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Organische Proteinchemie: Entdeckung : c:

von Wirkstoffen durch die chemische

Modifizierung von Proteinen Strategien zur Wirkstoffsuche nutzen dert werden. Die modifizierten Proteine
neuerdings chemisch modifizierte Protei-  sind als Wirkstoffe sowie bei der Suche
ne, die durch Ligationstechniken aufge- nach neuen Liganden und Bindungsta-
baut und anschliefend chemisch verdn-  schen erfolgreich.

Korrespondenz

Nanoblécke (1). Eine mechanistische
Untersuchung der Bildung von Tetra-
propylammonium (TPA)silicalit-1

durch TEM und Kraftfeldmikroskopie
(AFM) ist nicht konsistent mit dem von
J. A. Martens et al. beschriebenen
Auftreten von Nanoblécken.

H. Ramanan, E. Kokkoli,
M. Tsapatsis* ___ 4658 -4661

On the TEM and AFM Evidence of Zeosil
Nanoslabs Present during the Synthesis
of Silicalite-1
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Nanoblécke (2): Kleine quadratische
Domainen auf NaCl-Partikeln, die in der
TEM-Aufnahme mit hellerem Kontrast
erscheinen (siehe Bild), werden Nano-
blécken von Tetrapropylammoniumsilica-
lit-1 nach Extraktion aus einer Nanoblock-
Suspension zugeschrieben.
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Doppelt ist besser: Die Entwicklung neuer
Katalysatoren profitiert auflerordentlich
vom Konzept der doppelten Aktivierung
des Elektrophils und des Nucleophils, das
bei katalytischen asymmetrischen Syn-

Hochreaktive Zwischenstufen treten unter
bestimmten Bedingungen im hypergolen
Gemisch aus Monomethylhydrazin und
Distickstofftetroxid auf (siehe Bild) und
fithren zu einem unkontrollierten Reak-
tionsverhalten. Car-Parrinello-Molekdil-
dynamiksimulationen erméglichen einen
Einblick in das komplexe Reaktionsge-
schehen auf kiirzesten Zeitskalen.

# CHy0H
® CHyCH;0H

® CH,CHCH,OH
# CHyCH,CH,0H
» (CH3),CHOH

# (CH3),COH
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thesen jiingeren Datums angewendet
wurde. Der vorliegende Aufsatz gibt einige
Beispiele fiir hervorragende Leistungen
auf diesem Gebiet und stellt einige me-
chanistische Modelle vor.

Ahnlich und doch anders: Die Kristall-
strukturen von sechs Alkoholsolvaten des
Tris (2-picolylamin)eisen(i1)-dichlorids
(siehe Formel) sind bei 200 K sehr dhn-
lich, ihr Spin-Crossover- und Phasenum-
wandlungsverhalten unterscheidet sich
aber deutlich. Konsequenzen dieser Be-
obachtung fiir das Kristall-Engineering
werden erértert.
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OCOOCH, Cul CH(COOCH,),
NaCH(COOCH,), P
R™ X —_—
[{Ir{cod)CI},]
L*, Hilfsbase,
Hilfsligand

Erfolgreiches Zusammenspiel von Iridium
und Kupfer ergab ein neues Katalysator-
system fiir die allylische Alkylierung.
Damit kénnen verzweigte Alkylierungs-

Stabférmige Zinn-Template wurden in der
Synthese von einkristallinen ZnS-Nano-
réhren vom Wurtzit-Typ eingesetzt. Die
ZnS-Nanorshren entstehen als strukturell
einheitliche Einkristalle und sind teilweise
mit Sn gefiillt (siehe Bild). Die meisten
der Nanoréhren sind gerade, haben
Langen von einigen Mikrometern, Durch-
messer von 150 bis 250 nm und Wand-
stirken von 50 bis 80 nm.

R R
}>< —~Br _3KGCs
R ISI\ ——
Br BEr
R = C(CH3):

Sperrige Schutzgruppen: Eine Eintopfre-
duktion von Tri(tert-butyl)cyclopropenyl-
tribromsilan mit Kaliumgraphit ergab ein
einzigartiges Gitternetz-Disilen in 47 %
Ausbeute (siehe Schema). Das neue

Angew. Chem. 2004, 116, 4640 — 46438

produkte aus einfachen linearen Vorstufen
rasch und hoch selektiv erhalten werden
(siehe Bild). cod = Cyclooctadien.

