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Bestimmung der Länge von bis zu 2.8 nm
langen TEMPO-Diradikalen mit einem neuen
Vier-Puls-Doppel-Elektron-Elektron-
Resonanz-Experiment**
Rainer E. Martin, Matthias Pannier,
François Diederich,* Volker Gramlich,
Michael Hubrich und Hans W. Spiess*

Organische Di- und Polyradikale mit zwei oder mehreren
schwach miteinander wechselwirkenden Elektronen haben
während der letzten Jahre aufgrund ihrer vielversprechenden
Materialeigenschaften beträchtliches Interesse als organische
molekulare Ferromagneten oder Supraleiter gefunden.[1] Ste-
risch abgeschirmte Nitroxidradikale weisen dabei im Ver-
gleich zu vielen anderen freien Radikalen eine oft bemerkens-
werte chemische Reaktionsträgheit auf, was sie zum Gegen-
stand intensiver theoretischer und experimenteller Unter-
suchungen macht. Die Verwendung solcher freier Radikale
als Reportergruppen hat sich rasch als eines der bedeutend-
sten und vielseitigsten Werkzeuge der Biophysik für das
Studium biologischer Systeme entwickelt.[2±4] Speziell die Be-
stimmung von Abständen zwischen funktionellen Gruppen und
den sich daraus ergebenden Topologien in biologischen Syste-
men[5] und amorphen Festkörpern oder der Gröûe und Gestalt
von ionischen Multiplets in Ionomeren[6±8] ist von grundlegender
Bedeutung und ist als herausforderndes und attraktives
Forschungsgebiet von weitreichendem Interesse. Durch das
Fehlen von periodischen Strukturen in solchen Systemen wird
dabei die Verwendung klassischer Streutechniken leider sehr
oft eingeschränkt oder sogar gänzlich unmöglich.

Freie Radikale können durch paramagnetische Elektro-
nenresonanz(EPR)-Spektroskopie bequem untersucht wer-
den.[9] Diese Technik nutzt die schwachen dipolaren Kopp-
lungen zwischen Spinsonden zur Bestimmung interatomarer
Abstände bis in den Nanometerbereich. Dabei führt die
Kopplung zu kürzeren longitudinalen Relaxations- (T1) und
Phasengedächtniszeiten (Tm), was zu Abstandsbestimmungen
in spinmarkierten Eisenporphyrinen verwendet wurde.[10] Die
quantitative Bestimmung von Abständen hingegen bedarf
anspruchsvollerer Methoden, wie etwa der durch die grund-
legenden Arbeiten von Milov und Tsvetkov[11] eingeführten
sowie von Larsen und Singel[12] weiterentwickelten gepulsten
Doppel-Elektron-Elektron-Resonanz(DEER)-Spektroskopie.

Unserer Kenntnis zufolge wurde diese Methode bisher
noch nicht zur quantitativen Bestimmung von Abständen in
unbekannten Strukturen herangezogen. Allein über erste
Ansätze zum Studium von Abständen zwischen dem einen
und dem anderen Ende bei einer Serie aliphatischer Kohlen-
wasserstoffe wurde berichtet.[13] Dies mag einerseits auf
technische Limitierungen der gepulsten EPR-Methode (Tot-
zeit)[14] und andererseits auf das Fehlen solcher Messungen an
einer Serie mit wohldefinierten End-Zu-End-Abständen bis
in den Nanometerbereich zurückzuführen sein. Im folgenden
möchten wir daher einen solchen Datensatz zur Verfügung
stellen, wobei eine Erweiterung der Drei-Puls-DEER-Se-
quenz[13] auf eine Vier-Puls-Sequenz angewendet wird, die
durch Echobildung die Totzeitproblematik überwindet. Un-
tersucht wurden die 2,2,6,6-Tetramethylpiperidin-N-oxyl-
(TEMPO)-Diradikale 1 a ± e, bei welchen die beiden TEM-
PO-Einheiten durch starre, konjugierte Spacer verbunden
sind und damit groûe, wohldefinierte End-End-Abstände
ermöglichen. Solche Verbindungen sind auch in Hinblick auf

hochkonjugierte Polymere für elektronische, photonische und
andere optische Anwendungen von besonderem Interesse.[15]

