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Der Nobelpreis fiir Medizin ging in
diesem Jahr an Richard Axel und Linda
Buck, die die molekulare Basis der olfak-
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torischen Aufnahme von Duftstoffen und
der zugehérigen Informations-Vorverar-
beitung im olfaktorischen System ent-
schliisselt haben. Aus der Sichtweise
eines Chemikers verschaffen diese Arbei-
ten faszinierende Perspektiven, z.B. er-
mdglichen sie das Verstindnis der Ge-
ruchswahrnehmung mittels transmem-
braner Proteine (siehe Bild).
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Als Todeskuss bezeichnet wurde die Mar-
kierung eines Proteins mit Ubiquitin (Ub,
siehe Bild), denn sie bewirkt, dass es
durch das 26S-Proteasom erkannt und
abgebaut wird. Da dieses die Konzentra-
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tion bestimmter Proteine reguliert, ist es
ein wichtiges Target in der Wirkstoff-For-
schung. Die Erkennung durch das Pro-
teasom verhindern zwei neuartige Pro-
teasom-Inhibitoren, Ubistatin A und B,
die durch einen chemisch-genetischen
Ansatz identifiziert wurden und mit Me-
thoden des strukturbasierten Wirkstoff-
Designs und Computer-Modelings kaum
erschlossen worden wiren.

Noble Gase und Entdecker: Zum einhun-
dertsten Male jihrt sich die Verleihung der
Nobelpreise an Lord Rayleigh und Sir
William Ramsay fiir bahnbrechende Ar-
beiten uber die Eigenschaften von Gasen
und die Entdeckung der Edelgase. Geeig-
neter Zeitpunkt also fiir eine Hommage
an zwei Gréflen der Wissenschaft, deren
Schaffenswerk weit iiber das hinausgeht,
was wir mit ihren Namen verbinden.

Da ist noch mehr drin: Im genetischen
Code von Lebewesen regeln 64 Codie-
rungseinheiten den Einbau von nur 20
kanonischen Aminosauren in Proteine —
es sollte also geniigend Spielraum bleiben
fiir Codon-Neuzuordnungen, die weitere,
nichtkanonische Aminoséuren (siehe
Bild) zu translationsaktiven Substraten
der Proteinbiosynthese-Maschinerie
machen. Der vorliegende Aufsatz gibt
einen Uberblick tiber Methoden, Proble-
me und Perspektiven dieses Engineerings
des genetischen Codes.

Selbstorganisation von Stab-Kniuel-
Molekiilen mit einer Esterverkniipfung
ergab eine supramolekulare 3D-Waben-
struktur mit hexagonaler Symmetrie. Die
Hydrolyse der Estergruppe und das
Entfernen der Kniuel-Segmente (hellblau)
aus der perforierten lamellaren Struktur
filhrten zu kristallinen Schichten (dunkel-
blau) mit geordneten Nanoporen, die in
ihrem hydrophoben Inneren unpolare
Molekiile einlagern kénnen.
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Schaltbare Bildung von Materialien:
Aktuator-Oligonucleotide, die mit den
Linker-Oligomeren in den Partikelaggre-
gaten hybridisieren, machen die Aggrega-
tion von DNA-modifizierten Goldnano-
partikeln reversibel (siehe Schema).
Dieser Ansatz ebnet den Weg zur Erzeu-
gung programmierbarer funktioneller
Materialien.

R T

Mikrophasen-

trennung

H-Briicken-gebundene Duplexe aus
nichtkompatiblen Polystyrol- und Poly-
ethylenglycol-Ketten wurden hergestellt,
die eine Mikrophasentrennung zeigen
(siehe Bild). Differentialrasterkalorime-

tBu tBu

tBu S {Bu
Singulett-Kekulé-Struktur

tBu

¢

Ein Phenalenyl-basiertes Singulett-Diradi-
kal mit stark amphoteren Redoxeigen-
schaften (siehe Schema) wurde schritt-
weise synthetisiert. Ursache fiir seinen

Ja oder Nein? Mayenit ohne eingeschlos-
senen Sauerstoff kann auf der Grundlage

Angew. Chem. 2004, 116, 6554 —6563

L
Bu S

Singulett-Diradikal

trie-Untersuchungen der Phasentiber-
giange dieser Copolymere ergaben, dass
sie sich bei Temperaturen unter 170°C wie
typische kovalent gebundene Diblock-
copolymere verhalten.

tBu tBu tBu

&

tBu

.

