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Zum Beispiel wurden in 5,15-[3,6-Dime-
thoxy-p-benzochinon-1.4-diylbis(4.1-bu-
tandiyl-2,1-benzeno)}-2.3.7,8,12,13,17 18-

octamethylporphyrin  ET-Geschwindig-

keitskonstanten zu k., =1x10"' s™% und

ke =39x10'"s™! durch Messung der
Fluoreszenzhalbwertszeit in Toluol be- MIN(CH,),l5
stimmt {21] (LT = Ladungstrennung, 1

LR = Ladungsrekombination).
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Strukturdynamische ansa-Metallocene
von Niob und Tantal**

Wolfgang A. Herrmann*, Walter Baratta und
Eberhardt Herdtweck

Professor Rudolf Taube zum 65. Geburtstag gewidmet

ansa-Metallocene des Zirconiums begriinden eine neue Ara
der industriellen Polyolefinchemie!!!. Wihrend die in den letz-
ten zehn Jahren seit Erscheinen der Originalpublikation!®! her-
gestellten Zirconocenderivate Legion sind, so ist dieser Struk-
turtyp fiir die Nachbarelemente Niob und Tantal bis heute
weitgehend® unbekannt. Ein Haupthindernis fiir die Verwen-
dung von Verbindungen dieses Typs'*! als Katalysatoren fiir die
Olefinpolymerisation ist die uniibersichtliche Redoxchemie, die
aus der Kombination hochvalenter Metalle (NbY, Ta¥) mit n-
ungesittigten organischen Liganden resultiert. Wir beschreiben
hier Niobocen- und Tantalocenderivate mit henkelférmigen
Biscyclopentadienylliganden und zeigen, daB3 diese mit starken
Donorhilfsliganden stabil sind.

Durch doppelte Amineliminierung lassen sich aus Pentakis-
(dimethylamido)niob und -tantal I a bzw. 1b und 2,6-Diisopro-
pylanilin die neuen Trisamidkomplexe 2a bzw. 2b vom Imid-
typ™™ in 79 % bzw. 86% Ausbeute herstellen (Schema 1). Die
Réntgenstrukturanalyse von 2al®! zeigt eine pyramidale Anord-
nung von N-Atomen um das Nb-Zentrum (Abb. 1) mit drei
nahezu planaren Amidogruppen. Die Nb-N-Absténde spiegeln
die Bindungssituationen wider (Nb-N,.., 179.4(2) pm; Nb-
Namia 197.4(2)-202.3(2) pm).

Setzt man die Komplexe 2a,b mit Cyclopentadien in Toluol
um, so entstehen in mehr als 70% Ausbeute unter Dimethyl-
amineliminierung die #*-Cyclopentadienylkomplexe 3a,b
(Schema 1). Eine weitere Aminabspaltung ist selbst mit dem
CH-aciden Liganden im UberschuB nicht erzwingbar!™.

Mit 2,2-Bis(cyclopentadienyl)propan 6 gelingt hingegen in
siedendem Toluol unter vollstindigem Umsatz der Austausch
von zwei Amidoliganden von 2a, b gegen zweifach deprotonier-

{*] Prof. Dr. W. A. Herrmann, Dr. W. Baratta, Dr. E. Herdtweck
Anorganisch-chemisches Institut der Technischen Universitit Miinchen
LichtenbergstraBe 4, D-85747 Garching
Telefax: Int. + 89/289-13473
Chemie der Mehrfachbindungen zwischen Hauptgroppenelementen und Uber-
gangsmetallen, 156. Mitteilung. Diese Arbeit wurde durch die Alexander-von
Humboldt-Stiftung (Forschungsstipendium an W. B.) und die Bayerische For-
schungsstiftung (IPDS-Struktoranalytik) unterstiitzt. — 155. Mitteilung: W. A,
Herrmann, J. D. G. Correia, G. R. J. Artus, R. W. Fischer, C. C. Romio, J.
Organomet. Chem. 1996, im Druck.
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Schema 1. Synthese von 2—4.

