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Das vorliegende Buch ist ein sehr gutes
Nachschlagewerk, das (fast) alle wichti-
gen Aspekte der stereoselektiven Poly-
merisation nicht nur der klassischen
Olefine und Diolefine, sondern auch
von Acetylenen, CO-Copolymeren,
Acrylaten, Epoxiden und Lactiden be-
handelt. Insbesondere im 2. Abschnitt
des Buchs (,,Polypropylene: Applica-
tion of Tacticity”) sind die Ausfithrun-
gen exzellent. Einzig der Titel irritiert,
denn viele der beschriebenen Katalysa-
toren sind, wie in mehreren Abschnitten
auch betont wird, eher Zweizentren-
denn Einzentrenkatalysatoren.

Trotz der breiten Thematik werden
zwei meines FErachtens  wichtige
Themen nicht angesprochen: die Rolle
der homogenen Katalyse in der indu-
striellen Produktion von stereoreguli-
rem Polypropylen und der Einfluss der
Taktizitat auf die Eigenschaften von
(halbkristallinen) Copolymeren (wobei
das Kapitel iiber Ethylen-Propylen-
Kautschuke eine bemerkenswerte Aus-
nahme ist). Gerade zum letztgenannten
Aspekt existieren unzéhlige Veroffent-
lichungen. Was die homogene Katalyse
betrifft, so gewinnt man den Eindruck,
die fast zehnjdhrige intensive und er-
folgreiche Entwicklung von Metalloce-
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nen und verwandten Verbindungen fiir
die Herstellung von isotaktischem Po-
lypropylen (iPP) und entsprechenden
Copolymeren habe nicht stattgefunden.
Mit nur einem Dutzend Hinweisen auf
die einschldgige Literatur nach dem Jahr
2000 ist Kapitel 1 (,,Isotactic PP from
Chiral Metallocenes“) nicht die erwar-
tete Sidule des Buchs, sondern nur eine
zugegeben gut geschriebene Zusam-
menfassung eines fast zehn Jahre alten
Ubersichtsartikels. Der eindrucksvollen
Entwicklung neuer chiraler Metallocene
und ihren stereoselektiven Synthesen
wird keine Beachtung geschenkt. Auf
der anderen Seite gehen einige Kapiteln
sehr ins Detail, vor allem wenn eigene
Arbeiten vorgestellt werden. So besteht
die Gefahr, dass ein mit der Thematik
wenig vertrauter Leser einen unausge-
wogenen Uberblick erhilt und den
Eindruck gewinnt, diese Katalysatoren
seien nur von rein akademischem In-
teresse. Auch einige Ungereimtheiten
sind aufgefallen: So werden beispiels-
weise in zwei aufeinanderfolgenden
Kapiteln zwei unterschiedliche Mecha-
nismen der Propen-Polymerisation mit
dem Waymouth-Katalysator beschrie-
ben.

Der positive Aspekt dieses Buchs ist
die groBe Themenbreite, es ist aber
keineswegs das maf3gebliche Handbuch
auf dem Gebiet der Einzelzentrenkata-
lysatoren geworden. Wer auf die dritte
Ausgabe von Comprehensive Organo-
metallic Chemistry Zugriff hat, kann sich
die Anschaffung sparen, falls nicht,
leistet auch dieses Buch niitzliche
Dienste.

Luigi Resconi
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Henri Moissan gelang 1886 nach langen
Bemiihungen erstmals die Isolierung
von elementarem Fluor, wofiir er 1906,
kurz vor seinem Tod, mit dem Nobel-
preis fiir Chemie bedacht wurde. Das
Buch von Jean-Pierre Bégué und Dani-
¢le Bonnet-Delpon, deren Forschungen
sich auf Fluorverbindungen und ihre
Anwendungen in der Medizin konzen-
trieren, erscheint kurz nach dem 100.
Todestag Moissans.

Viele Jahre galt Fluor als eine La-
borkuriositit der Anorganiker, wihrend
fluororganische Verbindungen unbe-
kannt waren. Die Initialziindung fiir die
fluororganische Chemie kam in den
30er Jahren des letzten Jahrhunderts, als
Joseph H. Simons Fluor iiber einen
Kohlenstofflichtbogen leitete und eine
fliissige Fluorkohlenstoffverbindung er-
hielt, die unter dem Namen ,,Joe’s stuff*
wihrend des 2. Weltkriegs im Manhat-
tan-Projekt bei der Urananreicherung
verwendet wurde. Bis Mitte der 50er
Jahre waren bereits iiber 800 Fluorkoh-
lenstoffverbindungen  bekannt, von
denen einige wichtige Anwendungen
fanden, z.B. als Anisthetika. Joseph
Fried und E. F. Sabo beschrieben 1954
am Beispiel von Corticosteroiden erst-
mals den enormen Einfluss der Fluo-
rierung auf die biologische Wirkung von
Molekiilen. Weil sich die pharmazeuti-
sche Forschung traditionsgemif3 auf
natiirlich vorkommende Substanzen
konzentriert und fluorhaltige organi-
sche Naturstoffe duBlerst selten sind,
blieben fluororganische Verbindungen
in der medizinischen Chemie lange Zeit
bedeutungslos. Die einzige damals be-
kannte natiirliche Fluorverbindung,
Fluoressigsdure, ist auferdem sehr to-
xisch. Die Chemie und Biochemie or-
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ganischer Fluorverbindungen ist folglich
ein relativ junges Forschungsgebiet, das
sich erst in den 70er Jahren entwickelte,
seit den 90er Jahren aber stetig an Be-
deutung gewinnt.

