
4 5 6 

ergibt ahnliche Bindungslangen wie bei 2 und belegt die 
inverse Stabilisierung sowie die zwitterionische Struktur des 
Sulfens (Abb. 2). Im Gegensatz zu 2 hydrolysiert 5 rasch, 
und es entsteht (Difluormethy1)triethylammonium-hydro- 
gensulfit 

Abb. 2. Struktur von 5 im Kristall. Wichtige Abstande [A] und Winkel r]: 
S1-0  1.471(1). 1.470(2), S I C 1  1.949(2), C1-Nl 1.521(2). C1-F 1.349(2), 
1.346(2); 01-S1-02 112.4(1), 01-S1-C1 96.7(1), 02-SIC1 102.9(1), S1-Cl-Nl 
120.3(1), S1-C1-F1 109.5(1), Sl-Cl-F2 106.5(1), Nl-Cl-F, 107.0(1), Fl-Cl-F2 
105.7(1). 

Somit konnte der Beweis erbracht werden, dal3 Sulfene in 
der Regel von Aminen normal am S-Atom koordiniert wer- 
den, in den Addukten eine C-S-Doppelbindung aufweisen 
und aus den Addukten wieder freigesetzt werden konnen. 
Die beiden Sulfene FHC=SO, und F,C=SO, - gleiches 
darf von H,C = SO, erwartet werden, bei dem die Struktur- 
analyse des Addukts noch a ~ s s t e h t ~ " ~  - werden dagegen 
invers am C-Atom aminstabilisiert. Sie liegen dann als Zwit- 
terionen vor, haben dadurch den Bezug zum urspriinglichen 
Sulfen verloren und reagieren beim Versuch erneuter Sulfen- 
Freisetzung unter Spaltung der C-S-Bindung. 
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CAS-Registry-Nummern : 
1,42497-69-8; 2,124462-75-5; 3,124481-52-3; 4,73090-23-0; 5,124462-76-6; 6. 
124462-78-8. 

[I] 8. G. L e n ,  B. Zwanenburg in Houben- WeyLMiiller- Methoden der Orga- 

121 G. Opitz, D. Biicher, Tetrahedron Left .  1966. 5263. 
131 U. Hartwig, H. Pritzkow, W Sundermeyer, Chem. Ber. 121 (1988) 1435. 
[4] J. Waldi. Dirsertofion, Universitat Heidelberg 1989. 
[S]  U. Hartwig, H. Pritzkow, K. Rall, W. Sundermeyer, Angew. Chem. fOf 

[6] G. Opitz, Angew. Chem. 79 (1967) 161; Angew. Chem. I n f .  Ed. Engl. 6 

[7] L. A. Paquette. J. P. Freeman, R. W. Houser.1 Org. Chem. 34(1969)2901. 
[8] T. Kempe, T. Norin, Acfa Chem. Scand. Ser. B 28 (1974) 609. 
[9] U. Rheude, W. Sundermeyer, Chem. Ber. f 18 (1985) 2208. 

[lo] R. Allmann, W. Hanefeld, M. Krestel, B. Spangenberg, Angew. Chem. 99 
(1987) 1175; Angew. Chem. Inf .  Ed. Engl. 26 (1987) 1133. 

1111 2:RaumgruppePcob;a= 11.981(2),b= 12.260(2).c= 13.544(3)& V =  
1989 A'. Z = 8.2349 beobachtete Reflexe ( I  2 ul$ Zweikreisdiffraktome- 
ter. Mo..-Strahlung, *Scan). Die Verfeinerung (S.F.0,N.C anisotrop, H 
isotrop) ergab R = 0.058, R, = 0.059 [16]. - ZOOMHz-'H-NMR 
(CDCI,): vier Signale im Verhaltnis 9:3:3:1 bei 6 = 1.25(t). 3.40(q), 
3.75(q). 4.30(d, 'JHF = 46.6 Hz). 