4,4'-(Butadiin-1,4-diyl)bis(4-hydroxy-2,2,6,6-tetramethylpi-
peridin-N-oxyl) (BIPO) 1 a[16] wurde über eine neue, einfache
und kurze Syntheseroute hergestellt (Schema 1 A). Langsame
Zugabe von lithiiertem Triisopropylsilylacetylen in THF mit
einer Spritzenpumpe zu 2,2,6,6-Tetramethyl-4-oxopiperidin-
N-oxyl 2[17] in THF bei 0 8C führte in 64 % Ausbeute zu 3.
Interessanterweise zeigte die Röntgenstrukturanalyse von 3,
daû die Triisopropylsilylacetyleneinheit und nicht etwa die
Hydroxygruppe die axiale Position einnimmt (Abb. 1).[18]
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Abb. 1. Molekülstruktur des TEMPO-Radikals 3. Die ORTEP-Darstel-
lung zeigt thermische Ellipsoide für 30% Aufenthaltswahrscheinlichkeit.
Ausgewählte Bindungslängen [�] und -winkel [8]: O(1)-N(1) 1.283(4),
N(1)-C(2) 1.494(5), C(2)-C(3) 1.520(6), C(3)-C(4) 1.516(6), C(4)-C(7)
1.465(7), C(7)-C(8) 1.208(6); O(1)-N(1)-C(2) 115.5(3), N(1)-C(2)-C(3)
109.6(3), C(2)-C(3)-C(4) 117.9(3), C(3)-C(4)-C(7) 113.9(3), C(4)-C(7)-C(8)
176.5(4).

Weiter ergab eine Untersuchung des Kristallgitters, daû in der
bevorzugten Konformation keine intermolekulare Wasser-
stoffbrückenbindung gebildet wird, da der Abstand zwischen
dem Sauerstoffatom der Nitroxylgruppe und dem Wasser-
stoffatom der Hydroxyruppe eines benachbarten Moleküls
4.57 � beträgt. Nachfolgende Entfernung der Silylschutz-
gruppe von 3 mit nBu4NF in wasserhaltigem THF lieferte die
eine freie Acetylengruppe aufweisende Verbindung 4 (96 %
Ausbeute), die unter Hay-Bedingungen[19] oxidativ zu 1 a[16a]

in 79 % Ausbeute umgesetzt wurde. Die Synthese der
Diradikale 1 b ± e (Schema 1 B) erfolgte durch Zugabe von
dilithiiertem (E)-3,4-Bis[(tert-butyldimethylsilyloxy)methyl]-
hex-3-en-1,5-diin 5[20] oder p-Diethinylbenzol 6[21] zu 2
(2 ¾quiv.) in THF bei hohen LiBr-Konzentrationen (bis zu
10 ¾quiv.)[22] und lieferte sowohl Mono- als auch Bisaddi-
tionsprodukte (7: 28 %, 1 b : 39 % und 8 : 25 %, 1 c : 9 %). Durch
oxidative Hay-Kupplung von 7 und 8 wurden schlieûlich die
Diradikale 1 d und 1 e erhalten (Tabelle 1).

Das DEER-Signal wurde im wesentlichen wie beim kon-
ventionellen Drei-Puls-DEER-Experiment ausgewertet, wel-

ches von den Gruppen Tsvetkov[11] und Singel[12] beschrieben
wurde. Das Signal I4p(DEER) in der Zeitdimension besteht
aus zwei unmittelbar aufeinanderfolgenden Exponentialfunk-
tionen, die durch eine Modulation entsprechend [Gl. (1) ± (4)]
überlagert werden, wobei C die Konzentration ungepaarter

Schema 1. Herstellung der TEMPO-Diradikale 1a ± e.
Reagentien und Reaktionsbedingungen: a) iPr3C�CH,
nBuLi, THF, 0 8C, 1 h, dann 20 8C, 2 h, 64%; b) nBu4-
NF, wasserhaltiges THF, 96%; c) CuCl, N,N,N',N'-
Tetramethylethylendiamin (TMEDA), O2, CH2Cl2, 4-
�-Molekularsieb, 3 h, 1a : 79%, 1d : 55%, 1e : 86%;
d) 5, nBuLi (2 ¾quiv.), wasserfreies LiBr (10 ¾quiv.),
2, THF, 0 8C, 1 h, dann 20 8C, 2 h, 7: 28 %, 1b : 39%;
e) 6, nBuLi (2 ¾quiv.), wasserfreies LiBr (1 ¾quiv.), 2,
THF, 0 8C, 1 h, dann 20 8C, 2 h, 8 : 25 %, 1 c : 9 %.

