir jedes Protein charakteristisch. Wenn sie auch als zufillig er-
scheinen mag, so verbirgt diese Verteilung doch eine Ordnung und einen Zweck,
die wir nicht vollig verstehen. Die experimentelle Bestimmung der Aminosiure-
Sequenz, der sog. Primirstruktur eines Proteins, ist, trotz der groflen Hilfe, die die
modernen instrumentalanalytischen Methoden darstellen, nach wie vor ein schwie-
riges Unterfangen (Abb. 101). Hier kénnen wir bereits eine wichtige Beobachtung
stereochemischer Natur machen: Alle Aminosiuren mit Ausnahme der einfachsten,
des Glycins, besitzen ein asymmetrisches Kohlenstoffatom. Bei der Hydrolyse von
Proteinen erhilt man von den zwei mdglichen optischen Antipoden nur den einen.
Nodh interessanter ist die Tatsache, dafl alle Aminosiuren die gleiche Konfiguration
besitzen. Diese Feststellung ist wie folgt zu verstehen: Wenn wir die Carboxyl-
gruppe, das asymmetrische Kohlenstoffatom und die Aminogruppe im Raum fest-
halten, so liegt das Radikal R, das die individuelle Aminosiure charakterisiert,
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Tab. 5. Die hiufigsten natiirlichen Aminosiuren®.

Name Abkiirzung des Namens Struktur der R—Gruppe
Glycin GLY H—
Alanin ALA CHs—
Valin VAL (CHz):CH—
Leucin LEU (CHs):CH—CHa—
Isoleucin ILEU C:Hs(CHs)CH—
Phenylalanin PHE CsHs—CHz—
Serin SER CH:OH—
Threonin THR CH:—CHOH— :
Arginin ARG NH=C(NH:)NH—CH:—CH:—CHz—
Asparaginsdure ASP HOOC—CH.—
Asparagin ASN oder ASP—NH, NH:CO—CHa—
Glutaminsdure GLU HOOC—CH;—CHz—
Glutamin GLN oder GLU—NH, NH:CO-——CH:—CHsz—
Cystein CYS HS—CHa—
Methionin MET CHs—S—CH:—CH,—
Lysin LYS NH:—CH:—CHs—CHe:—CHza—
Tyrosin TYR PHO—CsHs—CHa—
C—CH,-
Tryptophan TRY n
N _CH
H
o N—CH
Histidin HIS I “C-CH,~-
CH-NH
CH,-CH,
Prolin PRO CH-COOH
CH,-NH
2 (vollstiindige Formel)
NH,
|
* Allgemeine Formel: R—C—H
|
COOH

Die Abkiirzung bezieht sich auf die Einheit —NH—CHR—CO—, die man in der Poly-
peptidkette findet. Die aligemeine Formel gibt ebenfalls die allgemeine Konfiguration
der natiirlichen Aminosiuren an. Prolin unterscheidet sich von allen anderen aufgefiihr-
ten Aminosiuren dadurch, dafl es einen bifunktionellen Substituenten R enthilt, der

mit dem Stickstoff durch einen Ring verbunden ist.
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" Kette A

Abb. 101. Eine konventionelle Darstellung des Rinder-Insulinmolekiils. Die groflen Kreise
stellen die individuellen Aminosiuren dar, die kleinen Kreise die Seiten- und End-

. gruppen, die schwarzen Kreise die Schwefelbriicken. Insulin besteht aus zwei Peptidketten,

die 21, bzw. 30 Aminosiuren enthalten. Chinesischen und deutschen Wissenschaftlern
gelang vor einiger Zeit die Totalsynthese des Molekiils.

stets auf der gleichen Seite und das Wasserstoffatom ihm gegeniiber. Dieser Be-
fund mag auf den ersten Blick erstaunen, doch ist er weder zufillig noch wirklich
merkwiirdig. Wir haben bereits darauf hingewiesen, dafl sich manche natiirlichen
organischen Stoffe durch sehr hohe stereochemische Homogenitit auszeichnen. Wir
haben auch festgestellt, dafl ganze Gruppen von Verbindungen nur in einer
enantiomeren Reihe existieren — man denke etwa an die p-Reihe der Zudker.

Der Grund fiir die Identitit der Konfiguration ist nicht klar, bis man auch die
Sekundirstruktur der Proteine, d. h. die Konformation der verschiedenen aufein-
anderfolgenden Aminosiureeinheiten, in Betracht zieht. In diesem Zusammenhang
kann man nicht umhin, den Namen Linus Paulings zu nennen, einer einzigartigen
Personlichkeit im menschlichen wie wissenschaftlichen Bereich, der zwei Nobel-
preise erhalten hat, den Friedenspreis und den Nobelpreis fiir Chemie. Pauling .
war in den dreifliger Jahren einer der Begriinder der modernen Valenztheorie. Es
gelang ihm zu zeigen, daf} die Polypeptidketten, d. h. die Folge der End-zu-End



176 7. Biologische Makromolekiile

verbundenen” Aminosiuren, in gewissen kristallinen Protein-Fasern cine Helix-
Struktur besitzen, die er mit dem Namen g-Helix bezeichnete.

Die a-Helix besitzt 18 Monomereinheiten auf je 5 Umdrehungen (18/5 Helix). Pro
vollstindige Umdrehung (d. h. pro Schraubengang) finden sich somit 3,6 Amino-
siure-Reste. Diese spezielle Anordnung von Atomen ist durch ein Netz von intra-
molekularen Wasserstoffbriicken stark stabilisiert. In der Polypeptidkette bilden
sich Wasserstoffbriicdken zwischen einer NH-Gruppe und der CO-Gruppe der
vierten auf sie folgenden Aminosiure, die fast genau eine volle Umdrehung iiber

dem Stickstoffatom liegt (Abb. 102).

Untersucht man diese Struktur im Detail, so findet man, daf} die Amidgruppe
planar ist und daf sich die Seitengruppen der Aminosiuren auf der Auflenseite der
Helix befinden, und zwar in Stellungen, in denen sie am wenigsten mit dem Rest
der Kette zusammenstofien. Von diesem Gesichtspunkt aus gesehen ist die Analogie
mit isotaktischen Polymeren ganz klar. Man versteht, warum ein sehr hoher Grad
an konfigurationeller Reinheit unerldfllich ist, wenn die Helix stabil sein soll. Die
Gegenwart einer D-Aminosidure wiirde zu einer ErhShung der Energie des Systems
fiihren, weil die Seitengruppen ungiinstig angeordnet wiren und konformationelle
Verinderungen zur Folge hitten.

Die Polypeptidhelix ist ein typisches cooperatives System, ein System also, das sich
in gewissen Eigenschaften von dem unterscheidet, was man auf Grund einfacher
Summierung der Beitrige der individuellen Bestandteile erwartet hitte. Diese
Eigenschaften verschwinden oder indern sich, sobald das Makromolekiil seine
Helixstruktur verliert und in einen statistischen Kniuel iibergeht. Der Ubergang
von einem streng geordneten zu einem ungeordneten Zustand oder umgekehrt
kann bereits durch eine kleine Anderung der Temperatur oder der Aziditit der
Losung herbeigefithrt werden. Die Erscheinung gleicht dem Schmelzen oder Losen
von Kristallen. Den Einflul der Temperatur auf Losungen von synthetischen Poly-
meren haben wir bereits besprochen. In jenem Fall erfolgen die Konformations-
inderungen allmihlich und nur teilweise. Im Fall der natiirlichen Polymere haben
wir einen plotzlichen und vollstindig ablaufenden Vorgang vor uns. Das bedeutet
in anderen Worten, dafl die Polypeptidkette ein in héherem Mafle organisiertes
(oder cooperatives) System darstellt als die Kohlenwasserstoff-Polymere, die wir
bis jetzt betrachtet haben. Dariiber hinaus wird die Kette stark durch Faktoren
wie das Losungsmittel (im allgemeinen Wasser, das an der Stabilisierung gewisser
Konformationen direkt beteiligt ist), die Salzkonzentration, den pH-Wert etc.

beeinflufit.
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Abb. 102. Die weitestverbreitete Konformation von Polypeptidketten im kristallinen Zu-
stand ist Paulings a-Helix. Ihre besondere Stabilitit ist eine Folge der Bildung von zahl-
reichen intramolekularen Wasserstoffbriicken-Bindungen und der giinstigen Anordnung der
Seitengruppen.
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7.3. Kugelformige Proteine

Die o-Helix stellt eine stabile Konformation der Polypeptidketten dar. Der Aus-
druds stabil hat indessen nur relative Bedeutung. Das native Protein, wie man es
in lebenden Organismen findet, kann leicht, insbesondere unter Einflufl der Tem-
peratur, in irreversibler Weise verindert werden — ein Vorgang, der als Denatu-
rierung bezeichnet wird. Das bekannteste Beispiel einer Denaturierung ist das
Kochen des Eiweilles eines Hiihnereis. Wihrend des Denaturierungsprozesses ver-
schwindet die Helixstruktur. Gleichzeitig laufen auch kompliziertere Vorginge ab,
wie etwa Dehydratisierungen, Verinderung der chemischen Reaktivitdt und Ver-
lust der biologischen Wirkung.

Nidcit alle Aminosiuren nehmen vorzugsweise die Konformation ein, die der
a-Helix entspricht. Prolin, beispielsweise, zieht eine planare Konformation vor.
Glycin hat eine nichtdissymmetrische Struktur und hat infolgedessen keine Vor-
liebe fiir die @-Helix (DPrehrichtung im Uhrzeigersinn) oder ihr Enantiomer
(Drehrichtung im Gegenuhrzeigersinn). Es ist deshalb durchaus moglich, dafl eine
Polypeptidkette, die aus verschiedenen Aminosduren aufgebaut ist, gewisse Ano-
malien, d. h. Abweichungen von der regelmifligen Helixstruktur besitzt. Sie wird
Falten und Hohlungen bilden und insgesamt eine charakteristische Form an-
nehmen — kugelférmig (globulir, sog. Sphiroproteine), eiférmig, plattenformig
oder dergleichen. Diese allgemeine Form wird als Tertidrstruktur des Proteins be-
zeichnet.

Die hervorragenden kristallographischen Arbeiten von Perutz (der 1962 zusammen
mit Kendrew den Nobelpreis fiir Chemie erhielt) haben zu einer ziemlich detail-
lierten Kenntnis der Struktur des Himoglobins gefiihrt. Himoglobin ist der
wesentliche Faktor bei der Atmung und beim Transport von Sauerstoff im Blut.
Es besitzt eine Molekiilmasse von etwa 68 000, enthilt ca. 3000 Kohlenstoff- und
vier Eisenatome und lif8t sich in zwei Komponenten spalten. Diese Komponenten
sind ein Protein (Globin) und eine ziemlich komplizierte Koordinationsverbindung
von Eisen, die indessen kein Protein ist. Sie wird als Him bezeichnet und ist
die Substanz, die letzten Endes den Transport von Sauerstoff bewerkstelligt
(Abb. 103). Wie der Name erraten lifit, ist Globin ein kugelférmiges Protein. Es
besteht aus vier Polypeptidketten, die je aus etwa 150 Aminosiuren aufgebaut
sind. Die Tertidrstruktur von Globin ist im Detail sehr komplex: Stiidke einer
a-Helix sind durch Bereiche mit anderen Konformationen voneinander getrennt.
Der ganze Aufbau ist derart, dafl das Him in einer ganz spezifischen Weise im
Innern des Molekiils festgehalten wird. Die Falten in der Struktur hingen, wenn
auch in einer Weise, die wir noch nicht véllig verstehen, mit der Gegenwart einer
bestimmten Folge von Aminosiuren zusammen. Hier liegt moglicherweise die
Erklirung fiir die scheinbare Unordnung in der Primirstruktur. Damit es gewisse

CH=CH, CH,4
CH; CH=CH,

%

CH; CH;
CH,CH,COOH  CH,CH,COOH
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Abb. 103. Die Struktur von Himoglobin,
wie sie von Perutz bestimmt wurde., Die
Aufldsung der Einzelheiten ist zwar nicht
besonders grof}, gestattet es aber, die Form
der Proteinketten zu erkennen. Links ist die
chemische Formel von Him, einem Molekiil,
das ein Eisenatom enthiilt, dargestellt. Dieses
Molekiil ist im Innern des Proteins fixiert.
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biochemische Funktionen erfilllen kann, mufl das Makromolekiil eine Tertiir-
struktur besitzen, die es erlaubt, reaktive Zentren (wie etwa Him) einzubauen und
in einer bestimmten Lage festzuhalten. (Derartige Nichtprotein-Teile werden im
allgemeinen als prosthetische Gruppen bezeichnet.) Damit dies méglich ist, muf} die
Sekundérstruktur (z. B. die a-Helix) an gewissen Stellen in passender Weise modi-
fiziert werden. Dies geschieht durch Einbau von ganz bestimmten Aminosiuren,
d. h. Elementen der primiren Struktur.

In Wirklichkeit ist das Problem noch komplizierter. Die Reihenfolge der Amino-
sduren bestimmt auch den Grad des basischen Charakters des Proteins, seine Fahig-
keit, prosthetische Gruppen geniigend stark festzuhalten, sein Solvatationsver-
halten in Wasser etc. Im weiteren erfihrt die Tertidrstruktur ihrerseits gewisse
Verdnderungen, wenn an der prosthetischen Gruppe eine Reaktion abliuft. Perutz
beobachtete beispielsweise, dal Himoglobin eine wesentlich verinderte Form be-
sitzt und grofer ist, wenn das Hidm Sauerstoff gebunden enthilt. Die Beziehung
zwischen Struktur und Reaktivitit von Hidmoglobin und Oxyhimoglobin zeigt
vielleicht den Weg auf, auf dem man dereinst Einblick in die Geheimnisse mancher
biologischer Reaktionen erhalten wird.

7.4. Die Doppelhelix von DNS

Wenn die Struktur eines Proteins so eng mit seiner Funktion zusammenhingt, so
stellt sich sofort eine weitere Frage: Wie kénnen Proteine mit solch auflerordent-
licher Prizision gebildet werden? Welches ist der chemische Mechanismus ihrer
Bildung in Zellen? Die Forschung auf diesem Gebiet ist zwar noch in ihren An-
fangsgriinden, doch wissen wir heute Vieles, was sich Forscher noch vor dreiflig
oder vierzig Jahren nicht hitten vorstellen kénnen.

Es darf heute als sicher gelten, daf} ein kybernetischer Faktor die Grundlage der
Proteinsynthese bildet. Die Instruktionen zur Ausfithrung gewisser Reaktionen
sind in bestimmten Molekiilen enthalten, welche die Fihigkeit haben, die ent-
sprechende Information durch eine Art Positiv-Negativ-Kopierprozef zu reprodu-
zieren und durch passende Boten in die Zellen zu verbreiten. Das Molekiil, das die
Information enthilt, ist DNS; das Botenmolekiil, das die Information iibertrigt,

ist RNS.

Die Abkiirzung DNS steht fiir Desoxyribonucleinsiure, RNS fiir Ribonuclein-
sdure. Heute konnen wir uns indessen nicht mehr mit Initialen oder Namen zu-
frieden geben; wir miissen nach entsprechenden Strukturen suchen. Das ist der
grundsitzliche Unterschied zwischen der alten und der neuen Biochemie. DNS und
RNS sind keine Zauberschachteln, in die man Aminosiuren gibt und aus denen
man Proteine erhilt, sondern wohldefinierte Verbindungen mit ganz bestimmten
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Strukturen und Funktionen. Die Schachteln haben nichts Magisches mehr an sich,
denn wir konnen jetzt in sie hineinschauen. Wie es neue Erkenntnisse gew&hnlich
mit sich bringen, so muflten auch in diesem Falle umfangreiche und oft eintonige
experimentelle und analytische Arbeiten ausgefiihrt werden. Es brauchte Jahre,
bis man wufite, dal DNS ein Makromolekiil mit sehr hoher Molekiilmasse ist, das
im Molverhdltnis 1:1:1 einen Phosphorsiurerest, einen Zucker (Desoxyribose)
und eine Mischung von vier organischen Stickstoffverbindungen, den sog. Basen,
enthilt. DNS lift sich strukturell als alternierendes Copolymer — Phosphat-
Zucker-Phosphat-Zucker- etc. — betrachten, wobei jeder Zudkerrest mit einer Base
verbunden ist (Abb. 104).

Der interessanteste Aspekt dieser Struktur liegt in der speziellen Natur und Ver-
teilung der Basen. Fiirs erste lassen sich die vier Basen in zwei chemisch verschie-
dene Klassen einteilen, nimlich in Pyrimidin- und Purinbasen. Cytosin und
Thymin (abgekiirzt als C und T) gehdren zur ersten Klasse, Adenin und Guanin
(A und G) zur zweiten. Die erste Base in jedem Paar (Cytosin und Adenin)
zeichnet sich dadurch aus, daf} sie eine Aminogruppe in einer bestimmten Stellung
trigt, der gleichen Stellung, in der Thymin und Guanin eine Carbonylgruppe
tragen. Auf Grund dieser Daten kann man sofort einen gewissen Zusammenhang
zwischen C und G und zwischen T und A erkennen. In jedem Paar finden wir je
ein Pyrimidin- und ein Purinringsystem, sowie je eine Amino- und eine Carbonyl-
gruppe (Abb. 105). Die Resultate quantitativer Analysen geben dieser Beobachtung
eine weit groflere Bedeutung: In der DNA aller lebenden Organismen finden sich
die komplementdren Basen Cytosin und Guanin, Thymin und Adenin in genau
gleichen Mengen.

Ausgehend von diesen Kenntnissen und einigen kristallographischen Befunden, die
auf die Gegenwart einer Helix deuteten, schlugen James D. Watson und Francis
C. Cridk 1953 das beriihmte Modell der Doppelhelix von DNS vor, das spiter
durch die R8ntgen-Untersuchungen von Maurice H. F. Wilkins bestitige wurde.
(Alle drei Wissenschaftler erhielten 1962 den Nobelpreis fiir Medizin.) Wir wollen
versuchen, herauszuarbeiten, was dieses Modell besagt und wie es in bewunderns-
wert einfacher Weise erklirt, wie DNS Information enthalten und iibermitteln
kann.

Wir haben bereits auf die qualitativen und quantitativen Zusammenhinge zwischen
C und G und zwischen T und A hingewiesen. Wenn wir nun die Wechselwirkung
zwischen den Komponenten jedes Basenpaares genauer betrachten, so finden wir,
dafl das Wort ,,Zusammenhang® eine ganz wortliche Bedeutung annehmen kann.
Die Sauerstoff- und Stickstoffatome jeder Base eignen sich vorziiglich zur Bildung
von intramolekularen Wasserstoffbriicken zu ihrem entsprechenden Gegenstiick.
Zwischen C und G lassen sich drei, zwischen T und A zwei Wasserstoffbriicken
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Abb. 104. Die Formeln von p-Desoxyribose und bp-Ribose. Diese beiden Zucker sind
Bestandteile von Nucleinsiuren, Die asymmetrischen Kohlenstoffatome sind durch Stern-
chen gekennzeichnet. Unten finden sich die Formeln der beiden Nucleinsiuren DNS und
RNS in ihrer anionischen Form. Sie lassen sich als alternierende Copolymere — Phosphat-
Zucker-Phosphat-Zucker — betrachten. Die Stelle, an der jeder Zudkerrest eine Aminbase
trigt, ist durch N gekennzeichnet.
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Abb. 105. Die vier Basen von DNS. Die Pfeile verbinden die Paare von komplementiren
Basen. Diese komplementire Beziehung wurde durch quantitative Analyse und formale
Untersuchung der Struktur gefunden und hat enorme physikalische Bedeutung.

bilden. Konstruiert man, basierend auf den normalen interatomaren Distanzen und
Valenzwinkeln, Modelle der beiden Paare, so kommt man zu einem iiberraschen-
den Schlul: Die beiden Paare haben genau die gleichen Abmessungen und sind in
jeder Beziehung austauschbar (Abb. 106). Das bedeutet, dafl die Zuckergruppen,
die mit den zwei verschiedenen Paaren verbunden sind, gleichwertige Stellungen
— was Distanzen und relative Orientierung angeht — einnehmen. Man kann nun
annehmen, daf die zwei Polymerketten durch die Wasserstoffbriicken zwischen den
Basen starr verbunden sind, in der Art wie etwa die Stangen einer Leiter durch
die Sprossen verbunden sind. Die Gegenwart eines asymmetrischen Zudckers wie
2-Desoxyribose (genauer 2-Desoxyribofuranose, da er in Form eines fiinfgliedri-
gen Rings, der sich von Furan ableitet, existiert) fiihrt notwendigerweise dazu, daf}
die Polymerkette die Form einer Helix mit Drehung im Uhrzeigersinn annimmt.
Dies gilt fiir beide Ketten. Man kann sich somit beide als eine Art Wendeltreppen,
die sich um eine imaginire Stange winden, vorstellen (Abb. 107).

