ZUSCHRIFTEN

[1] E. A. Cotton, G. Wilkinson, Advanced Inorganic Chemistry, S5th ed., Wiley &
Sons, New York, 1988, S. 58, 1035.

2] F. P. Pruchnik, Organometallic Chemisiry of Transition Elements, Plenum
Press, New York, 1990, S. 23.

[3] H. Werner, Angew. Chem. 1990, 102, 1109-1121; Angew. Chem. Int. Ed. Engl.
1990, 29, 1077-1089.

[4] J. E. Ellis, Adv. Organomet. Chem. 1990, 31, 1-51.

[5] H. Willner, J. Schaebs, G. Hwang, F. Mistry, R. Jones, J. Trotter, F. Aubke, J.
Am. Chem. Soc. 1992, 114, 8972--8980.

6} G. Hwang, C. Wang, F. Aubke, M. Bodenbinder, H. Willner, Can. J. Cheimn.
1993, 71, 532-536.

[7} H. Willner, F. Aubke, Inorg. Chem. 1990, 29, 2195-2200.

[8] G. Hwang, C. Wang, M. Bodenbinder, H. Willner. F. Aubke, J. Fluorine Chem.
1994, 66, 159 -166.

9] C. Wang. A. R. Lewis, R. J. Batchelor, F. W. B. Einstein, H. Willner, F. Aubke,
Inorg. Chem. 1996, 35, 1279—128S.

[10] C. Wang, B. Bley, G. Balzer-Jollenbeck, A. R. Lewis, S. C. Siu, H. Willner, F.
Aubke, J. Chem. Soc. Chem. Commun. 1995, 2071-2072,

[11] a) E. W. Abel, S. P. Tyfield, Adv. Organomet. Chem. 1970, 8, 117-165; b) W.
Beck, K. Siinkel, Chem. Rev. 1988, 88, 1405-1421.

[12] M. Bodenbinder, G. Balzer-Jollenbeck, H. Willner, R. I. Batchelor, F. W. B.
Einstein, C. Wang, F. Aubke, Inorg. Chem. 1996, 35, 82--92.

[13] C. Wang, G. Hwang, S. C. Siu, B. Bley, M. Bodenbinder, C. Bach, H. Willner,
F. Aubke, Eur. J. Inorg. Solid State Chem., im Druck.

[14] K. C, Lee, F. Aubke, J. Fluorine Chem. 1982, 19, 501-516.

[15] Farbloser, unregelmiBiger Kristall, 0.20 x 0.40 x 0.45 mm, monoklin, P2,
(Nr.4), a=9.868(2), h=12.585(2), ¢ = 10.499(2) A, f =106.59(2)°, V=
1226.5(4) A%, Z = 2. py.. =3.446 gem 3, 20 = 65°, Moy, (4 = 0.71069 A),
Messung im «-260-Modus bei 21°C, 4829 gemessene Reflexe, davon 4604 unab-
hingige und bei der Verfeinerung beriicksichtigte Reflexe, Lp-Korrektur, line-
are Abweichung (12.3%), Absorption (u = 100.6 cm !, ¥-Scans, relativer
Transmissionskoeffizient: 0.314~1.000) und sekundire Extinktion (Zacharias-
Typ, isotrop, Koeffizient = 1.05(3) x 10™%), Patterson-Synthese, verfeinert
durch die Methode der kleinsten Fehlerquadrate (auf F, alle Atome anisotrop),
R =0.032 und wR = 0.031 (343 Parameter. 3218 Reflexe mit / > 3a(/)). Rest-
elektronendichte an Ir: — 1.16 bis + 1.12¢A 3. Alle Berechnungen wurden
mit reXsan (Molecular Structure Corporation, The Woodlands, TX, USA,
1995) durchgeféhrt. Weitere Einzelheiten zur Kristallstrukturuntersuchung
kénnen beim Fachinformationszentrum Karlsruhe, D-76344 Eggenstein-
Leopoldshafen, unter der Hinterlegungsnummer CSD-405106 angefordert
werden.

[16] L. Igbal, T. C. Waddington, J. Chem. Soc. (4) 1968, 2958 -2961.