[12] 3: Ausb. 81%; Fp = 193-194°C - 90MHz-IH-NMR ((CD,),SO): drei 
Signale im Verhiltnis 9:6:1 bei 6 = 1.3qt). 3.75(m), 6.06(d, 'JHF = 

43.1 Hz). 
[13] 5: Raumgruppe f'2,2,2,; (I = 8.460(5), 6 = 9.161(5), c = 12.989(7) A. 

V = 1007 A', Z = 4.1807 beobachtete Reflexe (I 2 2u,, Vierkreisdiffrak- 

nischen Chemie, Band E l f .  Thieme, Stuttgart 1985, S. 1326. 

(1989) 224; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 28 (1989) 221. 

(1967) 107. 

43.1 Hz). - 84.7MHz-l9F-NMR ((CD,),SO): 6 = - 161.8(d, 'JMF = 

tometer, Mo,.-Strahlung. o-Scan). Die Verfeinerung (S.F.0.N.C aniso- 
trop, H isotrop) ergab R = 0.044, R. = 0.044 [16]; 90MHz-IH-NMR 
((CD,),SO): zwei Signale im Verhaltnis 9:6 bei 6 = 1.3qt). 3.78(q). 

I141 6. 90MHt-lH-NMR ((CD,),SO): drei Signale im Verhaltnis 9:6:1 bei 
6 = 1.38(t). 3.72(q), 7.47(t. 'JHF = 57.1 Hz). - 84.7MHz-19F-NMR 
((CD,),SO): 6 = - 111,2(d, *JHp = 57.1 Hz). 

[lS] J. F. King, S. Skonieczny. Phosphorus Suifur 1985, 11. 
[16] Weitere Einzelheiten zu den Kristallstrukturuntersuchungen k6nnen beim 

Fachinfo~arionszentrum Karlsruhe, Gesellschaft fir wisxnschaftlich- 
technische Information mbH. D-7514 Eggenstein-Leopoldshafen 2, unter 
Angabe der Hinterlegungsnummer CSD-54097, der Autoren und dcs Zeit- 
schriftenzitats angefordert werden. 

Sauerstoffaktivierung rnit 8bergangsmetaU- 
komplexen: Nickekatalysierte Oxidation 
eines pentakoordinierten Substrats ** 
Von Albrecht Berkessel*. Jan W Bats und Christine Schwarz 

Selektive Oxidationen, z. B. die Epoxidierungl'l und Bis- 
Hydroxylierung 1'' nach Sharpless et al., gehoren zu den 
wichtigen Methoden der modemen Organischen Synthese. 
Als Fernziel der Entwicklung von Methoden zur selektiven 
Oxidation kann die regio- und stereoselektive Funktio- 
nalisierung moglichst nicht aktivierter Substrate mit dem am 
leichtesten verfiigbaren Oxidans, molekularem Sauerstoff, 
gesehen werden. 

Hydroxylierungen mit Mikr~organ i smen~~~  oder rnit iso- 
lierten Monooxygenasen wie Cytochrom P-450[41 erfiillen 
die genannten Anforderungen, sind aber als enzymatische 
Umsetzungen z. B. wegen ihrer Substratselektivitat nicht 
beliebig anwendbar. Eine Alternative ist die Entwicklung 
niedermolekularer Katalysatoren, die im Idealfall selektive 
Reaktionen an beliebigen Substraten moglich machen sollen 
(,,Enzym-Modelle"). Sowohl rnit einigen Monooxygenase- 
M ~ d e l l e n ~ ~  - als auch rnit Modellverbindungen fur Dioxy- 
genasen wie der Catechol-Dioxygenase~*'-'I konnte mole- 
kularer Sauerstoff bereits als selektives Oxidationsmittel 
verwendet werden. Wir haben nun das von Dioxygenasen 
und ihrzn Modellen genutzte Prinzip, durch Koordination 
von Sauerstoj-f und Substrat an ein geeignetes ubergangs- 
metall-Ion die Sauerstoffiibertragung einzuleiten oder zu 
steuern I** 91, auf eine Oxidationsreaktion ohne natiirliches 
Vorbild an einem f i r  Oxygenasen bislang unbekannten 
Metallzentrum (Ni2@) enveitert. 

