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Die Simulation der Spindiffusion wurde mit einem selbst entwickelten
Computerprogramm (MR-SpinDiff) auf einem PC (Pentium, 200 MHz)
berechnet.
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Der Einfluss von Fehlpaarungen auf den weit
reichenden Ladungstransport durch die
DNA **

Bernd Giese* und Stefan Wessely

Untersuchungen von Barton et al.,l! Schuster™ und unserer
Arbeitsgruppel! haben gezeigt, dass die doppelstringige
DNA in der Lage ist, eine positive Ladung iiber grofie
Distanzen (> 50 A) zu transportieren.¥l Dieser weit reichende
Ladungstransport wurde von uns als mehrstufige Reaktion
beschrieben, bei der die positive Ladung durch reversibles
Tunneln zwischen benachbarten Guaninbasen (G) weiter-
geleitet wird.>3! Der Ladungstransport setzt sich demnach
aus mehreren Reaktionsschritten zusammen, wobei die
zwischen Ladungsdonor und Ladungsacceptor liegenden
Guanine als Relaisstationen die Ladung iibernehmen
(Hiipf-Mechanismus).l® Wegen der zentralen Rolle der Gua-
nine bei diesem Mechanismus sollte eine Stérung der
Guanin:Cytosin(G:C)-Basenpaarung die Effizienz des La-
dungstransportes stark beeintriachtigen. Tatsdchlich haben wir
nun eine drastische Verringerung des Ladungstransportes in
DNA-Doppelstrangen beobachtet, in denen ein G fehlge-
paart wurde. Die Untersuchungen wurden mit Doppelstrédn-
gen 1 durchgefiihrt, die ein 4’-acyliertes Nucleotid enthalten
(Schema 1).
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Schema 1. Erzeugung eines Guaninradikalkations G** im *P-markierten
Strang 3 durch Photolyse des acylsubstituierten Stranges 1.

Norrish-I-Photospaltung und anschlieende Heterolyse er-
zeugten aus 1 das Radikalkation 2, das selektiv ein benach-
bartes G zum Guanosylradikalkation (G**) oxidierte.["! Aus
analytischen Griinden verwendeten wir Doppelstrange, bei
denen die Ladung auf ein G des ¥P-markierten Gegen-
stranges ibertragen wurde (2—3). Dieses G'f regt den
Ladungstransport durch die DNA zum Ladungsfinger
GGG an. An den Positionen des H,O-Abfanges der
Guaninradikalkationen fithrte die Behandlung mit Piperidin
zu DNA-Strangbruchprodukten Pg, die durch Gelelektro-
phorese getrennt und quantifiziert wurden (Abbildung 1).5!
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Abbildung 1. Ladungstransport vom Ladungsdonor G;* zum Ladungs-
acceptor GGG im 54-mer 4, von dem nur die entscheidende Sequenz
angegeben ist.'"! Unten ist ein Histogramm der Strangbruchprodukte Pg
und Pgqq gezeigt, die durch Gelelektrophorese getrennt wurden (x = Po-
sition).

Die kinetische Analysel”) des Ladungstransportes vom
Ladungsdonor G,* iiber die Briicke zum Ladungsacceptor
GGG im Doppelstrang 41°1 (Abbildung 1) ergab, dass die 10-
A-Tunnelschritte zwischen den Guaninen (kg;) deutlich
schneller sind als die Abfangreaktionen mit H,O (ky,0).
Deswegen sollte sich die positive Ladung im Doppelstrang 4
iiber die einzelnen Guanine G, bis G, verteilen, bevor sie von
H,0 abgefangen wird. Dies ist tatsdchlich der Fall, wie das
Auftreten der Spaltprodukte P in Abbildung 1 zeigt. Dabei
nahmen die Intensititen fiir Ps,/Pg; von G, iiber G, und G;
nach Gy langsam von 1.0 iiber 0.83 und 0.66 nach 0.57 ab.
Dieses sehr langsame Absinken der H,O-Abfangprodukte
mit zunehmender Entfernung vom Ort der Ladungsinjektion
darf nicht mit einer sehr geringen Distanzabhingigkeit der
Geschwindigkeit kg des Ladungstransfers gemdf3 der Mar-
cus-Levich-Jortner-Gleichung (a) interpretiert werden.!!!
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Vielmehr ist fiir das Abklingen der Produktausbeuten die
Konkurrenz zwischen den Ladungstransferschritten (kgp) und
den H,O-Abfangreaktionen (ky,o) entscheidend. Weil im
DNA-Strang 4 der Ladungstransfer zwischen den einzelnen
Guaninen etwa deutlich schneller als die H,0O-Abfangreak-
tion ist,’) nimmt die Ladung beim Wandern durch die DNA-
Stringe nur langsam ab.l”] Dieses reversible Tunneln der
Ladung zwischen den Relaisstationen!™™ der DNA 4 ist
vergleichbar mit einer mehrstufigen chemischen Reaktion,
bei der sich die Zwischenstufen schneller ineinander umwan-
deln als irreversibel zu den Produkten abreagieren. Eine
solche Reaktion lédsst sich gut mit dem Curtin-Hammett-
Prinzip beschreiben, das die Geschwindigkeit der reversiblen
Schritte (kgy), die Gleichgewichtskonstanten (Ionisierungs-
potentiale der Relaisstationen) und die irreversiblen, pro-
duktbildenden Reaktionen (ky,o) beriicksichtigt.'!l Im Ex-
tremfall kann die Ausbeute der Produkte P; nahezu unab-
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héngig von der Position der Relaisstationen in der DNA sein.
Natiirlich darf dies nicht mit einem Verschwinden des
Distanzeinflusses auf die Geschwindigkeit des Ladungstrans-
fers (kgr) gedeutet werden.