Kristallographische Untersuchungen haben dieses Bild in jeder Hinsicht bestitigt
und auferdem zu vielen neuen Erkenntnissen gefiihrt: Je nach ihrer exakten Form
besitzt DNS 9 oder 11 Stufen pro volle Umdrehung. Jede dieser Stufen ist 0,34 nm
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Abb. 106. Die komplementire Natur der Basen lifit sich erkliren, wenn man annimmt,
dafl die Ketten in Paaren assoziiert sind, wobei die Basenpaare G-C und A-T durch
Wasserstoffbriicken verbunden sind. Die in dieser Art verbundenen Basenpaare beanspru-
chen genau gleich viel Raum und sind sogar austauschbar, ohne daf} der Abstand zwischen
den beiden Ketten, zu denen sie gehren, oder ihre Orientierung dabei geiindert wird.

hoch und oft gegeniiber der Achse der Kette etwas geneigt. Im weiteren hat sich
gezeigt — und das ist von ganz grofler Bedeutung —, daf} chemisch isolierte und
damit ,tote” (im Sinne, dafl sie aus der Zelle entfernt worden ist) DNS die gleiche
Struktur wie ,lebende DNS (d. h. solche, die man in der lebenden Zelle findet)
besitzt.

1.5. Die Reproduktion von DNS und der Code fiir die Proteinsynthese

Aus Watsons und Cricks Modell ergibt sich klar, daff die beiden Ketten in der
Doppelhelix einander komplementir sind. Einer gegebenen Reihenfolge von Basen
in einer Kette (z. B. ... ATGCACTG. . .) entspricht eine komplementire Reihen-
folge in der andern Kette (d. h. ... TACGTGAC...). Die beiden lassen sich als
Abziige voneinander betrachten; sie stehen, um einen photographischen Ausdruck
zu gebrauchen, in einem Positiv-Negativ-Verhiltnis zueinander. Die chemischen
und strukturellen Eigenschaften von DNS gestatten uns, einige ihrer biologischen
Eigenschaften in recht einfacher Weise zu erkliren.

DNS ist in erster Linie ein Molekiil, das fihig ist, sich im Innern einer Zelle

selber zu reproduzieren. Das besondere Merkmal dieser Reproduktion (oft auch
als Replikation oder Duplikation bezeichnet) ist, daf} sie in ganz exakter Weise

7.5. Die Reproduktion von DNS und der Code fiir die Proteinsynthese 185

Abb. 107. Die Doppelhelix von DNS, wie sie durch kristallographische Analyse bestimmt
wurde.



186 7. Biologische Makromolekiile

verlduft. Ein einziger Fehler hitte unabsehbare Folgen, da er die Information, die
im Molekiil gespeichert ist, verindern wiirde. (Es scheint, daf gewisse genetische
Mutationen tatsichlich auf derartige chemische Verinderungen zuriickgehen.) Die
Ubereinstimmung zwischen den beiden Ketten bietet eine einfache und verniinftige
Erklirung fiir den Mechanismus der Reproduktion: Durch die Wirkung von be-
stimmten Enzymen 6ffnen sich die Wasserstoffbriicken, und die Doppelkette spaltet
sich in zwei Zweige, einen positiven und einen negativen, die beide reaktiv sind.
Ahnlich wie bei einem photographischen Kontaktkopierprozef reproduziert jede
Kette auf sich selber ihr exaktes Gegenstiick, mit dem sie durch Wasserstoffbriicken
verbunden ist und mit dem sie eine neue Doppelhelix bildet. Aus einer Doppelhelix
erhilt man somit durch diesen Vorgang zwei und danach vier, acht etc. (Abb. 108).
Die Tatsache, dafl die Wechselwirkung zwischen A und T sowie zwischen C und G
(den beiden komplementiren Basenpaaren) fuflerst spezifisch ist, garantiert, daf}
auch nach einer sehr groflen Anzahl von Reproduktionen keine strukturellen
Mutationen eintreten.

Nachdem wir nun den Mechanismus der Reproduktion erklirt oder mindestens
eine verniinflige und wahrscheinliche Hypothese dafiir gegeben haben, stellt sich ein
weiteres Problem: Welche Bedeutung hat die Anordnung der Basen im Zusammen-
hang mit der genetischen Information, die im DNS-Molekiil gespeichert ist? DNS
enthile die Instruktionen zur Synthese von Proteinen, und zwar ausgedriickt in

(T) (A)

; N,

G

{\bb. 108. Das formale Schema fiir die Duplikation von DNS. Die Doppelhelix 8ffnet
sich, und eine komplementire Kette, die der urspriinglichen exakt identisch ist, wird auf
jedem der beiden Stringe (Matrizen) gebildet.
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einem Alphabet mit vier Buchstaben: A, T, C und G. Das Problem besteht nun
darin, herauszufinden, welche Worter die Kommandos fiir die Synthese darstellen.
Dabei miissen wir bedenken, dafl wir mindestens 20 Worter brauchen, entsprechend
der Anzahl der Aminosiuren, die zu synthetisieren sind. Eine einfache Rechnung
zeigt, dafl Worter mit zwei Buchstaben (AG, CA, CG etc.) nicht geniigen, denn
es gibt nur 16 (d. h. 4 X 4) solcher Wérter. Das bedeutet, dal wir mindestens
Worter mit drei Buchstaben bendtigen, obwohl drei Buchstaben bereits mehr als
genug Variationsmoglichkeiten (4 X 4 X 4 = 64) bieten. Die Moglichkeit, dafl ver-
schiedene Worter die gleiche Bedeutung haben (d. h. dafl mehr als ein Triplett von
Basen mit der gleichen Aminosiure in Verbindung stehen kann) ist gewifl nicht
als absurd von der Hand zu weisen. Abgesehen davon kdnnten solche Wérter doch
eine verschiedene Bedeutung haben, wenn man annimmt, dafl sie nicht nur die
Primir-, sondern auch die Sekundir- und Tertidrstruktur spezifizieren. Eine Serie
von Experimenten, bei denen kiinstlich genetische Mutationen herbeigefithrt wur-
den, worauf die entsprechende Aminosiure-Sequenz chemisch bestimmt wurde,
hat die Hypothese bestitigt, wonach der Code fiir die Proteinsynthese aus drei-
buchstabigen Wortern besteht. Diese Forschungen nahmen vor etwa zehn Jahren
ihren Anfang mit Arbeiten von Nirenberg und erreichten ihren Hoéhepunkt mit
den hervorragenden synthetischen Arbeiten von Gobind Khorana. (Diese beiden
Wissenschaftler haben vor einigen Jahren den Nobelpreis fiir Medizin erhalten.)

An dieser Stelle miissen wir nun noch ein weiteres Element einfithren, das die
eigentliche Verbindung zwischen DNS und den Proteinen herstellt, und das ist die
Ribonucleinsiure (RNS). Vom Gesichtspunkt der Biologie her gesehen ist es
nétig, eine solche Zwischenstufe zu postulieren, weil DNS nur im Zellkern vor-
kommt, wihrend die Proteinsynthese hauptsichlich auflerhalb des Kerns im
Cytoplasma erfolgt. RNS ist ein alternierendes Copolymer — Zucker-Phosphat-
Zudker-Phosphat —, ganz analog zu DNS, nur daf} in diesem Falle der Zuckerrest
Ribose (die eine zusitzliche Hydroxygruppe enthilt) satt Desoxyribose ist. RNS
findet sich sowoh!l im Zellkern als auch im Cytoplasma. Genau wie DNS enthilt
auch RNS zwei Paare von komplementiren Basen, doch sind die Paare in diesem
Falle Cytosin-Guanin (C-G) und Uracil-Adenin (U-A), letzteres anstelle von
Thymin-Adenin (T-A). Daneben finden sich in geringen Mengen noch weitere
Basen. Der Unterschied zwischen Uracil und Thymin ist sehr klein (Uracil besitzt
eine Methylgruppe weniger) und verindert die Struktur der Helix nicht. Die
molekulare Konformation von RNS scheint derjenigen einer der kristallinen
Formen von DNS sehr dhnlich.

Genau genommen miissen wir mindestens drei Typen von RNS unterscheiden,
nimlich die Boten-RNS (oft auch als Messenger-, seltener Matrizen-RNS bezeich-
net), die Ribosomen-RNS und die Transfer-RNS (oft auch Ubertriger- oder 18s-
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liche RNS genannt). Die Boten-RNS wird als Negativ-Kopie von DNS nach dem
oben besprochenen Mechanismus der Reproduktion von DNS gebildet. Sie bringt die
Information (die ,Botschaft®) nach Ubersetzung in eine andere Schrift (ACGU an-
stelle von ACGT) aus dem Zellkern heraus. Die Ribosomen-RNS ist, wie ihr Name
erwarten liflt, eng an die Ribosomen gebunden und fiihrt die eigentliche Protein-
synthese aus. Die Transfer-RNS besitzt die niedrigste Molekiilmasse und hat die
Fahigkeit, sich an verschiedene Aminosiuren zu binden und sie gemif} den entspre-
chenden Instruktionen in passender Weise in das entstehende Protein einzureihen.

Tab. 6. Der Code fiir die Proteinsynthese®,

Uuuu PHE | cUU LEU | AUU ILEU | GUU VAL
uuc PHE | cuUuC LEU | AUC ILEU | GUC VAL
UUA LEU | CUA LEU | AUA ILEU| GUA VAL
UuG LEU | CUG LEU | AUGH* MET | GUGH* VAL
Ucu SER CCu PRO [ ACU THR | GCU ALA
UuccC SER cCC PRO | ACC THR { GCC ALA
UCA SER CCA PRO | ACA THR | GCA ALA
uca SER CCG PRO | ACG THR [ GCG ALA
UAU TYR { CAU HIS AAU ASN GAU ASP
UAC TYR | cAC HIS AAC ASN GAC ASP
UAA K.E.| CAA GLN [ AAA LYS GAA GLU
UAG K.E.| CAG GLN | AAG LYS GAG GLU
UGuU CYs CcCGU ARG | AGU SER GGU GLY
UGCcC CYS CGC ARG | AGC SER GGC GLY
UGA ? CGA ARG | AGA ARG | GGA GLY
UGG TRY {| CGG ARG | AGG ARG | GGG GLY

* Jedem Triplett von Basen entspricht eine bestimmte Aminosiure. Die Bedeutung eines
einzigen Tripletts konnte bis heute noch nicht eindeutig identifiziert werden. ,K.E.“
bedeutet Kettenende. Die beiden Tripletts, die durch Sternchen markiert sind, bezeichnen
auch den Beginn einer Kette.

Die letzten zwanzig Jahre der Forschung auf dem Gebiete der Nucleinsiuren und
der Synthese von Proteinen haben zu gewaltigen Erfolgen gefiihrt, die ihren Hohe-
punkt mit der Synthese von DNS-Molekiilen mit ganz bestimmtem, frei gewihltem
Informationsgehalt erreichten. Trotzdem stehen unsere Kenntnisse iiber elementare
Lebensverginge noch ganz am Anfang. Wir wissen, daf ein Code mit einer wohl-
definierten chemischen Bedeutung besteht, und wir wissen auch, wie er zu lesen ist.
Uber die detaillierte Struktur der beteiligten Molekiile und iiber den tatsichlichen
Ablauf der verschiedenen Prozesse wissen wir jedoch nach wie vor nur sehr wenig.

Makromolekulare Biochemie mit ihren vielfiltigen Aspekten und Problemen stellt
ohne Zweifel eines der faszinierendsten Forschungsgebiete fiir den modernen Stu-
denten der Biologie und verwandter Wissenschaften dar.

8. Struktur und Eigenschaften chemischer Verbindungen

Die Fihigkeit, Eigenschaften und Verhalten von chemischen Verbindungen vorher-
zusagen, stellt einen ersten Schritt in Richtung auf eine Chemie als Ingenieur-
Wissenschaft dar, in der es méglich wire, Verbindungen in der gleichen Art zu
entwerfen und zu entwidkeln, wie etwa der Automobilingenieur ein Auto oder der
Architekt ein Gebiude entwirft. Vielleicht ist der Tag nicht mehr fern, an dem
man von Molekiilen wird sprechen kénnen, die fiir einen ganz bestimmten Zweck
»maflgearbeitet” worden sind. In manchen einfachen Fillen ist dies bereits moglich,
doch meist nicht durch logische Anwendung von grundlegenden Prinzipien. Ein
grofler Teil unserer Kenntnisse iiber physikalische oder pharmakologische Eigen-
schaften von Materialien stammt aus systematischen Untersuchungen, aus denen
man gewisse Gesetzmifligkeiten erkennen kann, und ergibt sich keineswegs durch
Anwendung von bereits bekannten allgemeinen Regeln. Wir kennen heute manche
Beziehungen zwischen Eigenschaft und Struktur fiir ganze Klassen von Verbin-
dungen, doch ist unser Wissen meist auf ein bestimmtes Gebiet beschrinkt und
besitzt kaum allgemeine Giiltigkeit. Um einen tieferen Einblick in die verschie-
denen Erscheinungen zu gewinnen, ist ein ungeheuverer Aufwand nétig. Vieles, was
wir in den vorangegangenen Kapiteln iiber Konformationsanalyse, chemische Re-
aktivitdt und natiirliche und synthetische Makromolekiile gesagt haben, hingt mit
derartigen Anstrengungen der modernen chemischen Forschung zusammen.

Solche Probleme lassen sich offensichtlich auf verschiedenen Stufen angehen. Die
Methoden der Instrumentalanalyse lassen uns beispielsweise auch die kleinsten
Anderungen der Struktur erkennen. Ein Infrarot- oder kernmagnetisches Reso-
nanz-Spektrum stellt sozusagen den ,Fingerabdruck® eines individuellen Molekiils
dar. Das Spektrum eines anderen, nur leicht verschiedenen Molekiils wird sich da-
von unterscheiden. In giinstigen Fillen l4ft sich sogar die Struktur der Verbindung
direkt aus dem Spektrum berechnen. Auf den folgenden Seiten wollen wir einige
makroskopische Eigenschaften besprechen, gewisse Aspekte des chemischen und
physikalischen Verhaltens, die man auch ohne komplizierte Apparaturen beob-
achten kann.

Wir wollen uns zunichst der Beziehung zwischen der Stereochemie und der Struk-
tur der Materie zuwenden. Von stereochemischen Phinomenen sprechen wir im
allgemeinen nur dann, wenn wir Unterschiede im Verhalten von Stereoisomeren
betrachten, d. h. von Verbindungen, die sich wegen der verschiedenen riumlichen
Anordnungen der Atome voneinander klar unterscheiden. In diesem Buch haben
wir indessen die Bedeutung des Wortes ,,stereochemisch® bedeutend weiter gefafit.
Jedes Molekiil, auch dasjenige mit der einfachsten Struktur, ist ein stereochemisches
Phidnomen, denn die Atome, aus denen es aufgebaut ist, sind in ganz bestimmter
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Weise im Raum angeordnet, und zwar unabhingig davon, ob es noch andere még-
liche Stereoisomere gibt. Im weiteren Sinne kann man somit jede Beziehung zwi-
schen der Struktur einer Verbindung und ihren chemischen und physikalischen
Eigenschaften als stereochemisch bezeichnen. Derart gefafit, verlangt diese Aussage
geradezu nach einer Kritik: Jede Struktur ist ganz offensichtlich ebenfalls durch
eine gewisse Verteilung der Elektronen um die Atome bestimmt. Infolgedessen
sollte es moglich sein, alle Aspekte des Verhaltens einer Verbindung auch auf
Grund von elektronischen Faktoren (z.B. Elektronegativitit der Atome, Polari-
sierung der Bindungen etc.) zu interpretieren. Wir miissen deshalb versuchen, wirk-
lich stereochemische Faktoren von elektronischen Faktoren, die ebenfalls fiir jede
Art von Struktur charakteristisch sind, und von Einfliissen der funktionellen
Gruppen etc. zu unterscheiden.

In diesem Zusammenhang wollen wir noch einmal festhalten, dafl wir von stereo-
chemischen Faktoren sprechen konnen, wenn Fragen der Symmetrie, der Raum-
ausfiillung, der Form, der Starrheit oder Beweglichkeit von Molekiilen zu be-
handeln sind, und zwar unabhingig davon — und dieser Punkt ist besonders
wichtig — ob es andere Isomere gibt oder nicht. Auf der anderen Seite heifit
das jedoch nicht, dafl stereochemische Faktoren nicht von entscheidendem Einfluff
fiir die Unterschiede im Verhalten von Stereoisomeren, etwa von optischen
Antipoden, sein ktnnen.

Im Laufe dieses Kapitels werden wir einige Beispiele der Wirkung von stereo-
chemischen Faktoren besprechen, wobei wir das Wort ,stereochemisch® im eben
dargelegten Sinn verstehen wollen.

8.1. Das Schmelzen molekularer Kristalle

Der Schmelzpunkt ist definiert als diejenige Temperatur, bei der eine kristalline
Phase in eine amorphe Phase, im allgemeinen eine Fliissigkeit, iibergeht. Der
Schmelzpunkt von reinem Eis bei Normaldruck ist beispielsweise 0 °C. Genauer ist
der Schmelzpunkt bestimmt durch die Beziehung zwischen der Schmelzwirme
(oder der Schmelzenthalpie) und der Entropieinderung, die mit diesem Prozef)
einhergeht (T; = AH/AS;). Der Wert des Schmelzpunktes hingt von zahlreichen
Faktoren ab, von denen manche in einer qualitativen Betrachtung nicht leicht zu
erkliren sind, da wir in diesem Fall eine inter- und nicht eine intramolekulare Fr-
scheinung vor uns haben. Dariiber hinaus sind die Energiebetrige, die bei
Schmelzvorgingen im Spiel sind, im allgemeinen nur klein und deshalb empfindlich
auf Einfliisse von sekundiren Faktoren. (Wir sprechen hier lediglich von moleku-
laren Kristallen, in denen die Molekiile ihren individuellen Charakter bewahren,
und in denen sie nur durch schwache Wechselwirkungen, Van-der-Waals-Krifte,
zusammengehalten werden.)
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Wenn wir den Vorgang des Schmelzens untersuchen wollen, so miissen wir zwei
Zustinde in Betracht ziehen, nimlich den festen (kristallinen) und den fliissigen.
In eine Serie von dhnlichen Verbindungen wird der Schmelzpunkt — in erster
Niherung — um so hdher sein, je grofler die Energiedifferenz zwischen den beiden
Zustinden ist. Die Stabilitit des Kristallgitters von unpolaren Verbindungen
(z. B. Kohlenwasserstoffen) steht in mehr oder weniger engem Zusammenhang
mit der Fihigkeit der Molekiile, den vorhandenen Raum in der bestmdglichen
Weise auszufiillen, in einer Weise also, in der keine Locher offenbleiben und in der
keine grofleren Deformationen und Spannungen in der molekularen Struktur
entstehen. Dies ist leichter méglich, wenn die Zuflere Form der Kristalle regel-
mifig ist, und hingt auch klar mit der Art der Symmetrie, die das Molekiil be-
sitzt, zusammen.

Das Schmelzen Liflt sich als Vorgang betrachten, bei dem die Van-der-Waals-
Krifte, die die verschiedenen Molekiile zusammenhalten, verschwinden, so dafl die
Molekiile sich voneinander trennen und eine zufillige Orientierung annehmen.
Van-der-Waals-Krifte wirken zwar auch im flissigen Zustand, doch ist ihre
gesamte Stirke wegen der mangelnden Ordnung zwischen den Molekiilen kleiner
als im festen Zustand. Wenn die Molekiile flexibel sind, d. h. in mehr als einer
Konformation existieren konnen, so ist die Verteilung der verschiedenen Konfor-
mationen im flissigen Zustand durch die Gesetze der Statistik bestimmt. Die
groflere Unordnung, die dadurch entsteht, erhoht die Entropie der fliissigen Phase,
die dadurch gegeniiber einem analogen System aus starren Molekiilen stabilisiert

wird (Abb. 109).