[17] a) A. G. Orpen, L. Brammer, E. H. Allen, O. Kennard, D. G. Watson, R.
Taylor, J. Chem. Soc. Dalton Trans. 1989, S1-S83: b) S. A. Brewer, A. K.
Brisdon, J. H. Holloway. E. G. Hope, L. A. Peck, P. G. Watson, ibid. 1995,
2945-2948.

[18} A. Bondi, J. Phys. Chem. 1964, 4, 441 --451.

[19] O. Ruff, J. Fischer, Z. Anorg. Allg. Chem. 1929, 179, 161185,

[20] Charakterisierung von [Ir(CO)4J[Sb,F,,];: weiBer, hydrolyseempfindlicher
Feststoff, Zersetzungstemperatur > 120°C; erwartete Molekiilmasse:
1717.7 gmol "', beobachtete Molekillmasse: 1632.5 gmol~'; Bandenpositio-
nen in den Schwingungsspektren [cm™!], Daten von [Ir(**CO)¢J{Sb,F,]; in
Klammern: Raman: 2295 s (2241), 22765 (2222), 729 w (728), 699 m (699),
668 vs (668), 641 vs (640), 604 5 (604), 581 m (580), 555 m (555), 428 w (422),
289 m (289), 232 w (232), 138 m-w (136); IR: 2254 5 (2203), 689 vs (689), 663 vs
(664), 636 vs (635), 573 m-w (572), 531s (513), 480 w; '*C-MAS-NMR:
6 =121.

[21] F. Calderazzo. U. Englert. G. Pampaloni, G. Pelliziana, R. Zamboni, lnorg.
Chem. 1983, 22, 1865-1870.

[22} L. H.Jones, R. S. McDowell, M. Goldblatt, Inorg. Chem. 1969, 8, 2349-2363.

[23] E. W. Abel, R. A. N. McLean, S. P. Tyfield, P. S. Braterman, A. P. Walker,
P.J. Hendra, J. Mol. Specirosc. 1969, 30, 29— 50.

[24} P. K. Hurlburt, J. J. Rack, J. S. Luck, S. F. Dec, J. D. Webb, O. P. Andersen,
S. H. Strauss, J Am. Chem. Soc. 1994, 116, 10003-10014.

[25] P. Schitzenberger, Bull. Soc. Chim. Fr. 1868, 10, 188—192.

[26] J. Browning. P. L. Goggin, R. J. Goodfellow, M. J. Morton, A. J. M. Rattray.
B. F. Taylor, J. Mink, J. Chem. Soc. Dalion Trans. 1977, 2061 -2067.

2106 4 VCH Verlagsgesellschaft mbH, D-69451 Weinheim, 1996

Herstellung stabiler, inverser Wasser-in-Fluor-
kohlenstoff-Emulsionen **

Veronique M. Sadtler, Marie Pierre Krafft und
Jean G. Riess*

Makroemulsionen sind thermodynamisch instabile Systeme,
die beim Altern zu einer irreversiblen Phasentrennung neigen.
Thre kinetische Stabilitdt kann aber erhéht werden, indem man
den Prozessen entgegenwirkt, die zu ihrem Zusammenbruch fith-
ren; dazu gehoren z. B. das Verschmelzen der Fliissigkeitstropf-
chen und die molekulare Diffusion (Ostwald-Reifung)!*l. Die
Herstellung stabiler inverser Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emul-
sionen ist sowohl vom Standpunkt der Grundlagenforschung aus
als auch von dem der Anwendung her eine Herausforderung.

Wegen der Ausnahmestellung von Fluor im Periodensystem
sind Fluorkohlenstoffe einzigartige Substanzen!?l. Flissige
Fluorkohlenstoffe zeigen nur sehr schwache intermolekulare
(van der Waals) Wechselwirkungen, was zur niedrigstmdglichen
Assoziation fithrt®!. Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emulsionen
sind somit eine hochgradig unnatiirtiche Kombination zwischen
den am wenigsten assoziierten Fliissigkeiten und einer der am
stirksten assoziierten Fliissigkeit. Thre Bildung und Stabilisie-
rung ist nur denkbar, wenn die sehr hohen Grenzflichenspan-
nungen kompensiert werden kdnnen.