Abb. 1. ORTEP-Darstellung der Struktur von 2a im Kristall. Die thermischen
Schwingungsellipsoide entsprechen 50% Aufenthaltswahrscheinlichkeit. Ausge-
wiihlte Bindungslingen [pm] und -winkel [J: Nb-N1 179.4(2), Nb-N2 202.3(2),
Nb-N3 197.4(2). Nb-N4 197.9(2); N1-Nb-N2 116.6(1), N1-Nb-N3 108.1(1), Nb-
N1-C7 167.4(2).

tes 6 (Schema 1): Die kristallin anfallenden Komplexe 4a'®! und
4b sind orangefarben bzw. gelb und thermisch ungewo6hnlich
stabil (Zers. » 200 °C), aber sehr feuchtigkeitsempfindlich.

Nach einer Réntgenstrukturanalyse!®! ist das Nb-Zentrum in
4a pseudo-tetraedrisch umgeben, wobei strukturell die n':5°-
Koordination von 6 am auffalligsten ist (Abb. 2). Wihrend die
Koordinationen des Dimethylamido- und des Arylimidoligan-
den (nahezu lineare Nb-N2-C3-Anordnung, <« 167.4(1)°) nicht
ungewdohnlich sind, bildet der ansa-Ligand eine unsymmetrische
Briicke, die mit beiden Bindungen zum Metallzentrum fast
senkrecht auf der N1-Nb-N2-Ebene steht. Einer der beiden Cy-
clopentadienylringe ist m-koordiniert (mittlerer Nb-C(15-19)-
Abstand 246.3 pm), wiihrend ein C-Atom des anderen ' an das
Metallzentrum bindet (Nb-C27 229.1(2) pm). Die kristallogra-
phisch ebenfalls untersuchte Tantalverbindung 4b weist die-
selben Strukturcharakteristika wie 4a auf.

Die C-C-Bindungslingen im #!-gebundenen Cyclopenta-
dienylring sind — wie fiir ein 1,3-Dien-System zu erwarten —
unterschiedlich: Kurz sind die C23-C24- und die C25-C26-Bin-
dungen, lang dagegen die iibrigen drei. Der planare Ring
(C23-C27) steht in einem Winkel von 111° (& Centroid-C27-
Nb) auf seiner (Einfach-)Bindung zum Metallzentrum.

0044-8249/96/10817-2098 8 15.00 + .25/0 Angew. Chem. 1996, 108, Nr. 7



ZUSCHRIFTEN

Abb. 2. ORTEP-Darstellung der Struktur von 4a im Kristall. Die thermischen
Schwingungsellipsoide entsprechen 50% Aufenthaltswahrscheinlichkeit. Ausge-
wihlte Abstinde {pm] und Winkel [*]: Nb-N1 197.4(2), Nb-N2 178.6(2), Nb-C23
289.7(2), Nb-C24 369.0(2), Nb-C25 379.1(2), Nb-C26 308.2(2), Nb-C27 229.1(2),
Nb-Cp(centroid) 2150, N2-C3 138.9(2); N{-Nb-N2 102.13(7), N1{-Nb-C27
105.04(7), N2-Nb-C27 102.78(7), Cp(centroid)-Nb-N1 122.4, Cp(centroid)-Nb-N2
119.6, Cp(centroid)-Nb-C27, 102.5, Nb-N2-C3 167.4(1). - Cp(centroid) bezieht sich
auf das berechnete Zentrum des n-gebundenen Rings C(15-19).

Den Kernresonanzspektren zufolge bleibt die Koordination
des ansa-Liganden in Losung bis — 80 °C erhalten. Es zeigt sich
allerdings, daB ein Koordinationswechsel im Sinne eines
n':n*=n’:n'-Austauschs [Gl.(a)] stattfindet, der — offensicht-

‘N(CH,), ()

H\\N E

lich wegen der damit verbundenen geringen Geometriednderun-
gen in den beiden Ringsystemen — eine niedrige Aktivierungs-
barriere aufweist. Der FluktuationsprozeB fithrt bei 4a,b zur
Bildung eines (S,R)/(R,S)-Racemats.

