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1. Einleitung

Jeder lebende Organismus benötigt Spurenelemente wie Eisen, Zink, Cobalt, Iod oder

Selen.[1] Die Chemie dieser essentiellen Elemente läßt sich nicht einfach einem etablier-

ten Fachbereich der Chemie wie der Anorganische Chemie oder der Biochemie zu-

ordnen. Deshalb hat sich in den letzten dreißig bis vierzig Jahren an dieser Schnittstelle

die interdisziplinäre Fachrichtung der Bioanorganischen Chemie entwickelt.[2]

Ein Arbeitsschwerpunkt im eigenen Arbeitskreis ist die Koordinationschemie des

Zinks mit biologischer Relevanz. Die Bedeutung des Zinks als essentielles Spurenele-

ment ist bereits seit Ende des letzten Jahrhunderts bekannt.[3,4] Quantitativ ist es neben

Eisen das wichtigste Spurenelement. Zink ist wichtig für Wachstum, Entwicklung und

Fortpflanzung,[5,6] für die Wundheilung und viele Aufbauprozesse.[2] Die Existenz von

Zink in Peptiden wurde erstmals in den dreißiger Jahren entdeckt, und mittlerweile ist

es in über dreihundert Enzymen, darunter Vertreter aller sechs Enzymklassen,

nachgewiesen worden.[6,7] Nach VALLEE kann man die Aufgaben des Zinks in vier

Bereiche einteilen: katalytisch, strukturell , regulierend oder nichtkatalytisch.[6]

Es ist somit am Stoffwechsel von wichtigen Metaboliten sowie insbesondere an Re-

aktionen der Genexpression beteili gt.[2,6,8] Dazu findet es sich in vielen DNA bindenden

Proteinen wie Transcriptionsfaktoren (z. B. TFII IA), den Steroidrezeptoren, nuclein-

säurebindende Retroviren, DNA- und RNA-Polymerasen und Endonucleasen.[4,9-12]

Außerdem hat es komplexe strukturelle Einflüsse auf die Sekundär- und Tertiärstruktur

von DNA, von DNA-Proteinkomplexen (im Chromatin, z. B. Histone[13,14]) und von

verschiedenen RNA-Formen (z. B. Ribosomen).[6,13,14] Insbesondere DNA-Strukturen

(z. B. Duplex, Triplex oder Hairpinstrukturen,[15,16] Umwandlung von B in Z-DNA[17])

werden durch Zink-Ionen stark beeinflußt. So erschwert Zink das "Schmelzen" von

DNA (die thermische Zerstörung der Duplex-Struktur), erleichtert aber im Gegenzug

die vollständige Rekombination zur Doppelstranghelix beim Abkühlen.[18,19] O'HALLO-

RAN[7,20] spricht in diesem Zusammenhang sogar von einer zentralen regulatorischen

Funktion des Zinks in der Genexpression, ähnlich der des Calciums im Energiestoff-

wechsel.[8]

Die Verwendung von Zink für bestimmten Aufgaben in Proteinen erklärt sich in

vielen Fällen durch die spezifischen chemischen Eigenschaften des Zinks. Das gegen

Redoxprozesse inerte zweiwertige Zink-Ion ist neben dem Kupfer-Ion das

Übergangsmetall -Ion mit der größten Lewisacidität.[2,8] Durch die fehlende Ligan-

denfeldstabili sierungsenergie (d10 Elektronenkonfiguration) zeigt es zudem eine sehr

variable Koordinationschemie (Koordinationszahlen von 2-8 sind möglich, häufig sind

4, 5 und 6).[5,21] Schließlich hat Zink eine hohe Ligandenaustauschrate, bildet also labile

Komplexe.[8]
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Eine der wichtigsten Funktionen von Zink liegt in der Stabili sierung der Sekundär-

und Tertiärstruktur von Proteinen, die ihre Aktivität oder Spezifität durch Entfernen des

Zinks verlieren.[6] Deshalb ist hier die Koordinationssphäre des Zink in der Regel mit

mindestens vier festen Donoratomen abgesättigt.[11,22] In Enzymen mit katalytisch ak-

tivem Zink ist das Metall -Ion dagegen von drei Donoratomen der Aminosäure-

Seitenketten (His, Cys, Asp oder Glu) im Enzym gebunden.[8] Durch die Besetzung der

vierten Koordinationsstelle durch ein Wassermolekül bildet sich am Zink eine

sogenannte "open site" Koordination. An dieser Stelle entwickelt sich die katalytische

Aktivität.[6] Zu dieser Gruppe der Zink-Enzyme gehören beispielsweise die

Carboanhydrase, die Carboxypeptidase und anderen Hydrolasen, die Alkohol-

Dehydrogenase, Kollagenasen, einigen Aldolasen und Phosphatasen.[2,4-6,8,10,22,23]

Als ein wesentliches Mittel der bioanorganischen Chemie haben sich in den letzten

Jahren Untersuchungen an niedermolekularen Modellverbindungen etabliert.[2] Gerade

wenn biochemische Methoden wie die Röntgenstrukturanalyse von Peptiden an ihre

Grenzen stoßen oder über die Vorgänge an den Metallzentren wenig Informationen vor-

handen sind, hat sich die Annäherung an deren Eigenschaften über Modelle als syntheti-

sche Analoga der aktiven Zentren als nützlich erwiesen.[24] Dabei ist es in der Regel

nicht möglich, alle Eigenschaften des Vorbildes nachzubilden.[25] Vielmehr wird häufig

versucht, das Bild einer bestimmten Eigenschaft schärfer zu erfassen.[24] Modellkom-

plexe sollten als grundlegende Merkmale eine Übereinstimmung mit ihren biologischen

Vorbildern sowohl hinsichtlich struktureller Aspekte (Art und Anordnung der Donor-

atome um das Metalli on) als auch bezüglich der spektroskopischen Eigenschaften auf-

weisen.[26] Ideale Modellverbindungen sollten zudem die gleiche Reaktion mit den Sub-

straten zeigen wie das jeweili ge Enzym.[2,25,26] Die Vorteile von solchen Verbindungen

mit Modellcharakter liegen meist in einfacheren Synthesen und in der besseren Charak-

terisierbarkeit, die idealerweise durch eine Röntgenstrukturanalyse abgerundet wird.

Im eigenen Arbeitskreis standen bisher Modellverbindungen für Enzyme mit kataly-

tisch aktivem Zink im Mittelpunkt des
Interesses. Die typische (His)3-Zn-OH

Geometrie (oben beschriebene "open site"

Geometrie) von Zink-Ionen im aktiven

Zentrum von Enzymen ließ sich u. a. mit Hil fe

von Trispyrazolylboraten (s. Abb.1)

nachbilden. In diesen Komplexen übernehmen

die Stickstoffatome der Pyrazolringe die

Funktion der Histidinreste. Die vierte Ko-

ordinationsstelle am Zink bleibt variabel.