Tabelle 1. Ausgewählte physikalische Daten von 1 b ± e.[a]

1b : Schmp.: 124 ± 125 8C; UV/Vis (EtOH): lmax (e)� 270 (25 400), 277 nm
(22 600, sh); FT-IR (CHCl3): nÄ � 3689m, 3589m, 3300m, 3000m, 2958s,
2933s, 2856s, 2356m, 2332m, 1600m, 1494w, 1472m, 1463m, 1433w, 1421w,
1379w, 1361m, 1343m (NÿO.), 1261m, 1237w, 1183m, 1100s, 1006m, 939w,
915w, 891w, 839s cmÿ1 ; FAB-MS: m/z : 707.5 (100, [MH�

3 ]), 706.4 (90,
[MH�

2 ]), 705.4 (37, [MH�]), 704.4 (33, [M�]), 692.4 (16, [MH3ÿCH3]�),
691.4 (36, [MH2ÿCH3]�), 690.4 (53, [MHÿCH3]�), 689.4 (84, [Mÿ
CH3]�); Elementaranalyse: ber. für C38H68N2O6Si2 (705.15): C 64.73, H
9.72, N 3.97; gef.: C 64.73, H 9.50, N 3.74

1c : Schmp.: 182 ± 183 8C; UV/Vis (EtOH): lmax (e)� 212 (18 400), 217
(18 100), 270 (42 100), 282 nm (41 700); FT-IR (CHCl3): nÄ � 3622s, 3467m,
3011s, 2978s, 2889m, 2467w, 1600w, 1483w, 1444w, 1396w, 1373w, 1342w
(NÿO.), 1250w, 1044s, 878m cmÿ1 ; FAB-MS: m/z : 469.3 (100, [MH3]�),
468.3 (28, [MH2]�), 467.3 (10, [MH]�), 466.3 (5, [M]�); HR-FAB-MS: m/z :
gef.: 469.3077 ([MH3]�, 12C28H41N2O�

4 ), ber.: 469.3066; Elementaranalyse:
ber. für C28H38N2O4 ´ 0.5H2O (475.63): C 70.71, H 8.26, N 5.89; gef.: C 70.30,
H 8.04, N 5.70

1d : Schmp.: 114 8C (Zersetzung); UV/Vis (EtOH): lmax (e)� 267 (26 600),
280 (27 200), 294 (25 600), 314 (21 600), 343 (25 800), 367 nm (22 700); FT-IR
(CHCl3): nÄ � 3689w, 3589m, 3360w, 3000m, 2959s, 2933s, 2856s, 2356m,
2332m, 1600m, 1472m, 1463m, 1379w, 1361m, 1343w (NÿO.), 1256m,
1237w, 1100s, 1042w, 1020w, 1006w, 939w, 916w, 891w, 839s cmÿ1 ; FAB-MS:
m/z : 1053.4 (16, [MH3ÿO]�), 1052.4 (31, [MH2ÿO]�), 1051.4 (38, [MHÿ
O]�), 1050.4 (29, [MÿO]�), 632.2 (100); HR-FAB-MS: m/z : gef.:
1051.6842 ([MHÿO]�, 12C58H103N2O7

28Si4), ber.: 1051.6842

1e : Schmp.: 169 ± 170 8C (Zersetzung); UV/Vis (EtOH): lmax (e)� 224
(17 100), 233 (15 100), 261 (17 000), 277 (18 400), 292 (24 600), 310 (33 400),
332 (41 000), 356 nm (35 000); FT-IR (CHCl3): nÄ � 3622s, 3467m, 3022s,
2974s, 2889m, 1444w, 1389w, 1342w (NÿO.), 1250m, 1044s, 878m cmÿ1 ; EI-
MS: m/z : 593.2 (3, [MH3]�), 592.2 (6, [MH2]�), 591.1 (10, [MH]�), 590.2 (3,
[M]�), 559.2 (92, [MÿHNO]�), 140.0 (100); HR-EI-MS: m/z : gef.:
590.3136 (M�, 12C38H42N2O�

4 ), ber.: 590.3144

[a] Alle neuen hier beschriebenen Verbindungen wurden vollständig durch
Schmelzpunkt, FT-IR- und UV/VIS-Spektren, EI- oder FAB-Massen-
spektren sowie hochaufgelöste Massenspektren und/oder korrekte Ele-
mentaranalyse charakterisiert.
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I4p(DEER)(Dt) � cos(wABDt)exp(kCFBDt) (1)

wAB � wDD(3cos2qABÿ 1) (2)

k � 8p2m2
BgAgB

9�h
���
3
p wDD �

m2
BgAgB

�h

1

r3
AB

(3, 4)

Elektronenspins, FB der Bruchteil der durch den Mikro-
wellenpuls bei der Frequenz n2 angeregten Elektronenspins
(Abb. 2), mB das Bohrsche Magneton, gA und gB die g-
Faktoren der entsprechenden Elektronen und rAB der Elek-
tron-Elektron-Abstand ist. Weiterhin ist Dt� tBÿ 2t (Abb. 2),
qAB der Winkel zwischen dem Magnetfeld B0 und der
Dipolachse, die die beiden Elektronen miteinander verbindet,
und wDD die Dipol-Kopplungskonstante in Winkelfrequenz-
einheiten. Gleichung (1) beschreibt entsprechend der dipola-
ren Kopplung beider ungepaarter Elektronen innerhalb des
Diradikals eine Oszillation mit der Frequenz nAB�wAB/2p,
welche aufgrund der wesentlich schwächeren Dipol-Dipol-
Wechselwirkung zwischen verschiedenen Diradikalen zusätz-
lich von einem exponentiellen Zerfall überlagert wird.[23, 24]

Abb. 2. Die neu entwickelte Vier-Puls-DEER-Sequenz setzt sich aus
einem refokusierten Echo der Mikrowellenfrequenz n1 und einem p-Puls
bei n2 zusammen, der im Verlauf des Experimentes zeitlich verschoben
wird. Unter der Zeit tB wird die inkrementierte Zeit verstanden, welche bei
tB� t beginnt und bei tB� 3t endet. t ist die feste Evolutionszeit der
refokusierten Hahn-Echo-Pulssequenz. Alle eingesetzten Mikrowellenpul-
se wiesen eine Dauer von 32 ns und eine Frequenzdifferenz von Dn�
60 MHz auf.

Die Information über die End-End-Abstände rAB liegt
verschlüsselt in wAB vor. Für Pulver werden diese Abstände
über eine Mittelung der verschiedenen Orientierungsvekto-
ren bestimmt, die ein Spektrum mit zwei Singularitäten bei
qAB� 908 ergeben und dem in der kernmagnetischen Re-
sonanz wohlbekannten Pake-Spektrum eines Spinpaares ent-
sprechen.[25]

Das symmetrische Vier-Puls-DEER-Signal in der Zeit-
dimension des in dieser Serie längsten Diradikales 1 e in einer
Polystryrolmatrix wurde bei 15 K aufgenommen und ist in
Abbildung 3 a dargestellt. Sowohl der exponentielle Zerfall
als auch die überlagerte Modulation sind deutlich erkennbar.
Nach Subtraktion des Zerfalls und Fourier-Transformation
wird ein Pake-ähnliches Spektrum erhalten (Abb. 3 b). Im
Unterschied zum klassischen DEER-Experiment, welches
nur die Beobachtung von Singularitäten ermöglicht, können
mit der Vier-Puls-DEER-Sequenz auch breite Anteile der
Linienform erfaût werden.[12, 13] Das Fehlen einer Totzeit beim
Vier-Puls-DEER-Experiment ist somit ein wesentlicher Vor-
teil und ermöglicht nun erstmals die Messung breiter Vertei-
lungen von dipolaren Kopplungen.