4a,b lassen sich nach Gleichung (b) zu Sa, b umsetzen, wobei
die ansa-Metallocenstrukturen insgesamt erhalten bleiben. Mit

CH,, CH“”"'.,
CHs M N(CHg)y —CHaSCl CH L e cl "
H%N E - (CH3)sSiN(CHa)z N 5 E
rac - 4a,b sap

Chlortrimethylsilan gelingt ein quantitativer Amid/Chiorid-
Austausch. Die Komplexe 5a,b, die den NMR-Spektren und
einer Réntgenstrukturanalyse zufolge #°:4°-Metallocenstruk-
turen aufweisen, sind ein weiterer Bewetis fiir das schlechtere
n-Donorvermdgen des Chloro- im Vergleich zum Amidoligan-
den. Mit (HNMe,)[B(C,H;),] 148t sich aus 4a das neue
Komplexkation  ansa-{(n*:n°-CsH,-CMe,-CsH,)Nb(= NR)-
(HNMe,)] *synthetisieren, die wir isoliert und *H- und '3C-
NMR-spektroskopisch sowie massenspektrometrisch charakte-
risiert haben.
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Da Amidderivate von Zirconocenkomplexen ebenso wie die
herkémmlichen Chlorosysteme in der stereoreguldren Propen-
Polymerisation katalytisch aktiv sind, sind die hier erstmals be-
schriebenen Niobocen- und Tantalocen-Komplexe fiir katalyti-
sche Anwendungen vielversprechend. Insbesondere kénnte die
von den leicht zugénglichen Komplexen 2a,b ausgehende Syn-
theseroute zu Niobocenen bzw. Tantalocenen verallgemeiner-
bar sein. Insbesondere entfallen die redoxchemisch bedingten
Nachteile, wie sie fiir homoleptische, hochvalente Metallamide
wie 1a,b dokumentiert sindf? .

Arbeitsvorschrift

4a: Zu einer Lisung von 1092 mg (2.72 mmol) Tris(dimethylamido)(2,6-diisopro-
pylphenylimido)niob(v) 2a in 10 mL Toluol wird bei — 30°C eine Ldsung von
480 mg (2.78 mmol) 2,2"-Bis(cyclopentadienyl)propan in 20 mL desselben Losungs-
mittels langsam zugetropft. Man 148t die Losung auf 20 °C erwidrmen und erhitzt sie
dann 3 h unter RickfluB. Die fliichtigen Anteile werden im Vakuum abgedampft,
bevor man den Sligen Riickstand in 6 mL n-Pentan 16st und ihn durch Abkiihlen auf
—78°C als orangefarbenes Pulver ausfillt, das dann im Hochvakuum getrocknet
wird. Ausbeute 980 mg (74 %). — Analog wird das Tantalocenderivat 7b hergestelit
(Ausbeute 59%).

Eingegangen am 25. Mirz 1996 [Z8967]

Stichwerte: Katalyse - Niobverbindungen - Sandwichkomplexe
» Tantalverbindungen

{11 Neuere Synthesemethoden: a) A. M. Thayer, Chem. Eng. News 1995, 73 (Nr.

37), 15-20; b) Ziegler Catalysts (Hrsg.: G. Fink, R. Milhaupt, H.-H.
Brintzinger), Springer, Berlin, 1995; ¢) W. Kaminsky, A. Ahlers, N. Méller-
Lindenhof, 4ngew. Chem. 1989, 101, 1304; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1989,
28, 1216; d) 1. Okuda, Nachr. Chem. Tech. Lab. 1993, 41, 8; ¢) T. N. Doman,
T. K. Hollis, B. Bosnich, J. Am. Chem. Soc. 1995, 117, 1352.

[2] W. Kaminsky, K. Kiilper, H.-H. Brintzinger, F. R. W. P. Wild, Angew. Chem.
1985, 97, 507; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1985, 24, 507.

131 A.N. Chernega, M.L. H. Green, A. G. Suarez, Can. J Chem. 1995, 73,
1157.

[4] a) K. Mashima, S. Fujikawa, A. Nakamura, J. Am. Chem. Soc. 1993, /15,

10990; b) K. Mashima, S. Fujikawa, Y. Tanaka, H. Urata, T. Oshiki, E. Tan-

aka, A. Nakamura, Organometallics 1995, 14, 2633.