Pyrazolylborate mit Substituenten in 3- und 5-

N

R

B

N

N

R

N N

N

R Zn

OH

Abb.1: Trispyrazolylborato-zinkhydroxid-
Komplexe TpR,MeZnOH
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Stellung haben sich als besonders brauchbar erwiesen, da so die B-N-Bindung vor

hydrolytischer Spaltung geschützt wird,[27] und durch große unpolare Reste zudem eine

hydrophobe Tasche wie in Enzymen gebildet werden kann. Mit dem Komplex Hydro-

tris(3-tert-butyl-5-methylpyrazolyl)borato-zinkhydroxid (Tpt-Bu,MeZn-OH; siehe Abb.1:

R= tert-Butyl) konnten beispielsweise Modelle für Intermediate des Katalysezyclus der

Carboanhydrase dargestellt und untersucht werden.[27] Durch die Weiterentwicklung

dieser Pyrazolylborate gelangte man schließlich zu Hydrotris(3-cumyl-5-methyl-

pyrazolyl)-borato-zinkhydroxid (TpCum,MeZn-OH (1); siehe Abb.1: R= p-Phenyl-

isopropyl), einem stark nucleophilen Reagenz. Dieser Modellkomplex ist in der Lage,

aktivierte Ester und Amide sowie nichtaktivierte Phosphorsäureester und Diphosphate

zu spalten und stellt somit eine Modellverbindung für Hydrolasen und Phosphatasen

dar.[28,29] Die Reaktivität der TpZn-OH-Komplexe ergibt sich aus der Fähigkeit der

Hydroxyfunktion, Gruppen mit relativ aciden Protonen (bis pK 10) zu deprotonieren.

Die entstehenden Anionen können unter Verdrängung des entstehenden

Wassermoleküls an das Zink-Ion koordinieren, wodurch ein stabiler Neutralkomplex

TpR,MeZn-X (X = entsprechendes Anion) resultiert.[28]

Entlang des Stoffwechselweges von Nucleobasen, Nucleosiden oder Nucleotiden[30]

finden sich ebenfalls Zink-Enzyme (z. B. Cytidin-,[31,32] und Adenosindeaminase,[32,33]

Aspartat-Transcarbamoylase,[4] Dihydroorotase[34-36] u.a.). Es ist daher interessant, die

beschriebenen Modellkomplexe auch mit Substraten dieser Enzyme umzusetzen.

Gerade Nucleobasen und eine Vielzahl ihrer Derivate, Metabolite oder Katabolite

eignen sich durch das Vorhandensein von aciden Protonen als Reaktionspartner für

Trispyrazolylborat-zinkhydroxid-Komplexe. Daher könnte die Aufklärung der Anbin-

dung der multifunktionellen Nucleobasen an Zink in solchen Trispyrazolylborat-Kom-

plexen Beiträge zum Verständnis der oben beschriebenen Funktionen des Zinks in der

Genexpression liefern.

Die Erforschung des Koordinationsverhaltens von Nucleobasen gegenüber Metallen

ist ein sehr aktives Forschungsfeld, das insbesondere durch die Arbeit mit Platinverbin-

dungen geprägt ist, da diese als Antitumor-Mittel Verwendung finden.[37-41] Neben Pla-

tin wird mit einer Vielzahl von anderen Metallen (zum Beispiel Cu, Co, Zn, Ni, Mn

oder Erdalkalimetallen) gearbeitet, zum einen aufgrund der jeweil igen biologischen

Funktion der Metalle, zum anderen da sie spezielle spektroskopische Methoden

erlauben. Weiterhin werden die Wechselwirkungen der Metalle mit verschiedenen

Fragmenten der Nucleinsäuren, von der freien Nucleobase über Nucleoside und

Nucleotide bis hin zu Oligonucleotiden untersucht.[15,16,42-67] Weitere Arbeiten

konzentrieren sich auf die Verknüpfung von Nucleobasen über Wasserstoffbrücken und

dem strukturellen Einfluß von Metall -Ionen auf solche Strukturen,[51,68-73] denn die

Verknüpfung über Wasserstoffbrücken ist ein wesentliches Element in der Speicherung
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des genetischen Codes über die Watson-Crick-Basenpaare. Diese Forschung erfolgt

insbesondere im Hinblick auf das große medizinische Interesse an Molekülen oder

Komplexen, die selektiv an Nucleobasen oder DNA-Sequenzen binden kön-

nen.[43,57,74,75]

Die ersten Umsetzungen von Nucleobasen und Derivaten mit Trispyrazolylborat-

Zinkkomplexen im eigenen Arbeitskreis erfolgten durch M. RUF und K. WEIS.[76-78] M.

RUF konzentrierte sich bei seiner Arbeit auf doppelt aktivierte Aminfunktionen, wie sie

bei Uracil und Xanthin (und auch in Uridin und Xanthosin) gefunden werden. Außer-

dem setzte er Stoffwechselvorläufer des Uracils, die Orotsäure und die L-Dihy-

droorotsäure, sowie Thioderivate von Purin (6-Mercaptopurin) und Pyrimidin (6-

Methyl-2-thiouracil ) mit den Trispyrazolylborat-zinkhydroxid-Komplexen um.[78] K.

WEIS stellte bei seinen Arbeiten mit Phosphorsäureestern von Uridinmonophosphat fest,

daß es bei der Reaktion mit den Trispyrazolylborat-zinkhydroxid-Komplexen zu einer

Konkurrenz zwischen der Koordination der Nucleobase und der Spaltung der

Phosphatester kam.[77]

Offen blieb in diesen Arbeiten, ob und wie andere Nucleobasen, wie Cytosin, Hypo-

xanthin oder Thymin, mit den Trispyrazolylborat-zinkhydroxid-Komplexen reagieren

und warum durch M. RUF keine Reaktion mit Adenin und Guanin erzielt werden

konnte.[78] Es mußte also das Wissen über die Reaktionsmöglichkeiten der Trispyrazo-

lylborate mit Nucleobasen vervollständigt werden. Besonderer Bedarf bestand nach

strukturellen Daten, die die genaue Anbindung der Nucleobasen an das Zink zeigen.

Darüber hinaus bestand die Frage, ob und auf welche Art solche Trispyrazolylborat-

Zink-Nucleobasen Komplexe mit anderen Nucleobasen über Wasserstoffbrücken "kom-

munizieren" können.

Da der cumylsubstituierte Trispyrazolylborat-Ligand (TpCum,MeZn-OH 1 bzw

KTpCum,Me 1a) durch die Arbeiten von M. RUF gut etabliert war, wurden erste Arbeiten

mit diesem System durchgeführt. Um einer sterischen Behinderung von Wasser-

stoffbrückenbindungen zwischen den gebundenen Nucleobasen durch die iso-Propyl-

reste der Cumyltrispyrazolylboratliganden zu begegnen, sollten zudem Komplexe aus

Nucleobasen und den phenylsubstituierten Trispyrazolylborat-zinkhydroxid-Komplexen

(TpPhe,MeZn-OH 2) dargestellt werden.

Die damit beschriebene Aufgabenstellung dieser Arbeit sollte zu neuen Einsichten in

die Wechselwirkung des Zinks mit Nucleobasen führen.
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2. Beschreibung d er Ergebnisse

Seit S. TROFIMENKO in den sechziger Jahren die ersten Tris(pyrazolyl)borate als

dreizähnige Chelatliganden für Metalle dargestellt hat, hat diese Substanzklasse eine

breite Verwendung in der anorganischen und metallorganischen Chemie gefunden.[79,80]

Mit ihnen gelang beispielsweise die Modelli erung der (His)3Zn-OH Einheit katalyti-

scher Enzymzentren.[27,81] Durch das starre Gerüst und die drei chelatisierenden Stick-

stoffatome binden die Tris(pyrazolyl)borate Metalli onen fest. Mit zweiwertigen Kat-

ionen entstehen zudem einfach positiv geladene Verbindungen, welche mit anionischen

Coliganden Neutralkomplexe bilden können. Die Darstellung der Tris(pyrazolyl)borat-

Liganden ist im eigenen Arbeitskreis seit Jahren in Anlehnung an Vorschriften von J.