Symmetrie und Beweglichkeit (oder Starrheit) der Molekiile sind zwei der wich-
tigsten Faktoren, die den Schmelzvorgang beeinflussen. Innerhalb gewisser Grenzen

Il %

Abb. 109. Die zwei Schritte, in denen der Schmelzprozef im Idealfall abliuft. Man kann
annehmen, dafl die Molekiile im Kristall zunichst regelmiflig angeordnet sind. Im ersten
Schritt trennen sie sich voneinander und indern ihre gegenseitige Orientierung, bleiben
jedoch noch starr. Im zweiten Schritt nehmen sie nach statistischen Gesetzen verschiedene
Formen an.
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kann man die Voraussage wagen, daf} der Schmelzpunkt fiir hochsymmetrische und
starre Molekiile besonders hoch sein wird. Als Beispiel kdnnen wir etwa Ada-
mantan anfiihren, einen Kohlenwasserstoff mit der Formel C,;H,4, der vollkom-
men starr und hoch symmetrisch (Symmetriegruppe T) ist, und dessen Schmelz-
punkt in der Gegend von 270 °C liegt. Als Vergleich dazu mégen wir uns an
n-Decan (C,,H,,) erinnern, das eine duflerst bewegliche Struktur besitzt und bei
—30 °C schmilzt. Ein dazwischen liegender Fall ist Naphthalin (C,,Hy), das zwar
starr ist, aber keine hohe Symmetrie besitzt und bei 80 °C schmilzt (Tab. 7).

Der Schmelzpunkt besitzt ansehnliche Bedeutung als Parameter zur Charakterisie-
rung von Verbindungen mit niedriger Molekiilmasse. (Hier mogen wir einfii-
gen, dafl auch zwischen der Loslichkeit und dem Schmelzpunkt ein Zusammen-
hang besteht: Hochschmelzende Substanzen sind im allgemeinen nicht gut 15slich.)
In der makromolekularen Chemie erhilt er nun eine ganz besondere Wichtigkeit.
Wir haben bereits geschen, wie er die elastischen Eigenschaften von Gummi be-
stimmt; auch haben wir darauf hingewiesen, dafi ein recht hoher Schmelzpunkt er-
forderlich ist, wenn wir eine Textilfaser von guten Eigenschaften erhalten wollen.
(In diesem Fall sollte der Schmelzpunkt hoher liegen als die Temperatur kochenden
Wassers und, wenn méglich, auch héher als die Temperatur eines normalen Biigel-
eisens.) Polypropylen (Schmp. 176 °C) und Nylon 66 (Schmp. 264 °C) haben von
diesem Gesichtspunkt aus gesehen erhebliche Vorteile gegeniiber anderen, hiufig
verwendeten Fasern, die teils beim Waschen schrumpfen, teils beim Biigeln
schmelzen.

In den letzten Jahren wurden erhebliche Forschungsanstrengungen mit dem Ziel
unternommen, hochtemperaturbestindige Polymere herzustellen. Diese Anstren-
gungen wurden insbesondere durch das Rennen zur Eroberung des Weltraums und
die damit verbundenen attraktiven Forschungsauftrige der NASA unterstiitzt. Die
Lebensbedingungen in Raumschiffen, insbesondere im interplanetaren Raum, sind

auflerordentlich hart. Auf der Mondoberfliche herrschen beispielsweise Temperatur-_

unterschiede zwischen Tag und Nacht von iiber 400 °C, und die Temperaturen, die
beim Wiedereintritt in die Erdatmosphire — auch im Innern einer Raumkapsc] —
erreicht werden, sind enorm hoch. Diese Tatsachen machten eine Suche nach neuen
Materialien nétig, die gleichzeitiz hohe mechanische Flexibilitit, einen hohen
Schmelzpunkt und eine hohe Zersetzungstemperatur besitzen sollten. Der meist-
verwendete und bisher erfolgreichste Weg zu derartigen Verbindungen geht von
Betrachtungen der Art, wie wir sie oben angestellt haben, aus. Die grofle Mehrheit
von hochtemperaturbestindigen Polymeren besteht denn auch aus sehr starren Ket-
ten, die aus aufeinanderfolgenden Ringen bestehen, und in manchen Fillen sogar
aus mehrfachen Ketten (sog. Leiter-Polymere). Abb. 110 zeigt zwei solche Bei-
spiele.
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Tab. 7. Beziehung zwischen molekularer Struktur und Schmelzpunkt.

para-Xylol

CiOHLB —43°C
cis-Dekalin
CioHus —ano
% trans-Dekalin s°c
CioHye o
@ Adamantan +268°C
CH
! CsHyo
ortho-Xylol ~250C
: CH;
CH; CH;
C8H10 —47°C
meta-Xylol
CH,
@ CeHyo +13°C
CH;
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Abb. 110. Zwei Polymere, die gegen hohe Temperaturen bestindig sind. Das erste erhilt
man durch Kondensation eines Tetraamins mit einer Tetracarbonsiure, das zweite durch
Cyclisierung und Aromatisierung eines vorgeformten Polyacrylnitril-Polymers. Beide
Verbindungen besitzen starre, polycyclische Strukturen und haben Schmelzpunkte von
weit iiber 400 °C.

Wenden wir uns nun einem mehr stereochemischen Problem zu: Wir wollen das
Verhalten von enantiomeren Verbindungen und ihren Mischungen beim Schmelzen
untersuchen. Das Phinomen der Temperatur an sich enthilt nichts, was mit Dis-
symmetrie in Zusammenhang steht. Es hiingt im Gegenteil mit der Idee der Unord-
nung und somit mit der statistischen Kompensation zwischen Spiegelbild-Phino-
men zusammen. Es ist infolgedessen unmdglich, einzusehen, wie sich der Schmelz-
punkt des D-Isomeren von demjenigen des L-Isomeren unterscheiden kdnnte.
Enantiomere Verbindungen haben also den gleichen Schmelzpunkt. Die Zerstérung
eines D-Kristalls und die Bildung einer p-Fliissigkeit ist vollkommen spiegelsym-
metrisch (und somit isoenergetisch) mit dem entsprechenden Vorgang fiir das
L-Isomere.

Fiir den Schmelzvorgang einer racemischen Verbindung, d. h. einer, die gleiche An-
teile von D- und L-Molekiilen enthilt, trift dies im allgemeinen nicht zu (Abb. 111).
Hier ist es bequem, je nach der Form und Symmetrie der Molekiile drei Fille zu
unterscheiden: Es ist beispielsweise moglich, dafl p und L praktisch die gleiche
Form haben und einander im Kristallgitter ohne weiteres ersetzen kénnen. In die-
sem Fall haben Mischungen von D und 1, unabhingig vom Mischungsverhiltnis, die
gleiche Kristallform und dén gleichen (oder praktisch den gleichen) Schmelzpunkt
wie die optisch reine Verbindung. Solche Kristalle werden als Mischkristalle be-
zeichnet. Wenn dagegen D und 1 sich in ithrer Form deutlich unterscheiden, so miis-
sen wir zwei separate Fille betrachten, je nach dem, ob das p-L-Aggregat stabiler
oder weniger stabil als das p-p-(oder das L-L-)Aggregat ist. Im ersten Falle fiihrt
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Abb. 111, Schmelzdiagramme von Mischungen von optischen Antipoden. Links: Der
Schmelzpunkt ist iiber den ganzen Bereich der Zusammensetzung praktisch konstant
(Mischkristallbildung). Mitte: Bildung eines Racemats, dessen Kristalle aus einer gleichen
Anzah] von dextro- und laevo-Molekiilen bestehen. Rechts: Bildung eines niedrigschmel-
zenden eutektischen Gemisches.

die gleichzeitige Gegenwart von D und L in der gleichen Elementarzelle des Kri-
stalls zum Auftreten von Elementen der Spiegelsymmetrie, d. h. von Symmetrie-
zentren oder Symmetrieebenen. (Zwei Molekiile mit dem gleichen Vorzeichen kon-
nen nur durch Rotations- oder Translationsachsen untereinander in Beziehung
stehen.) Verschiedene Kombinationen von Symmetrieelementen fithren zu verschie-
denen Raumgruppen und damit zu verschiedenen Arten von Kristallen. Man kann
also verstehen, warum ein Aggregat, das aus gleichen Mengen von p- und L-Mole-
kiilen besteht, anders kristallisiert als die reinen optischen Antipoden und einen
anderen (tieferen oder héheren) Schmelzpunkt besitzt. Mit anderen Worten heifit
dies, daf ein Racemat (ein Kristall aus gleichen Mengen von p- und L-Molekiilen)
ein eigenes Diastereomer darstellt, das sich von pp und LL unterscheidet.

Wenn, auf der anderen Seite, ein hypothetischer pr-Kristall weniger stabil ist als
eine Mischung von pp- und ri-Kristallen, so entsteht kein Racemat, sondern eine
eutektische Phase, die einen tieferen Schmelzpunkt besitzt und die kleine Kristalle
von beiden Isomeren enthilt. Man mag sich fragen, warum das Eutektikum einen
tieferen Schmelzpunkt als die reinen optischen Antipoden besitzt, da doch alle
Kristalle vom reinen pp- oder LL-Typ sind. Wir haben bereits zu Beginn darauf
hingewiesen, daff wir beim Schmelzvorgang sowohl den fliissigen als auch den
festen Zustand in Betracht ziehen miissen. Das Schmelzen eines einzelnen pp-Kri-
stalls wird offensichtlich recht verschieden erfolgen, wenn die fliissige Phase aus p-
und L-Molekiilen statt nur aus p-Molekiilen besteht. Wegen der konfigurationellen
Unordnung im ersten Fall ist die fliissige Phase stabiler als im zweiten Fall (die
ungeordnete Mischung von p- und L-Formen besitzt eine hohere Entropie), und
infolgedessen ist der Schmelzpunkt tiefer.

8.2, Die Wirkung von Medikamenten

Wenn wir die biologischen und pharmakologischen Eigenschaften von optisch ak-
tiven Stereoisomeren erkliren wollen, miissen wir wiederum auf das Phinomen
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der Diastereomerie zuriickgreifen. Auf den ersten Blik mag es scheinen, daf} der-
artige Fragen kaum etwas mit der vorangegangenen Diskussion des Schmelzens
von optisch aktiven Substanzen gemein haben. Die Betrachtung des Schmelzver-
haltens hat uns jedoch gezeigt, dafl der Begriff der Diastereomerie keineswegs auf
intramolekulare Vorginge beschrinkt ist, sondern auch im Zusammenhang mit
intermolekularen Wechselwirkungen gebraucht werden kann. Dariiberhinaus diirfen
wir nicht vergessen, dafl ein Kristall den am h&chsten organisierten und am besten
geordneten Zustand der nichtbiologischen Materie darstellt und als solcher manche
Analogien zu den kompliziertesten Systemen in lebenden Organismen besitzt.

Von grundlegender Bedeutung fiir das Verstindnis von biologischen Erscheinungen
ist die folgende Feststellung: Die lebende Materie besteht zum grofiten Teil aus
dissymmetrischen Molekiilen, und von den zwei moglichen optischen Antipoden
existiert nur einer. Daraus liflt sich schlieflen, dafl viele biochemische Reaktionen
stark von stereochemischen Faktoren beeinfluflt sein miissen und dafl zwei optische
Antipoden sich gegeniiber einem gegebenen Reagenz nicht gleich verhalten werden.
Dieser Punkt liflt sich am besten durch einige Analogien illustrieren: Stellen wir
uns eine Person vor, die einen Ball gleich gut mit der rechten wie mit der linken
Hand werfen kann. Fin Ball ist kein dissymmetrisches, sondern ein hochsymmetri-
sches Objekt, dessen Verhiltnis zur rechten Hand gleich wie zur linken Hand ist.
Wenn nun jedoch zwei Leute einander gegeniiberstehen, so ist es nicht mehr gleich-
giiltig, ob der Ball mit der rechten oder der linken Hand geworfen wird. Man
braucht nur an die Schwierigkeiten zu denken, die ein Tennisspieler, ein Fechter
oder ein Boxer hat, wenn er auf einen linkshindigen Gegner trifft. Er mufl seine
Angriffs- und Verteidigungspline vollstindig umstellen, weil er sich in einer Lage
befindet, die sich von der gewohnten unterscheidet. Das ist ein eher triviales Bei-
spiel von Diastereomerie. Wenn wir uns nun der gewohnten Analogie von Hand
und Handschuh zuwenden, so kénnen wir sogar quantitative Aussagen machen.
Je spezifischer und exklusiver die Beziehung zwischen Hand und Handschuh ist,
um so enger und anliegender ist der Handschuh. Es ist also nichts Abnormales an
dem scheinbaren Paradoxen, dafl beispielsweise dextro-Asparagin und dextro-
Glucose sii schmecken, wihrend das fiir die laevo-Antipoden nicht der Fall ist.
Der menschliche Organismus ist eine hichst dissymmetrische Struktur, und es ist an-
zunehmen, dafl auch die Enden der Geschmacksnerven auf dem molekularen Ni-
veau dissymmetrisch sind. Die laevo-Antipoden wiren siif§ fiir einen Menschen, der
zu uns im Verhiltnis eines Enantiomeren stinde, der aus p-Aminosiuren und L-
Zudkern aufgebaut wire und von einem hypothetischen Planeten kime, auf dem
das Leben ein Spiegelbild des irdischen Lebens wire.

Bei der Wirkung von Medikamenten sind die Unterschiede im Verhalten der bei-
den optischen Antipoden grofl und von praktischer Bedeutung. Viele pharmakolo-
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gisch aktive Substanzen enthalten ein oder mehrere asymmetrische Atome und kén-
nen somit in verschiedenen stereoisomeren Formen vorliegen. Sowohl fiir die
Therapie als auch fiir die industrielle Herstellung ist es Zuflerst wichtig, herauszu-
finden, welches Stereoisomer die grofite Aktivitit besitzt und ob die anderen eine
negative, neutrale oder positive Wirkung haben. Die Konsequenzen sind offensicht-
lich: Wenn einer der Antipoden eine deutlich negative Wirkung zeigt, so mufl er
auf jeden Fall von pharmazeutischen Priparaten ferngehalten werden. Diese Ope-
ration ist im allgemeinen recht schwierig und kostspielig.

Der Einflufl der sterischen Konfiguration auf die pharmakologischen Eigenschaften
1488t sich am Beispiel von Chloramphenicol, einem bekannten Antibiotikum, klar
erkennen (Abb. 112). Chloramphenicol enthilt zwei asymmetrische Kohlenstoff-
atome und kann somit in vier stereoisomeren Formen existieren. Diese lassen sich

CH,0OH CH,OH
CHCL,CONH—C2—H H—C—NHCOCHCI,
H—C—OH HO—C—H
NO; NO,

(—)threo (+ ) threo
hohe Aktivitat inaktiv
CH,0OH CH,0H

CHCIL,CONH—C—H H—C—NHCOCHCI,

I
HO—C—H H—C—OH

NO;, NO,
(—)erythro (+)erythro
inaktiv geringe Aktivitit

Abb. 112. Nur eines der vier Stereoisomeren von Chloramphenicol besitzt erhebliche
pharmakologische Aktivitit. Ein weiteres ist bedeutend weniger aktiv, und zwei sind
vollkommen inaktiv. Die zwei aktiven Verbindungen besitzen die gleiche Konfiguration
um das asymmetrische Atom 1, drehen jedoch die Ebene polarisierten Lichtes im umge-
kehrten Sinn.
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in zwei Paare von optischen Antipoden einteilen, die als erythro und threo be-
zeichnet werden. (Die Bezeichnungen erythro und threo werden allgemein zur Un-
terscheidung von Diastereomeren mit zwei asymmetrischen Kohlenstoffatomen ver-
wendet.) Unter den vier Isomeren ist die (—)-threo-Verbindung ein hochwirksames
antibakrerielles Mittel. Die (+)-erythro-Verbindung zeigt ebenfalls eine leichte
bakteriostatische Wirkung, wihrend die (+)-threo- und die (—)-erythro-Verbin-
dungen vollig unwirksam sind. Zwei Feststellungen dringen sich sofort auf:
Erstens finden wir einen ausgeprigten Unterschied im Verhalten der optischen
Antipoden innerhalb der beiden Paare (+)-threof(—)-threo und (+)-erythro/
(—)-erythro. Zweitens beobachten wir einen positiven Effekt in zwei verschiedenen
Stereoisomeren. Untersucht man die Struktur der verschiedenen Isomeren, so findet
man, dafl die (—)-threo- und die (+)-erythro-Verbindungen an einem der beiden
asymmetrischen Kohlenstoffatome (in der Formel mit der Nummer 1 bezeichnet)
die gleiche Konfiguration besitzen. Daraus liflt sich schliefen, dafl die riumliche
Anordnung um dieses Atom eine griflere Rolle spielt als diejenige um das zweite.
Die Umkehr der Konfiguration am Atom 1 zerstdrt jegliche pharmakologische Wir-
kung, wihrend Inversion am Atom 2 sie zwar um einen Faktor 50 bis 100 redu-
ziert, jedoch nicht v6llig aufhebt. Es ist interessant, im Voriibergehen festzustellen,
dafl das Vorzeichen der optischen Aktivitit von Chloramphenicol hauptsichlich
von der Konfiguration am Atom 2 abhingt.

Eine Hypothese zur Erklirung der pharmakologischen Aktivitit von optischen
Stereoisomeren ist die Theorie der drei Punkte. Diese Theorie ist, obwohl sie oft
kritisiert wird, duflerst erfolgreich. Sie geht von der Idee aus, daf} die beiden op-
tischen Antipoden eine verschiedene Anordnung darstellen, wenn sie an drei Punk-
ten auf einer Ebene aufliegen. Im Fall eines einzigen asymmetrischen Kohlenstoff-
atoms sind die drei Substituenten X, Y und Z die Beriihrungspunkte. In einem
Isomeren fiihrt Rotation im Uhrzeigersinn von X iiber Y nach Z, im anderen
Isomeren Rotation im Gegenuhrzeigersinn. Nehmen wir an, daff der Rezeptor
ebenfalls asymmetrisch ist und eine Folge von komplementiren Punkten X', Y’
und Z’ darstellt, so finden wir, daB sich die Punkte in einem Fall ganz zur Dek-
kung bringen lassen, wihrend sich im anderen Fall nur an zwei Punkten Kontakt
herstellen 1388t (Abb. 113). Im experimentellen Bereich findet diese Hypothese Un-
terstiitzung durch den Befund, dafl pharmakologisch wirksame Molekiile oft poly-
funktionell sind, d. h. mehr als ein Atom oder mehr als eine Gruppe von Atomen
besitzen, die sich mit Atomen oder Atomgruppen im Rezeptor zusammenlagern
kdnnen. Weiterhin fiihrt eine dreifache Koordination zu einer starren Fixierung
der Molekiile, wihrend im Falle eines Kontaktes an zwei Punkten oder gar nur
einem Punkt vibratorische und rotatorische Bewegungen moglich sind, die die Se-
lektivitit der Wechselwirkung beeintrichtigen kénnen. Dies stellt eine verniinftige
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Abb. 113. Die Theorie der drei Punkte sagt voraus, dafl nur einer der beiden optischen
Antipoden einer Verbindung mit einem asymmetrischen Substrat reagieren wird. Der
andere optische Antipode wird nicht drei, sondern hdchstens zwei Kontaktpunkte haben.

Hypothese zur Erklirung der Wirkung von Medikamenten dar. Die Theorie der
drei Punkte verliert jedoch ihre Bedeutung, wenn man sie zu weit treibt und ver-
sucht, sie auf Grund von nur wenigen Fakten als grundlegendes Gesetz des bio-
chemischen und stereochemischen Verhaltens hinzustellen.

Die einzige allgemeine Regel beruht logischerweise auf der Symmetrie der Verbin-
dungen und der Beziehung zwischen ihnen. Wenn diese Beziehungen identisch oder
antipodisch sind (d. h. wenn sie sich nur im vektoriellen und nicht im skalaren Sinne
unterscheiden), so sind die betreffenden Prozesse isoenergetisch. Wenn sie sich im
numerischen Sinne unterscheiden (was zu Diastereomerie fithrt), so ist die Energie
der Grund- und Ubergangszustinde nicht mehr gleich; infolgedessen ist auch das
chemische Verhalten verschieden. Dies ist offensichtlich eine rein theoretische Dis-
kussion, die nichts dariiber aussagt, wie sich das Phinomen der Diastereomerie in
der Praxis duflert. Symmetrieargumente sagen uns nut, dafl eine rechte Hand nicht
in gleicher Weise wie eine linke Hand in einen rechten Handschuh pafit. Weiter-
gehende experimentelle Beweise konnen wir dadurch erhalten, daf} wir im Detail
untersuchen, in welcher Weise die Finger sich in den Handschuh einfiigen, ohne
daf sie einerseits etwas von ihrer Beweglichkeit einbiifen und andererseits zu viel
Spiel haben. Nur auf diesem Niveau liflc sich die Theorie der drei Punkte als
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experimentell iiberpriifbare Hypothese aufrechterhalten, die sich indessen oft als
duflerst niitzlich erweist.