2a: '"H-NMR (400 MHz, C,Dg, 25°C, TMS): 6 =1.37 (d, 12H; *J(H,H) =

7.0 Hz; CH(CHS),), 313 (s, 18H; N(CH,),), 4.21 (sept, 2H: *J(H,H) =

6.8 Hz; CH(CH,),), 7.02 (t. 1H; *J(H,H) =7.5 Hz, p-C,H,), 7.16 (d, 2H;

3J(H.H) =7.5Hz, m-C4H;). '*C{'H}-NMR (100.4 MHz, C,D,, 25°C,

TMS): § = 24.1 (CH(CH,),), 28.5 (CH(CHy;),), 46.2 (N(CH,),), 122.6 (m-

CeH;). 122.9 (p-CHs), 142.2 (0-CgHy), 152.8 (ipso-C¢H3). ~ 2b: *H-NMR

(400 MHz, C,D,, 25°C, TMS): 6 =140 (d, 12H; *JH.H)=6.7Hz;

CH(CH,);), 3.15 (s, 18H; N(CH,),), 4.20 (sept, 2H; 3J(H,H) =7.0 Hz;

CH(CHj,),), 7.02 (t, 1H; *J(H,H) = 8.1 Hz, p-C¢H;), 7.24(d, 2H; *J(H.H) =

7.9 Hz, m-C4H,). "*C{'"H}-NMR (100.4 MHz, C,D,, 25°C, TMS): § = 24.2

(CH(CH,),), 28.3 (CH(CH,),), 45.2 (N(CH,),), 121.9 (p-CcH,), 122.3 (m-

CeH,). 142.7 (0-C4H,), 153.1 (ipso-CqH,).

Einkristalle von 2a wurden aus n-Pentan bei —78 °C erhalten. CgH;; N, Nb,

M, = 400.41; gelbe Quader (0.51 x 0.43 x 0.38 mm?); triklin, Raumgruppe

PI(Nr. 2), a = 885.9(1), b =1065.5(1), ¢ =1276.7(1) pm, & =70.47(1)°, f =

85.49(1)°, 7 =70.58(1)°, ¥ =1070.4(2) x 10° pm®; Z = 2, p,., =1.242 gem™3;

Fopo = 424; p=357cm™*. IPDS (STOE&CIE.), Moy,Strahlung, A=

71.073 pm; Oszillation; 3 min pro Image; 11965 Intensititen bei 7 = —100°C.

Nach LP- und gekoppelter Zersetzungs- und Absorptionskorrektur verblieben

3446 (R,,, = 0.0273(F,?)) unabhingige Reflexe. Die Struktur wurde durch

Kombination von Direkten Methoden und Differenz-Fourier-Synthesen geldst

(STRUX-V, SIR-92, SHELXS-93, volle Matrix). Verfeinert wurden alle

Schweratome mit anisotropen, alle H-Atome mit isotropen Auslenkungspara-

metern; Konvergenz bei R1 = Z(||£| — |F|D)/Z|F} = 0.0255, wR2 =

[Ew(F? — F2Ew(F2HM? = 0.0680 [w™ ' = 63(F2) + (0.0417 P)> +0.57 P

mit P = (F? + 2 F})/3], GOF =1.070 fiir 3446 Reflexe [I>0.00(/)] und 348

Variable. Eine abschlieende Differenz-Fourier-Synthese blieb ohne Auffillig-

keiten (minimale/maximale Restelektronendichte = + 0.30/ — 0.38 ef\")

o]

[7} 3a: 'H-NMR (400 MHz, C,Ds, 25°C, TMS): 6§ =1.29 (d, 12H; *J(H,H) =
6.7 Hz: CH(CH,),), 3.22 (s, 12H; N(CH,),), 4.11 (sept, 2H; *J(H,H) =
7.0 Hz; CH(CH;),), 5.92 (s, 5H; C.H,), 6.97 (t, 1H; *J(H,H) =73 Hz,
p-CeHy), 741 (d, 2H; 3JH,H)=73Hz, m-C,H;). "*C{'H}-NMR
(100.4 MHz, C,Dg, 25°C, TMS): § = 24.7 (CH(CH,),), 27.4 (CH(CH,),).
52.1 (N(CH,),), 108.2 (CsHj), 1229 (m-C.H;), 123.1 (p-C4H;), 143.0 (o-
CeH;). 152.8 (ipso-CsH;).