ELGUERO[82] und S. TROFIMENKO[79,83] verbessert worden,[81,84] und die Eigenschaften

der Liganden und Komplexe sind vielfältig studiert worden.[78]

Die Nomenklatur der Tris(pyrazolyl)borate wurde von S. TROFIMENKO eingeführt.[80]

Danach steht Pz für Pyrazol, Tp für Tris(pyrazolyl)borat. Die Substituenten der

Pyrazole in 3- und 5-Position werden, durch ein Komma getrennt, hochgestellt an Tp

oder Pz angehängt. In dieser Arbeit wurden die Ligandensysteme TpCum,Me und

TpPhe,Me verwendet.

Die im Mittelpunkt dieser Arbeit stehenden Nucleobasen sind aromatische Hete-

rocyclen, die Derivate von Purin oder Pyrimidin darstellen.[30] Dieser chemischen Un-

terscheidung entsprechend sind die dargestellten Verbindungen im folgenden Text

aufgeteilt . Die eingesetzten Heterocyclen sind im folgenden mit der im Text

verwendeten Nummerierung der Ringatome abgebildet.

N

B

N

N

N N

N

TpCum,Me

�

�
�

�
� �

�

� � � � � � � �
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Nucleobasen sind ein zentraler Bestandteil von Nucleotiden (Phosphatester von Pen-

tosen, an die die Nucleobase glycosidisch über das C1' des Zuckers gebunden ist).

Nucleotide sind die monomeren Einheiten von RNA und DNA, Nucleosidtriphosphate

sind wichtige Energiespeicher und -überträgermoleküle des Stoffwechsels, und Adenin-

nucleotide sind Bestandteil einer Reihe von Coenzymen. In doppelhelicaler DNA bilden

immer jeweils eine Pyrimidinbase und eine Purinbase ein Basenpaar nach Watson-

Crick. Freie Nucleoside oder Nucleobasen treten im Stoffwechsel in der Regel nur bei

metabolischen oder katabolischen Prozessen des Nucleotidstoffwechsels auf.[30]

R=H: Uracil

R=Me: Thymin
AdeninCytosin

N
H N

N
NH

O

NH2
N
H N

N
NH

O

N
H N

H

N
NH

O

O

Guanin HypoxanthinXanthin

N
H

1

	 

�� 


�

��
�

�

��� �
�

�

�



� � 


	
� �

� � 	

��

�
�

� � 	
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2.1. Darstellung von Tp -Zink-Komplexen mit Pyrimidinbasen

Pyrimidine sind elektronenarme Heterocyclen.[85] Pyrimidine, die

in der Natur als Nucleobasen vorkommen, tragen Hydroxy- und

Aminsubstituenten an C2 und C4. Thymin trägt außerdem eine

Methylgruppe am C5. Zwischen den Hydroxygruppen und den

benachbarten Stickstoffatomen des Rings besteht eine Keto-Enol-

Tautomerie, deren Gleichgewicht stark auf der Seite der Ketoform

liegt.[86] Die Amidfunktionen weisen pK-Werte zwischen 9 und 12

auf, sind also relativ leicht zu deprotonieren.[87]

Erstes Interesse an Reaktionen von Zinkverbindungen wie den Tp-Zink-Hydroxo-

Komplexen mit Pyrimidinen wurde durch die Beteili gung von Zinkenzymen an der de

novo Biosynthese dieser Heterocyclen geweckt. Das Pyrimidinringsystem wird durch

die zinkhaltige Dihydroorotase[34-36] aus Carbamoylaspartat gebildet, welches durch das

Zinkenzym Transcarbamoylase[4] aus Glutamat und Aspartat synthetisiert wird.[30] Die

entstehende Dihydroorotsäure wird zur Orotsäure oxidiert, aus der durch eine De-

carboxylierung Uracil gebildet wird. Durch Verknüpfung mit einem Phosphoribosylrest

wird schließlich aus Uracil Uridinmonophosphat (UMP). Aus UMP können die Orga-

nismen dann Thymidinmonophosphat oder Cytidinmonophosphat synthetisieren.[30]

2.1.1. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
uracilat (3)

Uracil wird von Lebewesen für den Aufbau von RNA verwendet

und ist die Nucleobase, aus der die anderen Pyrimidinbasen in Or-

ganismen gebildet werden. Durch Methylierung am C5 entsteht

Thymin, welches in der DNA verwendet wird. Im Rahmen seiner

Doktorarbeit hat M. RUF bereits den Komplex TpCum,MeZn-Uraci-

lat dargestellt und dessen Struktur über eine Röntgenstruk-

turanalyse bestimmt.[78] Um sterischen Ansprüchen durch die

Isopropylgruppen des Ligandensystems bei Wechselwirkungen der

Coliganden über Wasserstoffbrücken aus dem Weg zu gehen,

sollte der analoge Komplex mit dem sterisch weniger anspruchsvollen

phenylsubstituierten Trispyrazolylborat dargestellt werden. Der Uracilato-Komplex 3

konnte durch Umsetzung von 2 mit Uracil i n Methanol/Methylenchlorid als mikrokri-

stalli ne Substanz gewonnen werden. Durch den Hydroxo-Komplex 2 wird das Uracil

deprotoniert. Das so gebildete Anion bindet dann unter Verdrängung des entstehenden

N
1

	

� 
�

�

Pyrimidin

N
H

1

	 

�� 


�

��
�

Uracil
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Wassermoleküls an das Zink-Ion. Da die

Struktur des cumylsubstituierten Kom-

plexes von M. RUF bereits bekannt war

wurde auf eine Röntgenstrukturanalyse

verzichtet.

Die Charakterisierung von 3 erfolgte

durch spektroskopische Untersuchungen.
Im 1H-NMR-Spektrum von 3 in CDCl3

sind die Signale der beiden aromatischen

CH-Gruppen des Uracilato-Coliganden

bei Verschiebungen von 4.99 und 5.45

ppm zu beobachten. Das Signal der

Amidfunktion ist bei 6.87 ppm zu finden.

Die Signale der Aromaten des Tp-Liganden sind in der typischen Weise[78] im Ver-

gleich zu denen des Hydroxo-Komplexes 2 signifikant hochfeldverschoben. Im IR-

Spektrum von 3 treten im Vergleich zum IR-Spektrum von 2 zusätzliche charakteristi-

sche Banden bei 3029 (NH-Schwingung), 1698, 1665 und 1654 cm-1 (C=O, C=C,

aromatisch) auf. Die typische BH-Bande des Tp-Liganden findet sich bei 2539 cm-1.