Der Hauptgrund fiir die VergroBerung der Teilchen in direk-
ten Fluorkohlenstoff-in-Wasser-Emulsionen ist die molekulare
Diffusion!!. Wir fanden nun, daB derselbe Mechanismus auch
bei Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emulsionen bestimmend ist.
Gemdl der diesen Mechanismus beschreibenden Lifshitz-Slyo-
zov-Gleichung!™ [GI. (a)] ist die Geschwindigkeit des Volumen-

v=d(@)/dt =8y, CDV,/9RT (a)

zuwachses der Partikel durch molekulare Diffusion proportio-
nal zum molaren Volumen V, der dispergierten Phase, zur
Grenzflichenspannung y;, und zu den Léslichkeits- und Diffu-
sionskoeffizienten C bzw. D der dispergierten Phase in der kon-
tinuierlichen Phase (g = mittlerer Radius der Partikel).

In einer inversen Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emulsion 1auft
die molekulare Diffusion des Wassers durch die kontinuierliche
Fluorkohlenstoffphase wahrscheinlich aus zwei Griinden
schneller ab als die desselben Fluorkohlenstoffs durch Wasser:
1) Auch wenn keine Daten iber die gegenseitigen Loslichkeiten
von Wasser und Fluorkohlenstoffen vorhanden zu sein schei-
nen, sollte Wasser im Fluorkohlenstoff besser 15slich sein als
umgekehrt, weil es ein kleineres molares Volumen hat und weil
es in der nur schwach assoziierten Fluorkohlenstoffphase leich-
ter sein sollte, die zur Aufnahme von Wassermolekiilen notwen-
digen Hohlrdume zu schaffen. Nach Hildebrands Theorie ist die
Loslichkeit exponentiell vom molaren Volumen abhingig!®’;
dann ist sogar zu erwarten, daf} die Loslichkeit des Wassers in
einem Fluorkohlenstoff um mehrere Gréfenordnungen hoher
ist als die desselben Fluorkohlenstoffs in Wasser. 2) Auch die
Diffusionsfdhigkeit des Wassers im Fluorkohlenstoff solite
groBer sein als die des Fluorkohlenstoffs in Wasser, wie dies aus
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der Hayduk-Laudie-Gleichung abgeleitet werden kann!™; aller-
dings wird der Unterschied nicht so groB erwartet wie zuvor fir
1) beschrieben. Das Verschmelzen von Wassertropfchen in einer
Fluorkohlenstoff-Phase wird durch den groBlen Dichteunter-
schied und durch die im Vergleich zu Wasser hohere Fluiditit
der hier verwendeten Fluorkohlenstoffe gefordert.

Trotz dieser ungiinstigen Voraussetzungen konnen wir hier
iiber die Herstellung stabiler Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emul-
sionen mit TeilchengroBen im Submikrometerbereich und enger
GroBenverteilung berichten. Der Schliissel zu unserem Erfolg
war die Auswahl eines geeigneten Tensidsystems. Da die konti-
nuierliche Phase fluoriert ist, muBl das Tensid eine merkliche
Affinitdt zu Fluorkohlenstoffen aufweisen, d. h. es mul} selbst
auch fluoriert sein. Daher wurde eine Reihe von ein- und dop-
pelkettigen Perfluoroalkyl-Tensiden iiberprift, darunter auch
jene, die in den letzten Jahren in unserem Labor hergestellt
wurden!®. Thr modularer molekularer Aufbau erméglicht die
stufenweise Einstellung ihrer hydrophilen, lipophilen und fluo-
rophilen Eigenschaften, die wiederum betrichtliche Auswirkun-
gen auf ihre Fahigkeiten haben, kolloidale Systeme zu bilden
und zu stabilisieren.