{Bu

Triplett-Diradikal

Singulett-Diradikalcharakter ist nach
quantenchemischen Rechnungen und
experimentellen Daten eine kleine
HOMO-LUMO-Liicke.

einer Kombination aus Ladungsdichte-
(A im Bild) und Elektronenlokalisierungs-
funktion(ELF)-Analyse (B) als anorgani-
sches Elektrid klassifiziert werden. Zwi-
schen den zusitzlichen Elektronen und
dem positiv geladenen Kristallgeriist
dieses Materials lief3en sich ionische
chemische Bindungen nachweisen.

www.angewandte.de
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Mit bloflem Auge lisst sich die Farbén-
derung erkennen, die in einer Polymer-
matrix auftritt, wenn das gezeigte bista-
bile Rotaxan zwischen den fiir den
Grundzustand (griin) und den meta-
stabilen Zustand (rot) stehenden Cokon-
formeren wechselt. Damit ist nicht nur
eine elektrochrome Baueinheit in Reich-
weite, sondern es scheint sogar ein uni-
verseller Schaltmechanismus im Bereich
des Méglichen.

Drei Arten von Kanilen zeichnen die
Struktur der Titelverbindung aus (siehe
Bild): rechts- (R) und linksgingige (L)
helicale sowie achirale Kanile (A). Die
katalytisch aktiven Gruppen des 1-Phos-
phonomethylprolin-Liganden ragen ins
Innere der Kanile, sodass das Material
mdoglicherweise als ,,Heterogen-Organo-
katalysator“ dienen kann.

-NHBz -NHBz
N i, —_ANAP-Dioxid HN
EtO + 3 to =
H)LH CH,Cl, —78°C, 12 h \ﬂ/‘“’/\“’?
(o] 0 i
synfanfi = 98:2, >09% ee (syn)
-NHEBz NHBz

BINAP-Dioxid HiN

.- SiCly

Mit ausgezeichneter Diastereo- und
Enantioselektivitit verlauft die Titelreak-
tion. (E)-Crotylsilane liefern syn-Addukte,

o]
HO'

N
durch Aryl- - I-I'i
aminierung

{=)-Virantmycin (1)

Beide Enantiomere des Antivirusmittels
Virantmycin wurden in einer Reaktions-
folge erhalten, deren Schliisselschritte
eine hoch stereoselektive, durch Schwei-
neleber-Esterase (PLE) vermittelte De-
symmetrisierung eines prochiralen Di-

www.angewandte.de

CH.Cl, —78°C, 12h

aus einer Curtius-Umlagerung

B0 A
1 r =
o

synfanti = <1:99, B6% ee (ant)

(2)-Crotylsilane dagegen anti-Addukte
(siehe Schema).

esters und eine bemerkenswert effektive
intramolekulare Arylaminierung eines
ortho-substituierten Arylbromids mit
einem stark gehinderten a-quartaren Form-
amid sind (siehe Retrosyntheseschema).

Angew. Chem. 2004, 116, 6554 — 6563
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Eine Bibliothek 4,6-verkniipfter Analoga
von Tobramycin mit Mono- oder Diami-
nozuckern an der 6-Position des Zwei-
ringkerns wurde hergestellt (siehe
Schema). Ein Screening der Verbindungen

1

2
o
Hoé\\
NH,
H,N 2
0
Hom NH,

[R_:g%fo
n n=1,2

gegen mehrere zu Krankheiten in Bezie-
hung stehende RNAs ergab eine hohe
Affinitat und Selektivitit einiger der syn-
thetischen Analoga fiir bestimmte RNA-
Sequenzen.

Weit reichende sterische Wechselwirkun-
gen zwischen den 1,5-Diol-Schutzgruppen
wurden bei der Synthese des Chromo-
phorgertists von C-1027 fiir die erfolg-
reiche atropselektive Makrolactoni-
sierung (A im Schema) genutzt. Darauf
folgende LiN (SiMe;),/CeCl;-unterstiitzte
Acetylidaddition an eine Aldehydeinheit
im System des starren Makrocyclus (B)
lieferte das neungliedrige Zielringsystem
mit einer hochgespannten Diineinheit.

Die leistungsstarke Dithiankupplung (A)
zweier Fragmente und die anschlieRende
Makrocyclisierung durch Ringschluss-
metathese (B) lieferten den vollstindigen
27-gliedrigen Carbocyclus von (+)-Pinna-
toxin A (1), einem wesentlichen toxischen
Prinzip, das fur das Auftreten von Scha-
lentiervergiftungen in China und Japan
verantwortlich ist.

5%
[Rh{{S)-Hg-binap}]BF,

i

O, +
e

)

O

OR?