Von einer Koordination des Uracilatanions über das N1-Atom an das Zink-Ion wie in

der entsprechenden von M. RUF dargestellten Verbindung TpCum,MeZn-Uracilat[76,78]

kann ausgegangen werden. Zum einen ist ein abweichendes Reaktionsverhalten von 2

mit Uracil aufgrund seiner strukturellen Ähnlichkeit mit 3 nicht zu erwarten. Zum

anderen besteht eine starke Übereinstimmung in der chemischen Verschiebung der

Signale des Uracilat-Coliganden in den 1H-NMR-Spektren der Verbindungen

TpCum,MeZn-Uracilat[78] und 3. Eine andere Koordination des Uracilatanions müßte

aber zu einer deutlich veränderten Beeinflussungen der Protonen des Coliganden durch

den Ringstrom der Aromaten des Tp-Liganden und somit zu einer signifikant anderen

chemischen Verschiebung führen.

N

B
N

N

N N

N

Zn

N
1

NH
3

O

O

TpPhe,MeZn(Ura)

3
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2.1.2. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
(1-methyluracilat) (4)

In Nucleosiden bzw. Nucleotiden bindet die Ribosyleinheit

an N1 der Pyrimidinbasen. Die oben mit den TpZn-Uracilat-

Komplexen beschriebene Wechselwirkung der Nucleobase

mit dem Zink-Ion ist also untypisch. M. RUF und K. WEIS

haben deshalb verschiedene Uridin-Derivate (Uridin,[78] 2',3'-

Isopropyliden-Uridin[78] und Phoshorsäure-5'(2', 3'-iso-

propyliden-uridin)-bis-p-nitrophenylester[77]) mit 1 umgesetzt.

In den isolierten Produkten koordiniert der Uracil rest

vermutlich über N3 an das Zink-Ion. Die Strukturen dieser

Verbindungen konnten nicht durch Röntgenstrukturanalysen

bestimmt werden, da keine Einkristalle zugänglich waren. Um das Koordinati-

onsverhalten eines physiologisch vorkommenden Uracil restes strukturell abzusichern,

boten sich Umsetzungen mit einfacheren Derivaten des Uracils wie 1-Methyluracil an,

in denen das Amidstickstoffatom N1 blockiert ist.

Durch die Umsetzung von 1-Methyluracil mit 1 in Methanol/Methylenchlorid konnte

der Komplex 4 erhalten werden. Die Charakterisierung stützt sich auf spektroskopische

Daten, da eine Röntgenstrukturanalyse bisher nicht möglich war. Im 1H-NMR-Spek-
trum in CDCl3 finden sich die Signale der aromatischen Protonen der Nucleobase bei

5.03 und 6.51 ppm. Das Signal der Methylgruppe zeigt eine chemische Verschiebung

von 2.56 ppm. Diese Signale liegen im 1H-NMR-Spektrum der Ausgangssubstanz 1-
Methyluracil i n CDCl3 bei tieferem Feld (siehe Tab.2.1.). Die Hochfeldverschiebung

resultiert aus dem abschirmenden Einfluß des Ringstromes der Tp-Aromaten. Die

Signale der aromatischen Pro-

tonen des Tp-Liganden sind

ebenfalls in typischer Weise[78]

deutlich hochfeldverschoben.

Im IR-Spektrum von 4 finden

sich im Bereich für

Carbonylschwingungen und

aromatische Schwingungen im

Vergleich zum IR-Spektrum des

Hydroxo-Komplexes 1 zu-

sätzliche signifikante Banden bei

1676, 1650 und 1612 cm-1.

Diese Wellenzahlen sind im Ver-

gleich zum Spektrum des 1-

N

B
N

N

N N

N

Zn

N

N O
O

TpCum,MeZn-(1-MeU)

4
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Methyluracils zu kleineren Wellenzahlen verschoben (Banden bei 1697, 1656 und 1620

cm-1[88]). Im Spektrum des freien deprotonierten Uridins liegen diese Banden bei noch

kleineren Wellenzahlen (Banden bei 1640, 1608 und 1584 cm-1).[89] Dies wird auf die

Schwächung der Bindungen in diesem cyclische System durch die Delokalisierung der

negativen Ladung zurückgeführt.[89] Durch die Übertragung eines Teils der negativen

Ladung auf das Zink-Ion, ist die zu delokalisierende negative Ladung im

zinkgebundenen 1-Methyluracil-Anion kleiner. Dadurch werden die Bindungen weniger

stark geschwächt und die zugehörigen Banden im IR-Spektrum sind nicht so weit zu

kleineren Wellenzahlen verschoben.

Tab.2.1: Ausgesuchte δ-Werte (in ppm) der 1H-NMR-Spektren in CDCl3 von

1-Methyluracil und den entsprechenden Signalen der Nucleobase in 4

Eine Koordination des Heterocyclus über N3 an das Zink-Ion ist sehr wahrscheinlich,

da das einzig acide Proton des 1-Methyluracils an N3 lokalisiert ist. Eine interessante

Fragestellung für die Röntgenstrukturanalyse ist allerdings, ob bei dieser Verbindung

eine Chelatanbindung durch eine benachbartes Sauerstoffatom an das Zink-Ion

stattfindet. Eine solche Chelatbildung konnte bei TpCum,MeZn-Uracilat nicht festgestellt

werden,[78] in anderen Metallkomplexen des Uracils (oder seiner Derivate) treten solche

bidentate Anbindungen aber gelegentlich auf.[53]

2.1.3. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zinkthy-
minat (5) und von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
thyminat (6)

Thymin unterscheidet sich von Uracil l ediglich durch die zu-

sätzliche Methylgruppe am C5. Thymin findet sich als Base in der

DNA, während Uracil i n RNA vorkommt. In doppelhelicaler

DNA bildet Thymin mit Adenin ein Watson-Crick-Basenpaar.[30]

Thymin verfügt wie Uracil über zwei Amidprotonen. Durch den

leicht elektronenschiebenden Einfluß der Methylgruppe liegt der
pK1 von Thymin geringfügig höher als der von Uracil (9.90

gegenüber 9.46).[87,91]

Durch die Umsetzung von Thymin mit 1 bzw. 2 konnte man die

Verbindungen 5 und 6 erhalten. Thymin, welches in Methanol/Methylenchlorid nur

schlecht löslich ist, löste sich bei Zugabe des jeweili gen Hydroxo-Komplexes in der

Verbindung C5H C6H N-Me Lit.

1-Methyluracil 5.73 7.18 k. A. [90]

1-Methyluracil 5.69 7.15 3.38 [88]

4 5.03 6.51 2.56

N
H

1
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�
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Thymin
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Reaktionslösung auf. Die Hydroxo-Kom-

plexe sind also auch hier in der Lage, die

Nucleobase zu deprotonieren. Das

entstehende Anion wird unter Ver-

drängung des entstandenen

Wassermoleküls an das Zink-Ion im

Trispyrazolylboratkomplex unter

Ausbildung eines Neutralkomplexes

gebunden. Da Thymin Uracil sehr ähnlich

ist, wurde nicht versucht, die Komplexe 5

und 6 einer Röntgenstrukturanalyse

zuzuführen.