Einen weiteren Nachweis dafiir, dass die Ladung in
unserem Assay weitgehend auf den Guaninen zentriert ist,
lieferten Experimente mit fehlerhaften Basenpaarungen. So
verringerte sich die Effizienz der Ladungsiibertragung vom
Ladungsdonor G,** auf den Ladungsacceptor GGG in den
Oligomeren 5-7 von 68 % beim fehlerfrei gepaarten Dop-
pelstrang 5 auf 23 % (6) und 8 % (7), wenn gegeniiber G, ein T
oder das basenfreie Monomer H™! eingebaut wurde (Sche-
ma 2).! Dagegen blieb bei der Fehlpaarung eines Adenins
(A) durch ein A im Gegenstrang (8) der Ladungstransport auf
die GGG-Sequenz nahezu unverdndert.
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Schema 2. Ladungstransport vom Ladungsdonor G,** durch die Doppel-
strange 5—8 zum Ladungsacceptor GGG. Die Effizienz des Ladungstrans-
portes wurde ermittelt tiber die Ausbeute der Strangbruchprodukte Pggg
an der GGG-Sequenz.l"?l Als Doppelstringe wurden 31-mere eingesetzt,
wobei G, in der Mitte des Stranges lag.

Wir vermuten, dass die Effekte durch eine Schwichung der
Wasserstoffbriicken in den fehlgepaarten Guaninradikalkat-
ionen G,* hervorgerufen werden (Schema 2). Steenken!'”)
hat gezeigt, dass G'* einen pK,-Wert von 3.9 hat. In der
fehlerfrei gepaarten DNA verteilt sich die positive Ladung im
Basenpaar [G:C]*" 9 auf beide Basen (9a=9b). Bei einer
Schwichung der Wasserstoffbriicken steigt jedoch die Mog-
lichkeit einer Protoneniibertragung auf das umgebende H,O
(10 —11), was zur Verlangsamung des Ladungstransfers durch
die DNA fiihrt (Schema 3).1'8l

Diese Protoneniibertragung von G auf H,O konnte
erkldaren, warum Fehler in der G:C-Basenpaarung die Ef-
fizienz der Ladungsiibertragung auf den GGG-Acceptor
drastisch verringern (Stridnge 6, 7). Gestiitzt wird diese
Interpretation durch ein weiteres Experiment, bei dem wir
Gt am Ende des Doppelstranges erzeugten. Dieses end-
stindige G*" war nicht in der Lage, positive Ladung in den
Doppelstrang zu injizieren. Dies ist verstdndlich, weil end-
stindige Basenpaare dem Wasser so gut ausgesetzt sind, dass
eine rasche Deprotonierung (10 —11) den Ladungstransport
durch die DNA stoppt.

Fazit: Eine positive Ladung, die in die DNA injiziert wird,
verteilt sich iiber die Relaisstationen, die zwischen dem
Ladungsdonor und dem Ladungsacceptor liegen. Ein lang-
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Schema 3. Ubertragung eines Protons vom Guaninradikalkation G** auf
das gepaarte Cytosin (9a=9b) bzw. auf das umgebende Wasser (10 —11).

sames Absinken der H,O-Abfangprodukte weist nicht auf
eine geringe Distanzabhingigkeit der Geschwindigkeit (kgr)
des Ladungstransferschrittes hin. Vielmehr spielt das Ver-
hiltnis aus dem H,O-Abfang (ky,o) und dem Ladungstrans-
ferschritt (kgr) die entscheidende Rolle. Fehlpaarungen der
Guanine unterdriicken den Ladungstransfer, weil sie die
positive Ladung als Proton an das umgebende Wasser ab-
geben.
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Ein rechteckiger Zink-Cluster und ein
rechteckiger Nickel-Cluster, in dem
ferromagnetische Kopplung auftritt**

Rolf W. Saalfrank,* Stefan Trummer, Uwe Reimann,
Mubarik M. Chowdhry, Frank Hampel und
Oliver Waldmann*

Professor Siegfried Schneider zum 60. Geburtstag gewidmet

In den letzten Jahren hat die Entwicklung neuer Konzepte
fiir den rationalen Entwurf mehrkerniger Cluster zu beacht-
lichen Fortschritten in der supramolekularen Chemie ge-
fiihrt.'l Die sorgfiltige Auswahl geeigneter Liganden und
Metallionen ermoglicht den gezielten Aufbau von Clustern
mit definierter Geometrie und speziellen Eigenschaften.
Besonderes Interesse gilt dabei der Entwicklung so genannter
Einzelmolekiil-Magnete.

pB-Alaninhydroxamséure und Salicylhydroxamsdure reagie-
ren mit geeigneten Metallionen unter Bildung vierkerniger
Metallacoronate.F! Die cyclische Verkniipfung der vier Me-
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