In der hier vorgestellten Arbeit weisen die Singularitäten,
welche die Dipol-Kopplungskonstante und damit den Elek-

Abb. 3. a) Vier-Puls-DEER-Zeitbereichssignal des in eine Polystyrolma-
trix gelösten Diradikals 1 e bei 15 K. Alle Pulse hatten eine Dauer von tP�
32 ns und die Evolutionszeit t betrug 1200 ns. b) Vier-Puls-DEER-Spek-
trum von 1 e nach Subtraktion zweier Exponentialfunktionen, Auffüllen
mit Nullen und anschlieûender Fourier-Transformation der Zeitbereichs-
daten. Der Balken zeigt die Distanz 2nDD zwischen den beiden Singula-
ritäten des unverbreiterten Pake-Musters, das die beste Anpassung an das
experimentelle Spektrum ergibt.

tron-Elektron-Abstand definieren, eine sehr enge Verteilung
auf und sind klar erkennbar. Nur der ¹Fuûª des Pake-
Spektrums ist nicht sichtbar, wie die Orientierungsselektion
aufgrund nur teilweise erfolgter Anregung des inhomogen
verbreiterten 14N-Nitroxid-EPR-Spektrums erwarten läût.[12]

Die gemessenen Kopplungskonstanten und die berechneten
Elektron-Elektron-Abstände der Serie 1 a ± e sind in Tabelle 2
aufgeführt und den durch Moleküldynamiksmulationen er-
mittelten Abständen im Bereich von 1.5 (1 a) bis 2.8 nm (1 e)
gegenübergestellt.[26]

Die Unsicherheit von etwa � 1 � ist dabei nicht etwa auf
spektroskopische Limitierungen zurückzuführen, sondern
spiegelt die konformative Freiheit der Nitroxidgruppen wider,
die sowohl durch eine axiale/äquatoriale Position der Alkin-
substituenten an den Sechsringen als auch durch C(sp)-
C(sp3)-Bindungsrotationen zustandekommt. Für das kürzeste
Diradikal 1 a konnte experimentell keine Kopplungskonstan-
te erhalten werden, da Mikrowellen-p-Pulse von einer
kürzeren Dauer als 32 ns, wie sie für eine Anregung des
Dipol-Subspektrums erforderlich gewesen wären, nicht er-
zeugt werden konnten. Diese Einschränkung der Bandbreite
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führte zu einer unteren Grenze meûbarer Interradikalabstän-
de von etwa 1.5 nm. Dagegen sollten mindestens fünf voll-
ständige Schwingungen mit der den Singularitäten im Pake-
Muster entsprechenden Frequenz in einem Intervall der
Länge t beobachtet werden können, um eine präzise Distanz-
ermittlung zu ermöglichen (siehe Abb. 3 b). Aus Empfindlich-
keitsgründen sollte die Länge der gesamten Sequenz (4t) die
Phasengedächtniszeit Tm nicht wesentlich überschreiten.
Diese beiden Bedingungen lassen erwarten, daû die Methode
bis zu einem Distanzlimit von etwa 8 nm anwendbar ist.
Die experimentellen und abgeschätzten Abstände sind in
guter Übereinstimmung, wenn man bedenkt, daû die
DEER-Experimente in einer Matrix bei 15 K, die Mole-
küldynamiksimulationen hingegen für Moleküle in Gasphase
bei Raumtemperatur durchgeführt wurden. Für die ex-
perimentell ermittelten Abstände wurden systematisch Ab-
weichungen von etwa 8 % hin zu kürzeren Distanzen erhalten,
aber wir möchten daraus keine weitergehenden Schlüsse
ziehen.

Mit der Diradikalserie 1 a ± e haben wir die Möglichkeit
aufgezeigt, mit einer weiterentwickelten Fourier-Transforma-
tions-Elektron-Elektron-Doppelresonanz-Spektroskopie Ab-
stände von Elektronen im Bereich von 1.6 bis 2.8 nm zu
messen. Dadurch wird die Voraussetzung geschaffen, diese
Technik an komplexeren Systemen anzuwenden, deren Ab-
stände zwischen den Gruppen nicht so genau definiert sind.
Derzeit untersuchen wir die praktischen Grenzen des Vier-
Puls-DEER-Experimentes für die Bestimmung von Ab-
standsverteilungen bis hin zur erwarteten theoretischen
Grenze, die bei etwa 8 nm liegen sollte.