Durch Umsetzung des Diamins 1 a rnit Salicylaldehyd und 
dem Acetat von Co2@, Ni2@ oder Cu2* wurden die Chelat- 
komplexe rac-2a-c erhalten [GI. (a)], von denen rac-2 b und 
rac-2c kristallstrukturanalytisch untersucht wurden "O1. 

l a :  R - C k S P h  rac-zs$l& 90-95% 

2e: MICO 
2b: M = N I  
2 ~ :  MECU 

('1 Dr. A. Berkessel, Dr. J. W. Bats[+]. Dr. C. Schwarz["'+] 
Institut fur Organische Chemie der Universitat 
Niederurseler Hang. D-6000 Frankfurt am Main 50 

['I Rontgenstrukturanalyse 
["I Neue Adresse: 

Max-Planck-Institut fur FestkBrperforschung 
Heisenbergstrak 1, D-7000 Stuttgart 80 

[**I Diex Arbeit wurde vom Fonds der Chemischen Industrie gefordert. 
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men des Liganden aquatorial koordiniert, das S-Atom der 
Thioetherseitenkette besetzt eine axiale Position. Im Kristall 
wird die oktaedrische Koordination des Metall-Ions durch 
ein Phenolat-0-Atom eines zweiten (zum ersten enantiome- 
ren) Molekiils vervollstandigt (Abb. 1). 

In Liisung kann diese sechste Koordinationsstelle entwe- 
der durch ein Losungsmittelmolekii1 besetzt werden, oder es 
konnte molekularer Sauerstoff koordiniert werden. Tatsach- 
lich reagiert der in kristallinem Zustand stabile Komplex 
rac-2b in Losung rasch (ca. 2-3 h bei Raumtemperatur, 
wenige min in EtOH unter RiickfluB) mit Luftsauerstoff ge- 
maD Schema l zum Ni(sa1en)-Komplex 4 (H,salen = 
Bis(salicy1iden)ethylendiamin). Die Thioetherseitenkette 
von rac-2 b wird dabei zu Formaldehyd und Diphenyldisul- 
fid abgebaut. 

Schema 1 enthllt auch eine mechanistische Interpretation 
der Oxidation, nach der zunachst' Sauerstoff an die freie 
axiale Koordinationsstelle am Ni-Atom von rac-2 b gebun- 
den wird. Reversible Bindung von molekularem Sauerstoff 
ist fur eine Fiille von Co2@-Chelatkomplexen dokumen- 
tiertt6. 21, iiber die analoge Adduktbildung einer speziel- 
len Gruppe makrocyclischer NiZ@-Komplexe wurde eben- 
falls beri~htet[ '~'.  Wie aus ESR- und Strukturdaten 
h e r ~ o r g e h t [ ~ ' ~ *  " 9  '*I, konnen 0,-Addukte wie rac-3 
(Schema 1) als Komplexe des Hyperoxid-Anions mit dem 
Metall-Ion in der Oxidationsstufe (n + 1) beschrieben 
werden. Im Fall von rac-3 kann das Elektronendefizit am 
Metallzentrum vom axial koordinierten S-Liganden ausgeg- 
lichen werden. Radikalische Abstraktion des Amin-H- 
Atoms und anschlieknde homolytische &Spaltungl"l erge- 
ben den salen-Komplex 4 sowie die ionischen Fragmente 5 
und 6. Deren Kombination zu (Pheny1thio)methylhydro- 
peroxid 7 und anschlieknde intramolekulare Sauerstoff- 
iibertragung liefern 8, die Vorstufe von Formaldehyd und 
Diphenyldisulfid. Unter Verlust von Formaldehyd wird aus 
8 Benzolsulfenslure 9 gebildet [GI. (b)][r51. Diese ist nicht 
isolierbar und liefert wie zahlreiche andere instabile Aren- 
sulfensauren - neben anderen Disproportionierungspro- 
duktenIr6* ''l - das entsprechende Diaryldisulfid. Nur in 
Ausnahmefillen konnen Sulfensauren isoliert werden [16 .  "I. 