Eine ringgroRenselektive Makrolactoni-
sierung und die frithe Einfihrung der
Zuckerbausteine sind die Hauptmerkmale
einer Totalsynthese des 20-gliedrigen Ma-
krolids Apoptolidin (siehe Bild), das bei
transformierten Ratten-Gliazellen spezi-
fisch den Zelltod auslésen kann.

Vielseitige Bausteine fiir den Aufbau von
molekularen Modellen heterogener Kata-
lysatoren, z. B. das vollstandig metallierte,
dimere Silsesquioxan-Derivat 1, sind in
hohen Ausbeuten mit Alkalimetallsilyl-
amiden als deprotonierenden Reagentien
zuginglich.

R oo B
Rt "

SiSiI=5i
R—% "

R
R ks R

14

polycyclische Disilen ist C,-symmetrisch
und hat eine lange Si-Si-Doppelbindung
(2.26 A). Seine Stabilitat wird auf die
sperrigen, als Schutzgruppen wirkenden
Substituenten zuriickgefiihrt.

www.angewandte.de
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A. Clouet, T. Darbre,
J.-L. Reymond*

Die strukturelle Diversitit von Peptid-
dendrimeren als synthetischen Protein-
modellen wurde anhand einer kombina-
torischen Peptiddendrimer-Bibliothek
untersucht. Die 65536 Verbindungen
dieses Ensembles wurden durch Split-
and-Mix-Techniken auf Kiigelchen erzeugt
(siehe Bild). Ein Screening der Bibliothek
identifizierte Peptiddendrimere, die die
Hydrolyse eines fluorogenen Esters ver-
mitteln oder an Vitamin B, binden
kénnen.

4712-4715

A Combinatorial Approach to Catalytic
Peptide Dendrimers

Nichtkovalente Wechselwirkungen

D. Hinderberger, O. Schmelz, M. Rehahn,
G. Jeschke* 4716-4721

Electrostatic Site Attachment of Divalent | | |
Counterions to Rodlike Ruthenium(i1) O ) ()
Coordination Polymers Characterized by
EPR Spectroscopy

Lebensdauern im Subnanosekundenbe-
reich wurden fiir lonenpaare beobachtet,
die dadurch entstehen, dass sich spintra-

gende zweiwertige Gegenionen in Losung
elektrostatisch an entgegengesetzt gela-
dene, stabférmige Ru'-Koordinationspo-
lymere anlagern. Continuous-Wave (CW)-
EPR- und Elektron-Elektron-Doppelre-
sonanz(DEER)-spektroskopische Unter-
suchungen zeigen, dass die rdumliche
Verteilung der Gegenionen die Ladungs-
verteilung im Polyion wiedergibt (siehe
Bild).
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Superstructures

Homogene Katalyse
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Die mit Kanilen hexagonal durchbro-
chene Schichtstruktur (ChL,.,; rechts im
Bild) ist eine der neuen fliissigkristallinen

Kationisches Gold katalysiert die Titel-
reaktion in stark sauren Losungsmitteln

T

Phasen, die durch Selbstorganisation des
abgebildeten stabférmigen Alkalimetall-
carboxylats entstehen.

Q'-,H-
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C. Jones, D. Taube, V. R. Ziatdinoy, mit Se¥' als stéchiometrischem Oxidans. a otg ® ®

R. A. Periana,* R. J. Nielsen, ]. Oxgaard, Bei 180°C und 27 bar CH, wurden Kata- 04‘ Au'-CH

W. A. Goddard 11l 4726-4729 lysatorumsatzzahlen von etwa 30 und o Funktionalisierung™ Ty @
Methanolkonzentrationen von etwa 0.6 M ;4 .: »

Selective Oxidation of Methane to mit Selektivititen >90% bestimmt. Nach 3 4 g L IT_"'.'...