Ein weiteres Bild, das zur Erklirung der Beziehung zwischen Medikament- und
Rezeptormolekiil recht niitzlich ist, ist dasjenige von Schliissel und Schlof8. Die
maximale biologische Wirkung tritt ein, wenn das Medikamentmolekiil eine Form
besitzt, die zur Struktur des Reaktionszentrums im Rezeptor pafit. Die Schiufi-
folgerungen ergeben sich in diesem Fall nicht aus der Ubereinstimmung von zwei
oder drei Punkten, sondern aus der allgemeinen Anordnung der beiden Molekiile,
die so sein mufl, dafl die Wechselwirkung am ausgeprigtesten ist. Wenn dieses Bild
zutrifft (und es gibt keine gewichtigen Griinde, die dagegen sprechen), so haben
wir damit ein experimentelles Instrument zur Untersuchung der Struktur von bio-
logisch aktiven Zentren vor uns. Eine systematische Untersuchung der pharmakolo-
gischen Eigenschaften von Verbindungen mit mehr und mehr geinderter Struktur
erlaubt es uns, Schliisse auf die wesentlichen Besonderheiten der Rezeptorstruktur
zu ziehen. Eine derartige Untersuchung ist fiir eine Reihe von natiirlichen (etwa
Morphium) und synthetischen Schmerzmitteln durchgefithrt worden. Aus der Be-
ziehung zwischen der analgetischen Wirkung und der Form der Molekiile lieR sich
eine plausible Hypothese fiir die Struktur des Rezeptorzentrums, das auf diese
Medikamente anspricht, formulieren. Umgekehrt war es auch moglich, auf Grund
der Kenntnis dieser Strukturelemente neue Molekiile vorzuschlagen, die mit gro-
Rer Wahrscheinlichkeit starke analgetische Wirkung haben wiirden.

8.3. Enzymatische Reaktionen

Ein grofler Teil dieser Diskussion iiber Medikamente lifit sich auch auf andere
Aspekte der biologischen Chemie, insbesondere die Wirkung von Enzymen, aus-
dehnen. Enzyme sind Substanzen, die Reaktionen in lebenden Organismen kataly-
sieren und die oft eine sehr viel hShere Aktivitit als die in der synthetischen
Chemie iiblichen Katalysatoren besitzen. Die Bedeutung dieses Befundes ist leicht
einzusehen: Im Laboratorium oder in der industriellen Praxis ist man bei der Wahl
der Reaktionsbedingungen recht frei. Will man die Geschwindigkeit einer lang-
samen Reaktion vergréflern, so kann man etwa die Temperatur, den Druck oder
die Konzentration der Ausgangsmaterialien erhdhen oder ein anderes Losungsmit-
tel wihlen. In lebenden Organismen dagegen miissen die chemischen Reaktionen
unter sehr genau definierten Bedingungen ablaufen, bei 37 °C oder weniger, beim
atmosphirischen Druck, in wiflriger Losung bei praktisch fixiertem pH und oft bei
sehr geringen Konzentrationen. Es ist deshalb nicht erstaunlich, daf die Natur
durch den Vorgang der Evolution Fuferst wirksame Katalysatoren entwickelt hat,
die einen raschen und geordneten Ablauf der chemischen Reaktionen des Lebens
garantieren.
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Die Wirkung der Enzyme beruht auf dem folgenden Prinzip: Sie erniedrigen die
Aktivierungsenergie der Reaktionen, die unter ihrem Einfluff ablaufen, und zwar
um so mehr, je komplexer die unmittelbare Umgebung des Reaktionszentrums ist.
Die Erniedrigung der Aktivierungsenergie fithrt, wenn nichts Zusitzliches verdn-
dert wird, zu einer Erhohung der Reaktionsgeschwindigkeit. (Eine Erniedrigung
um 1 kcal pro mol entspricht einer fiinffachen Vergréflerung der Reaktionsge-
schwindigkeit, wenn die Reaktion bei Raumtemperatur abliuft.) Der Einflufl der
Komplexitit des molekularen Systems 1iflt sich besonders gut beobachten, wenn
man den Einfluf von Eisenkatalysatoren auf die Zersetzung von Wasserstoff-
peroxid betrachtet: Die katalytische Aktivitit ist millionenfach erhSht, wenn man
statt einfacher Eisenionen (die man durch Aufl8sen eines Eisensalzes in Wasser er-
hilt) das Enzym Katalase verwendet, das eine mit einem Protein verbundene Ko-
ordinationsverbindung von Eisen (ein Eisenporphyrin, das dem Him im Himo-
globin gleicht) enthilr.

Von der Chemie her gesehen sind die Enzyme Proteine, oder sie bestehen aus einem
Proteinteil (Apoenzym) und einem Nichtproteinteil, dem sog. Coenzym. Das Zwi-
schenprodukt einer enzymatischen Reaktion 1ifit sich als Komplex von Enzym,
Coenzym und Substrat (reagierendes Molekiil) formulieren. In Wirklichkeit erfolgt
die Reaktion zwischen dem Coenzym und dem Substrat, doch erleichtert das Enzym
ihren Ablauf, indem es schwache Bindungen zu den beiden Molekiilen bildet und
dadurch den Energieinhalt des Ubergangszustandes erniedrigt.

Die Coenzyme sind oft Nucleotide, die aus einem Zucker, einer Phosphatgruppe
und einer oder mehreren Basen (3hnlich denjenigen, die man in der Kette von
Nucleinsiuren findet) bestehen. Coenzyme werden mit ihren Initialen bezeichnet.
ATP ist Adenosintriphosphat, ADP Adenosindiphosphat und NAD Nicotin-
amid-adenin-dinucleotid (Nicotinamid ist das Anti-Pellagra Vitamin PP)
(Abb. 114). Selbst wenn sie keine Nucleotid-Struktur besitzen, enthalten Co-
enzyme gewdhnlich Phosphatgruppen. Ein Beispiel dafiir ist etwa TPP (Thiamin-
pyrophosphat), ein phosphoryliertes Derivat von Vitamin B;. Die Kenntnis der
Struktur von Coenzymen hat es ermdglicht, einige grundlegende Punkte von bio-
chemischen Reaktionen, etwa die Bedeutung des Phosphors und verschiedener Phos-
phorverbindungen oder die Rolle gewisser Vitamine, iiberhaupt erst zu verstehen.

Das Studium von Enzymen ist auch von Interesse fiir die Technologie. Enzymati-
sche Girungsreaktionen sind in manchen Bereichen der Nahrungsmittel- und phar-
mazeutischen Industrie sehr wichtig. Man braucht nur an die alkoholische Girung
zu denken, um zu erkennen, welch enorme wirtschaftliche Bedeutung solche Pro-
zesse haben. Auf diesem Gebiet darf man fiir die nicht allzu ferne Zukunft manche
noch grofleren Fortschritte erwarten. Eines der Probleme, dem sich die Menschheit
gegeniibergestellt sieht, ist der Mangel an Proteinen. Neben der Gewinnung aus
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Abb. 114. Formeln von einigen besonders wichtigen Coenzymen. Von oben nach unten:
Adenosin-triphosphat (ATP), Nicotinamid-adenin-dinucleotid (NAD) und Thymin-pyro-
phosphat (TPP).

natiirlichen Quellen (etwa aus dem Meer) ist eine mdgliche Losung die enzymati-
sche Herstellung von Aminosiuren und Proteinen als Viehfutter, ausgehend von
billigen Produkten wie Ol, Ammoniak und Luft. Derartige Prozesse sind bereits
bis zum Stadium der Pilotanlage entwickelt worden. Die Zusammensetzung der
synthetischen Produkte ist derjenigen der natiirlichen Produkte sehr shnlich.

Manche Enzyme und Coenzyme konnen heute als hochreine, kristalline Produkte
gewonnen werden. Mit ihrer Hilfe ist es mdglich, viele Reaktionen des Lebens in
vitro, d. h. in Abwesenheit von lebenden Zellen, zu reproduzieren. Dariiberhinaus
lassen sich viele Reaktionen mit nichtbiologischen Substraten: durchfithren, wo-
durch der Anwendungsbereich der enzymatischen Chemie bedeutend erweitert
wird. Charakteristisch fiir alle diese Reaktionen ist ihre hohe Selektivitit. Fiir ver-
schiedene Reaktionen (Oxidationen, Reduktionen, Hydrolysen, Decarboxylierun-
gen etc.) gibt es verschiedene Enzyme. Hiufig sind die Enzyme in der Lage, zwi-
schen verschiedenen Substraten zu unterscheiden, auch wenn sich diese chemisch
sehr hnlich sind. Gewisse hydrolytische Enzyme, beispielsweise diejenigen, die
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die Verdauung von Proteinen regulieren — Pepsin und Chymotrypsin —, haben
eine ganz spezifische Wirkung auf das Zentrum der Peptidkette und brechen nur
die Amidbindung zwischen einem ganz bestimmten Paar von Aminosiuren.

Die Tatsache, dafl Enzyme aus Proteinen bestehen und demzufolge asymmetrische
Molekiile sind, erklirt auch ihre Stereoselektivitit. Wie wir bereits gesehen haben,
gelang es Pasteur, eine enzymatische Reaktion selektiv mit einem optischen Anti-
poden durchzufiihren, wobei der andere Antipode unberiihrt blieb. Die extrem
hohe optische Reinheit von lebenden Organismen ist unter anderem eine Folge
dieser Selektivitit. p-Aminosiuren oder r-Zucker werden durch einen lebenden
Organismus ausgeschieden oder rasch zerstort, so dafl sie die Strukturen der bio-
logischen Makromolekiile nicht storen kénnen. In anderen Fillen betrifft die Selek-
tivitit nicht optische Antipoden, sondern Diastereomere. Maltase zum Beispiel ist
ein Enzym, das spezifisch die a-glucosidischen Bindungen in Stirke angreift, die-
jenigen in Cellulose jedoch unberiihrt lift. Emulsin, auf der anderen Seite, hydro-
lysiert Cellulose, nicht jedoch Stirke.

Fiir die vielen enzymatischen Synthesen werden wir nur ein Beispiel betrachten,
das vom stereochemischen Standpunkt aus besonders interessant ist und sich
auch ausgezeichnet zur Ilustration des Mechanismus solcher Reaktionen eignet
(Abb. 115). Das Enzym Alkohol-Dehydrogenase katalysiert die Reaktion zwischen
dem Coenzym Nicotinamid-adenin-dinucleotid (das im oxidierten Zustand am
besten durch das Symbol NAD* dargestellt wird) und Athylalkohol, bei der
Acetaldehyd und die reduzierte Form des Coenzyms (NADH) gebildet wird.
Wenn die Reaktion in schwerem Wasser, D,0%), durchgefiihrt wird, so enthilt
weder das reduzierte Coenzym noch der Acetaldehyd Deuterium. Daraus lifit sich
schliefen, daf das Losungsmitiel Wasser an der Reaktion nicht beteiligt ist. Wenn
man dagegen das Coenzym in normalem Wasser mit Athylalkohol reagieren lifit,

der in 1-Stellung deuteriert ist, so erhilt man deuterierten Acetaldehyd und deute-

riertes reduziertes Coenzym (das wir als NADD bezeichnen wollen). Mit dem
deuterierten Coenzym NADD kann man nichtdeuterierten Acetaldehyd redu-
zieren. (Alle diese Reaktionen sind reversibel.) Dies fiihrt zu deuteriertem, optisch

* Schweres Wasser, D,O, ist eine molekulare Verbindung, in der die beiden Wasserstoff-
atome (Masse 1) durch schwere Wasserstoffatome mit der Masse 2 (sog. Deuteriumatome,
Symbol D) ersetzt sind. Die chemischen Eigenschaften von schwerem Wasser ent-
sprechen weitgehend denjenigen von normalem Wasser. Manche physikalischen Eigen-
schaften, insbesondere diejenigen spektroskopischer Natur, sind jedoch verschieden. Khnliche
Unterschiede findet man mehr oder weniger ausgeprigt auch in anderen Molekiilen, in
denen ein oder mehrere Wasserstoffatome durch Deuterium ersetzt sind. Sie gestatten es,
Anzahl und Stellung dieser Atome genau zu definieren, Die Technik der Isotopenmarkie-
rung ist eine der leistungsfihigsten Methoden zur Untersuchung von chemischen Strukturen
und Mechanismen, die uns heute zur Verfiigung stehen.
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Abb. 115. Einige stereochemische Aspekte von enzymatischen Reaktionen lassen sich klar
aus den Oxidationen/Reduktionen, die Westheimer an Athylalkohol ausfiihrte, erkennen:
1. Qxidation von Alkohol in schwerem Wasser: Kein Deuterium wird eingebaut. 2. Oxi-
dation von deuteriertem Alkohol: Deuterierter Aldehyd und deuteriertes reduziertes Co-
enzym werden gebildet, 3. Reduktion des nichtdeuterierten Aldehyds mit deuteriertem
Coenzym: (+)-monodeuterierter Alkohol wird gebildet. 4. Reduktion des deuterierten
Aldehyds mit nichtdeuteriertem Coenzym: (—)-monodeuterierter Alkohol wird gebildet.
5. Ozidation von (+)-deuteriertem Alkohol fithrt zu nichtdeuteriertem Aldehyd. 6.
Oxidation von (—)-deuteriertem Alkohol fithrt zu deuteriertem Aldehyd. Das Coenzym
reagiert in vollstindig stereospezifischer Weise: Es iibertrigt (oder entfernt) ein Wasser-
stoff- (oder Deuterium-) atom stets in der gleichen Stellung.

aktivem Athylalkohol (Vorzeichen der optischen Aktivitit: (+)). (Trotz des
kleinen Unterschieds zwischen Wasserstoff und Deuterium ist ein Kohlenstoffatom
des Typs Capup echt asymmetrisch. In giinstigen Fillen (wie im vorliegenden)
kann die molekulare Asymmetrie zu meflbaren Werten der optischen Aktivitit
fiihren.) Reduziert man deuterierten Acetaldehyd mit nichtdeuteriertem Coenzym
NADH, so erhilt man wiederum deuterierten, optisch aktiven Alkohol, doch ist
jetzt das Vorzeichen der optischen Drehung negativ (—). Oxidiert man die beiden
optischen Antipoden des deuterierten Alkohols mit dem Coenzym NAD*, so erhilt
man aus dem positiven Antipoden normalen Acetaldehyd, aus dem negativen
deuterierten Acetaldehyd.

8.4. Fluktuierende Molekiile 205

Dieser auflerordentliche stereochemische Kreis, den F. H. Westheimer vor einigen
Jahren untersucht hat, ist nur auf den ersten Blick iiberraschend. Er diirfte ein
iiberzeugendes Beispiel der Anwendung strenger chemischer Logik darstellen.
Welche Schliisse kdnnen wir aus ihm ziehen? Vertauscht man die Reihenfolge der
Finfiihrung der Isotopen (zuerst Wasserstoff, dann Deuterium oder umgekehrt),
so erhilt man das umgekehrte Resultat. Es stellt sich also kein Gleichgewicht ein,
mit andern Worten, die Reaktion ist kinetisch, nicht thermodynamisch kontrolliert.
Die Erscheinung ist identisch mit derjenigen, die wir in Kap. 5 im Zusammenhang
mit asymmetrischen Synthesen beschrieben haben. Ein bemerkenswerter Unter-
schied besteht indessen darin, dafl in diesem Fall die Stereospezifizitit vollkommen
ist und daB sie bereits durch minimale Modifikationen in den Reagenzien (Ersatz
von Wasserstoff durch Deuterium) erzeugt wird. Die Experimente, die wir eben
besprochen haben, zeigen deutlich, daf§ die beiden Wasserstoffatome der Methylen-
gruppe von Athylakohol nicht gleichwertig sind und dafl das Enzym-Coenzym-
System durchaus in der Lage ist, zwischen ihnen zu unterscheiden. Nur eines der
Atome wird vom Substrat auf das Coenzym (bzw. umgekehrt) {ibertragen. Die
formale Erklirung dieser Erscheinungen, die Jahre lang selbst fiir Spezialisten ein
echtes Ritsel darstellten, ist in Wirklichkeit recht einfach. Wir haben es hier mit
einem Phinomen der Prochiralitit oder potentiellen Asymmetrie zu tun, wie wir
es bereits in Kap.5 besprochen haben. Die beiden Wasserstoffatome im Athyl-
alkohol und die beiden Seiten des Acetaldehydmolekiils sind nicht identisch, son-
dern sind Spiegelbilder voneinander. Das asymmetrische Enzym-Coenzym-System
wihlt von den beiden Mdglichkeiten diejenige aus, die dem Reaktionsweg mit der
niedrigeren Aktivierungsenergie entspricht. Markierung einer bestimmten Stellung
durch ein Deuteriumatom hat keine Knderung des Mechanismus zur Folge, sondern
gestattet es lediglich, einen Effekt zu beobachten, der ohne die Markierung nicht
feststellbar wire.

8.4. Fluktuierende Molekiile

Bei der Besprechung der Struktur von Cyclohexan haben wir bereits darauf hinge-
wiesen, daf verschiedene experimentelle Verfahren (symbolisiert durch Kameras
mit verschiedenen Verschlufigeschwindigkeiten) zu verschiedenen Ergebnissen fiih-
ren, je nach der Zeit, die eine Beobachtung mit der betreffenden Methode braucht.
Ein Molekiil mag also bisweilen in der Art einer Momentaufnahme erfafit werden,
wihrend es zu andern Zeiten unscharf und verwischt sein kann, weil wir den zeit-
lichen Mittelwert der verschiedenen Formen, die das Molekiil nacheinander ein-
nimmt, beobachten.

Das Studium von nichtstarren molekularen Strukturen hat einen betrdchtlichen
Aufschwung genommen, seit die Technik der kernmagnetischen Resonanz-Spektro-
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skopie (NMR) allgemein zuginglich ist. Diese Form der Spektroskopie ist dufierst
empfindlich auf die rdumliche Anordnung der verschiedenen Atomkerne und ge-
stattet Beobachtungen in einem Zeitraum, der die Untersuchung der damit ver-
bundenen zeitabhingigen Erscheinungen ermoglicht. Diese Phinomene waren bis
dahin vollkommen ignoriert worden. Zwei Befunde lassen auf das Vorhandensein
von molekularen Transformationen des eben besprochenen Typs schlieBen: Die
NMR-Spektren sind einfacher als man erwarten wiirde und #ndern sich mit der
Temperatur. Wir haben bereits gesehen, dafl die Geschwindigkeit einer chemischen
Reaktion eine Funktion der Temperatur ist. Sie ist indessen keineswegs das einzige
temperaturabhingige molekulare Phinomen. Im vorliegenden Fall dndern sich die
Geschwindigkeiten der zu untersuchenden Vorginge mit der Temperatur. Aus
diesem Grund fithren Temperaturinderungen zu radikalen Verinderungen der
beobachteten Spektren. Bei tiefer Temperatur, wenn die Transformationen relativ
langsam sind, beobachtet man ein ,momentanes® Spektrum. Bisweilen (wenn mehr
als eine Art von Molekiilen mit geniigend langer durchschnittlicher Lebensdauer
vorliegt, so dafl eine Beobachtung méglich ist), findet man eine Uberlagerung der
Spektren von mehreren individuellen Molekiilen. Bei hiheren Temperaturen da-
gegen ist das Spektrum einfacher, und die spektralen Parameter, die jedem Atom
entsprechen, nehmen Mittelwerte zwischen den Extremen ein, die dem betreffenden
Atom entsprichen, wenn die Beobachtung momentan vor oder nach der Transfor-
mation durchgefiihrt wiirde.