Durch Deuterierung der dem S-Atom benachbarten Me- 
thylengruppe in rac-Zb (Schema 1) und 'H- und 'H-NMR- 

Abb. 1. Oben: Struktur von rac-2 b im Kristall, intermolekulare O-Ni-Koordi- 
nation ist durch diinne Linien angedeuter. Unten: Koordinationssphare des 
Nickel-Ions (PLUTO-Plot). 

Abbildung 1 zeigt das Ergebnis der Rontgenstrukturana- 
lyse von rac-2 b. Das Nickel-Ion ist von den 0- und N-Ato- 

Itfc- 2b 

4 

+ 0 2  

v 

4 86% 

L 

r t 8  

Schema 1 .  Mechanistische Interpretation der Oxidation von rac-Zb. Die Ausbeuten an Diphenyldisulfid und 4 beziehen sich auf 
isoliertes. analysenreines Material; die Ausbeute an Formaldehyd wurde 'H- und 'H-NMR-spektroskopisch bestimmt. 
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Experirnentelles 
Herstellung der Komplexe roc-2.-c, 11, 12: Zu einer Losung von 0.50 mmol 
des Diamins I I Z l 1  in 5 rnL Ethanol wurden 61.0 mg (0.50 mmol) Salicylaldehyd 
gegeben. Die nun gelbe Losung wurde unter Riihren in eine ca. 50°C warme 
Losung von 0.50 mmol des Metallacetats in 3 mL destilliertem H,O getropft. 
Die beginnende Fallung wurde durch Zugabe von 30 mL H,O vervollstiindtgt. 
Nach Filtration und Trocknung iiber P,O, im Vakuum wurden die Komplexe 
rac-2,11,12 in '?&95% Ausbeute als mikrokristalline Pulver erhalten. C.H.N- 
Analysen: A %  < 0.3. Zur Rontgenstrukturanalyse geeignete Kristalle von rac- 
2 b  und roc-2c wurden durch langsames Abkiihlen ihrer Losungen in MeOH 
unter 0,-AusschluO erhalten. 
Luftoxidation von rac-2b: 100 mg (0.223 mmol) des Komplexes wurden unter 
Riihren und Erwarmen in 5 mL Ethanol gelost, bei Kontakt rnit Sauerstoff 
wurde die Farbe der Losung dabei dunkler (rot-braun). Nachdem die Farbver- 
tiefung zum Stillstand gekommen war, wurden durch Einengen, Kiihlen und 
Absaugen 62 mg (86%) des Ni(sa1en)-Komplexes 4 als rot-braune Kristalle 
erhalten Aus der Mutterlauge erhielt man durch Chromatographie an Kiesel- 
gel (Elution mit Dichlormethan/Hexan 1/1) 29 mg (60%) Diphenyldisulfid. 
Zum qualitativen Nachweis von Formaldehyd kann Luft durch eine Losung 
von roc-2 b in CHC1,-CHCI, geblasen und in eine Losung von 2.4-Dinitrophe- 
nylhydrazin oder 5,5-Dimethyl-l,3-cyclohexandion (pimedon) eingeleitet wer- 
den. Zur quantitativen NMR-spektroskopischen Formaldehyd-Bestimmung 
(als Hemiacetal) wurde die Luftoxidation von roc-2b in CDCI, mit 2% EtOH 
('H-NMR) und von deuteriertem roc-2b in CHCI, (mit 2% EtOH, 'H-NMR) 
ausgefuhrt. Die so bestimmte Ausbeute an Formaldehyd war quantitativ. Die 
1 : I -Staiometne der Umsetzung von roc-2 b mit Sauerstoff wurde durch do- 
sierte Lcftzugabe bei UVjVIS-spektroskopischer Reaktionsverfolgung e n i t -  
felt. 
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spektroskopische Verfolgung der Luftoxidation konnte ge- 
zeigt werden, daD diese CH,-Gruppe uusschfiep[ich in 
Formaldehyd umgewandelt wird und daB sie die einzige 
Fomaldehydquelle ist. 