Von der Anwendungsseite her sind inverse Fluorkohlenstoff-
Emulsionen fiir die Verabreichung von Medikamenten und an-
deren Wirkstoffen iiber die Lunge wichtig. Die zu verabreichen-
den Wirkstoffe, darunter Tenside, Antikdrper, Antioxidantien,
Steroide, Nucleinsduren, vasoaktive Wirkstoffe und cytotoxi-
sche Medikamente, sind im allgemeinen in Fluorkohlenstoffen
fast unléslich. Im Unterschied zu den gegenwirtig untersuchten
Dispersionen von festen Medikamenten mit Teilchengréfien im
Mikrometerbereich oder darunter!®! kénnten Wasser-in-Fluor-
kohlenstoff-Emulsionen fiir einheitliche reproduzierbare Vertei-
lungen der Wirkstoffe, auch in den tieferen Teilen der Lunge,
sorgen. Dies setzt allerdings voraus, daff die Emulsionen stabil
sind. Man kann auch erwarten, daB} die Abgabe der Wirkstoffe
kontrolliert erfolgt und daB ihre Toxizitdt reduziert wird. Im
Falle von Kohlenwasserstoffen wurde zum Beispiel gezeigt, daB3
Wasser-in-Ol-Emulsionen von Doxorubicin eine kontrollierte
Zufuhr des Medikamentes erlaubten und geringere Nebenwir-
kungen zeigten als Dispersionen fester Teilchen!!],

Perfluorooctylbromid und Perfluorooctylethan wurden fir
diese Untersuchung als Fluorkohlenstoff-Komponenten ausge-
wilhlt, da sie die geforderten Kriterien fiir das Fliissigkeitsatmen
erfiillen. Diese Methode wird gegenwirtig im Hinblick auf die
Behandlung akuter Atmungsinsuffizienzen untersucht. Die er-
ste der beiden Verbindungen befindet sich in der Phase IT/III der
klinischen Erprobung fiir diese Anwendung!!!!. IThre Fluorkoh-
lenstoff-in-Wasser-Emulsionen sind in der Phase IT der klini-
schen Versuche als injizierbarer Sauerstofftrager (Blutersatz-
stoff)!12],

Der fiir die Herstellung der inversen Fluorkohlenstoff-Emul-
sionen benutzte Emulgator wurde schlieBlich aus einer homolo-
gen Serie fluorierter Tenside der Bezeichnung FnCmDMP aus-
gewiihlt, die sich vom Dimorpholinophosphat ableiten 3.

C,Fau+1(CH), OP(ONN(CH,CH,),0l,
FnCmDMP
n=4,6,8 10 und m=2 511

FnCmDMP sind hochgradig fluorophil; daff diese Substan-
zen spontan Membranen mit niedrigen Kritmmungen bilden
koénnten, wird dadurch angedeutet, dal3 sich bei der Dispersion
in Wasser eher gestreckte als sphiirische Aggregate bilden**!. Es
wurden eine Reihe von Kombinationen von Abstandshalter-
und Fluorkohlenstoff-Kettenlingen m bzw. n untersucht. Die
besten Ergebnisse im Hinblick auf die Lagerfdhigkeit von Emul-
sionen mit kleinen TrépfchengréBen wurden mit FSC11DMP
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erhalten. Mit den Phospholipiden, die zur Herstellung normaler
Fluorkohlenstoff-in-Wasser benutzt wurden, konnten keine sta-
bilen inversen Emulsionen hergestellt werden. Dasselbe gilt fiir
das Kohlenwasserstoff-Dimorpholinophosphat C,;H,,OP(O)-
[N(CH,CH,),01,.

Die Herstellung der inversen Fluorkohlenstoff-Emulsionen
erforderte zunichst die Dispergierung des perfluorierten Ten-
sids im Fluorkohlenstoff, dann die Zugabe der wilrigen Phase,
die eine aktive Komponente enthalten kann. Die Emulgierung
wurde mit einem mit niedriger Energie betriebenen Mixer einge-
leitet und anschlieBend mit einem mechanischen Hochdruck-
Homogenisierer fortgefithrt. So wurde eine Reihe von Wasser-
in-Fluorkohlenstoff-Emulsionen mit Wassergehalten von 1 bis
30% v/v hergestellt.

Eine inverse Emulsion, die Perfluorooctylbromid (95%
v/v), eine 2.5proz. NaCl-Lésung in Wasser (5% v/v) und
F8C11DMP (2% w/v) enthilt, wurde beispielsweise wie folgt
hergestellt: 40 mg F8C11DMP wurden durch vorsichtiges Riih-
ren in 1.9 mL Perfluorooctylbromid dispergiert; 0.1 mL der
2.5proz. wiBrigen NaCl-Losung wurden der Fluorkohlenstoft-
phase hinzugefiigt. Die Mischung wurde mit der Hand geschiit-
telt. Die so entstandene grobe Vorldufer-Emulsion wurde
unter hohem Druck homogenisiert (Emulsiflex B3, Avestin,
4.1 x 107 Pa, 12 Cyclen), wobei die Temperatur unter 40 °C ge-
halten wurde.