Von der Koordination des

Thyminatanions an das Zink-Ion über das

Amidstickstoffatom N1 ist auszugehen, wie es bei dem Uracilkomplex von M. Ruf

durch eine Röntgenstrukturanalyse belegt ist.[76] Für diese Anbindung sprechen auch
die 1H-NMR-spektroskopischen Daten (Messung in CDCl3). Für beide Verbindungen

finden sich die Signale der Methylgruppe im Vergleich mit dem Spektrum von Thymin

nur geringfügig hochfeldverschoben (siehe Tab.2.2). Das Signal für das aromatische

Proton des Thymin-Coliganden ist dagegen stark hochfeldverschoben, da es dem Ring-

strom der Tp-Liganden ausgesetzt ist. Bei einer Anbindung über N3 würde dieses Pro-

ton in deutlich geringerem Maß durch den Ringstrom der Aromaten des Tp-Liganden

beeinflußt. Das Signal für die Amidfunktion findet sich für beide Verbindungen bei

6.91 ppm. Die Signale für die

aromatischen Protonen des Tp-

Liganden sind in der typischen

Art hochfeldverschoben.[78]

Dies läßt sich umgekehrt auf

den Einfluß des Ringstromes

des koordinierten Thymins

zurückführen.
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N N
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Tab.2.2.: Ausgesuchte δ-Werte (in ppm) der 1H-NMR-Spektren von Thymin, Thy-

minderivaten und den entsprechenden Signalen der Nucleobase in 5 und 6

Im IR-Spektrum weisen die BH-Banden (2542 cm–1 für 5, 2545 cm–1 für 6) auf ein in-

taktes Tp-System hin. Für beide Verbindungen finden sich im Vergleich zu den IR-

Spektren von 1 bzw. 2 deutliche zusätzliche Banden. Im Spektrum von 5 treten zwei

intensive Banden bei 1658 und 1645 cm–1 und im Spektrum von 6 drei starke Banden

bei 1676, 1655 und 1592 cm–1 auf, also im Bereich für C=C und C=O Streck-

schwingungen und N-H in-plane Deformationsschwingungen.[89]

Die einzigen literaturbekannten Zink-Thyminat- oder Zink-Uracilat-Komplexe wur-

den lediglich in Lösung durch Potentiometrie, IR- und Elektronenspektroskopie unter-

sucht.[53] Von Verbindungen mit anderen Metallen wie Cu(II) oder Ni(II) existieren da-

gegen auch Röntgenstrukturanalysen, die eine Anbindung über das Amidstickstoffatom

N1 zeigen.[53,54] Weiche Metalli onen wie Cd(II) oder Hg(II) zeigen dagegen oft eine

Bevorzugung der Koordination an N3.[53,54]

2.1.4. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
cytosinat (7)

In doppelhelicaler DNA bildet Cytosin mit Guanin ein Wat-

son-Crick-Basenpaar. Da diese beiden Nucleobasen drei Wasser-

stoffbrücken miteinander ausbilden können, ist diese Paarung

thermodynamisch stabiler als das Thymin-Adenin Basenpaar.[30]

Cytosin unterscheidet sich von Uracil durch die Aminofunktion

an C4. Es gibt sieben verschiedene tautomere Formen des

Cytosins. Während im Uracil zwei Keto-Enol-Tautomerien

bestehen, deren Gleichgewicht auf der Seite der Ketoformen

liegt, bestehen im Cytosin eine Keto-Enol-Tautomerie (zwischen

dem Sauerstoffatom an C2 und N1 oder N3) und eine Amino-Imino-Tautomerie (zwi-

schen N3 und der Aminofunktion am C4). Im nebenstehenden Strukturbild ist die

bevorzugte tautomere Form des Cytosins wiedergegeben.[93] Das Amino-Tautomer

verfügt so über nur noch eine endocyclische NH-Funktion. Daraus ergibt sich ein

gravierender Unterschied in der Koordinationschemie von Cytosin und Uracil (bzw.

Verbindung Lsm. C6H C5Me Lit.

Thymin d6-DMSO k. A. 2.04 [92]

Thymin d6-DMSO 7.24 1.73 [88]

1-Methylthymin CDCl3 6.99 1.94 [90]

5 CDCl3 5.64 1.49

6 CDCl3 5.32 4.48

N
H
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2
6

N
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5
4

NH
2

Cytosin
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Thymin). Derivate des Uracils,

die an N1 substituiert sind,

verfügen als neutrale

Verbindung nur über die

schwach koordinierenden

exocyclischen Sauerstoffatome

als Donoren.[53,66] N1-

substituierte Derivate des

Cytosins wie Cytidin verfügen

dagegen mit dem endocyclischen

unprotonierten Stickstoffatom

N3 über ein gutes Donoratom.

Entsprechend häufiger sind

Metallkomplexe von N1-

substituierten Derivaten des

Cytosins. [44,51,52,54,62,63,94,95]

Durch die elektronenschiebende Wirkung der Aminofunktion ist im Cytosin die

Acidität des N1-Amidprotons geringer als beispielsweise die des Amidprotons in
Uracil . Der pK1 von Cytosin liegt bei 12.2.[87] Die Acidität ist damit zu gering, um das

Amidproton durch den Hydroxo-Komplex 1 zu entfernen. Entsprechend findet keine

Reaktion von Cytosin mit 1 statt. Deshalb wurde die Darstellung das TpCum,MeZn-

Cytosinat-Komplexes 7 über das Anion des Cytosin versucht. Dazu wurde in Metha-

nol/Methylenchlorid das Kaliumsalz des Tp-Liganden 1a mit Zinkperchlorat und einer

alkalischen Lösung von Cytosin in Methanol umgesetzt. Nach Filt ration von präzipier-
tem KClO4 konnte durch Einengen der Lösung ein weißes Pulver erhalten werden.

Die Charakterisierung des Produktes erwies sich allerdings als schwierig,

insbesondere im Hinblick auf die Art der Koordination des Cytosins. Zum einen führten

Kristalli sationsversuche immer zum Hydroxo-Komplex 1. Die Instabilit ät der

Verbindung zeigte sich auch bei den 1H-NMR-spektroskopischen Untersuchungen. Aus
der zunächst klaren Lösung des erhaltenen Produktes in CDCl3 fiel innerhalb kurzer

Zeit ein farbloser Niederschlag aus. Das 1H-NMR-Spektrum ging dabei innerhalb

weniger Tage mit zunehmender Niederschlagsmenge in das bekannte 1H-NMR-Spek-

trum des Hydroxo-Komplexes 1 über. Offensichtlich zerfällt die Verbindung in Chloro-
form. In CD3CN und CD3OD hingegen blieb die Lösung klar und das Spektrum

unverändert. Die Instabilit ät der Verbindung und die fehlende Möglichkeit, das Produkt

durch Umkristallli sation zu reinigen, führen deshalb auch zu einer schlechten Überein-

stimmung der gefundenen Werte der Elementaranalyse mit den berechneten Werte.
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N N

N
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Möglicherweise enthält das gewonnene Produkt eine geringe Menge des Hydroxo-

Komplexes 1, wodurch die Abweichungen erklärbar wären.