Die Annahme, daB das labile (Hydroxymethy1)phenyIsulf- 
oxid 8 bei der Oxidation von ruc-2 b auftritt, konnte durch 
ein Kontrollexperiment rnit dem stabilen benzoylgeschutzten 
Derivat gestutzt werden: Die Hydrolyse von 10 rnit 
Kaliumhydroxid in Methanol lieferte Formaldehyd ('H- 

10 

NMR-spektroskopisch, quantitativ, als D&CH,-OCD, in 
CD,OD) und Diphenyldisulfid (61 YO) als einziges chroma- 
tographisch isolierbares Produkt [' 91. Die Ausbeuten an 
Formaldehyd und Diphenyldisulfid entsprachen dabei 
denen der Luftoxidation von rac-2 b (Schema 1). 

Zur weiteren Uberpriifung des Mechanismus der rac-2b- 
Oxidation (Schema 1) wurden gemaB Gleichung (a) aus den 
Diaminen 1 b (R = -CH,CH,-S-Ph) und l c  (R = <H,- 
&Ph) die entsprechenden NiZ@-Komplexe ruc-11 und ruc- 
12 hergestellt. Beide Komplexe sind gegenuber Sauerstoff 

rac- 11 rac- 12 

stabil. Im Fall von rac-11 sind die strukturellen Vorausset- 
zungen fur die Bildung des Sulfonium-Ions 5 durch homoly- 
tische B-Spalt~ng['~I (wie im 0,-Addukt rac-3, Schema 1) 
nicht gegeben, im Sauerstoff-Analogon ruc-12 kann 0 als 
axial koordiniertes Heteroatom nicht oxidiert werden. 

Der Co-Komplex ruc-2a erwies sich als luftoxidabel, wie 
die rasche Bildung von Diphenyldisulfid zeigte. Im Gegen- 
satz dam warder Cu-Komplex ruc-2c - wie auch der metall- 
freie Ligand - inert gegenuber Sauerstoff. Die Struktur von 
rut-2c im Kristall entspricht im wesentlichen der des Ni- 
Komplexes ruc-2b (Abb. l) ,  die Abstande mischen dem 
Zentral-Ion und den axial koordinierten Heteroatomen sind 
jedoch - wie fur ein d9-Ion zu erwarten - signifikant langer 
(Ni-S: 2.575(2), Cu-S: 2.896(2) A;  Ni-O,,: 2.109(4), Cu-O,,: 
2.543(4) A). Moglicherweise erklaren diese Differenzen, 
insbesondere die unterschiedlichen M-S-Abstande, den 
Reaktivitatsunterschied. Bei gleichem Liganden wird fur 
Kupferchelatkomplexe allerdings auch ein hoheres Halb- 
stufenpotential M2@/M3* gefunden als fur die entspre- 
chenden N i c k e l k ~ m p l e x e [ ' ~ * ~ ~ ~ .  Diese Eigenschaft ist der 
Sauerstomtoordination'6.''-131 und somit der Gesamt- 
reaktion gemall Schema 1 ebenfalls abtraglich. 

[l]  Y. Gao, R. M. Hanson, J. M. Klunder, S. Y. KO. H. Masamune, K. B. 
Sharpless. J.  Am. Chem. SOC. 109 (1987) 5765. 

[2] E. K. Jacobsen. I. Marko, W S. Mungall, G. Schrder.  K. 8. Sharpless. 1 
Am. Chem. SOC. ffO (1988) 1968. 