(5
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[8] 4a: '"H-NMR (400 MHz, C,D,, 25°C, TMS): § =1.31 (d, 12H; *J(H,H) =
7.0 Hz; CH(CH,),), 1.55 (s, 3H; C(CH,),), 1.58 (s, 3H; C(CH,),), 2.88 (s,
6H; N(CH,),), 4.04 (sept, 2H; *J(H,H) =7.0 Hz; CH(CH,),), 548 (s, 2H;
C,H,).5.53(s.2H; C,H,). 6.18 (s, 4H; CsH,), 6.96 (¢, 1 H; J(H. H) =7.5 Hz,
p-CeHy), 709 (d, 2B; 3JOLH) =7.5Hz, m-C.H;). PC{'H}-NMR
(100.4 MHz, CsDyg, 25°C, TMS): 6 = 24.4 (CH(CH,),), 25.2 (C(CH,),), 28.1
(CH(CH,),), 28.4 (C(CHj;),), 36.3 (C(CH,;),), 54.2 (N(CH,),), 90.9, 106.7,
1125, 114.0 (CsH,), 122.9 (m-CH,). 123.8 (p-CH,), 142.8 (ipso-CH,),
1432 (0-C¢Hy). 152.6 (ipso-CH,). - 4b: 'H-NMR (400 MHz, C.D,,
70°C, TMS): 8 =1.32(d, 12H; *J(H,H) =7.3 Hz; CH(CH,),). 1.49 (s, 3H;
C(CH,),). 1.58 (s, 3H; C(CH,),), 2.93 (s . 6H; N(CH,),), 3.99 (sept, 2H;
3J(H,H) =7.0 Hz; CH(CH.),), 5.01 (s, 2H; Cs#,), 5.51 (m, 2H; C.H,), 6.08
(m,2H; C,H.,),6.28 (m,2H: CH,). 691 (t, 1H; J(H,H) = 7.6 Hz, p-C H),
7.45(d, 2H; 3J(H, H) = 8.0 Hz, m-CH3). *C{'H}-NMR (100.4 MHz, C,D,,,
70°C, TMS): d = 24.4 (CH(CH,),), 25.5 (C(CH,),), 28.1 (CH(CH,),), 29.4
(C(CH,),), 36.4 (C(CHj;),), 53.3 (N(CH,),), 89.4,108.3, 113.2, 116.1 (CsH,),
122.4 (m-CeHy), 1231 (p-C,H,), 143.7 (0-CGH,), 145.3 (ipso-C,H,), 152.2
(ipso-C H;).
Einkristalle von 4a wurden aus n-Heptan bei — 30°C erhalten. C,,H;;N,Nb,
M, = 482.51, orangefarbene Rauten (0.39 x 0.38 x 0.31 mm?); monoklin,
Raumgruppe P2,/n (Nr. 14), a =1000.3(1), b = 2186.1(1), ¢ =1153.1(1) pm,
B =9529(1)°, V =2510.8(4)x 10° pm>; Z = 4; p,,, =1.276 gem ™ >; Fypp =
1016; g = 45 cm™ . - IPDS (STOE & CIE.), Moy,-Strahlung, 2 =71.073 pm;
Oszillation; 2.5 min pro Image. Bei 7= — 50°C wurden 18328 Intensititen
gesammelt, Nach LP-Korrektur verblieben 4322 (R, = 0.0215(£2)) unabhiin-
gige Reflexe. Die Struktur wurde durch Kombination von Direkten Methoden
und Differenz-Fourier-Synthesen geldst (STRUX-V, SIR-92, SHELXS-93,
volle Matrix). Verfeinert wurden alle Schweratome mit anisotropen, alle H-
Atome mit isotropen  Auslenkungsparametern; Konvergenz  bei
Rl = I(||F,| — IFI)/Z|F| = 0.0295. wR2 =[Zw(F] — F?Y/Zw(F})]'? =
0.0649 [w™! = 6X(F,)%) + (0.0476 P)Y* +0.14 P, mit P = (F2 +2 F2)/3],
GOF =1.072 fiir alle 4322 Reflexe {I> 0.0 ¢(/)] und 419 Variable. Eine ab-
schlieBende Differenz-Fourier-Synthese blieb ohne Auffilligkeiten (minimale/
maximale Restelektronendichte = + 0.30/ — 0.38 ¢ A~3). - Weitere Einzelhei-
ten zu den Kristallstrukturuntersuchungen koénnen beim Fachinforma-
tionszentrum Karlsruhe, D-76344 Eggenstein-Leopoldshafen, unter Angabe
der Hinterlegungsnummern CSD-405082 (2a) und CSD-405083 (4a) angefor-
dert werden.