Einen einfachen Zugang zu axial-chiralen
Phthaliden mit ein oder zwei Oxymethy-

len-Funktionalitdten bietet eine enantio-

selektive Alkincyclotrimerisierung in

Angew. Chem. 2004, 116, 6554 —6563

CH,Cl, RT, 3h

RW

o A
bis >99% ee

Gegenwart des kationischen Komplexes
[Rh'{(S)-Hg-binap}]*. Die axiale Chiralitat
wird wihrend der Bildung des Benzolrings
mit hoher Enantioselektivitit eingefiihrt.
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Senkblei: Die vorgestellten Verbindungen
trans-[L(PMe;) ,W=Pb (2,6-Trip,CsH;) |"*
(n=0:L=Br, I; n=1: L=PhCN, PMe;;
Trip=2,4,6-iPr;C¢H,; die Struktur des
Derivats mit L=PMe; ist gezeigt) enthal-
ten alle eine W-Pb-Dreifachbindung.
Quantenchemische Analysen der W=Pb-
Bindung im Plumbylidinkomplex
[(PMe;)sW=Pb(2,6-Trip,C¢H;) ] bestiti-
gen die elektronische Analogie zu Car-
binkomplexen vom Fischer-Typ.

sBulLi

/\/\Q

ﬁ/

Zwei einfache Schritte, darunter eine neue
intramolekulare [4+4-3]-Cycloaddition,
geniigen, um 2-Methylenaziridine in
Polycyclen zu tiberfiihren, die einen sie-
bengliedrigen Ring enthalten (siehe
Schema). Die Dienkomponente wird

Der vollstindige Katalysezyklus der CO-
Oxidation mit N,O lauft an Pt,™ ab (siehe
Schema); fur Pt;* besteht er aus sechs
Elementarreaktionen. Durch schrittweise
CO-Addition wird ein Vergiften des Kata-
lysators ausgelost. Das Ausmafd des Ver-
giftens kann tiber das Verhiltnis der

(1L Y AL

Rot sehen: Die Hybridisierung zweier
DNA-Farbstoff-Konjugate lieferte Aggre-
gate, in denen Methylrot- und Naphthyl-
rot-Einheiten abwechselnd im DNA-
Duplex gestapelt sind (siehe Bild). Der
Duplex zeigt eine scharfe Absorptions-
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Bn.
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_ BFg'ELO i
oder .@ !

kat. SC(OT);

nur ein Diastereomer

durch selektive Lithiierung/Alkylierung
am C3-Atom des Aziridinrings eingefiihrt.
Lewis-Saure-katalysierte Cyclisierung lie-
fert dann die Produkte stereokontrolliert
und in guten Ausbeuten.

Pt," + N,O + CO Pt + N, + CO,

~ -

2

Partialdriicke von N,O und CO gesteuert
werden.

111 :

[TULILITIT

bande bei 478 nm, die sich von den
Banden der Farbstoffe unterscheidet.
Auch ein starker CD-Effekt wird durch das
Interstrang-Heterostapeln der Farbstoffe
verursacht.
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Verwechselt: Der aktive Katalysator der
hoch selektiven Cu-katalysierten nucleo-
philen Addition von Diorganozinkreagen-
tien an N-Diphenylphosphinoylimine
(siehe Schema) enthilt nicht den
Bis(phosphan)-Liganden 1, sondern das

1]
+ . -Co o+ 0

H H Ar

R" R®  (wassrig)

Eine Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion
lieferte in hohen Ausbeuten und mit
ausgezeichneten ee-Werten a-amino-
methylierte Ketone (sieche Schema). Die
Mannich-Basen, die bei dieser sehr einfa-
chen asymmetrischen Drei-Komponen-

An einem maéglichen prabiotischen Weg
zum asymmetrischen Einbau von mole-
kularem Sauerstoff in organische Verbin-
dungen ist die Aminosaure-katalysierte
Reaktion von molekularem Singulett-

NH,

. P
t;ﬁ'm“”r H;N'j"'cozu

hemilabile Monophosphanoxid 2. Der
Ligand 1 wird oxidiert, sobald er mit
Kupfer(i1)- oder Kupfer(i)-triflat gemischt
wird. Die analoge Reaktion unter nichtoxi-
dierenden Bedingungen ist langsamer
und nicht enantioselektiv.

LA
o HNT
(S)-Prolin R
rT  RK
>99% ee

Ausbeute 72-94%

ten-Eintopfreaktion erhalten werden, sind
von groflem Interesse — beispielsweise als
Synthesebausteine und Vorstufen von
pharmazeutisch wertvollen 1,3-Amino-
alkoholen.