Für dieses Verhalten gibt es verschiedene Erklärungsmöglichkeiten. Unter der

Vorraussetzung, daß das Anion des Cytosins, wie es für 7 angenommen wurde, an das

Zink-Ion koordiniert, ist zum einen eine Rückreaktion von 7 mit Wasser zu Cytosin und

dem Hydroxo-Komplex 1 denkbar. Die Triebkraft für die Rückreaktion könnte dabei

die schlechte Löslichkeit des freigesetzten Cytosins in Chloroform sein. Zum anderen

ist es möglich, daß das Cytosin in neutraler, ungeladener Form über eine oder zwei

Wasserstoffbrücken an die Hydroxygruppe von 1 gebunden ist ((I) und (II) in Abb.2.1.).

Zuletzt ist es vorstellbar, daß das Zink-Ion fünffach koordiniert ist, indem Cytosin über

den Carbonylsauerstoff an C2 oder über N3 an das Metall -Ion koordiniert ohne die Hy-

droxygruppe vollständig verdrängen zu können ((III) und (IV) in Abb.2.1.). Bei einer

solchen Anbindung könnte außerdem eine zusätzliche Wasserstoffbrücke zur Hydroxy-

gruppe entstehen.

Die Ergebnisse der spektroskopischen Untersuchungen lassen keine endgültige Aus-

sage über die Konstitution des erhaltenen Produktes zu. Im IR-Spektrum treten lediglich
im Bereich für C=O-, C=C-, C=N- und NH2-Deformations-Schwingungen zwischen

1620 und 1700 cm–1 Banden auf, die das IR-Spektrum des Hydroxo-Komplexes 1 nicht

zeigt. Da diese Schwingungen miteinander gekoppelt sind, ist eine Zuordnung nicht

möglich.[89] Ansonsten wird das IR-Spektrum von den Banden der Ligand-

Schwingungen beherrscht, so daß keine signifikanten Aussagen zur Koordination des

Coliganden gewonnen werden können.
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Abb.2.1.: Mögliche Anbindung des Cytosins an TpCum,MeZn-OH: (I) und (II) über Was-
serstoffbrücken, (III) und (IV) ohne Verdrängung der Hydoxygruppe unter Aus-
bildung einer Fünffachkoordination am Zink.
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Im 1H-NMR-Spektrum des erhaltenen Produktes finden sich drei Signale für das Cy-

tosinat. Neben den in Tab. 2.3. wiedergegebenen Signalen für die aromatischen
Protonen finden sich in CDCl3 und CD3CN die Signale für die Aminogruppe bei 4.20

bzw. 4.81 ppm. Die Signale für die aromatischen Protonen des Tp-Liganden sind in der

typischen Art hochfeldverschoben. Dies ist ein Hinweis darauf, daß sich ein anderer

Coligand als die Hydroxogruppe in der Tasche des Tp-Liganden befindet. Die Spektren

des erhaltenen Produktes sprechen daher auf den ersten Blick für einen Verbindung, in

der das Cytosin als Anion wie in 7 gebunden vorliegt, zumal die Hochfeldverschiebung

der Signale für die aromatischen Protonen des Cytosinatanions in der gleichen

Größenordnung liegt, wie sie in den Spektren von 3, 5 und 6 für die jeweili gen

Coliganden gefunden wurde. Die eher geringe Verschiebung des Signals für das Proton

an C5 und die große Verschiebung für die des Protons an C6 zu höherem Feld weisen

auf eine ähnliche Orientierung des Coliganden im Tp-Liganden hin, also auf eine

Anbindung über N1, wie in 3, 5 oder 6.

Tab. 2.3.: Ausgesuchte δ-Werte (in ppm) der 1H-NMR-Spektren von Cytosin und den

entsprechenden Signalen der Nucleobase im erhaltenen Produkt in

verschiedenen Lösungsmitteln.

Die Verschiebung des Signals für das C6-Wasserstoffatom in 4 fällt geringer aus

(vgl. Tab. 2.1.), da das 1-Methyluracilat, das über N3 koordiniert und dadurch anders in

der Tasche des Tp-Liganden angeordnet ist und dieses Proton daher eine geringere

Abschirmung durch den Ringstrom der Tp-Aromaten erfährt. Gegen eine Verbindung,
die Cytosin als Anion enthält, spricht die Zersetzung in CDCl3 unter Bildung des Hy-

droxo-Komplexes 1. Für eine Rückreaktion wird Wasser benötigt. Im Spektrum des er-
haltenen Produktes in CDCl3 findet sich aber kein Hinweis auf Wasser, das bei der na-

hezu vollständigen Rückreaktion in stöchiometrischen Mengen benötigt wird und somit

im 1H-NMR-Spektrum ein Signal erwartet werden könnte. Aus dieser Überlegung her-

aus ist es naheliegend, eine Verbindung zu postulieren, in der Cytosin in neutraler, un-

geladener Form vorliegt (Abb. 2.1.).

Die Strukturvorschläge (II) und (IV) sind aus den oben angestellten Überlegungen

aufgrund der Orientierung des Cytosinmolekülss im Tp-Ligandensystem eher unwahr-

Verbindung Lsm C6H C5H Lit.

Cytosin d6-DMSO 7.36 5.62 [93]

Cytosin CD3OD 7.36 5.78 [88]

Produkt CD3OD 6.43 5.44

Produkt CDCl3 5.93 4.89

Produkt CD3CN 5.68 5.07
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scheinlich. Problematisch, auch für die Strukturvorschläge (I) und (II I), ist die Tatsache,

daß in den 1H-NMR-Spektren keine Signale für die Amidfunktion gefunden wurde.

Eine Anbindung an die Hydroxygruppe nach (I) erscheint zudem aus geometrischen

Gründen problematisch, da O-H-Bindungen kurz sind (<1Å).[85] Der Strukturvorschlag

(II I) kann als Intermediat der Reaktion von Hydroxo-Komplex 1 und Cytosin betrachtet

werden. K. WEIS postulierte in seiner Dissertation eine vergleichbare Struktur bei dem

Versuch, einen Reaktionsmechanismus für die Reaktion von 1 mit einem UMP-Derivat

zu formulieren.[77]

Die meisten Hinweise sprechen also für eine Anbindung des Cytosins nach (III ). Die

Koordination der C2-Oxogruppe des Cytosins an Zink-Ionen wurde beispielsweise be-
reits im Komplex [Zn3(OH)2(1-MeC-N3)5(1-MeC-O2)3] gefunden.[51] Schwache

Wechselwirkungen von Metall -Ionen mit dem exocyclischen Sauerstoffatom zeigen
sich weiterhin in Komplexen wie Cu(Cyt)2Cl2 oder Cu(glygly)(Cytidin).[54] Mit Hil fe

der Raman- und 13C-NMR-Spektroskopie wurden von L. MARZILLI auch

Wechselwirkungen von Zink und anderen Metalli onen mit dem Sauerstoffatom an C2

in Lösung gefunden.[62,95,96] Trotzdem bleiben ernsthafte Zweifel an der exakten

Konstitution, da die spektroskopischen Daten nicht eindeutig zu interpretieren sind und

eine signifikante Abweichung der gefundenen Werte von den berechneten Werten in der

Elementaranalyse besteht.

2.2. Darstellung von Tp -Zink-Komplexen mit Purinbasen

Die zweite Gruppe der Nucleobasen haben das Grundgerüst des Purins als Grundlage.