131 K. Kieslich: Microbial Transformations of Non-Sreroid Cyclic Compounds, 
Thiane, Stuttgart 1976. 

141 a) G. M. Whitesides, C.-H. Wong, Angew. Chem. 97 (1985) 617; Angew. 
Chem. Inr. Ed. Engl. 24 (1985) 617; b) H. Fretz, W:D. Woggon, R. Voges, 
Helv. Chim. Acta 72 (1989) 391. 
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161 A. E. Martell, D. T. Sawyer (Hrsg.): Oxygen Complexes and Oxygen Acti- 

votian by Transition Metals. Plenum, New York 1988. 
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Tabushi. M. Kodera, M. Yokoyama. ibid. 107(1985) 4466; c) Y. Matsuda. 
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[8] a) D. D. Cox, L. Que, Jr., J.  Am. Chem. Soc. 110 (1988) 8085; b) L. Que. 
Jr., R. C. Kolanczyk, L. S. White, ibid. 109 (1987) 5373: c) L. Que, Jr., 
R. B. Lauffer, J. B. Lynch, B. P. Murch, J. W. Fyn, ibid. 109 (1987) 5381; 
d) M Kumar. G. J. Colpas. R. 0. Day, M. J. Maroney, J.  Am. Chem. Sor. 
I11 (1989) 8323. 

[9] G. Henrici-Olive, S. Olive. Angew. Chem. 86 (1974) 1 ;  Angew. Chem. Int. 
Ed. Engl. 13 (1974) 29. 

(101 Rontgensfrukfuranoly~en: Enraf-Nonius-CAD4-Diffraktometer. Cu,; 
Strahlung. 2 8 = 100"; empirixhe Absorptionskorrektur basierend auf 
$-Scans; Strukturbestimmung durch Patterson- und Fourier-Methoden; 
die Wasserstoffatome zum Teil aus Differenz-Synthesen, zum Teil auf be- 
rechneten Positionen, wurden nicht verfeinert. - roc-2b: CI,HzzN,OzSNi, 
monoklin. Raumgruppe P2Jn. a = 13.647(9), b = 6.977(2), c = 
20.821(8) A, B = 94.79(4)". V = 1976(3) A3, Z = 4, Qkr = 1.510 gcm-'; 
2027 unabhangige Reflexe, davon 1894 mit I>O.1  u (0 verwendet; 
R = 0.055, R ,  = 0.062. Die Restdichte war geringer als0.53 e k3. - rac- 
2 c :  C23H,,N,0,SCu. monoklin. Raumgruppe F'2,/n. a = 13.778(8). 
b = 6.931(8). c = 21.08(2) A, = 93.08(6)", V = 2011(5) A3, Z = 4, 
pb., = 1.499 gcrn-,; 2063 unabhangige Reflexe, davon 1897 mit 
I > 0.1 o(l)  verwendet; R = 0.057. R. = 0.061. Die Restdichte war gerin- 
ger als 0.42 e k3. - Weitere Einzelheiten zu den Kristallstrukluruntersu- 
chungpn konnen beim Fachinformationszentrum Karlsruhe, Gesellxhaft 
fur wissenschaftlich-technische Information mbH, D-7514 Eggenstein- 
Leopoldshafen 2, unter Angabe der Hinterlegungsnummer CSD-54056, 
der Aotoren und des Zeitxhriftenzitats angefordert werden. 

[ l l ]  a) R. D. Jones, D. A. Summervillc, F. Basolo, Chem. Rev. 79 (1979) 139; 
b) G. 6. Jameson, W. T. Robinson, G. A. Rodley, J.  Chem. Soc. Dalton 
Trans. 1978.191 ; c) W. P. Schaefer. B. T. Huie, M. G. Kurilla. S. E. Ealick. 
Inorg. Chem. I9 (1 980) 340. 
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[18] L. Homer, E. Jurgens, Jurfus Liebigs Ann. Chem. 602 (1957) 135. 
[19] Geringe Anteile Benzoesiiuremethylester konnten chromatographisch 

[20] P. Zanello, A. Cinquantini, Transifion M e f .  Chem. 10 (1985) 370. 
[21] Die Diamine la -c  wurden durch reduktive Aminierung der entspre- 
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ebenfalls isoliert werden. 