HN™ “COH HNT "COH o

Ho, JI_

s O3 :
R Sonnenlicht, Sensibilisator R

;g_/

h

sauerstoff mit Ketonen beteiligt. Amino-
sduren und ihre Derivate vermitteln die
Bildung von a-Hydroxyketonen aus
Sauerstoff und Ketonen (siehe Schema)
mit hoher Effizienz.

OH : OAc Ph  Ph
Katalysator 1a oder Th, KOiBu :
Enzym, opropeny laceta ©/\ Ph \ Ph :; : il{:l:
; PhRu_,
b i 95-99% Ausheute oc L X
RT, 3h =005, e¢ co

Sehr kurze Reaktionszeiten bei Raum-
temperatur: Die Kombination hochkom-
patibler Metall- und Enzymkatalysatoren
erméglichte die schnellste jemals be-
schriebene dynamische kinetische Race-
matspaltung bei Alkoholen. Mit dem

Angew. Chem. 2004, 116, 6554 —6563

Rutheniumkatalysator 1a (oder 1b) und
einer immobilisierten Lipase gelang bei
Raumtemperatur und in ausgezeichneter
Ausbeute die effiziente enantioselektive
Synthese von Acetaten (siehe Schema).
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1) Op, Z > Ph, Ce-Kat.

Im Fluge gelést: Instrumentelle Modifi-
zierungen, die in einem Zweikanal-Detek-
tionsschema drei Detektionsbereiche er-
zeugen (siehe Schema), erhéhen den
maximalen Auslastzyklus eines Hada-
mard-Transformations-Flugzeitmassen-
spektrometers (HF-TOF-MS) auf 100%
und machen TOF-MS zu einer kontinu-
ierlichen Detektionstechnik. Neben einem
verbesserten Signal-Rausch-Verhiltnis
werden héhere Detektionsgeschwindig-
keiten erzielt.

Gold macht’s méglich: Die Verwendung
von N- und N,O-Liganden fiir Gold(111)-
Komplexe fiihrt zu langzeitstabilen Kata-
lysatoren fiir eine effiziente Synthese von
Tetrahydroisochinolinen mit Substituti-
onsmustern, die durch klassische Metho-
den nur schwer zuginglich sind (siehe
Bild).

A cor

R’ 2) Pyridin/AcCI

Unkompliziert: 1,4-Dicarbonylverbindun-

Synthese von 1,4-Diketonen durch aerobe
oxidative C-C-Kupplung von Styrol mit
1,3-Dicarbonylverbindungen
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Elementmodifikationen
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[Ga,,(PtBu,),,]: Die Vielfalt bei der An-
ordnung von 22 Gallium-Atomen — eine
Singularitat im Bereich metalloider
Cluster?
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gen sind direkt in einer sequenziellen
Eintopfreaktion aus Cer-katalysierter C-C-
Kupplung in Gegenwart von Luftsauer-
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stoff und anschlieRender Fragmentierung
zuganglich (siehe Schema). Die Produkte
eignen sich als Vorstufen fiir die Synthese
von Heterocyclen.

Disproportionierung einer metastabilen
Ga'-Chlorid-Lésung und Substitution mit
Phosphaniden fiihrt zu einem neuartigen
metalloiden Ga,,-Clustertyp
([Gax(PtBu,),,]; siehe Molekilstruktur;
Ga: blau und schwarz; P: grau). Die vier
bisher gefundenen Ga,,-Strukturisomere
— im Festkérperbereich wiirde man von
unterschiedlichen Phasen sprechen —
spiegeln die Vielfalt an Verkniipfungs-
mdoglichkeiten in den Galliummodifika-
tionen wider.
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(P)-(H)-{9]Triangulan D. S. Yufit, J. A. K. Howard _ 6715-6719
[«]2= +909.9
Ein konvergenter Zugang zu enantiome-

Drehende Dreiecke: Die enantioselektiv gende Rotationskraft, die sehr gut mit renreinen hsheren [n—2]Triangulan-
zuginglichen o-[9]Helicene (M)-(—)- und  berechneten Werten iibereinstimmt, wird  dimethanol-Derivaten und [n]Triangu-
(P)-(+)-[9]Triangulan (siehe Schema) be-  auf die starre helicale Anordnung der o- lanen (n>7)
wirken bemerkenswert hohe spezifische Bindungen im Geriist dieser formal ge-
Drehungen der Polarisationsebene von sattigten Kohlenwasserstoffe zuriickge-

Licht, selbst bei 589 nm. Diese herausra-  fiihrt.

@ Die so markierten Zuschriften sind nach Ansicht zweier Gutachter ,very important papers*.
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