Purin ist ein kondensiertes Ringsystem aus einem π-elektronenarmen Pyrimidin- und ei-

nem π-elektronenreichen Imidazolring.[97] Die wichtigsten

natürlich vorkommenden Nucleobasen sind C2 und/oder C6

substituierte Hydroxy- und Aminoderivate des Purins. Dazu

gehören die in dieser Arbeit behandelten Nucleobasen Adenin

(Aminogruppe an C6) und Guanin (Aminogruppe an C2 und

Hydroxyfunktion an C6), sowie ihre Stoffwechsel-Kataboliten

und -Metaboliten Xanthin (Oxogruppen an C2 und C6) und

Hypoxanthin (Oxogruppe an C6).[30] Es gibt allerdings eine Vielzahl weiterer Purin-

Derivate, die in geringeren Mengen natürlich vorkommen oder biologische bzw.

medikamentöse Aktivität zeigen.[98]

Durch die Einführung von wasserstoffbrücken-aktiven Substituenten, wie Amino-

oder Hydroxygruppen, erhöht sich der Schmelzpunkt und reduziert sich die Löslichkeit

dieser Verbindungen. Diese Tendenz endet beim unlöslichen Guanin, das auch den

höchsten Schmelzpunkt aufweist.[91,98] Auch bei Purinen gibt es verschiedene tauto-

mere Formen. Im Purin selbst besteht eine N7-H/N9-H Tautomerie, die auch alle ande-
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ren Derivate zeigen. Hier gibt es keine endgültige Aussage, welche Form bevorzugt ist,

da die Energieunterschiede zwischen den tautomeren Formen meist gering sind und die

bevorzugte Gleichgewichtslage je nach Purinbase variiert (in der Formel ist das N9-H-

Tautomer wiedergegeben).[98,99] Durch die Hydroxy- und Aminosubstituenten sind, wie

bereits bei den Pyrimidinbasen diskutiert, Keto-Enol- oder Imino-Amin-Tautomere mit

den endocyclischen Stickstoffatomen möglich.[99] Auch hier wird von den

Verbindungen die jeweili ge Keto- bzw. Aminoform bevorzugt.[98] Die Substituenten am

Pyrimidinring kompensieren zudem das π-Elektronendefizit des Pyrimidinrings.[97]

Die Nucleotide von Adenin und Guanin (Adenosinmonophosphat, AMP und Guano-

sinmonophosphat, GMP) sind die beiden zentralen Purinbasen-Bausteine der DNA, da

sie mit den Pyrimidinbasen Thymin und Cytosin die Watson-Crick-Basenpaare bilden.

Im Stoffwechsel kommt den Nucleotiden (vor allem AMP bzw. dem Triphosphat ATP)

eine zentrale Rolle als Energieüberträger- und -speicher-Molekül und als Cofaktor zu.

In der de novo Biosynthese von AMP und GMP finden sich das Nucleotid des Hypo-

xanthins Inosin als Vorläufer beider Nucleotide und Xanthinmonophosphat (XMP) als

Vorstufe des GMP. Im Purinkatabolismus geht der Weg umgekehrt. AMP wird über

Adenosin zu Hypoxanthin abgebaut, während GMP über Guanin zu Xanthin abgebaut

wird. Letzteres wird dann schließlich zur Harnsäure aufoxidiert.[30] In diesen Prozessen

finden sich auch einige Metallozyme: so ist zum Beispiel die Adenosindeaminase ein

Zinkenzym,[32,33] während die Xanthinoxidase ein Molybdänenzym ist.[47]

2.2.1. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zinkxan-
thinat (8)

Xanthin nimmt im Stoffwechsel der Purinbasen eine zentrale Stellung ein.

Organismen synthetisieren GMP aus XMP. Alle Abbauprozesse im Stoffwechsel von

Purinderivaten münden im Xanthin, welches schließlich zu

Harnsäure oxidiert wird.[30] Xanthin wurde bereits von M.

RUF mit dem Hydroxo-Komplex 1 umgesetzt. Die Struktur

der Verbindung TpCum,MeZn-Xanthinat konnte durch eine

Röntgenstrukturanalyse aufgeklärt werden.[76]

Auch der entsprechende Komplex 8 konnte durch die

Umsetzung von 2 mit Xanthin erhalten werden. Das durch

den Hydroxo-Komplex 2 deprotonierte Xanthinat-Anion

verdrängt das gebildete Wassermolekül am Zink-Ion. Der

gebildete Neutralkomplex konnte als mikrokristalli ner Niederschlag aus der

Reaktionslösung gewonnen werden. Die spektroskopische Charakterisierung von 8

ergab eine große Übereinstimmung mit den Daten von TpCum,MeZn-Xanthinat,[76]

weshalb auf eine Röntgenstrukturanalyse verzichtet wurde. So zeigt das 1H-NMR-
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Spektrum das Signal für das aromatische

Proton an C8 des Xanthinat-Coliganden

bei 5.83 ppm (6.06 ppm für TpCum,MeZn-

Xanthinat). Für die Amidprotonen des

Pyrimidinrings finden sich die Signale bei

6.58 und 8.81 ppm (6.56 und 8.38 für

TpCum,MeZn-Xanthinat). Die Signale der

aromatischen Protonen des Tp-Liganden

sind in der typischen Art hochfeldver-

schoben.[78] Im IR-Spektrum finden sich

im Vergleich zum Spektrum von 2 als zu-

sätzliche Banden eine breite bei 3186 cm–

1 (NH-Schwingung) und eine sehr

intensive und breite Bande von 1692 bis

1698 cm–1 im Bereich für C=O-, C=C-,

C=N-Schwingungen.

In TpCum,MeZn-Xanthinat koordiniert das Xanthinat-Anion über N7 an das Zink-

Ion.[76] Für 8 gibt es keine Hinweise auf ein anderes Koordinationsverhalten des

Xanthinats. Diese Koordination über N7 ist insofern interessant, als daß die in dieser

Arbeit bisher diskutierten Verbindungen, wie auch die Verbindungen des Hypoxanthins

(siehe Kapitel 2.2.4.), über dasjenige Stickstoffatom an das Zink koordinieren, an

welches in den Nucleosiden die Riboseeinheit gebunden ist. Auch von Xanthin gibt es
Verbindungen, wie Cu(Xan)2A2 (mit A = Cl- oder NO3-),[47] Zn(Xan)2Cl2[47] und

[Co(DMG)2(Xan-)(PBu3)],[54] in denen es über N9 an die jeweili gen Metalle koordi-

niert. Der Grund für dieses Verhalten liegt vermutlich darin, daß das N7-H Tautomer

bei Xanthin bevorzugt ist (29 kJmol–1 stabiler als das N9-H-Tautomer).[100] Damit ist

für neutrales Xanthin das N7-Atom für eine Metallkoordination blockiert. Umgekehrt

erfolgt der Angriff des Hydroxo-Komplexes 2 am Proton des N7-Atoms.

Bemerkenswert ist weiterhin die Deprotonierung des N7, obwohl die Protonen an N1

und N3 als die acideren gelten.[55] Diese Anbindung folgt der für die Purin-Nucleoside

festgestellten Bevorzugung der Metalli onen-Koordination an der Imidazoleinheit (N7)

gegenüber einer Koordination an den Ringstickstoffatomen der Pyrimidineinheit (z. B.