Aufkliirung der Struktur von Hormaomycin ** 
Von Ellen Rossner, Axel Zeeck* und Wirfied A. Kiinig 

Professor Hans Zahner zum 60. Geburtstag gewihet 

Das von Streptomyces griseoflavus produzierte Hormao- 
mycin ist ein neuartiges Peptidlacton, das eine selektive 
Wirkung gegen einige Gram-positive Bakterien zeigt und die 
Luftmycelbildung sowie die Sekundarstoffproduktion bei 
Streptomyceten beeinfluDt['I. Es gehort damit zu den inter- 
zellularen Signalsubstanzen, von denen der A-Faktor 
(Khokhlov-Faktor) die bisher bekannteste ist ['I. Hormao- 
mycin unterscheidet sich in seiner Struktur von diesem ver- 
gleichsweise einfachen y-Lacton jedoch grundlegend. Fur 
das Verstandnis des mikrobiellen Sekundarstoffwechsels 
gewinnen solche Signalsubstanzen zunehmend an Inter- 
esset3]. Wir berichten nun uber die Aufklarung der Struktur 
von Hormaomycin. 

Hormaomycin, C,,H,,ClN,,O,,, enthilt die bekann- 
ten Aminosauren allo-Threonin (a-Thr), Isoleucin (Ile) und 
(3-Methy1)phenylalanin (Phe(3-Me)) sowie die neuen Ami- 
nosauren 4-[(Z)-Propenyl]prolin (Pro(4-Pe)) und 3-(2-Nitro- 
cyc1opropyl)alanin (Ala(3-Ncp)). Phe(3-Me) und Ala(3-Ncp) 
kommen jeweils zweimal im Molekul vor. NMR- und Mas- 
senspektren weisen auf eine Acylierung des N-Terminus der 
Peptidkette durch eine C1-haltige N-Hydroxypyrrol-2-car- 
bonsaure (Chpca) hin"]. 

Zur Bestimmung der Stereochemie der bekannten Amino- 
sauren (a-Thr, Ile, Phe(3-Me)) wurde das saure Totalhydro- 
lysat von Hormaomycin ( 6 ~  HCl/Eisessig l / l ,  11 0 "C, 48 h) 
nach Veresterung mit Methanol/HCI und Acetylierung mit 
Trifluoressigsaureanhydrid (Tfa),O gaschromatographisch 
an Chirasil-Valt4I oder XE-60-Val-a-pea[5] analysiert und so 
D-allo-Threonin, L-Isoleucin und zweimal ~-threo-(3-Me- 
thy1)phenylalanin identifiziert [' bl. Die Aufklarung der Ste- 
reochemie der neuen Aminosauren (2 x Ala(3-Ncp), Pro(4- 
Pe)) nach dieser Methode ist ohne die Synthese geeigneter 
Vergleichssubstanzen nicht moglich. 

[*I Prof, Dr. A. k k ,  Dr. E. Rossner 
Institut fur Organische Chemie der Universitit 
Tammannstrak 2, D-3400 Gottingen 
Prof. Dr. W. A. Konig 
Institut f i r  Organische Chemie der Universitat 
Martin-Luther-King-Platz 6, D-2000 Hamburg 13 

[**I Die% Arbeit wurde von der Deutschen Forschungsgemeinschaft (Ze 1201 
14-1) gefirdert. Wir danken Priv.-Doz. Dr. H. WolJ Stuttgart, und Dr. N. 
Andres, Tiibingen, fur die Uberlassung dcr Hormaomycin-Rohprodukte 
sowie Herrn Dipl.-Chem. R. Machinek fur die ROESY-Spektren. 