Methanol Catalyzed, with C—H Activation, ~DFT-Rechnungen sind sowohl Au' als g h«. & 4 .
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4644  © 2004 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

www.angewandte.de

Angew. Chem. 2004, 116, 4640 — 4648


http://www.angewandte.de

Ein flexibler und modularer Ansatz fiihrte
zur konvergenten und hoch stereokon-
trollierten Synthese des Antimitotikums
Dictyostatin. Diese erste Totalsynthese
belegte auch die vollstindige Stereoche-
mie der Verbindung, deren Konformation
der von Discodermolid (siehe Bild) stark
dhnelt, und sollte fur die Synthese niitzli-
cher Mengen und gezielt entworfener
Analoga anwendbar sein.

Das echte Dictyostatin bitte melden! Zum
Schluss blieben fuinf Kandidaten-Stereo-
strukturen fuir das wirksame Tumorthera-
peutikum Dictyostatin — sogar zehn, wenn
man die Enantiomere einschlieit. Die
Totalsynthese von (—)-Dictyostatin (1) hat
eine zehn Jahre andauernde Maskerade
beendet: Der Gewinner ist die kiirzlich
von Paterson und Wright vorgeschlagene
Struktur.

300
,;\ natirich
200 \J‘
100 | 4
" 100 nm NAADP
0

0 600 1200 1800

g ——————e

HO, OH M
g v MH,
o gy, O Q e
1 [} [ 0
0™, - NAADP PO,
10-20 Mol-%
o) 0 chirale: tgrtiéres 1)
min
A S
Br Base

Hoch funktionalisierte Cyclopropane
erhilt man mit herausragender Enantio-
selektivitit durch eine organokatalytische
Cyclopropanierung (siehe Schema). Der
Prozess verliuft tiber chirale Ammonium-

Angew. Chem. 2004, 116, 4640 — 46438

Signalisierende Dinucleotide: Die erste
Synthese von NADP, bei der nur ein
Isomer entsteht, wird vorgestellt.
Entscheidend dabei waren das Anbringen
und die Bewahrung empfindlicher Phos-
phat- und Pyridiniumfunktionen. Des
Weiteren gelang die Umwandlung von
NADP in den sekundiren Botenstoff
NAADP. Dies bestitigt ein Vergleich der
Induktion der Ca**-Freisetzung durch den
Naturstoff und durch das synthetische
Produkt (siehe Abbildung).

Z OMe .
OMe /27 Z Cyclopropanierungen
N oR
” 2 S VA
R1JQ> g ]/R Ao |

I Nz
=
(6] Katalysatoren

Ylide, die durch Reaktion mit dem Amin-
katalysator entstehen. Mit Chinin- oder
Chinidinkatalysatoren kénnen gezielt
beide Enantiomere der Cyclopropanpro-
dukte hergestellt werden.
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Glycolipidmimetika
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Analogues Exhibiting High Affinity
towards a Specific Binding Protein

Naturstoffsynthese

H. Muratake,*
M. Natsume* 4746 -4749
Total Synthesis of (£)-Nominine,

a Heptacyclic Hetisine-Type Aconite
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Modifizieren leicht gemacht: Aren-
analoga der lipooligosaccharidischen
Nodulations(Nod)-Faktoren, die die
Symbiose von Sinorhizobium meliloti und
Leguminosen regulieren, kénnen durch
die Kombination biotechnologischer und

OMe

Intensive Farben und neue Charge-Trans-
fer-Banden treten bei der Zugabe von
Halogeniden (Cl-, Br-, I") zu neutralen

organischen m-Acceptoren mit elektronen-

armen olefinischen und aromatischen
Zentren auf. Ursache sind nichtkovalente
Anion-rt-Wechselwirkungen (siehe Sche-
ma), wie réntgenkristallographisch besta-
tigt wurde.

chemischer Verfahren ausgehend von
einfachen Vorstufen leicht aufgebaut
werden. Einige Analoga (siehe Struktur)
binden fest an ein spezifisches Protein
und stellen eine neue Klasse von Glyco-
lipidmimetika dar.