{10] 5a: '"H-NMR (400 MHz, C,D, 25°C, TMS): § =1.00 (s, 3H; C(CH;),), 1.32
(s, 3H; C(CH;),). 1.33 (d, 12H; *J(H,H) =7.0 Hz; CH(CH,;),), 3.89 (sept,
2H; 3J(H,H) =7.0 Hz; CH(CH,),), 5.51 {pseudo q, 2H; J(H.H) = 2 Hz;
CsH,), 5.85 (pseudo q. 2H; J(H,H) = 2 Hz; C,H,), 6.03 (pseudo q, 2H;
J(H,H) = 3 Hz: C,H,), 6.30 (pseudo q. 2H; J(H,H) = 3 Hz; C,H,), 6.85(t,
1H; 3J(H,H) =7.5 Hz, p-CoHy), 7.06 (d, 2H; 3J(H,H) =7.5 Hz, m-C,H,).
B3C{'H}-NMR (100.4 MHz, C¢D,, 25°C, TMS): § = 22.1 (C(CH;),), 24.1
(C(CH,),). 24.4 (CH(CH,5),). 27.7 (CH(CH,),), 36.4 (C(CHJ,),), 95.4, 105.7,
1154, 118.3 (C,H,), 122.6 (m-C,Hy), 123.1 (p-CoH,), 139.8 (ipso-C.H,),
140.9 (0-CsH,), 154.5 (ipso-C4H;). — 5b: triklin, Raumgruppe PT (Nr. 2),
a=951.41), b=1071.9(1), ¢ =1138.5(1) pm, a =76.44(1)°, § = 83.16(1)",
y = 80.36(1)°. -~ Detaillierte Beschreibung der Synthese und Strukturchemie:
W. A. Herrmann, W. Baratta, E. Herdtweck, Organomerallics 1996, im Druck.

[11] a) A. D. Jenkis, M. F. Lappert, R. C. Srivastava, J. Organomet. Chem. 1970, 23,
165, b) J. S. Basi, D. C. Bradley, M. H. Chisholm, J. Chem. Soc. 4 1971, 1433,

[9

Erhohung der Stabilitiit von DNA-Tripelhelices
bei neutralem pH durch Verwendung von
Oligonucleotiden mit einem basischeren
Desoxycytidin-Analogon**

Stefan Hildbrand und Christian Leumann*

Die sequenzspezifische Erkennung doppelstrangiger DNA
durch modifizierte Oligonucleotide ist von groBer Bedeutung im
Hinblick auf die selektive Steuerung der Genexpression''). Die
Bildung stabiler Tripelhelices durch Oligonucleotide im Py-
Pu:Py-Motiv!# ist jedoch bei neutralem pH limitiert, weil die

[*] Prof. C. Leumann, Dipl.-Chem. S. Hildbrand
Institut fiir Organische Chemie der Universitiit
Freiestrasse 3, CH-3012 Bern (Schweiz)
Telefax: Int. + 31/631-3422

[**] Diese Arbeit wurde vom Schweizerischen Nationalfonds zur Foérderung der
wissenschaftlichen Forschung und von der Ciba-Geigy AG, Basel, unterstiitzt,
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Cytidineinheiten im dritten Strang protoniert sein miissen; der
pK,-Wert von freiem Desoxycytidin betridgt aber nur 4.3. Um
diese Einschrinkung zu umgehen, wurden in der letzten Zeit
hauptsachlich (Desoxy)ribonucleoside mit ungeladenen Basen
entwickelt, die das gleiche (isomorphe) H-Briicken-Bindungs-
muster aufweisen wie N*-protoniertes Cytosin. Beispiele solcher
Basen sind Pseudoisocytosin'®, die ,,Base P11, 4-Amino-5-me-
thyl-2,6-[1 H,3H]-pyrimidion "), 8-Oxo-adenin!®! und sein N°®-
Methyl-Derivat!”, N7-Desoxyguanin'® und die Base ,,Pyrazin-
ADD 1,