Die OH-Gruppe von I>-allo-Threonin ist verestert, erkenn- 
bar an der Tieffeldlage des p-CH-Signals des a-Thr-Bau- 
steins (6 = 5.35) im 'H-NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI,) 
von Hormaomycin. Die mit dem C-Terminus an der Lacton- 
bindung beteiligte Aminosaure wurde durch Reduktion der 
Estergruppe mit LiAlH, (vier Molaquiv. LiAIH,, THF, 
0 "C, 3 h) bestimmt. In der GC/MS-Analyse des hydrolysier- 
ten Reduktionsproduktes konnte nach Derivatisierung N,O- 
Bis(trifluoracetyl)-4-[(Z)-propenyl]prolinol nachgewiesen 
werden (m/z 333 ([MI@), 206 ([M-CH,OCOCF,]@). Die 
bisherigen Ergebnisse der Strukturaufklarung lassen sich zur 
Partialformel 1 zusammenfassen, in der @ und @ fur Pep- 
tidketten aus insgesamt fiinf Aminosiiuren (L-Jle, 2 x L-threo- 
Phe(3-Me), 2 x Ala(3-Ncp)) stehen. 

OH 0 0- c=o 
1 

Die Sequenzen im Peptidlactonring und in der Seitenkette 
konnten durch die Kombination der Ergebnisse mehrerer 
massenspektrometrischer und NMR-spektroskopischer Un- 
tersuchungen geklart werden. Partialhydrolysate von Hor- 
maomycin (z. B. 12 N HCl/Eisessig 1/1, Raumtemperatur, 
48 h) enthielten zwei Dipeptide und ein Tripeptid, die als 
trifluoracetylierte Methylester durch GC/MS-Kopplung 
identifiziert wurden (Tabelle 1). 

Tabelle 1. In Partialhydrolysaten von Hormaomycin enthaltene Peptide (zu 
trifluoracetylierten Methylestern derivatisiert). 

Peptid charakteristische Ionen im 
EI-Massenspektrum (m/r) 

~~ 

N-Tfa-Phe(3-Me) . Ile-OCH, 402[Mjm, 230[M-(OC-Ile-OCH,)]m 
N.0-Bis(Tfa)-a-Thr Phe(3-MetOCH, 427 [M-COOCH,]m, 

266 [M-(OC-Phe(3-Met0CH3)1". 
192 [Phe(3-Me)-OCH3]" 

371 [M-(Pro(4-Pe)-OCH3)]", 230 
[M- (OC-lle. P ~ O ( ~ - P ~ ) - O C H , ) ] ~ ,  
168 [Pro(4-Pe)-OCH3]" 

N-Tfa-Phe(3-Me) Ile . Pro(4-Pe)-OCH3 539 [Mjm, 

Der offenkettige Hormaomycinmethylester 2 (siehe Sche- 
ma l), der keine mit Hormaomycin vergleichbare biolo- 
gische Aktivitlt mehr aufweist[lcl, erwies sich als wichtiges 
Derivat fur die massenspektrometrische Untersuchung. 2 ist 
leicht aus Hormaomycin erhaltlich (Methanol, katalytische 
Mengen K,CO,, Raumtemperatur, 12 h)""]. Sein FAB- 
Massenspektrum weist Sequenz-Ionen auf, die liickenlos 
interpretiert werden konnen (Schema 1). Die aufeinanderfol- 
gende Abspaltung von Pro(4-Pe)-OCH,, Ile und Phe(3-Me) 
ausgehend vom veresterten C-Terminus der Peptidkette 
bestatigt die Sequenz des im Partialhydrolysat nachge- 
wiesenen Tripeptids Phe(3-Me) . Ile * Pro(4-Pe). Alle angege- 
benen Fragment-Ionen weisen bis auf das Bruchstuck mlz 
418 die fur ein C1-Atom typische Isotopenverteilung auf. Das 
Fragment m/z 418 entsteht, wie aus Schema 1 zu entnehmen 
ist, durch Spaltung der Amidbindungen, die von den beiden 
Ala(3-Ncp)-Bausteinen ausgehen. Im FAB-Massenspek- 
trum taucht aukrdem ein Fragment-Ion hoher Intensitat 
bei m/z 144/146 auf. Es stammt vom C1-haltigen Chpca-Bau- 
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