Endlich ist der Weg frei fiir die Synthese
vom Hetisin-artigen Alkaloiden: Ausge-
hend von 2-Brom-5-methoxyphenethyl-
iodid fuhrte eine Totalsynthese in 40
Stufen zu (£)-Nominin (1). Schlissel-
schritte beim Aufbau der komplexen poly-
cyclischen Struktur des Naturstoffs waren
die radikalische Cyclisierung eines Enins
und die palladiumkatalysierte intramole-
kulare a-Arylierung eines Aldehyds.

e, S

QOH

wgoﬁ;’;@

F

|©Nﬂww

e

;

Cholesterin ,abgebiirstet”: Intestinale
Biirstensaummembran-Vesikeln wurden
fiir In-vitro-Tests der Inhibitorwirkung
kleiner Molekiile auf die Cholesterin-
absorption herangezogen. Mit diesem

www.angewandte.de

Ansatz wurden nichthydrolysierbare Gly-
coside als potente Inhibitoren der Cho-
lesterinabsorption sowie ein Oxazolidinon
als wirksamer Ersatz des [3-Lactam-
Geriists von Ezetimib (1) identifiziert.
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Quantifizierbare Mengen an HOOOH
werden durch "H-NMR-spektroskopische
Analyse der thermischen Reaktion von O,
mit HOOH detektiert (siehe Schema).
Der erstmalige experimentelle Nachweis
von HOOOH lisst darauf schliefden, dass
diese Spezies an Oxidationsreaktionen in

Ligand Ln

(Th oder Eu}
—j’\ Sy
s YT~ W,
fpsam i
845 nm ; Sg ; ’F,

In Rot und Griin. Eine Emission nach
Dreiphotonen-Upconversion durch einen

Eins, zwei, drei, .... Was versteht man
unter der Dimension in der Analytischen
Chemie? Hier zu einer Klirung beizutra-
gen ist Ziel eines Technical Report der
IUPAC, der nun in deutscher Ubersetzung
vorliegt. Das Bild zeigt eine dreidimen-
sionale analytische Information, die
mithilfe zweidimensionaler Analysentech-
niken gewonnen wurde.

-78°C

HOOH + O3 —, H’O‘O’O‘H
[DglAceton
[D4] THF §=13.6 ppm

biologischen, atmosphirischen und
Umweltprozessen beteiligt ist.

polymeren Organolanthanoidkomplex
(Ln=Tb, Eu) wurde bei Anregung des
tripodalen Liganden bei 845 nm beob-
achtet. Nach Mehrphotonenabsorption
durch den Liganden findet ein Energie-
transfer zu den Ln-Zentren statt (siehe
Bild; S=Singulettzustand, T=Triplett-
zustand), die bei charakteristischen Wel-
lenldngen emittieren (Eu rot, Tb griin).

Eine Atomtransfer-Radikalpolymerisation
an der Oberfliche wurde verwendet, um
einen Film ausgerichteter Kohlenstoff-
Nanorshren (CNTs) mit Poly(N-isopropyl-
acrylamid) (PNIPAAm) zu modifizieren
(siehe TEM-Bild). Makroskopische (Be-
netzbarkeit) und mikroskopische Eigen-
schaften (Durchmesser und Rigiditit
einer einzelnen Nanorshre) des entste-
henden Films hangen von der Temperatur
ab.

Angewan
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C.-H. Wong, A. Eschenmoser, R. A. Lerner,
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K. Danzer* 4768 -4771
Der Begriff ,, Dimensionalitit* in der
Analytischen Chemie — Grundlagen und
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@ Die so markierten Zuschriften sind nach Ansicht zweier Gutachter ,very important papers*.
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New ! The Second Edition!

Elements

and their Compounds
in the Environment

Occurrence, Analysis and Biological Relevance

2nd completely revised and enlarged edition
3 Volume Set

Edited by E. MERIAN, M. ANKE, M. IHNAT
and M. STOEPPLER

@ The “Merian” is the established standard
reference on this topic.

@ This new edition is more clearly and
concisely structured, with more emphasis
on nutritional aspects.

@ All contributions are revised and updated
to present the current state of knowledge.

@ Further elements, including some non-
metals of nutritional importance, have been
added.

@ Essential information for chemists,
biologists, geologists, food scientists,
toxicologists and physiologists involved in

environmental research and remediation,
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