Ein ziemlich einfaches Beispiel einer molekularen Transformation, bei der Aus-
gangs- und Endzustand gleich sind, ist die Sessel-Sessel-Umwandlung von Cyclo-
hexan. Die Geschwindigkeit dieser Umwandlung ist derart, dafl das kernmagne-
tische Resonanz-Spektrum bei Raumtemperatur nur eine einzige Linie zeigt. Bei der
Umwandlung gehen die axialen Wasserstoffatome in iquatoriale iiber und um-
gekehrt (siehe Abb. 37, S.77). Abb. 116 zeigt das Spektrum von Cyclohexan, das
elf Deuteriumatome und ein Wasserstoffatom enthilt und somit die Formel
CeDy,H besitzt. Diese Verbindung bietet gegeniiber dem normalen Cyclohexan
Vorteile, weil ihr Spektrum einfacher ist. Wenn man die Temperatur erniedrige,
so stellt man fest, dafl die Linie zuniichst breiter wird und sich dann in zwei Linien
aufspaltet. Bei noch tieferen Temperaturen bewegen sich die beiden Linien aus-
.einander und werden schirfer. Sie entsprechen dann der Resonanzfrequenz der
dquatorialen und axialen Wasserstoffatome und besitzen die gleiche Intensitit.
Dies ist in Ubereinstimmung mit der Tatsache, daf die Existenzwahrscheinlichkeit
der beiden Konformeren gleich ist.

Erscheinungen dieser Art gehen manchmal auf Konformationsinderungen zuriick,
d. h. sie sind eine Folge der Anderung der Winkel um die Bindungen. Sie konnen
indessen auch andere Ursachen haben, wie etwa Austauschvorginge von Atomen

8.4. Fluktuierende Molekiile 207

t2
t, t
t t, ¢

Abb. 116. Die Variation des kernmagnetischen Resonanzspektrums von deuteriertem
Cyclohexan C¢D;,H mit der Temperatur. Die Temperatur, bei der die beiden Resonanz-
signale in ein einziges Signal zusammenfallen, wird als Koaleszenztemperatur bezeichnet.

zwischen verschiedenen Molekiilen oder innerhalb desselben Molekiils oder auch
. extrem grofle Deformationen der Bindungswinkel. Fin besonders bemerkenswertes
Beispiel dieser Art ist Bullvalen.

Von Doering lenkte 1962 die Aufmerksamkeit der Wissenschaftler auf eine hypo-
thetische molekulare Struktur, die ganz auferordentliche Eigenschaften haben sollte.
Es handelte sich dabei um einen ungesittigten, polycylischen Kohlenwasserstoff mit
der Formel CyyH,y, dem er den Namen Bullvalen gab (Abb. 117). Im Jahre dar-
auf gelang die Synthese dieser Verbindung. Sie hatte genau die vorhergesagten

I
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Abb. 117. Die molekulare Formel von Bullvalen. Wenn sich die Elektronen in der durch
die Pfeile angegebenen Weise verschieben (jeder Pfeil entspricht einem Elektron), geht
das Molekiil in ein anderes, das mit dem ersten identisch ist, iiber. Dieser Vorgang kann
sich beliebig oft wiederholen.
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Eigenschaften, Bullvalen besitzt dreizihlige Symmetrie, und es ist moglich, vier
verschiedene Gruppen von Wasserstoffatomen zu unterscheiden: Ein Wasserstoff-
atom an der Spitze, zwei Gruppen von Atomen, die mit ungesittigten Kohlenstoff-
atomen verbunden sind (jede Gruppe besteht aus 3 Atomen) und schlieflich drei
Wasserstoffatome, die mit dem Cyclopropanring verbunden sind. Bei Raumtempe-
ratur ist das kernmagnetische Resonanz-Spektrum etwas verwirrend. (Es ist nahe
dem Koaleszenzpunkt.) Bei hoheren Temperaturen zeigt es jedoch nur eine einzige
Linie, als ob nur Wasserstoffatome einer einzigen Sorte vorhanden wiren.

Dieser Befund liflt sich erkliren, wenn man annimmt, daf in diesem Molekiil
rasche interne Umlagerungen ablaufen, bei denen eine der ¢-Bindungen des Cyclo-
propanrings gebrochen wird und die dabei frei werdenden Elektronen an der Bil-
dung von zwei z-Bindungen teilnehmen. Gleichzeitig werden zwei z-Bindungen
gebrochen und die Elektronen nehmen an der Bildung einer ¢-Bindung teil. Dabei
wird ein neuer Cyclopropanring, der sich vom urspriinglichen unterscheidet, ge-
bildet. Die Wasserstoffatome befinden sich infolgedessen in einer stindig wech-
selnden elektronischen Umgebung und werden dynamisch vollkommen iquivalent.
Betrachtet man dieses System etwas genauer, so entdecdkt man ein eigentiimliches
Phianomen: Die Atome (sowohl Wasserstoff- als auch Kohlenstoffatome) besitzen
keine stabilen Gleichgewichtspositionen, sondern wandern durch das ganze Mole-
kiil. Kohlenstoffatome, die in einem Augenblidk nahe beieinander liegen, sind im
nichsten weit voneinander entfernt. Dies liflt sich deutlich erkennen, wenn man
den in Abb. 118 dargestellten Reaktionsverlauf verfolgt.

Es ist ratsam, hier darauf hinzuweisen, dafl zwischen dem Verhalten von Bullvalen
und Benzol (siehe Kap. 2) keinerlei echte Bezichung, sondern lediglich eine gewisse
oberflichliche Ahnlichkeit besteht. In Benzol sind die Elektronen gleichmifig iiber
den ganzen Ring delokalisiert, so dafl die Symmetrie der ,momentanen® Struktur
hexagonal (Symmetriegruppe Dgj) ist. Der Brauch, zwei Formeln mit alternieren-
den Doppelbindungen in verschiedenen Positionen zu schreiben, ist eine rein kiinst-
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Abb. 118. Diese Reihe von Reaktionen zeigt, wie die Kohlenstoffatome in Bullvalen ihre
Position mit der Zeit indern. Die Folge 1, 2, 3, 4, 5 geht nach wenigen Schritten in die
Folge 1, 4, 3, 2, 5 iiber.
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liche Angelegenheit (vgl. Abb. 24, S. 49). In Bullvalen dagegen laufen tatsichlich
aufeinanderfolgende Reaktionen ab, und die Aquivalenz der Atome erstreckt sich
iiber (relativ) lange Zeit. Dariiber hinaus ist es geometrisch unméoglich, dafl zehn
Atome (Kohlenstoff- und Wasserstoffatome) gleichzeitig dquivalent sind. Aus
Symmetriegriinden miifite man die zehn Atome in gleichwertigen Stellungen auf
der Oberfliche einer Kugel anordnen, und das ist unméglich. Man kann 4, 6, 8, 12
oder 20 gleichwertige Punkte auf einer Kugeloberfliche plazieren, nicht jedoch 10.

Molekiile wie Bullvalen werden als fluktuierende Molekiile bezeichnet. Sie gehdren
zur grofleren Klasse von nichtstarren Molekiilen. Andere Beispiele fiir dieses Ver-
halten findet man auch in der Anorganischen und der Metallorganischen Chemie,
wo die Erscheinung sehr weit verbreitet ist und es erméglicht, die Natur der chemi-
schen Bindung und den Verlauf mancher Reaktionen im Detail zu untersuchen.

8.5. Die Chemie des Sehvorgangs

Zum Abschluf dieser kurzen und bruchstiickhaften Diskussion der Beziehung zwi-
schen Struktur und Eigenschaften chemischer Verbindungen scheint es sehr wohl
angebracht, eine Erscheinung zu betrachten, an der der Leser eben teilhat. Die Tat-
sache, dafl er diese Zeilen lesen und Buchstaben und Abbildungen sehen kann, hat
nimlich eine stereochemische Erklirung.

Grundlage des Phinomens des Sehens ist eine wohldefinierte chemische Reaktion,
eine cis-trans-Isomerisierung, im wesentlichen also ein stereochemischer Vorgang.

Das menschliche Auge kann elektromagnetische Schwingungen mit einer Wellen-
linge zwischen 400 und 700 nm wahrnehmen. Dies ist ein recht kleiner Bereich
des ganzen elektromagnetischen Spektrums, das sich von Radiowellen (mit einer

. Wellenldnge von Hunderten von Metern) zu Réntgen- und y-Strahlen (mit-einer

Wellenlidnge von weniger als 0,1 nm) erstreckt. Auf der andern Seite ist der Emp-
findlichkeitsbereich des Auges in bezug auf die Intensitit duflerst grofi: Das Ver-
hiltnis der Intensitit des Lichts eines kaum sichtbaren Sterns am Nachthimmel zu
demjenigen der Mittagssonne ist eins zu tausend Millionen. Diese enorme Anpas-
sungsfihigkeit ist ein Resultat der Verwendung von zwei Typen von lichtempfind-
lichen Elementen, Zipfchen (fiir intensives Licht) und Stibchen (fiir schwaches
Licht). Die Stibchen sind duflerst empfindlich und sehr. zahlreich und enthalten als
aktives Element eine Substanz namens Rhodopsin. Wenn Licht auf das Auge fillt,
so tritt eine rasche chemische Reaktion ein, durch die sich die Farbe des Rhodopsins
dndert. Die darauf folgende Regenerierung ist langsamer, und das ist der Grund,
weshalb das Auge relativ lange braucht, um sich nach einem grellen Lichtblitz in
der Nacht wieder an das sog. scotopische Sehen (d. h. das Sehen bei schwachem
Licht) anzupassen. ‘
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Rhodopsin besteht aus einem Protein, Scotopsin, und einer prosthetischen Gruppe,
Retinen. Letzteres ist ein hochungesittigter Aldehyd mit einer Struktur, die der-
jenigen von Vitamin A sehr ihnlich ist (Abb. 119). Retinen mit seinen 5 kon-
jugierten C=C-Doppelbindungen und der C=0-Bindung wird leicht durch Licht-
impulse angeregt. Wir werden uns daran erinnern, dafl die Energie, die notig ist,
um ein Molekiil photochemisch anzuregen, mit zunehmender Anzahl der Doppel-
bindungen abnimmt, und daf die Energie der Strahlung umgekehrt proportional
zu ihrer Wellenlinge ist. Der Faktor, der die Lage des sichtbaren Bereichs im
elektromagnetischen Spektrum bestimmt, ist also nichts anderes als die chemische
Struktur des Retinens. Eine einfachere Verbindung, vorausgesetzt sie wire aktiv
genug und andere Komplikationen, wie etwa die Durchlissigkeit der Linse, spielten
keine Rolle, wiirden den sichtbaren Bereich gegen das Ultraviolett verschieben,
wihrend ein noch lingeres ungesittigtes System sie gegen das Infrarot verschieben
wiirde.

CH,

CHj

CH;
CH; B-Carotin
CH; CH;
CHy _cH; CH,0H
A S
Vitamin A
CH;
CH3 CH3
CH; CH; CHO

A g N Y

trans-Retinen

neo-Retinen
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Abb. 119. Formeln von Verbindungen, die fiir den Sehvorgang wichtig sind. Von oben
nach unten: §-Carotin, Vitamin A, trans-Retinen und neo-Retinen. Die beiden letzte:n
Verbindungen sind Stereoisomere des cis-trans-Typs. Da diese Verbindungen hochgradxg
ungesittigt sind, sind sie auf elektromagnetische Strahlung mit einer Wellenlinge zwischen
400 und 700 nm empfindlich.
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Unter den zahlreichen geometrischen Stereoisomeren von Retinen reagiert nur eines,
das trans-cis-trans-trans- oder neo-Retinen, mit Scotopsin unter Bildung des roten,
lichtempfindlichen Pigments. Unter Einflufl von Licht geht neo-Retinen in das gelbe
all-trans-Isomer iiber und trennt sich gleichzeitig vom Protein. Der Nervenimpuls,
der schlieflich das Hirn erreicht, nimmt seinen Ursprung wahrscheinlich in dieser
Phase. Als nichstes wird Retinen unter Einwirkung eines Enzyms wieder in neo-
Retinen umgewandelt. Dieses schliefllich vereinigt sich wieder mit Scotopsin und
schlieflt damit den Kreis (Abb. 120). Die Aufklirung der chemischen Reaktionen,
die dem Sehvorgang zugrunde liegen, ist hauptsichlich das Verdienst des ameri-
kanischen Biologen George Wald, der dafiir 1967 den Nobelpreis fiir Medizin
erhielt.

r Rhaodopsin
Licht
[ 1 Nervenimpul:
Scotopsin trans-Retinen
\I/Enzym
neo-Retinen

Abb.120. Unter der Einwirkung von Licht spaltet sich Rhodopsin in ein Protein
(Scotopsin) und trans-Retinen. Zur gleichen Zeit erhilt ein Nerv im Auge einen Impuls.
Darauf wird trans-Retinen in neo-Retinen umgewandelt, das sich dann wieder mit dem
Protein unter Bildung von Rhodopsin vereinigt. Die Regenerierung von Rhodopsin ist
ziemlich langsam. Dies ist der Grund, weshalb man in der Nacht durch intensives Licht
geblendet wird.

Das Sehen bei vollem Licht erfolgt nach einem Fhnlichen Mechanismus. In diesem
Fall sind die Zipfchen die lichtempfindlichen Elemente. Sie sind zwar weniger
empfindlich, gestatten jedoch Wahrnehmungen in einem groferen Spektralbereich
und besitzen eine groflere Fihigkeit, Formen und Farben zu unterscheiden. Diese
Eigenschaften hingen nicht nur mit der verschiedenen Form der Stibchen und
Zipfchen zusammen, sondern auch damit, daf das mit dem Retinen verbundene
Protein eine verschiedene Konstitution besitzt.

Es ist wohlbekannt, daff Vitamin A bei der Behandlung von gewissen Augen-
krankheiten eine wohltuende Wirkung hat und auferdem fiir gutes Nachtsehen
unerlidfilich ist. Die chemische Beziehung zwischen Vitamin A und Retinen ist recht
eng. Es handelt sich dabei um ein Oxidations-Reduktions-System, wie wir es
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weiter oben besprochen haben (siche Abb. 115, S.204), das durch das Coenzym
NAD reguliert wird. Es hat sich auch gezeigt, dafl Vitamin A nahe mit Carotinoi-
den verwandt ist, gelben Substanzen, die man in zahlreichen Gemiisen findet. In
gewissem Sinne kann man sagen, dafl selbst Pflanzen ein gewisses elementares
Sehvermdgen besitzen, nimlich die sog. Phototropie, die Fahigkeit, sich nach dem
Licht zu orientieren. Manche Blumen 6ffnen sich in der Morgendimmerung und
schliefen sich bei Sonnenuntergang wieder, und die Bliite der Sonnenblume dreht
sich, je nach dem Stand der Sonne. Diese Bewegungen lassen sich auf die Licht-
empfindlichkeit des Carotins und analoge Vorginge, wie sie im Retinen ablaufen,
zuriickfiihren. Die Reaktion der Sonnenblume ist gewifl viel weniger prizis als
etwa diejenige des Adlers, doch besitzen beide dhnliche chemische Grundlagen.
Dieser Mechanismus funktioniert so gut, daf er sich, abgesehen von einigen ge-
ringen Modifikationen im molekularen Bereich, wihrend des Evolutionsvorgangs
kaum verindert hat.

9. Der Ursprung der optischen Aktivitét

»Wir werden von der Annahme ausgehen, dafl Leben ohne molekulare Dissym-
metrie nicht existieren kann und nie wird existieren kdnnen... Wie hitte die
molekulare Dissymmetrie des Urprotoplasmas ... ohne Beteiligung von Lebens-
vorgingen entstehen kdnnen?“¥)

»Ich werde versuchen, die Idee zu entwickeln, dafl optische Aktivitit als Folge der
strukturellen Eigenheiten der Schliisselmolekiile, aus denen schliellich Organismen
gebildet werden, entstanden ist, und zwar durch Auswahl von optischen Isomeren
aus racemischen Mischungen.“**)

»Wie ich hore, ist die Idee nach wie vor weit verbreitet, dafl die Erklirung der
urspriinglichen ,asymmetrischen Synthese‘, die zur allgemeinen optischen Aktivitit
der chemischen Substanzen in der lebenden Materie gefiihrt hat, ein Problem dar-
stelle. Ich fiir meinen Teil habe seit langem angenommen, dafl dies durchaus kein
Problem sei, und zwar weil ich glaube, daf die urspriingliche Entstehung des
Lebens ein sehr seltenes Ereignis darstelle.“***)

Wir haben diese kontrastierenden Ansichten hier wiedergegeben, um zu zeigen, wie
unsicher und widerspriichlich die Meinungen iiber unser neues Diskussionsthema
sind, den Ursprung der optischen Aktivitit auf der Erde. Optische Aktivitit steht
offensichtlich mit dem Problem der Entstehung des Lebens in engem Zusammen-
hang, und auf diesem Gebiet werden oft Ideen geduflert, die wirklich nur auf
Hypothesen beruhen — Hypothesen, die a priori und ohne Beriicksichtigung aller
experimentellen Tatsachen aufgestellt worden sind. Man scheint sich hier haupt-
sichlich damit zu beschiftigen, die Hypothesen wenn méglich zu rechtfertigen, in-
dem man passende experimentelle Befunde zusammensucht, die mit ihnen in Uber-
einstimmung stehen, anstatt umgekehrt vorzugehen.

Wenn man die zahlreichen Fabeln und Tabus aus dem Weg riumt, so wird es klar,
wieviel Raum hier fiir wissenschaftliche Forschung ist, wenn es auch nicht immer
moglich sein mag, die iiblichen Methoden der experimentellen Forschung — und
der chemischen Forschung im speziellen — anzuwenden. Es ist klar, daf} es nicht
einfach ist, hier iiberzeugende experimentelle Beweise zu finden. In Anbetracht der
Tatsache, daff die Erdkruste vor etwa fiinftausend Millionen Jahren erstarrt ist
und die ersten Formen des Lebens vor etwas weniger als eintausend Millionen

* A. P. Terent’ev und E. I. Klabunovskii, in ,The Origin of Life on Earth®, Vortrige
des Kongresses von Moskau, 1957, Pergamon Press, 1959, S. 95.

*% (G. Wald, Annals of the New York Academy of Sciences, 69, 358 (1957).
#%% F, C, Frank, Biochimica et Biophysica Acta, 11, 459 (1953).



214 9. Der Ursprung der optischen Aktivitit

Jahren entstanden sind, liegt der Zeitraum, wihrend dem sich die verschiedenen
Prozesse im gewiinschten Sinne entwickeln konnten (insbesondere wenn wir an-
nehmen, dafl der Ursprung der optischen Aktivitit sowohl der pribiologischen als
auch der biologischen Epoche angehért), sicherlich auflerhalb der iiblichen Dauer
unserer Experimente. Will man in der heutigen Welt genaue Experimente auf
diesem Gebiet anstellen, so ist es notwendig, jeden Einflufl der zahlreichen optisch
aktiven Substanzen, die es heute gibt (Schimmelpilze im Wasser, atmosphirischer
Staub, ja selbst die Gegenwart des menschlichen Bearbeiters), mit Sicherheit aus-
zuschliefen. Aus diesen Griinden sind derartige Untersuchungen im wesentlichen
auf Modelle beschrinkt. Hypothesen sind unumginglich, doch darf man ihre
Grenzen nicht vergessen. Man muf sich stets im klaren sein, wie weit die Diskus-
sion noch wirkliche Bedeutung hat und wo sie beginnt, zu einer akademischen
Ubung oder zur reinen Spekulation zu werden.

Ausgehend von diesen Grundlagen wollen wir nun sehen, welche Befunde wir als
gesichert betrachten konnen, welche verniinftigen Hypothesen wir formulieren
konnen und welche experimentellen Daten die eine oder andere Hypothese unter-
stiitzen.

Die Tatsache, dal lebende Organismen aus optisch aktiven Substanzen bestehen,
hingt mit der Komplexitit solcher Molekiile und einem , wirtschaftlichen® Krite-
rium, das die Natur benutzt, zusammen. Je komplizierter ein Molekiil ist, um so
grofler ist die Wahrscheinlichkeit, dafl es dissymmetrisch ist, d. h. dafl es keine
alternierenden Symmetrieachsen, die notwendigerweise zur optischen Inaktivitit
fithren, besitzt. Wenn wir insbesondere die natiirlichen Makromolekiile betrachten,
so wird diese Erscheinung noch offensichtlicher. Im makromolekularen Bereich
machen Faktoren wie die Diastereomerie und die Existenz von regelmifligen dis-
symmetrischen Konformationen (wie Helices) eine sterische Auswahl zur absoluten
Notwendigkeit.