Experimentelles

Typische Arbeitsvorschrift für die Kupplung von lithiierten Acetylenen
und dem TEMPO-Radikal 2. Verbindungen 1 b und 7: Zu einer Lösung von
5 (0.050 g, 0.138 mmol) und wasserfreiem LiBr (0.12 g, 1.38 mmol) in
wasserfreiem THF (30 mL) unter N2 bei 0 8C wurde langsam nBuLi
(0.17 mL, 0.28 mmol, 1.6m Lösung in n-Hexan) zugegeben und die
Mischung 30 min gerührt. Daraufhin wurde 2 (0.12 g, 0.69 mmol), gelöst
in wasserfreiem THF (4 mL, über 4-�-Molekularsieb), in 1 h mit einer
Spritzenpumpe zugefügt und die Lösung 2 h bei 20 8C gerührt. Die
Mischung wurde anschlieûend mit gesättigter, wäûriger NH4Cl-Lösung
(100 mL) verdünnt, mit CH2Cl2 extrahiert und die organische Phase
getrocknet (MgSO4). Flash-Chromatographie (SiO2, n-Hexan/AcOEt, 5/1)
lieferte 7 (0.021 g, 28 %) als einen leicht orangefarbenen Festkörper, und
durch präparative Dünnschichtchromatographie (SiO2, n-Hexan/AcOEt,

1/1) des Rückstandes wurde 1 b (0.038 g, 39%) in Form eines orangefarbe-
nen Feststoffes erhalten.

Typische Arbeitsvorschrift für oxidative Hay-Kupplungen. Verbindung 1d :
Zu 7 (0.042 g, 0.079 mmol) in wasserfreiem CH2Cl2 (5 mL) über 4-�-
Molekularsieb wurden in 5 min CuCl (0.003 g, 0.03 mmol) und TMEDA
(0.016 mL, 0.11 mmol) bei 20 8C gegeben. Nach 3 h Rühren an der Luft
wurde eine EDTA-Lösung (EDTA�Ethylendiamintetraessigsäure, pH 8)
zugefügt und die Mischung mit CH2Cl2 extrahiert, bis die Extrakte farblos
blieben. Die organische Phase wurde mit gesättigter, wäûriger NaCl-
Lösung gewaschen und getrocknet (MgSO4). Flash-Chromatographie
(SiO2, n-Hexan/AcOEt, 3/1) gab 1d (0.023 g, 55 %) als orangefarbenen
Feststoff.

Abstandsbestimmungen: Die Vier-Puls-DEER-Messungen wurden mit
einem modifizierten Bruker-ESP380E-X-Band-FT-ESR-Spektrometer
durchgeführt. Ein Kanal der Pulsformereinheit wurde für eine zweite
Mikrowellenfrequenz verwendet. Ein HP-86290B-RF-Einschubmodul in
einem HP-8350B-Frequenzgenerator wurde als Quelle für die zweite
Frequenz verwendet. Die vom HP-86290B-RF-Einschubmodul abgege-
bene Mikrowellenleistung wurden mit einem Miteq-AMF-5S-8012-18-
Verstärker erhöht. Der verwendete Probenkopf war ein kommerziell
erhältlicher Elektron-Kern-Doppelresonanz(ENDOR)-Resonator von
Bruker (EN4118X-MD4), der überkoppelt wurde, um eine breite Re-
sonatorlinie zu erhalten. Die Auflösung des Vier-Puls-DEER-Experimen-
tes hängt von der Länge des konstanten Zeitintervals 2t ab. Für die
genaue Bestimmung von groûen Distanzen verwendeten wir t� 1200 ns.
Dadurch wird allerdings auch eine Meûtemperatur von 15 K notwendig,
um trotz Phasenrelaxation eine genügend hohe Signalintensität nach einer
Zeitdauer von 4.8 ms zu gewährleisten. Die Wahl einer Frequenzdifferenz
von 60 MHz zwischen den beiden Mikrowellen ermöglichte das Arbeiten
mit einem Resonator mit nur einer Mode, wobei gleichzeitig Über-
gänge der zwei Nitroxidgruppen gerade noch selektiv angeregt werden
konnten.
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Tabelle 2. Dipol-Kopplungskonstanten nDD und Interradikalabstände rAB

für 1 a ± e, erhalten durch Moleküldynamiksimulationen und experimentell
ermittelte Daten.