Die fertige Emulsion war blaulich und leicht beweglich. Der
mittlere Partikeldurchmesser, wie er direkt nach der Herstellung
iber die Photosedimentation (Horiba Capa 700) bestimmt wur-
de, betrug 0.15 + 0.01 pm. Diese Emulsion war stabil genug,
um die Bedingungen der Hitzesterilisation (121°C, 15 min,
15 Nm ~2) ohne signifikante VergroBerung der Partikel (die auf
0.16 + 0.02 pm anwuchsen) zu iberstehen. Stattdessen kann die
Emulsion auch ohne feststellbare Verdnderungen iiber eine 0.22-
pum-Sterilisationsmembran filtriert werden. Die inverse Natur
der Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emulsion ergibt sich eindeutig
aus der hohen Fluiditit der Emulsion, die der des Fluorkohlen-
stoffs dhnelt, aus der Abwesenheit elektrischer Leitfahigkeit und
aus der Tatsache, daB sich die Emulsionen leicht mit Fluorkoh-
lenstoff, nicht aber mit Wasser, verdiinnen lassen. Die M&glich-
keit, daf sich inverse Tensid-Vesikel gebildet haben konnten,
wurde durch ein Epifluoreszens-mikroskopisches Experiment
ausgeschlossen, bei dem 5,6-Carboxyfluorescein (2 x 1073 m) in
die wiBrige Phase eingebracht wurde; es zeigten sich deutlich
einheitliche, fluoreszierende Trépfchen und nicht die kranzfor-
migen Fluoreszenzerscheinungen, die im Falle inverser Vesikel
beobachtet wurden!!3!. AuBerdam kann in unseren inversen
Emulsionen die Menge des Wassers bis zu 30 Gew.- % (45 Vol.-
%) erreichen, was bei einem Tensid/Wasser-Verhéltnis, das bis
herunter zu 0.03 Gew.- % geht, eindeutig nicht mit der Bildung
inverser Vesikeln im Einklang steht.

Die Lagerstabilitit der inversen Fluorkohlenstoff-Emulsion
wurde durch Photosedimentationsmessungen bei 25 °C iiber-
wacht. Nach ca. 4.5 Monaten betrug der mittlere Partikeldurch-
messer immer noch nur 0.27 4+ 0.02 pm; die TeilchengréBenver-
teilung blieb dabei, wie Abbildung 1 zeigt, recht scharf. Daf} der
Mechanismus des Teilchenwachstums in inversen Fluorkohlen-
stoff-Emulsionen tatsdchlich auf der molekularen Diffusion ba-
siert, wird durch die folgenden Befunde angezeigt: a) Das mittle-
re Volumen der Wassertropfchen nimmt mit der Zeit linear zu,
wie Abbildung 1 dies sowohl fiir die erhitzten als auch fiir die
filtrierten Emulsionen zeigt; b) die Verteilungsfunktion, also das
Verhiltnis @,/a des Partikelradius g; zum mittleren Radius 4,
verindert sich mit der Zeit nicht™* %], und c) die Zugabe von
NaCl trdgt durch die verminderte Loslichkeit von Wasser in
Fluorkohlenstoff zur Stabilisierung der Emulsionen bei.
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Abb. 1. Lineare Abhingigkeit des mittleren Volumens } der Wassertrépfchen von
der Zeit in einer inversen Wasser-in-Fluorkohlenstoff-Emulsion (95 % v/v Perfluoro-
octylbromid, 5% v/v Salzlosung, 2% (Perfluoroctyl)undecyldimorpholino-
phosphat F8C11DMP) a) nach 15 min Erhitzen auf 121 °C und b) nach Filtration
iiber eine 0.22-um-Sterilisiermembran. Die Einschiibe zeigen die Histogramme der
GroBenverteilung der erhitzten Emulsion, wie sie direkt nach der Herstellung (*)
und nach 140 Tagen bei 25°C (**) gemessen wurden. N = prozentualer Anteil der
Partikel mit einem bestimmten Radius «. Die Werte 0.29 + 0.02 um und
0.27 + 0.02 pm bezichen sich auf die mittleren Radien a.