Urspriinglich ~ waren  fluorierte
Arene und Heterocyclen die vorherr-
schenden Spezies in der organischen
Fluorchemie. Deshalb verwundert es
nicht, dass diese Verbindungen auch die
ersten in der Pharmazie und Agroche-
mie verwendeten organischen Fluor-
verbindungen waren. Dank vielfiltiger
Fluorierungs- und Trifluormethylie-
rungsmethoden und der Entwicklung
neuer Reagentien und Bausteine konn-
ten die Zahl und die strukturelle Kom-
plexitdt fluorhaltiger Pharmazeutika
und Agrochemikalien enorm gesteigert
werden. Der Prozentsatz an fluorhalti-
gen Pharmazeutika erhohte sich von
2% im Jahr 1970 tiber 8 % (1980) und
13% (1990) auf 18% im Jahr 2000.
Unter den zwolf wichtigsten Arznei-
stoffen befinden sich heute sechs fluor-
haltige Verbindungen.

Das vorliegende Buch wurde ur-
spriinglich unter dem Titel Chimie Bio-
organique et Meédicinale du Fluor in
franzosischer Sprache publiziert (EDP
Sciences/CNRS Editions, Paris, 2005).
Im Zuge der Ubersetzung wurden in
einigen Kapiteln die Literaturhinweise
aktualisiert, die jetzt bis Anfang 2007
reichen. Einige Abschnitte wurden neu
verfasst und einige neue Abschnitte
hinzugefiigt. Obwohl die Verwendung
von Ausdriicken wie ,,mineral* fiir ,,in-
organic“ und ,fluorhydric acid“ fiir
whydrofluoric acid“ auf den franzosi-
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schen Ursprung hindeuten, ist der Text
sehr versténdlich verfasst.

Dieses Buch ist die erste umfassende
Abhandlung tiber den Einfluss der Flu-
orsubstitution auf die strukturellen und
biologischen Eigenschaften von Mole-
kiillen. Anhand zahlreicher Beispiele
von fluorhaltigen Arzneistoffen wird die
Rolle von Fluor in der pharmazeuti-
schen Forschung und Entwicklung auf-
gezeigt. Obwohl die Effekte der Fluor-
substitution in biologisch aktiven Mo-
lekiilen in den letzten Jahren intensiv
untersucht wurden, sind viele Fragen
noch offen. Die Haufigkeit von fluor-
haltigen Wirkstoffen basiert eher auf
Untersuchungen von Struktur-Aktivi-
tats-Beziehungen als auf rationalen
Voraussagen.

Das Buch ist in zwei Teile gegliedert.
Im ersten Teil, der die Kapitel 1-3 um-
fasst, werden allgemeine chemische und
physikalische Eigenschaften und Syn-
thesen organischer Fluorverbindungen
beschrieben. In den Kapiteln 4-8 des
zweiten Teils werden verschiedene
Klassen dieser Verbindungen und ihre
biologischen Eigenschaften abgehan-
delt.

In Kapitel 1, ,,General Remarks on
Structural, Physical, and Chemical Pro-
perties of Fluorinated Compounds®,
werden die wichtigsten Auswirkungen
der Einfithrung eines Fluoratoms in ein
Molekiil aufgezeigt. Unter dem Titel
,»Overview on the Preparation of Fluo-
rinated Compounds® stellt Kapitel 2
verschiedene Synthesen organischer
Fluorverbindungen vor. In Kapitel 3,
,Effects of Fluorine Substitution on
Biological Properties“, werden Uberle-
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gungen iiber die Bedeutung der Fluor-
substitution in biologisch aktiven Mo-
lekiilen angestellt.

In den Kapiteln 4, 5 und 6 werden
fluorierte Analoga von Naturstoffen,
fluorierte Derivate von o-Aminosiduren
und Proteinen bzw. fluorierte Saccha-
ridderivate ndher beschrieben. Unter
dem Titel ,Inhibition of Enzymes by
Fluorinated Compounds® werden in
Kapitel 7 die inhibierende Wirkung ei-
niger fluorhaltiger Substanzen und
deren Bedeutung fiir die Wirkstoffent-
wicklung eingehend diskutiert. Fluor-
haltige Arzneistoffe, die bereits auf dem
Markt oder in der Entwicklungsphase
sind, werden in Kapitel 8 vorgestellt. In
einem fiinfseitigen Anhang werden die
internationalen Freinamen und Han-
delsnamen von Arzneistoffen geordnet
nach ihrer therapeutischen Anwendung
aufgelistet. Ein Sachwortverzeichnis
schlie3t das Buch ab.

Bioorganic and Medicinal Chemistry
of Fluorine ist eine unschétzbare Quelle
interessanter Informationen, die For-
schern aus der Pharmazie sowie der
medizinischen, organischen und Bio-
chemie an Hochschulen und in der In-
dustrie wéirmstens empfohlen werden
kann. Auch fortgeschrittene Studieren-
de und Dozenten der oben genannten
Fachrichtungen diirften aus der Lektiire
dieser ausgezeichneten Monographie
groflen Nutzen ziehen.

George B. Kauffman
California State University

Fresno (USA)
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