Eine Cellulose, die aus zufillig angeordneten p-§- und 1r-8-Glucoseeinheiten be-
stinde, entspriche formal einem ataktischen Polymer, das chemisch, physikalisch,
biologisch und mechanisch grundlegend vom entsprechenden isotaktischen Polymer
verschieden wire und hchstwahrscheinlich keine der Eigenschaften besifle, die
Cellulose zu einem Hauptbestandteil der Pflanzen macht. Strukturelle Griinde ver-
langen also, dafl lebende Organismen aus Molekiilen aufgebaut sind, die, was ihre
Stereochemie angeht, ganz genau definiert sind.

Das Problem hat indessen noch einen weiteren Aspekt: Warum gibt es nicht zwei
Cellulosen, die beide optisch rein wiren und aus p-§- bzw. L-§-Glucose aufgebaut
wiren? Oder, warum gibt es nicht zwei Arten von Proteinen, eine mit L-Amino-
siuren, die andere mit D-Aminosiuren? In dieser Lage wire ein doppelter Syn-
thesemechanismus notwendig. Es miifite beispielsweise zwei Typen von DNS geben,
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eine aus dextro-, die andere aus laevo-Desoxyribose, um die beiden enantiomeren
Proteine zu synthetisieren. Die Stoffwechselvorginge wiirden enorm kompliziert:
Wie konnte ein Organismus mit einem bestimmten Vorzeichen (oder auch ein Teil
eines Organismus, der dieses Vorzeichen hitte) Substrate, die seinem Enantiomer
entsprichen, verwenden? In allen Bereichen (Molekiil, Zelle etc.) miifiten die Funk-
tionen und Reaktivititen verdoppelt werden. Es ist bekannt, dafl dies nicht der
Fall ist, jedenfalls nicht in den hoheren Organismen. Die Natur hat diese An-
gelegenheit vereinfacht und erreicht dadurch einen besseren Wirkungsgrad. Wie
jedoch konnte all dies geschehen?

9.1. Die abiologischen Hypothesen

Die Hypothesen iiber den Ursprung der optischen Aktivitit liegen nicht alle auf
dem gleichen Niveau, und es ist schwierig, sie einfach und logisch darzustellen. Wir
werden von dem ausgehen, was nach unserer Ansicht die grundlegende Frage ist:
Gibt es im Weltall eine fundamentale, eingebaute Asymmetrie, und wirkt sich
diese im molekularen Bereich aus?

Pierre Curie unternahm 1894 eine kritische Untersuchung der Symmetrieeigen-
schaften von physikalischen Erscheinungen. Er zeigte beispielsweise, dafl ein Gravi-
tationsfeld reflektierende Symmetrieelemente besitzt und somit keine dissymmetri-
schen Effekte haben kann.

Zirkular polarisiertes Licht stellt einen Fall von potentieller Asymmetrie dar. Am
Anfang dieses Buches haben wir iiber eine andere Art von polarisiertem Licht
gesprochen, bei der die Schwingungsebene der elektromagnetischen Welle fixiert
war (linear polarisiertes Licht). Durch einen Kniff, der in der Physik recht oft ver-
wendet wird, lif8t sich eine alternierende lineare Bewegung in eine kreisformige
Bewegung umwandeln. (Ein mechanisches Beispiel ist etwa die Umwandlung der
alternierenden Bewegung des Kolbens in einem Benzinmotor in die rotierende
Bewegung der Kurbelwelle.) Linear polarisiertes Licht 1afit sich als die Resultie-
rende von zwei Lichtstrahlen mit gleicher Phase und Intensitit verstehen, in denen
die Polarisationsebenen nicht fixiert sind, sondern sich stindig in entgegengesetzten
Richtungen (links und rechts) drehen (Abb. 121). ‘

Zirkular polarisiertes Licht 1afit sich leicht durch Verwendung spezieller Glimmer-
plittchen, sog. Viertelwellenplittchen, erzeugen. Es zeichnet sich dadurch aus, dafl
sowohl der elektrische als auch der magnetische Vektor eine Schraubenbewegung
im Raum ausfiihren, und kann durch seine Symmetrieeigenschaften molekulare
Erscheinungen beeinflussen. Bei der photochemischen Reaktion (d. h. einer Reak-
tion, die durch Licht ausgelést wird) einer prochiralen oder racemischen Substanz
in Gegenwart von zirkular polarisiertem Licht von passender Wellenlinge kann
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Abb. 121. Linear polarisiertes Licht liflt sich in zwei Komponenten mit gleicher Phase
und Intensitit, rechts- und linkshindig zirkular polarisiertes Licht, spalten. Wenn die
Intensitit der beiden Komponenten nicht gleich ist, so bezeichnet man das Licht als
elliptisch polarisiert.

tatsichlich eine gewisse optische Aktivitit entstehen. Dies wurde erstmals 1930 von
Werner Kuhn beobachtet und spiter durch verschiedene andere Forscher an anderen
Beispielen bestitigt gefunden. Dieser Vorgang wird oft als absolute asymmetrische
Synthese bezeichnet, weil dabei die Asymmetrie im Produkt nicht durch eine dis-
symmetrische chemische Substanz, sondern lediglich durch einen physikalischen Ein-
fluf} (das polarisierte Licht) hervorgerufen wird.

Diese Experimente sind von betrichtlichem Interesse, denn gestreutes und reflek-
tiertes Sonnenlicht ist unter gewissen Bedingungen in hohem Grade polarisiert.
Nach einigen ziemlich alten Literaturstellen soll dabei die rechtshindige Kompo-
nente gegeniiber der linkshindigen leicht iiberwiegen, d. h. das Licht wire elliptisch
polarisiert. Eine griindliche Priifung dieser Resultate scheint indessen unumging-
lich, bevor diese Hypothese nutzbringend eingesetzt werden kann. Es gilt beispiels-
weise abzukliren, ob die elliptische Natur auf wirklich natiirliche Griinde und

nicht etwa auf die Asymmetrie der Reflexionsebene zuriickgeht. (Leben — und
damit optisch aktive Substanzen — gibt es iiberall auf der Erde und auf dem
Meer.)

Kiirzlich haben Lee und Yang eine andere fundamentale Dissymmetrie entdeckt:
Sie fanden, dafl bei der schwachen Wechselwirkung zwischen Teilchen das Prinzip
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der Konversion der Paritit (eines der grundlegenden Postulate der Physik) nicht
mehr erfiille ist. Diese Entdeckung fiihrte zum Schluf}, dafl gewisse §-Strahlen (die
aus Elektronen bestehen), polarisiert sein miissen. (Ein Beispiel fiir einen solchen
B-Strahler ist etwa 32P.) Das gleiche gilt auch fiir die Bremsstrahlungen, die sich
ergeben, wenn diese §-Strahlen mit Teilchen zusammenstoflen. Bremsstrahlungen
sind elektromagnetische Strahlen, im allgemeinen vom »-Typ, die eine niedrigere
Frequenz und damit eine viel geringere Energie als der einfallende Strahl besitzen.
Der Grad der zirkularen Polarisation der Bremsstrahlung ist indessen eine Funk-
tion ihrer Energie, und es liflt sich zeigen, daf} im Bereich der Energie, die zur
Auslosung chemischer Reaktionen brauchbar wire, die elliptische Natur duflerst
gering und praktisch vernachlissigbar ist. Die Versuche, die auf diesem Gebiet
durchgefithrt worden sind, lassen vorliufig noch keine eindeutigen Schliisse zu.

Bevor wir diese Darlegungen abschlieffen, wollen wir noch untersuchen, ob es
auflerhalb der biologischen Welt irgendwelche chemische Hinweise auf eine funda-
mentale Asymmetrie gibt. Die Literatur zu diesem Fragenkomplex ist widerspriich-
lich. Es wurde beispielsweise berichtet, dafl rechtsdrehender Quarz in der Natur
hiufiger vorkommt als linksdrehender, doch ist die Grofle dieses Verhiltnisses
hochst zweifethaft. An gewissen Komplexsalzen wie etwa Kaliumsilicododeka-
wolframat (K, [SiW,;,0,,] - 18 H,O) und seinen Isomorphen wurden sehr {iber-
raschende Beobachtungen gemacht: Sie kristallisieren aus Wasser in einer hemi-
edrischen (dissymmetrischen) Weise. Von den zwei mdglichen Formen erhilt man
durdh spontane Kristallisation (d. b. ohne Zusatz von bereits geformten Kristallen) -
stets nur die eine, in diesem Fall die dextro-Form. Ist dies eine erstaunliche Demon-
stration natiirlicher Asymmetrie oder eine Folge ungeniigender experimenteller
Sorgfalt (Ausschluf} jeglicher Verunreinigung)? Diese Frage ist offen und ruft nach
Abklirung.

Der Hollinder Havinga untersuchte ein dhnliches Phinomen in bedeutend stren-
gerer Weise: Unter den Salzen von tetrasubstituiertem Ammoniak, die in enantio-
meren Formen existieren (vierwertiger Stickstoff hat die gleichen stereochemischen
Eigenschaften wie Kohlenstoff), kristallisiert Methylithylallylphenylammonium-
jodid leicht in dextro-und laevo-enantiomeren Formen, obwohl es in Lésung optisch
inaktiv ist (Abb. 122). Die beiden optischen Antipoden sind im festen Zustand be-
stindig, nicht jedoch in L8sung, wo man eine rasche Inversion der Konfiguration
beobachtet. Bei einer Reihe von Proben dieses Salzes, die lange Zeit in verschlos-
senen Rohrchen zur Kristallisation stehen gelassen wurden, kristallisierte in den
weitaus meisten Fillen der positive optische Antipode, manchmal das racemische
Produkt, nie jedoch der negative optische Antipode. Ein weniger aufmerksamer
Forscher konnte sich mit diesen Experimenten begniigt und daraus mehr oder
weniger offensichtliche Schliisse gezogen haben. Als die Versuche jedoch wiederholt
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Abb. 122. Tertiire Amine reagieren mit Alkyljodiden unter Bildung von quartiren Am-
moniumsalzen. Wenn die vier mit dem Stickstoff verbundenen Alkylgruppen alle vonein-
ander verschieden sind, so tritt das Phinomen der Enantiomerie auf, genau wie man es
in Kohlenstoffverbindungen findet. Im Fall, den Havinga untersuchte, gehen die beiden
optischen Antipoden in Losung leicht ineinander iiber, kristallisieren jedoch in optisch
reiner Form. Aus der racemischen Losung lifit sich in rein zufilliger Weise der eine oder
andere optische Antipode gewinnen.

wurden, wobei man versuchte, alle moglichen Verunreinigungen sorgfiltigst aus-
zuschlieflen, ergaben sich vollig andere Resultate. Gleich viele Versuche fiihrten zu
negativem wie zu positivem Vorzeichen. Obwohl die statistische Basis nicht grof§
war (nur sieben Versuche), scheinen uns die Schliisse, zu denen Havinga gelangte,
durchaus gerechtfertigt. Wir haben hier ein echtes Beispiel einer spontanen asym-
metrischen Kristallisation vor uns, das zeigt, dafl es mdglich ist, aus optisch in-
aktivem Material in einem geschlossenen System ohne duflere Einwirkung optisch
aktive Substanzen zu erhalten.

Die eben beschriebenen Experimente zeigen eine andere Mglichkeit zur Erklirung
des Ursprungs der optischen Aktivitit auf: Ein zufilliges, einzelnes oder zumindest
seltenes Ereignis. Statistische Gesetze gelten im Prinzip nur fiir grofe Mengen von
Daten. Es ist ohne weiteres moglich, dafl sich die durchschnittlichen Eigenschaften
eines beschrinkten Ausschnittes von denjenigen der ganzen Population sehr erheb-
lich unterscheiden. In Mustern, wie man sie in der chemischen Forschung verwendet
(einige Milligramm einer Substanz enthalten mehr als 1020 Molekiile), sind prak-
tisch alle Erscheinungen statistisch kompensiert. Ein Uberschuf von einigen, ja so-
gar einigen tausend Molekiilen mit einem bestimmten Vorzeichen fithrt im all-
gemeinen noch zu keinen feststellbaren Abweichungen. Wenn man die Ausdehnung
des Systems indessen drastisch reduziert, so dafl die Reaktion im Grenzfall nur an
einem Molekiil ablduft, so kann das Resultat nur dextro oder laevo sein. Wenn
man annimmt, daf} solche Reaktionen sehr selten sind und dafl das Reaktions-
produkt rasch eine Serie von asymmetrischen Reaktionen an andern Molekiilen
ausldst oder sogar zur autokatalytischen Bildung von weiteren gleichen Molekiilen
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fiihrt, so kann man sich die spontane asymmetrische Bildung von gewissen Mole-
kiilen durchaus vorstellen. Havingas asymmetrische Kristallisation konnte sehr
wohl einen solchen Fall darstellen, bei dem in rascher Folge asymmetrische Reak-
tionen auf der Oberfliche eines Kristalls ablaufen.f

Asymmetrische Synthesen und Zersetzungen von Quarzkristallen wurden bereits
von zahlreichen Autoren beschrieben. Die optische Reinheit der Produkte war in-
dessen stets nur gering. Wir wissen, dafl Quarz in Natur in zwei optisch aktiven
Formen vorkommt. Wenn sich ein dextro-Kristall in einer besonders reaktions-
fihigen Umgebung befindet, so kann mdglicherweise eine Kette von asymmetri-
schen Reaktionen einsetzen, so dafl der entsprechende optische Antipode nie ge-
bildet wird.

Fundamentale Asymmetrie oder zufilliges Ereignis? Wie sollen wir uns fiir die
eine oder andere Hypothese entscheiden? Um diese Frage zu beantworten, miifite
man entweder im Detail untersuchen, wie hiufig die verschiedenen vermutlichen
Ursachen der Asymmetrie wirklich sind, oder man miifite in der Lage sein, eine
grofle Anzahl von optisch aktiven Verbindungen von anderen Himmelskérpern zu
studieren (wobei man annihme, dafl ihnliche Formen von Leben wie auf der
Erde, mindestens im molekularen Bereich, auch in anderen Sonnensystemen weit
verbreitet sind).

9.2. Die biologischen Hypothesen

George Wald — und mit ihm viele andere — bestreitet, dafl die vorgenannten
Theorien zutreffen konnten. Die anorganischen, oder besser nichtbiologischen
Hypothesen weisen nach seiner Ansicht alle die gleichen Fehler auf: Die Reaktions-
bedingungen sind sehr beschrinkt, der Operationsbereich ist begrenzt, die Ausbeu-
ten sind gering, und die Tendenz, nur lokale und temporire Asymmetrie herbei-
zufiihren, ist praktisch allgegenwiirtig. Die richtige Erkldrung mufl somit zwischen
zwel Hypothesen zu suchen sein: Ist optische Aktivitit ein notwendiger Faktor fiir
die Entstehung des Lebens oder ist sie eine Folge des Lebens? Hat sie ihren Ur-
sprung in der pribiologischen oder in der biologischen Epoche?

Die Argumente, die zur Unterstiitzung der biologischen Hypothese angefiihrt wer-
den, haben wir bereits am Anfang dieses Kapitels angedeutet. Sie betreffen haupt-
sichlich die Komplexitit und strukturelle Regelmifigkeit von biologischen Mole-
kiilen. Diese Regelmifigkeit beruht allerdings im wesentlichen auf dem Phinomen
der Diastereomerie und nicht der Asymmetrie im strengen Sinne. Das dextro/laevo-
Problem ist an diesem Punkt noch ungelSst und kénnte verschiedene Ursachen
haben: Die Wahl zwischen (+) und (—) kénnte durch ein einzelnes, zufilliges
Ereignis getroffen werden (die letzte Hypothese des vorangegangenen Abschnitts,
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iibertragen auf das Niveau von elementaren Organismen), oder sie kénnte auf eine
Art Kampf wihrend der Evolution zuriickgehen. Die Art, die diesen Kampf iiber-
lebte, sei es durch Zufall oder dank irgendwelcher duflerer Hilfe (polarisiertes
Licht?), hitte sich dann iiber die ganze Erde ausgebreitet. In diesem Fall wire die
Moglichkeit, dafl enantiomere Arten noch einmal entstinden und sich entwidkelten,
duflerst gering. Die Molekiile, aus denen sich ein Organismus aufbaut, sind unter-
einander durch ein kompliziertes System von Beziehungen verbunden. Die Tat-
sache, dafl Nucleinsiuren der p-Reihe angehéren, verlangt, dafl L-Proteine gebildet

werden miissen. Diese werden durch Enzyme, welche Aminosiuren der L-Serie ent-

halten, hydrolysiert. Das Coenzym ATP seinerseits, der Energietriger fiir die
Mehrzahl der biologischen Reaktionen, enthilt einen p-Zudker, wie die DNS am
Anfang. In dieser Weise kann man die Entstehung eines in sich selbst konsistenten
Systems, wie es heute in hdheren Organismen existiert, erkliren. Die Probleme der
Assimilation und der Ernihrung verlangen dariiberhinaus, daf der gleiche Zusam-
menhang auch zwischen verschiedenen Organismen besteht.

Gewisse experimentelle Befunde unterstiitzen diese Idee: In manchen Mikroorga-
nismen, die in der phylogenetischen Skala sehr tief liegen, kommen noch Amino-
siuren der p-Reihe vor. In hoheren Organismen findet man noch Erscheinungen
(beispielsweise die Gegenwart eines spezifischen Enzyms der falschen Serie), die
man als Uberbleibsel jenes primitiven Kampfes ansehen kann.

Nun dringt sich noch eine dritte Frage auf, eine Frage, die sich je nach der Art, in
der man die vorangegangenen beantwortet hat, etwas anders stellt: Ist optische
Aktivitit plotzlich entstanden, so dafl sie bereits von Anfang an ihren maximalen
Wert besafl (an einem statistisch signifikanten Muster) oder hat sie sich nach und
nach entwidkelt, so daf§ optische Reinheit erst nach vielen Prozessen erreicht wurde?

Wenn man die Hypothese eines einzelnen oder sehr seltenen Ereignisses auf dem
molekularen oder biologischen Niveau (beispielsweise eine asymmetrische Synthese
mit besonders hoher Ausbeute oder die Vereinigung einer homogenen Gruppe von
Molekiilen, die sich, wenn auch in primitiver Weise, reproduzieren kénnen) an-
nimmt, und wenn sich alle Formen von Leben irgendwie von diesem Ereignis ab-
leiten, so ist die erste Losung méglich, wenn auch nicht notwendig.

Im anderen Fall muff man evolutionire Vorginge des chemischen und biochemi-
schen Typs postulieren. In diesem Zusammenhang taucht das Problem der auto-
katalytischen Synthesen auf. Bei solchen Synthesen ist das Reaktionsprodukt oder
ein Zwischenprodukt ein Katalysator fiir die Reaktion. Durch einige einfache
Wahrscheinlichkeitsrechnungen lifit sich zeigen, dafl ein derartiger Vorgang nach
einer geniigenden Anzahl von Cyclen zu praktisch volliger stereochemischer Rein-
heit fithren kann.
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Der Leser wird nachgerade erkannt haben, daf eine wirklich schliissige Aussage an
diesem Punkt nicht moglich ist. Experimente sind nie definitiv und oft von eher
zweifelhaftem Wert. In der Tat gibt es kein einziges Experiment, das es erlauben
wiirde, die eine oder andere Hypothese mit Sicherheit auszuschliefen. Um zu
neuen Einsichten zu gelangen, wird es notig sein, Versuche auszufiihren, die sich
iiber viele Jahre erstrecken kénnten.

Wir mdchten einen kleinen Beitrag in dieser Richtung leisten, indem wir {iber einige
Resultate berichten, die in den letzten Jahren in unserem Laboratorium erhalten
worden sind. Wir miissen indessen darauf hinweisen, dafl der Ursprung der opti-
schen Aktivitit nicht das primire Ziel unserer Forschungen darstellt. Unser Haupt-
interesse gilt der Erscheinung der asymmetrischen Induktion in Makromolekiilen.
Immerhin mogen manche unserer Ergebnisse helfen, etwas Licht in gewisse Teile
des grofleren Fragenkomplexes zu bringen.