Verb. nDD DnDD
[a] rth

AB
[b] rexp

AB
[c]

[MHz] [MHz] [�] [�]

1a ± ± 14.4� 1.0 ±
1b 14.16 0.49 16.5� 1.0 15.4� 0.2
1c 10.25 0.49 18.8� 1.0 17.2� 0.3
1d 4.88 0.49 23.6� 1.0 22.0� 0.7
1e 3.05 0.49 27.7� 1.0 25.7� 1.4

[a] Experimenteller Fehler der Dipol-Kopplungskonstante. [b] Gemittelte
O-O-Abstände zwischen terminalen NÿOH-Gruppen, abgeschätzt durch
Moleküldynamiksimulationen.[26] [c] Experimentell erhaltene Abstände.
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Erweiterung der Bindungs- und Katalyse-
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Nucleinsäurebibliotheken bieten auûerordentliche Mög-
lichkeiten zur Selektion neuartiger Liganden und Katalysa-
toren, da mit der Polymerasekettenreaktion (polymerase
chain reaction, PCR) Bibliotheken mit mehr als 1014 ver-
schiedenen Molekülen synthetisiert und selektiert werden
können. Es gibt mittlerweile viele ausgewählte Nucleinsäu-
ren, die Proteine und niedermolekulare Verbindungen binden
und eine begrenzte Zahl von Reaktionen katalysieren.[1±3] Der
katalytische und mechanistische Anwendungsbereich von
Nucleinsäuren ist begrenzt, da die natürlichen Nucleotidmo-
nomere im Vergleich zu den in der Natur vorherrschenden
Biokatalysatoren, den Proteinen, nur eine sehr begrenzte
Funktionalität aufweisen. Daher war man sehr daran inter-
essiert, funktionalisierte Nucleotide, die sich für die In-vitro-
Selektion eignen, zu entwickeln, in der Hoffnung, die
Möglichkeiten der Nucleinsäuren zur Bindung und Katalyse
zu erweitern.[4] Funktionalisierte Nucleotidtriphosphate wur-
den als Substrate für RNA-Polymerasen[4d,h] eingesetzt, und
von den dabei erhaltenen RNAs wurden katalytisch aktive
Spezies selektiert, deren Aktivität von der modifizierten
Base[5] abhängig ist. Wie RNA ist auch DNA in der Lage,
Proteine und niedermolekulare Verbindungen zu binden und
Reaktionen zu katalysieren.[1±3] Das Fehlen der 2'-Hydroxy-
gruppe verleiht zwar der DNA eine gröûere Stabilität im
Vergleich zur RNA, ist aber auch für die geringere Funk-
tionalität verantwortlich. Im Unterschied zum erfolgreichen
Einsatz modifizierter Nucleotidtriphosphate beim Aufbau
von RNA-Bibliotheken gibt es nur ein Desoxynucleotidtri-
phosphat, 5-(1-Pentinyl)-2'-desoxyuridintriphosphat, das sich
als brauchbares Substrat für eine thermostabile DNA-Poly-
merase erwiesen hat und in einer In-vitro-Selektionsstudie
eingesetzt worden ist.[6] Die Schwierigkeiten, geeignete mo-
difizierte Desoxynucleotidtriphosphate als Substrate thermo-
stabiler Polymerasen für die PCR zu finden, führte zur
Entwicklung neuer Methoden zur In-vitro-Selektion ohne
enzymatische Amplifikation.[7] Das gröûte Hindernis bei der
Entwicklung neuer, funktionell modifizierter DNAs ist daher
die Ermittlung der Strukturen der Substrate, die von thermo-
stabilen Polymerasen erkannt und umgesetzt werden. Mit der
systematischen Synthese und Untersuchung von Desoxyuri-
dintriphosphat-Derivaten zeigen wir hier eine Lösung dieses
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