Eine Reihe von Medikamenten, darunter Antibiotica (Doxy-
cyclin, Gentamycin, Erythromycin), vasoaktive Bronchodilata-
toren (Epinephrin, Tolazolin), mucolytische (Acetylcystein),
Antituberkulose- (Ethambutol, Pyrazinamid), cholinergene
(Acetylcholinchlorid), Glucocorticoid- (Prednison) und Antitu-
mor-Wirkstoffe (Cyclophosphamid), konnten in inversen Fluor-
kohlenstoff-Emulsionen ohne signifikanten Verlust der Stabili-
tit eingebaut werden. So wurde beispielsweise eine dhnliche wie
die zuvor beschriebene inverse Fluorkohlenstoff-Emulsion mit
0.1 mL einer wiBrigen Losung von Tolazolin (3% w/v in
2.5proz. NaCl-Losung) hergestellt. Der mittlere Teilchendurch-
messer, bestimmt durch Photosedimentationsmessungen, be-
trug nach der Préparation 0.15 um, nach der Hitzesterilisation
0.17 um und 0.23 um nach einem Monat Lagerung bei 25 °C.

Erste toxikologische Daten von Wasser-in-Fluorkohlenstoff-
Emulsionen sind ermutigend. Die intravendse Verabreichung
einer Dispersion von F8C11DMP in 0.9proz. NaCl-Losung an
Miiuse ergab bei Konzentrationen von bis zu 2 g kg~ Kdrper-
gewicht keine akute Toxizitdt (abgeschlossenes Versuchsproto-
koll; alle zehn behandelten Tiere iiberlebten), was auf einen
intravendsen LD -Wert von >2 g kg~ ! hinweist. Intraperito-
neale Verabreichung derselben, in Perfluorooctylbromid disper-
gierten Verbindung ergab einen intraperitonealen LD, ,-Wert
von etwa 4 gkg™!. Im Falle des FSC2DMP {liberlebten alle
zehn Tiere bei einer intraperitonealen Dosis von 2 g kg ™! Kér-
pergewicht. Auch zeigte keines dieser Tenside hdmolytische
Aktivitit. Eine reverse Emulsion (Perfluorooctylbromid, 95%
v/v; 09proz. wilrige NaCl-Losung in Wasser, 5% v/v;
F8C11DMP, 1% w/v) wurde intraperitoneal in zehn Miuse
injiziert (25 mL kg~ ' Korpergewicht); nach einem Monat wa-
ren alle Tiere noch am Leben. Wihrend dieser Zeit wurden
keine signifikanten Stérungen in ihrem Wachstum oder Verhal-

ten festgestellt. )
Eingegangen am 1. Februar,
verdnderte Fassung am 13. Mai 1996 [Z 8777]
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LUCY - ein Programm zur Konstitutions-
ermittlung aus NMR-Korrelationsexperimenten**

Christoph Steinbeck*

Spitestens durch die Einfithrung der gradientenunterstiitzten
NMR-Spektroskopie sind MeBzeit und Aufwand fiir die Auf-
nahme zweidimensionaler CH-Korrelationen fiir Routinean-
wendungen vertretbar. Damit steht auch die zur Konstitutions-
ermittlung seit langem als sehr wertvoll geschitzte langreichwei-
tige CH-Korrelation (HMBC!!) weithin zur Verfiigung. Der
Gedanke, diese spektroskopischen Informationen in der com-
putergestiitzten, automatisierten Strukturaufklirung zu ver-
wenden, liegt nahe. Wenngleich Lindley et al. bereits 19831%1 die
Verwendung von 2D-Information in einem Computerpro-
gramm zur Strukturgenerierung aufzeigten, wurden erst zu Be-
ginn der 90er Jahre brauchbare Ansitze in CASE-Systemen
(Computer assisted structure elucidation) publiziert.

Mit LUCY wird nun ein Programm vorgestellt, mit dem auf
einem gewohnlichen PC die Konstitution einer unbekannten
Verbindung auf der Basis des HMBC-Experimentes bestimmt
werden kann. Benoétigt werden die Summenformel, das breit-
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[**] Mein besonderer Dank gilt Herrn Prof. Dr. E. Breitmaier fir die Idee und die
Anregungen zu diesem Projekt.
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