Wir wollen uns kurz einige Ideen, die wir weiter oben entwickelt haben, in Erin-
nerung zuriickrufen: Die Prozesse der stereospezifischen Polymerisation haben ge-
zeigt, welch grofle Rolle Erscheinungen der Stereoisomerie im Bereich der makro-
molekularen Chemie spielen. Ausgehend von Propylen kann man beispielsweise
zwel stereoregulire, aber vollig verschiedene Polymere (isotaktisches und syndio-
taktisches Polypropylen) erhalten. Auflerdem liflt sich eine ganze Anzahl von da-
zwischenliegenden, sog. ataktischen Strukturen herstellen, deren Eigenschaften je-
doch weit weniger interessant sind. Die Eigenschaften der Polymeren hingen weit-
gehend von der sterischen Reinheit ab, die in den besten Proben Werte von iiber
99 9/y erreichen kann,

Trotz der hohen sterischen Reinheit kann Polypropylen nicht in enantiomeren
Formen existieren. Infolgedessen kann es nicht optisch aktiv sein. Fiir den Fall der
Polymere sind die Regeln fiir die optische Aktivitit leicht von den iiblichen, die
wir in Kap.4 beschrieben haben, verschieden, und zwar wegen der enormen
Linge der Ketten. Eine unendlich lange Polymerkette kann nur dann in enantio-
meren Formen existieren, wenn die Fischer-Projektion weder Symmetrieebenen
senkrecht zur Kette noch mit Translation kombinierte Symmetrieebenen in Rich-
tung der Kette (sog. Gleitebenen) enthile (Abb. 123).

Polymerstrukturen, die diese Bedingungen erfiillen und sich auflerdem aus nicht-
dissymmetrischen Monomereinheiten aufbauen, sind Zuflerst selten. Immerhin ge-
lang es uns 1960—61, zwei derartige Verbindungen zu synthetisieren. Obwohi
sich die beiden Prozesse, was die Chemie betrifft, stark voneinander unterscheiden,
machen sich doch beide das gleiche Prinzip zunutze: In beiden Fillen wird ein op-
tisch aktiver Katalysator verwendet. Eine der zwei Richtungen, in denen die Poly-
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Abb. 123, Zusitzlich zu den Symmetrieelementen, die wir in Kap. 4 beschrieben haben,
mufl man im Fall der Makromolekiile die Kombination von Spiegelebenen und Translation
in Betracht ziehen. Diese Spiegelebenen sind durch eine Reflexion und eine Translation
entlang einer Achse, die in der Ebene liegt, charakterisiert. Von links nach rechts: Eine
Symmetrieebene senkrecht zur Achse der Polymerkette, eine Symmetrieebene, welche die
Achse der Kette enthilt, und eine Gleitebene, welche die Achse der Kette enthilt.

merkette wachsen kann, ist gegeniiber der anderen bevorteilt, so dafl das entste-
hende Polymer optisch aktiv ist. Wir konnten zeigen, dafl der asymmetrische Kata-
lysator (ein Komplex aus Aluminiumtrichlorid und einer optisch aktiven Amino-
saure, Phenylalanin) bei der Polymerisation von Benzofuran die Rolle einer Vor-
lage spielt, die bei jedem Schritt der Polymerisation garantiert, dafl das neue
Monomer in der richtigen, stets gleichen Weise angelagert wird (Abb. 124).

Bis dahin steht alles in Ubereinstimmung mit wohlbekannten Prinzipien, wenn
auch die Ausfithrung einer vielfachen asymmetrischen Synthese (viele hundert Ein-
zelschritte) mit ein und demselben Molekiil sicher einen nicht zu unterschitzenden
Fortschritt darstellt. In manchen Experimenten, die unter speziellen Bedingungen
durchgefithrt wurden, trat indessen ein vollkommen unerwartetes Phinomen auf.
Die optische Aktivitit des langsam entstehenden Polymers stieg zunichst von fast
0 auf 80° an und nahm dann langsam wieder ab. Der besonders interessante Teil
dieser Beobachtung ist der anfingliche Anstieg der optischen Aktivitit. Wie kann
man ihn erkliren? Als eine der plausiblen Hypothesen wurde die Moglichkeit eines
asymmetrischen autokatalytischen Vorgangs vorgeschlagen. Das Polymer mit nied-
riger optischer Aktivitit hitte dabei einen gewissen EinfluR auf die Asymmetrie
der Reaktion, wodurch die Selektivitit immer mehr anstiege und schlieflich ein
Maximum erreichte. Die M®&glichkeit einer derartigen Erklirung machte es not-
wendig, bei den weiteren Arbeiten mit ganz besonderer Sorgfalt vorzugehen. Zu-
nichst stellten wir die drei Typen des Polymers (dextro, laevo und racemisch), den
symmetrischen Katalysator und den zur Herstellung des dextro-Polymers notwen-
digen Katalysator her. Zur Priifung unserer Hypothese fithrten wir die Polymeri-
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sation in Gegenwart des Katalysators und einer gewissen Menge bereits geformten
Polymers durch. Mit dem optisch inaktiven Katalysator erhielten wir das erwar-
tete Resultat: Das Produkt war racemisch und das zugesetzte Polymer hatte offen-
bar keinerlei Effekt. Als wir den optisch aktiven Katalysator einsetzten, trat noch
ein weiterer Faktor ans Licht: In allen drei Fillen (mit zugesetztem dextro-, laevo-
und racemischem Polymer) entstand stets sofort das dextro-Polymer mit maxi-
maler sterischer Reinheit. Das Vorzeichen der optischen Drehung war einzig durch
den Katalysator bestimmt, ihre Gréfle jedoch durch die Gegenwart von zugesetz-
tem Polymer (und zwar unabhingig von seinem Vorzeichen) (Abb. 125). Bei Kon-
trollversuchen, die unter den gleichen Bedingungen, jedoch ohne zugesetztes Poly-

n N AlC1; + O
° P
+ (#) CgHs—CH,—CH—COOH —> o Q

NH, (0]

(0]
Abb. 124. Asymmetrische Polymerisation von Benzofuran. Durch die Wirkung des asym-
metrischen Katalysators, der aus Aluminiumtrichlorid und einer optisch aktiven Amino-
siure (Phenylalanin) entsteht, wird Benzofuran in ein Polymer mit hoher optischer
Aktivitdt iibergefiihrt.
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Abb. 125. Autokatalyse bei der Polymerisation von Benzofuran. Zu Beginn der Poly-
merisation ist die optische Aktivitit des entstehenden Polymers sehr klein. Erst nachdem
eine gewisse Menge des Polymers entstanden ist, erreicht sie erhebliche Werte. Experimente,
die bei Gegenwart von zugesetztem Polymer durchgefithrt wurden, bestitigen die Hypo-
these, dafl der Polymerisationsvorgang durch das gebildete Polymer selbst beeinflufit
wird. Die Abszisse im Diagramm stellt die Ausbeute an Polymer, die Ordinate das
Produkt (Ausbeute an Polymer X optische Aktivitit) dar, Der Wert der optischen Akti-
vitit des Polymers ist der Steigung der Kurve proportional. Die Tatsache, daff die
Linien alle parallel sind, zeigt, daf das gebildete Polymer in allen Fillen die gleiche
optische Aktivitit besitzt, und zwar unabhingig vom Vorzeichen der optischen Aktivitit
des Polymeren, das zu Beginn der Reaktion zugesetzt wurde.

mer, durchgefiithrt wurden, erreichte die optische Aktivitit ihren maximalen Wert
jeweils erst, nachdem bei der Reaktion etwa so viel Polymer gebildet worden war,
wie bei den anderen Versuchen zugesetzt worden war,

Diese Versuche lassen die Idee einer autokatalytischen Wirkung des Polymers auf
den Mechanismus der Reaktion (beispielsweise durch eine gewisse Modifikation der
Struktur des Katalysators) besonders attraktiv erscheinen. Eine solche autokata-
lytische Wirkung ist indessen nicht im eigentlichen Sinne asymmetrisch, da sie ja
nicht vom Vorzeichen des zugesetzten Polymers abhingt. Vielmehr haben wir einen
indirekten Effekt vor uns, durch den die Fihigkeit des Katalysators zur asym-
metrischen Induktion erhdht wird (Abb. 126).

Kiirzlich wurde ein noch anderes, ebenso bemerkenswertes Resultat erhalten. Es
handelt sich dabei um die durch y-Strahlen induzierte asymmetrische Polymerisa-
tion eines Monomers, das in einem dissymmetrischen Kristall eingeschlossen ist.
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Polymer mit niedriger optischer Aktivitat
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Monomer + urspringlicher Katalysator
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Abb. 126. Ein Schema der mutmaflichen Wirkung des Polymers auf den asymmetrischen
Polymerisationsvorgang. Wihrend der urspriingliche Katalysator nur eine miflige Fahig-
keit zur asymmetrischen Induktion besitzt, ist der durch bereits geformtes Polymer
modifizierte Katalysator in der Lage, eine betrichtliche Asymmetrie herbeizufithren.

Bei der Besprechung der Stirke haben wir bereits darauf hingewiesen, dafl gewisse
Substanzen die Fihigkeit haben, Einschlufverbindungen zu bilden oder in ihre
Kristallstruktur andere Molekiile (,Gast-Molekiile*) aufzunehmen. Wir haben in
unserem Institut eine derartige Substanz entdedkt und im Detail untersucht. Es
handelt sich dabei um Perhydrotriphenylen, einen polycyclischen Kohlenwasser-
stoff, der in hexagonaler Form kristallisiert. Im Kristall sind die Molekiile in einer
Weise angeordnet, daff sie Kanile bilden, die mit anderen Molekiilen von passen-
der Form gefiillt werden konnen. Solche Molekiile miissen relativ schmal und lang
sein. Lineare Makromolekiile (wie Polyithylen) eignen sich besonders gut.

Bestrahlt man eine Einschlufiverbindung von Perhydrotriphenylen und einem pas-
senden Monomer mit yp-Strahlen (aus einer Kobalt-Bombe), so polymerisiert die
eingeschlossene Komponente in stereospezifischer Weise (Abb. 127). Perhydrotri-
phenylen besitzt eine dissymmetrische Struktur und kann in-Form von optischen
Antipoden existieren (siche Abb. 48, S.93). Die Aufspaltung des Racemates ist
schwierig und teuer, konnte jedoch kiirzlich in unseren Laboratorien durchgefiihrt
werden. Mit dem optisch aktiven Produkt waren wir in der Lage, zu untersuchen,
ob eine asymmetrische Synthese méglich ist oder nicht. Das Resultat entsprach un-
seren Hoffnungen: Das gebildete Polymer war optisch aktiv.

Héchstwahrscheinlich wird die Struktur des Ubergangszustandes der asymmetri-
schen Polymerisationsreaktion durch die spezielle Form der Kanile bestimmt. Diese
Methode zur Herstellung optisch aktiver Verbindungen scheint uns besonders be-
merkenswert, weil sie unter fuflerst drastischen und scheinbar wenig selektiven
Bedingungen arbeitet.
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Wie lassen sich diese Experimente und die verschiedenen Hypothesen, die wir wei-
ter oben besprochen haben, trotz der scheinbaren Widerspriiche in Ubereinstim-
mung bringen? Die asymmetrische Polymerisation im eingeschlossenen Zustand
deutet auf die Moglichkeit analoger Synthesen in Ton und anderen Silikaten (vor-
ausgesetzt, dafl in diesen Systemen mindestens potentielle Asymmetrie vorhanden
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ist), die reaktive Molekiile einschlieflen konnen, hin. Auf der anderen Seite ist sie
natiirlich kein Beweis fiir derartige Prozesse. Die autokatalytische Polymerisation
von Benzofuran steht den biologischen Vorgingen niher und gleicht in einem ge-
wissen Sinne dem Leben selbst (Zunahme, gefolgt von Abnahme der optischen
Aktivitit). Unsere Modelle bestehen jedoch nur aus Kohlenwasserstoffen und ande-

¥ ;

Abb. 127. Links: Die Einheitszelle des Kristalls von Perhydrotriphenylen. Die Fufleren
Abmessungen des Molekiils erhilt man durch Verwendung von raumfillenden sphiri-
schen Molekiilmodellen. Am Rande der Einheitszelle wird ein Hohlraum gebildet, der
,Gastmolekiile’ aufnehmen kann. Oben: Die Struktur der Einschluflverbindungen Perhydro-
triphenylen-Butadien (links) und Perhydrotriphenylen-Polybutadien (rechts). Unten: Eine
schematische Darstellung der Polymerisation. Die Struktur des Polymers ist 1,4-trans.
Die im Text beschriebene asymmetrische Synthese wurde an Pentadien ausgefihrt und
ist in der unteren der beiden Formeln dargestellt. Das entsprechende Polymer ist vom
1,4-trans isotaktischen Typ und enthilt in jeder Monomereinheit ein asymmetrisches Koh-
lenstoffatom.

H CH
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n CH;—CH=CH—CH=—CH, ——> H cf, fi,
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ren sehr einfachen Molekiilen. Wir haben weder Proteine noch Nucleinsiuren un-
tersucht, und unsere Experimente sind somit weit von der Wirklichkeit entfernt.
Sie miissen wohl eher als Modelle von Modellen bezeichnet werden.

Unsere Forschungen zeigen, daf man mdglicherweise den Ursprung der optischen
Aktivitit besser erkliren kann, wenn man seine Aufmerksamkeit auf das Gebiet
der makromolekularen Chemie konzentriert. Nach einer Theorie, die wir kiirzlich
vorgeschlagen haben, erfolgen makromolekulare asymmetrische Synthesen leichter
als monomolekulare, und zwar wegen des kooperativen Effekts, den die Polymer-
kette ausiibt.

Lebende Materie besteht, wie wir im vorangegangenen Kapitel gesehen haben,
weitgehend aus Molekiilen mit hoher Molekiilmasse. Dariiber hinaus schei-
nen sich manche Eigenschaften von synthetischen Polymeren — man denke etwa an
kooperative und autokatalytische Effekte und die Starrheit der makromolekularen
Strukturen, die die Bildung von grofleren Aggregaten erst ermdglicht — in ihrer
Komplexitit den Lebensvorgidngen zu nihern. Hier findet sich vielleicht die Kon-
taktfliche zwischen rein chemischem und biologischem Verhalten. Gewiff, ein Che-
miker wird stets dazu neigen, Erscheinungen auf dem molekularen Niveau zu be-
schreiben, wihrend ein Biologe sie eher in einem gréfleren, organisierten Zusam-
menhang sicht. Ist dies jedoch wirklich ein uniiberwindliches Hindernis? War der
erste primitive lebende Organismus etwas anderes als ein besonders ausgezeichnetes
Makromolekiil? Wir wollen diese Diskussion hier nicht mehr fortsetzen, sondern
sie besser qualifizierten Spezialisten iiberlassen.

229

Anhang |

Emanuele Paterno und die Theorie des tetraedrischen
Kohlenstoffatoms

Das erste Dokument im Zusammenhang mit dem tetraedrischen Kohlenstoffatom
erschien 1869 im Giornale di Scienze Naturali ed Economiche (Zeivschrift fiir Na-
tur- und Wirtschaftswissenschaften) (Band 5, S. 115—122), das unter den Auspizien
des Consiglio di Perfeionamento annesso al Regio Istituto Tecnico (des dem
Regionalen Technischen Institut angeschlossenen Rates fiir Verbesserung) in Palermo
herausgegeben wurde. Es handelte sich dabei um eine Arbeit von Emanuele Paternd,
die den Titel ,Uber die Wirkung von Phosphorperchlorid auf Chloral® trug, und
einen von Stanislav Cannizzaro verfafiten Begleitartikel.

Paternd untersuchte in Zusammenarbeit mit Cannizzaro, ob die vier Valenzen des
Kohlenstoffs identisch seien oder nicht. Das war damals ein Huflerst brennendes
Problem, .denn seine Lsung war dazu angetan, grofle Teile der Strukturtheorie
entweder als giiltig oder als unhaltbar zu bezeichnen.

Die beiden Ausziige, die wir hier wiedergeben, sind Ubersetzungen der oben er-
wihnten Schriften. Die einzigen Anderungen betreffen die typographische Ausfiih-
rung der chemischen Formeln. Dimethyl wird heute als Athan bezeichnet. Zuerst
also die einfiithrende Erklirung Cannizzaros:

»In Dimethyl, CH;—CH,, sind zwei Kohlenstoffatome, die je drei Wasserstoff-
atome tragen, miteinander verbunden. Ich glaube nicht, dafl es einen Chemiker
gibt (mit der Ausnahme von Kolbe), der bezweifelt, dafi die beiden miteinander
verbundenen CHj-Reste absolut identisch sind.

Dagegen bestehen Zweifel dariiber, ob die drei Wasserstoffatome, die mit jedem
Kohlenstoffatom verbunden sind, identisch und von gleichem Wert sind. Wenn sie
gleichwertig sind, so kann Substitution eines einzelnen Wasserstoffatoms in Di-
methyl durch Chlor nur zu einem einzigen Kérper fithren. In dhnlicher Weise kann
es nur eine Substanz geben, wenn fiinf Chloratome eingefiihrt werden und nur ein
einziges Wasserstoffatom iibrig bleibt, d. h. nur ein C,H;Cl und ein C,HCI, kann
existieren. Sollte es jedoch zwischen den drei Wasserstoffatomen, die mit jedem
Kohlenstoffatom verbunden sind, Unterschiede geben, so solite man drei Isomere
mit der Zusammensetzung C,HyCl und drei mit der Zusammensetzung C,HCI,
erwarten. Ich sage drei Isomere, da ja kein Zweifel besteht, dafl die beiden CH,-
Reste absolut identisch sind.

Obwohl Chemiker zur Annahme neigen mégen, dafl die Wasserstoffatome, die mit
ein und demselben Kohlenstoffatom verbunden sind, identisch seien, weisen doch
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einige Experimente darauf hin, dafl mehrere isomere Kérper mit der Zusammen-
setzung C,HClI; existieren konnten. In einer Arbeit in diesem Zusammenhang, die
ich selbst prisentiert habe, beweist Herr Paternd die Identitit dieser Korper, die
auf verschiedenen Wegen hergestellt worden sind, und bestitigt dadurch die Idee,
daf die drei Wasserstoffatome, die mit dem gleichen Kohlenstoffatom verbunden
sind, identisch sind.“

Athylchlorid (C,H;Cl) und Pentachlorithan (C,HCl;) waren die zwei Angel-
punkte dieses Beweises. Weitere Befunde wurden indessen ebenfalls gegen die
Hypothese der Gleichwertigkeit der Wasserstoffatome ins Feld gefiihrt. Einen da-
von lieferte das Dibromithan, von dem man sagte, daf} es in Form von drei ver-
schiedenen Isomeren vorliege. Diese Aussage ist indessen falsch: Es gibt nur zwei
Isomere von Dibromithan, nimlich 1,1-Dibromithan (CH,—CHBr,) und 1,2-
Dibromithan (CH,Br—CH,Br). Da jedoch die Existenz von drei Isomeren vor-
geschlagen worden war, war es notwendig, ihnen entsprechende Strukturen zu-
zuschreiben. Paternd erklirte die Struktur der drei Isomeren (falls sie, was er selbst
bezweifelte, {iberhaupt existierten) auf Grund einer tetraedrischen Anordnung der
Bindungen. Diese Annahme gestattete es ihm, das Prinzip der Gleichheit der vier
Kohlenstoffvalenzen zu bewahren. Wie man aus den Originalzeichnungen, die wir
auf S.9 reproduziert haben, ersicht, sind die beiden Isomeren von 1,2-Dibrom-
dthan nichts anderes als die zwei Konformeren oder Konformationsisomeren, die
man durch Rotation eines Tetraeders um den andern erhilt (siehe Kap. 3).