Der Ersatz des Cytidin-Nucleosids durch ein Analogon, das
idealerweise bei neutralem pH vollstdndig protoniert wire, bote
eine Alternative, um die Affinitit von Oligonucleotiden bei phy-
siologischem pH zu erhohen. Eine geringe Erhéhung der Basizi-
tit kann bereits durch den Austausch des Furanose-Rings durch
den entsprechenden Carbocyclus erreicht werden. So ist carbo-
cyclisches 5-Methyldesoxycytidin um 0.45 pK,-Einheiten basi-
scher als 5-Methyldesoxycytidin' 1. Oligonucleotide, die dieses
Analogon enthalten, haben eine im Vergleich zu 5-Methyldesoxy-
cytidin erhohte Triplexstabilitdt von 3.9 K pro Substitution. Ein
anderer offensichtlicher Weg, um die Basizitit zu erhdhen, wére
der Ersatz von Cytosin durch einen leichter protonierbaren
aromatischen Heterocyclus. In diesem Zusammenhang wurde
kiirzlich 6-Amino-2'-O-methylcytidin (pK, = 6.8) hergestellt
und in Oligonucleotide eingebaut ; deren Paarungseigenschaften
mit doppelstringiger DNA wurden untersucht'* *. DaB in die-
sem Fall jedoch keine stabilen Tripelhelices beobachtet werden
konnten, kann wahrscheinlich auf eine ungiinstige Konforma-
tion um die nucleosidische Bindung in diesem 2,6-substituierten
Pyrimidin-Nucleosid zuriickgefithrt werden.

Unserem Entwurf eines leichter protonierbaren Cytosin-Ana-
logons liegt die Idee zugrunde, dal durch den Austausch des
Stickstoffatoms N* des Pyrimidin-Rings durch ein Kohlenstoff-
atom und das Entfernen der 2-Oxo-Funktion ein basischeres
Pyridin-Derivat mit dem fiir die Triplexbildung relevanten H-
Briicken-Bindungsmuster resultiert. Die Anwendbarkeit dieses
Konzepts schien durch die bereits frither bestimmte unterschied-
liche Basizitit von 4-Aminopyrimidin (pK, = 5.71) und 2-Ami-
nopyridin (pK, = 6.86) bestitigt zu werden!*2!. In dieser Arbeit
berichten wir iiber die Synthese der C-Nucleoside 5 und 7, itber
den Einbau von 7 in Oligonucleotide und iiber deren Paarungs-
eigenschaften mit doppelstringiger DNA. Zwar wurde kiirzlich
eine alternative Synthese von 7 beschrieben!!3], die Idee aber, 7
als protoniertes Cytidin-Aquivalent in Oligonucleotide einzu-
bauen, ist neu.

Unsere Synthese der C-Nucleoside 5 und 7 (Abb. 1) startete
von dem leicht zuginglichen 2,3,5-Tri-O-benzyl-D-ribono-1,4-
lacton 3!'“1 und dem kommerziell erhiltlichen 2-Amino-5-
brompyridin 1 und wurde gemdB den Arbeiten zur Synthese von
C-Glycosiden von Krohn et al.""*! und Kraus et al.!'®! durchge-
fiihrt. Schiitzen der Aminofunktion von 1 mit 1,2-Bis(chlordi-
methylsilyl)ethan lieferte Verbindung 2, die sich fiir die Kupp-
lung mit dem Lacton 3 als geeignet erwies. Brom-Lithium-
Austausch in 2 mit #BulLi bei — 75 °C lieferte das Nucleophil,
das in situ mit dem Lacton 3 umgesetzt wurde. Reduktion der
resultierenden Halbacetale mit Et,SiH/BF, - Et,O ergab 4 (nur
das f-Anomer wurde erhalten), das nach Debenzylierung mit
BBr, das Ribonucleosid 5 als Hydrobromid lieferte. Das ent-
sprechende N-geschiitzte 2’-Desoxynucleosid 6 wurde ausge-
hend von 4 in fiinf Stufen (Benzoylierung der exocyclischen
Aminogruppe, Debenzylierung, selektives Schiitzen der 3'- und
5'-Hydroxygruppen, Abspaltung der 2'-Hydroxygruppe nach
Barton und Desilylierung) erhalten. Verbindung 6 wurde dann
entweder nach Standardverfahren in den Phosphoramidit-
Baustein 871 oder durch Behandlung mit 40proz. wiBriger
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