Paternos Stil ist prignant und kritisch:

» + - - eines der Grundprinzipien der Theorie der Konstitution von organischen Ver-
bindungen, die auf der atomaren Natur der Elemente und insbesondere der Idee
der Vierwertigkeit des Kohlenstoffs aufgebaut ist, ist dasjenige der identischen
chemischen Funktion der vier Valenzen des Kohlenstoffatoms, das nicht méglich
ist, es sei denn, es gibt nur ein Methylchlorid, einen Methylalkohol etc. Die Exi-
stenz von Isomeren von Verbindungen mit der Formel C,HCI; ifit sich nun nicht
erkliren, ohne dafl man die Idee der Aquivalenz der vier Valenzen am Kohlen-
stoffatom in Abrede stellt. Dies ist das einzige bis jetzt bekannte Beispiel, das im
Widerspruch zu einer so allgemein anerkannten Idee steht. Was die drei C,H,Br,
Isomeren angeht, so lassen sich diese, vorausgesetzt, dafl sie {iberhaupt existieren,
ohne weiteres erkliren, ohne daf man, wie Butlerow glaubt, einen Unterschied
zwischen den vier Affinititen des Kohlenstoffs postulieren mufl, indem man an-
nimmt, dafl die vier Valenzen dieses Elements im Sinne der vier Winkel eines
regelmifligen Tetraeders angeordnet sind. In diesem Falle wiirde die erste Modi-
fikation die beiden Bromatome (oder eine beliebige andere einwertige Gruppe) an
das gleiche Kohlenstoffatom gebunden enthalten. In den anderen Modifikationen
wire jedes der Bromatome an ein anderes Kohlenstoffatom gebunden, mit dem
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einzigen Unterschied, dafl in einem der beiden Fille die beiden Bromatome sym-
metrisch angeordnet wiren, im anderen dagegen nicht. Dies wird klarer, wenn man
die Zeichnungen®) betrachtet, in denen die Bromatome durch a und b bezeichnet
sind.“

Man mag sich fragen, warum Paternd, ausgehend von dieser Grundlage, das
Konzept des asymmetrischen Atoms nicht vor van’t Hoff erreicht hat. Dariiber
besitzen wir indessen keine Quellen, und wir sind deshalb auf Vermutungen an-
gewiesen,

Fiir Paternd war das tetraedrische Atom lediglich eine gliickliche Hypothese, die
es ihm erlaubte, das Prinzip der Aquivalenz beizubehalten, selbst wenn es drei
Isomere von Dibromithan gibe und nicht nur zwei, wie es sie in Wirklichkeir gibt.
Was seiner Aufmerksamkeit entging, war der Zusammenhang zwischen seiner
Hypothese und den Erscheinungen im Zusammenhang mit der optischen Aktivitit
von Weinsiure, die Pasteur damals untersuchte.

In seinen einfithrenden Bemerkungen scheint Cannizzaro die Bedeutung der Hypo-
these hervorzustreichen und auf die Méglichkeit dessen hinzuweisen, was wir heute
als Konformationsanalyse bezeichnen. In der Tat kiindigte er sogar ein Forschungs-
programm in dieser Richtung an. Leider war es mit den damaligen Untersuchungs-
methoden nicht mdglich, irgendwelche positiven Resultate zu erhalten. Die Leichtig-
keit der Rotation um die Bindungen brachte es mit sich, daf Konformations-
isomere nur in wenigen Féllen (und nicht in den einfachen, von Athan abgeleiteten
Verbindungen) stabil genug waren, daf sie isoliert werden konnten.

Die Diskussion, die 1869 in Palermo begann, hatte keine Fortsetzung. Sie war zu
schlecht fundiert und ihrer Zeit zu weit voraus und wurde rasch von van’ Hoffs
Theorie des tetraedrischen Atoms abgeldst. Als die Konformationsisomerie schliefi-
lich entdeckt und experimentell bestitigt wurde, erfolgte dies auf vollkommen ver-
schiedener Grundlage.

* Die Zeichnungen sind auf S. 9 reproduziert.
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Anhang Il

Zur Nomenklatur von optischen Stereoisomeren

Fiir jede optisch aktive Verbindung 48t sich die absolute Konfiguration, d. h. die
rdumliche Anordnung der Substituenten um das Zentrum der Asymmetrie (hiufig
ein asymmetrisches Kohlenstoffatom), eindeutig bestimmen. Dies geschieht entweder
durch chemische Methoden, indem man etwa eine Verbindung durch stereospezi-
fische Reaktionen in eine andere mit bereits bekannter Konfiguration iiberfiihrt,
oder durch physikalische Methoden, beispielsweise Messung des Zirkulardichrois-
mus. Grundlage fiir die Bestimmung der absoluten Konfiguration ist die riumliche
Formel von (+)-Glycerinaldehyd, wie sie von Fischer vorgeschlagen und spiter
von Bijvoet experimentell bestitigt worden ist.

Fiir jedes Stereoisomer kann man also das Vorzeichen der optischen Drehung
(unter den betreffenden experimentellen Bedingungen) und die Konfiguration, in
konventioneller Weise ausgedriidkt, angeben. Im Text haben wir im allgemeinen
die p/L-Nomenklatur verwendet, nach der alle Verbindungen, deren Formeln mit
derjenigen von positivem Glycerinaldehyd in Verbindung gebracht werden knnen,
zur D-Serie, ihre optischen Antipoden zur 1-Serie gezihlt werden.

Diese Konvention ist aus zwei Griinden duflerst niitzlich: Erstens steht sie einfach
und direkt mit experimentellen Befunden in Zusammenhang. (In manchen Fillen
lassen sich individuelle Enantiomere in p- oder L-Glycerinaldehyd iiberfiihren.)
Zweitens gestattet sie es, einige wohldefinierte Serien in natiirlich vorkommenden
Verbindungen (z. B. die p-Reihe der Zucker und die L-Reihe der Aminosiuren) zu
erkennen. In gewissen Fillen kann eine solche Konvention indessen zu Unklar-
heiten oder Widerspriichen fiihren, weil zwischen den Substituenten des asymmetri-
schen Kohlenstoffatoms in Glycerinaldehyd und der zu untersuchenden Verbindung
keine eindeutige Beziehung hergestellt werden kann. Der Fall der Weinsiure mag
zur Ilustration des Ungeniigens dieser Nomenklatur dienen: Ihr positiver optischer
Antipode 138t sich sowohl mit der 1-Reihe als auch mit der p-Reihe in Zusammen-
hang bringen (Abb. 128). Diese Komplikation hat ihren Grund indessen nicht in
mangelnder Kenntnis der absoluten riumlichen Struktur der Weinsiure, sondern
geht auf verschiedenen Gebrauch der iiblichen Nomenklaturregeln zuriick. Um
diese Schwierigkeiten zu umgehen, wurde vor einiger Zeit ein neues System zur
Definition von Stereoisomeren eingefiihrt, das unabhingig von irgendwelchen Be-
zugsverbindungen ist.

In der R/S-Nomenklatur von Cahn, Ingold und Prelog wird die Anordnung der

Substituenten um das asymmetrische Atom unabhingig von der Beziehung der
betreffenden Verbindung zu Glycerinaldehyd oder einem andern Standard be-
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CHO COOH
H—C—OH - H—C—OH CHO
CH,OH . HO—C—H HO—C—H
N COOH CH,OH

D-Glycerinaldehyd L-Glycerinaldehyd

Abb. 128. Dextrorotatorische Weinsiure, deren Formel in der Mitte gezeigt ist, wurde
sowohl als D- wie auch als L-Weinsiure bezeichnet. Je nach der verwendeten Methode
laft sie sich mit beiden optischen Antipoden von Glycerinaldehyd in Verbindung bringen.
Nach der neuen Nomenklatur wird der hier dargestellte Antipode in vollkommen ein-
deutiger Weise als RR bezeichnet.

trachtet. Die Substituenten werden zunichst gemifl der Ordnungszahl der mit dem
asymmetrischen Atom verbundenen Elemente in die Reihenfolge grofi-mittel-
klein-am kleinsten (G-M-K-H, da der kleinste Substituent hiufig Wasserstoff ist)
gebracht. Wenn zwei oder mehr Substituenten durch identische Atome mit dem
asymmetrischen Zentrum verbunden sind, so betrachtet man die Ordnungszahl der
darauf folgenden Atome, bis sich schliefllich alle Substituenten voneinander unter-
scheiden. Betrachten wir ein Beispiel: In der CH,-Gruppe hat das Kohlenstoffatom
die Ordnungszahl Z = 6 und ist mit drei Wasserstoffatomen (Z = 1) verbunden.
In der CH;— CH,-Gruppe dagegen ist das erste Kohlenstoffatom (Z = 6) mit
zwei Wasserstoffatomen (Z = 1) und einem Kohlenstoffatom (Z = 6) verbunden.
Infolgedessen hat die Athylgruppe gegeniiber der Methylgruppe die Prioritdt. In
der gleichen Weise hat die Isopropylgruppe ((CH;),CH—) den Vorrang vor der
Athylgruppe. ;

Die Priorititssequenz von Isotopen (Deuterium hat beispielsweise den Vorrang vor
Wasserstoff), von Doppelbindungen (cis steht vor trans), von Stereoisomeren (R
steht vor §) und andere Sonderfille sind durch speziellere Regeln definiert. In
Abb. 129 ist die Priorititssequenz von zahlreichen hiufig getroffenen Substituenten
dargestellt.

Nachdem man die Reihenfolge der Substituenten festgelegt hat, kann man nun die
entsprechende Konfiguration zuordnen. Dies geschieht, indem man den Drehsinn
der Sequenz G-M-K bei Betrachtung von der dem Substituenten H gegeniiber-
liegenden Seite feststellt. Man kann sich dabei das asymmetrische C-Atom als
Wagenrad vorstellen, wobei die C—H-Bindung mit der Achse zusammenfillt, wih-
rend die iibrigen Bindungen Speichen darstellen. Wenn nun die Achse rotiert und
die Sequenz G-M-K im Uhrzeigersinn durchlaufen wird, so bezeichnet man die
Konfiguration als R (von rectus, lateinisch fiir rechts). Wenn sie dagegen im Gegen-
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OH NO, N(CH;), NH,; CF; COOCH3 —>
COOH CONH, —> COCH; —> CHO —> CHOH—CH, —
—> CH,0H CN CeHs C(CHj); —> CH(CHy), —> CH; —>
CH; Li D H eir Elektronen-Paar

Abb. 129. Die Priorititssequenz einiger hiufig angetroffener Substituenten in der Nomen-
klatur von Cahn, Ingold und Prelog.

uhrzeigersinn durchlaufen wird, so spricht man von der S-Konfiguration (von
sinister, lateinisch fiir links) (Abb. 130). Mit Hilfe von dreidimensionalen Modellen
lafle sich die Zuordnung der Konfiguration sehr leicht bewerkstelligen. Dasselbe ist
jedoch auch ohne weiteres méglich, wenn man nur die Fischer-Projektion betrachtet.
Wenn der Substituent H oben oder unten auf der senkrechten Linie liegt, so lifit
sich die Regel direkt anwenden; liegt er dagegen links oder rechts auf der horizon-
talen Linie, so muf} die Regel umgekehrt werden. Der Grund fiir diese Feststellung
wird sofort klar, wenn man sich daran erinnert, daf die horizontalen Bindungen
in der Fischer-Projektion relativ zur Papierebene nach oben, die vertikalen dagegen
nach unten zeigen. Aus diesem Grund kann man die Formeln um 180° um eine
senkrecht auf dem Papier stehende Achse drehen, ohne daf sich dabei die Konfigu-
ration dndert. Eine Drehung um 90° dagegen, oder der Austausch von zwei Sub-
stituenten, fiihrt eine Verbindung in ihren optischen Antipoden iiber. Zwei (oder
eine beliebige geradzahlige Anzahl) solcher Austauschvorginge fithren offensicht-

G G

"Abb. 130. Die Methode, in der ein tetraedrisches Atom betrachtet wird und in der man

ihm eine Konfiguration zuordnet.
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lich zu einer neuen Projektion, die mit der urspriinglichen identisch ist. Abb. 131
zeigt einige Beispiele der Bestimmung der Konfiguration auf Grund von Fischer-
Projektionen.

G H M K
K+M M # K H I G G i H
H G K M
G H K M
M+K K { M H { G lG { H
H G M K

Abb. 131. Zuordnung der Konfiguration auf Grund von Fischer-Projektionen. Das R-
Enantiomer ist oben, das S-Enantiomer unten gezeigt. Die ersten beiden Formeln auf jeder
Linie tragen den kleinsten Substituenten (H) oben oder unten. In diesem Fall lifit sich
die Regel in ihrer normalen Form anwenden, d.h. wenn die Sequenz G—M—K
dextrorotatorisch ist, ist die Konfiguration R. In den iibrigen Formeln steht H auf der
Seite, und die Regel mufl umgekehrt werden. Die verschiedenen Fischer-Projektionen des-
selben optischen Antipoden erhilt man, indem man zweimal Substituenten austauscht.

Die Nomenklatur von Cahn, Ingold und Prelog lifit sich auch auf Allene, Spirane
und andere dissymmetrische Verbindungen, die keine asymmetrischen Atome ent-
halten, anwenden. Da sie auf rein topologischen Grundlagen beruht, ist sie univer-
sell und fishrt stets zu absolut eindeutigen Aussagen. Trotzdem ist auch sie, wie
wir gleich sehen werden, nicht iiber jede Kritik erhaben:

Der Sinn der Konfiguration (R oder S) ergibt sich aus der Reihenfolge der Sub-
stituenten, die nach rein formalen Gesichtspunkten festgelegt worden ist. Infolge-
dessen ist es mdglich, dafl sehr dhnliche Verbindungen, denen man intuitiv die
gleiche Konfiguration zuschreiben wiirde, zu verschiedenen Serien gehéren. In Sub-
stitutionsreaktionen kann es auflerdem geschehen, daf ein Wechsel von R nach S
stattfindet, ohne daff eine Inversion der Konfiguration stattfindet, oder umgekehrt
(Abb. 132). Trotz derartiger Schwierigkeiten darf die R/S-Nomenklatur das Ver-
dienst fiir sich in Anspruch nehmen, die absolut eindeutige Definition der Konfigu-
ration einer Verbindung erst ermoglicht zu haben. (Dextrorotatorische Weinsiure,
beispielsweise, die sich nicht eindeutig mit Glycerinaldehyd in Verbindung bringen
IaR¢ [siehe oben], besitzt die Konfiguration RR.) Mit ihrer Hilfe liflt sich die
absolute Konfiguration jedes Stereoisomeren sofort und unabhingig von irgend-
welchen Bezugssubstanzen angeben.
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NH, NH,
CH;—C—H CF—C—H

COOH COOH

S R

&z C;Hs
CHy—C—CH,Cl ———>  CH;—C—CH,Li

H H

S R

Abb. 132. Die beiden dargestellten Aminosiuren gehdren zur selben sterischen Reihe;
ihre Konfigurationen tragen jedoch verschiedene Namen, da sich ihre Substituenten in der
Prioritdtsreihenfolge unterscheiden. Unten: Die Reaktion zwischen iso-Amylchlorid (S)
und Lithium Zindert die Konfiguration des asymmetrischen Kohlenstoffatoms nicht, und
dennoch besitzt die neue Verbindung die Konfiguration R. Die Priorititssequenz der
Substituenten ist die folgende: CH,Cl > C,H; > CH,Li > CH; > H.
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Anhang I
Symmetrieelemente und Symmetriegruppen

Die Symmetrieelemente, die wir im Text auf S. 86 definiert haben, lassen sich in
einer symbolischen Schreibweise ausdriicken. Wir wollen hier etwas niher auf die
Schoenfliessche Symbolik eingehen: Einfache Drehachsen werden als C,, Inver-
sionsdrehachsen und Drehspiegelachsen als S,, Symmetrieebenen als ¢ (oder S,)
und Symmetriezentren als ; (oder S,) bezeichnet. # bedeutet dabei die Zihligkeit
der Achse. Die Symbole oy und oy geben an, ob die Symmetrieebene horizontal
oder vertikal liegt, wenn das Objekt in einer Weise orientiert wird, daff die hichst-
zihlige Achse (die Hauptachse) vertikal steht.

Der Satz von Symmetrieoperationen, die sich an einem bestimmten Objekt aus-
fiihren lassen, stellt eine Symmetriegruppe (Punktgruppe) dar. Wir wollen nicht
weiter auf Einzelheiten der Gruppentheorie eingehen, sondern uns mit der Fest-
stellung begniigen, daf} sich jede Gruppe durch eine bestimmte Art von Symmetrie
auszeichnet. Es geniigt also, die Symmetriegruppe, der ein Kérper angehért, zu
kennen, damit man alle seine Symmetrieeigenschaften angeben kann. Wir verwen-
den hier die Schoenfliessche Symbolik zur Bezeichnung der Gruppen. Der Einfach-
heit halber geben wir nur die Symmetrieelemente der verschiedenen Gruppen an
und nicht die Symmetrieoperationen, die zu ihnen fiihren.

Eine molekulare Struktur (oder ein beliebiger Kérper) gehért zur Gruppe C,,
wenn sie kein anderes Symmetrieelement als eine einzihlige Drehachse besitzt:
C, = C, . Enthilt sie eine Symmetrieebene, so gehért sie zur Gruppe C; (Cs = ¢
oder §,). Ist ihr einziges Symmetrieelement ein Inversionszentrum, so gehdrt sie
zur Gruppe C; (C; = i oder §,).

Andere Gruppen besitzen im Gegensatz dazu eine und nur eine Drehachse mit
einer Zihligkeit von mehr als 1. Es handelt sich dabei um die Gruppe S, , die eine
n-zihlige Drehspiegelachse besitzt (n gleich oder gréfler als 2), die Gruppe C,, die
eine einfache n-zihlige Drehachse besitzt (7 grofer als 1), die Gruppe Cy , welche
eine n-zihlige Drehachse und #n Symmetrieebenen, in denen allen die Achse liegt
(ov), enthilt, und schlieflich die Gruppe C,1, die eine n-zihlige Drehachse und
eine Symmetrieebene senkrecht zu ihr (o) besitzt.

Eine dritte Art von Symmetriegruppen enthilt zwei Arten von Symmetrieachsen
und wird mit dem Buchstaben D (Abkiirzung fiir diedrisch) bezeichnet. Die Haupt-
~ achse (C,) mit der Zihligkeit n steht vertikal. Senkrecht zu ihr stehen n zwei-

zihlige Achsen. Die Gruppe D, besitzt nur Symmetrieachsen (D, = C, + nC,),
die Gruppe Dy, enthilt zusitzlich dazu eine horizontale Symmetrieebene (gy) und
n vertikale Symmetrieebenen (ov). Die Gruppe Dyq enthilt die Achsen und 7 ver-
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tikale Spiegelebenen, die als o4 bezeichnet werden (d steht fiir diagonal; die zwei-
zdhligen Achsen liegen also nicht in diesen Ebenen). Wenn wir die Symmetrie
weiter erhShen, so kommen wir zu den Gruppen, die Achsen mit einer Zihligkeit
von mehr als zwei enthalten. Von gréftem Interesse fiir die Stereochemie sind die
tetraedrische Gruppe Tq, die oktaedrische Gruppe Oy, und schlieflich die Kugel
Ky . Diese letzte Gruppe enthilt alle moglichen Symmetrieelemente.

Im Hinblick auf die Mdglichkeit von Enantiomerie (siche S. 92) ist es niitzlich, die
Symmetriegruppen in zwei Klassen zu unterteilen, eine, die keinerlei Spiegel-
symmetrie enthilt (chirale Gruppen), und eine andere, die Elemente der Spiegel-
symmetrie besitzt. Man unterscheidet zwischen den beiden Klassen, indem man
feststellr, ob Drehspiegelachsen irgendwelcher Zihligkeit vorliegen oder nicht (S,
und insbesondere ¢ und i, Symmetrieebene und Symmetriezentrum).

In Tab. 8 haben wir die Symmetriegruppen, denen man am hiufigsten begegnet,
zusammengestellt. Dort finden sich auch die Symmetriecelemente, die die verschie-
denen Gruppen charakterisieren, sowie einige nichtchemische Beispiele, ausgewihlt
aus Objekten des tiglichen Lebens.

Beispiele von molekularen Strukturen, die den verschiedenen Symmetriegruppen
angehdren, finden sich in den Zeichnungen im Text auf den Seiten 93 —95.

Tab. 8. Einige der wichtigeren Symmetriegruppen.

Chirale Gruppen
C, = C, (kein Symmetrieelement)® C; = eineHand
c, = C, C; = eine Schere, eine Feder
D, = C,+nGC, D; = ein dreifliigeliger Propeller
Nichtchirale oder nichtdissymmetrische Gruppen
C, = o(S) C; = einLoflel
C; = i(Sy) C; = ein photographischer Projektor,
genauer das System Objekt,
Linse, Bild
S, = §,(ngerade) S, = das Rad eines Fahrrades
Cw = C,t+no, C,;y = eine Pyramide
oy = ein Kegel
Ch = C,toy Cyy, = die Buchstaben N, S, Z
Dy = Co+nCytoy,+no, Dy, = ein neuer (ungespitzter) Bleistift
oh = e€in Zylinder
D,y = C,+nCy+noy Dy3 = ein Tennisball
Ty = 4C;+3C,+ 60 Ty = ein Tetraeder
O, = 3C,+4C;+6C,+90¢ O, = ein Wiirfel
K, = alle mdglichen Symmetrieelemente K, = eine Kugel

* Diese Gruppe sollte genauer als asymmetrisch bezeichnet werden.
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