N1).[60,66]
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2.2.2. Versuche der Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-bo-
rato-zinkguaninat

Guanin ist eine der beiden Purinbasen, die in der DNA vor-

kommen. Hier bildet es über drei Wasserstoffbrücken mit Cy-

tosin ein Watson-Crick-Basenpaar. Guaninnucleotide finden

sich zudem in einigen Stoffwechselprozessen als Energieüber-

träger-Moleküle oder Cofaktoren. Während die

Adeninnucleotide (ATP, AMP) die energetische

„Hauptwährung“ darstellen, finden sich die Guaninnucleotide

GTP, GDP oder GMP spezifisch bei bestimmten Prozessen.

Zum Beispiel wird GTP von Ribosomen für eine schnelle und irreversible Translation

benötigt, die Polymerisierung von Tubulin zum Mikrotubuli bedarf des GTPs, und

schließlich ist GTP für die hormonelle Steuerung der Zellstoffwechselvorgänge

(Enzymaktivierung/-deaktivierung) über die G-Proteine unabdingbar.[30]

Durch die beiden Substituenten an C2 und C6 kann Guanin im Festkörper ein Netz-

werk an Wasserstoffbrücken aufbauen. Dies äußert sich im hohen Schmelzpunkt

(>345°C) und der Unlöslichkeit dieser Verbindung. Lediglich in sauren oder alkalischen

Lösungen ist Guanin löslich.[91] Die Substituenten erlauben zudem eine große Anzahl

von tautomeren Formen. Insgesamt sind 20 Tautomere möglich. In der Formel ist die

bevorzugte tautomere Form des Guanins wiedergegeben, die auch für die Basenpaarung

nach Watson-Crick notwendig ist.[97] Verschiedene tautomere Formen sind auch für

positiv und negativ geladene Spezies des Guanins möglich.

Die schlechte Löslichkeit von Guanin und die Vielzahl von tautomeren Formen sind

vermutlich auch die Ursache dafür, daß es nicht möglich war, einen Tp-Zinkkomplex

von Guanin rein zu isolieren. Die schlechte Löslichkeit verhinderte die direkte Reaktion

des Hydroxo-Komplexes 1 mit Guanin. Auch die Umsetzung des Chloridkomplexes

TpCum,MeZn-Cl mit Kaliumguaninat führte nicht zu einer Reaktion. Deshalb wurde eine

Reaktion mit dem Guaninat-Anion versucht, das mit dem Kaliumsalz des Liganden 1a

und Zinkperchlorat umgesetzt wurde. Leider entstanden bei dieser Umsetzung mehrere

Produkte, die sich nicht voneinander trennen ließen. Bei den verschiedenen Produkten

kann es sich um Anbindungsisomere handeln. So kann Guanin entweder an N1 oder an

N9 deprotoniert werden. Durch die N7-H/N9-H Tautomerie kann auch die negative La-

dung am N7 lokalisiert sein. Zusätzlich wird in der Literatur die Lokalisierung der nega-

tiven Ladung im Monoanion des Guanins an der Oxogruppe am C6 diskutiert.[97,101] So

stehen also mindestens vier Koordinationsmöglichkeiten zur Verfügung.
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2.2.3. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
adeninat (9) und von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
adeninat (10)

Adenin unterscheidet sich von Purin nur durch die

Aminogruppe am C6. Die Anzahl der Tautomere ist viel

kleiner als beim Guanin. Neben der N7-H/N9-H Tautomerie

besteht noch die Amino-Imino-Tautomerie, deren bevorzugte

Gleichgewichtslage auf Seiten des Amino-Tautomers

liegt.[87,99]

Adenin ist die eine der vier Nucleobasen, die in der DNA

gefunden werden. Sie bildet nach Watson-Crick mit Thymin

ein Basenpaar. Darüber hinaus sind Adenin-Nucleotide von großer Bedeutung für fast

alle Stoffwechselprozesse. Die energiereichen Phosphoanhydridbindungen in den Tri-

und Diphosphaten des Adenosins (ATP, ADP) werden von den Zellen als

Energiespeicher benutzt, da durch Bildung der Phosphoanhydridbindungen Energie

gespeichert wird, die umgekehrt durch die Spaltung leicht wieder zugänglich ist.[30]

Adenosin-monophosphat ist außerdem wichtiger Bestandteil einiger Coenzyme wie

Coenzym A, NAD oder FAD. Über die Konzentration dieser Adeninverbindungen wird

in vielen Fällen der Stoffwechsel reguliert.[1] Im Purinkatabolismus wird Adenosin

durch die Adenosindeaminase zu Inosin abgebaut. In diesem Enzym wird eine

zinkgebundene Hydroxidgruppe auf das C6 des Adenins, bei anschließender Abspal-

tung der Aminogruppe, übertragen.[32,33] Deshalb ist gerade eine Umsetzung von Ade-

nin mit den Hydroxo-Komplexen 1 und 2 interessant.

Die Verbindungen 9 und 10 konnten durch die Umsetzung von Adenin mit 1 bzw. 2

in Methanol/Methylenchlorid

erhalten werden. 9 kristalli siert

in sehr feinen Nadeln, und es ist

nicht gelungen, röntgentaugliche

Einkristalle zu erhalten. Die Ein-

kristalle von 10, die aus der Re-

aktionslösung durch langsames

Abdampfen des Lösungsmittels

zugänglich waren, ließen sich

bisher ebenfalls nicht

röntgenographisch untersuchen,

da sie verzwilli ngt waren.

Deshalb stützt sich die
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Charakterisierung von 9 und 10 auf

spektroskopische Daten.

So finden sich im 1H-NMR-Spektrum
von 9 und 10 in CDCl3 die Signale für die

Aminprotonen des Adeninat-Anions bei

4.86 bzw. 5.00 ppm. Die Signale für die

beiden aromatischen Protonen an C2 und

C8 finden sich im 1H-NMR von 9 bei

6.65 und 7.31 ppm, im Spektrum von 10

bei 6.25 und 7.39 ppm. Durch den

abschirmenden Einfluß des Ringstroms

der aromatischen Reste des Tp-Liganden

sind diese Signale im Vergleich mit der

Signallage im Spektrum des freien

Adenins stark hochfeldverschoben. Im Spektrum von Adenin in d6-DMSO finden sich

die Signale für die Protonen an C2 und C8 bei 8.11 und 8.14 ppm.[102] Das Proton am

C8 ist bei einer Koordination über N7 oder N9 dem Einfluß des Ringstroms aus

geometrischen Gründen stärker ausgesetzt, wodurch sein Signal bei höherem Feld

erscheint als das Signal vom Proton an C2. Im IR-Spektrum finden sich die typischen

Banden für das jeweil igen Tp-Ligandensystem, insbesondere die BH-Banden für beide

Verbindungen bei 2545 cm–1. Zusätzliche Banden sind zwischen 3100 und 3500 cm–1

im Bereich für NH2-Streckschwingungen und im Bereich der C=C- und C=N-

Streckschwingungen sowie der NH2-Deformationsschwingungen zwischen 1550 und

1650 cm–1 zu finden.

Aus den spektroskopischen Daten läßt sich die Koordinationsstelle des Adeninat-

Anions an das Zink-Ion nicht endgültig herauslesen. Deshalb handelt es sich bei den

Formeln für 9 und 10 nur um Strukturvorschläge. Eine Koordination über N9 scheint

aber wahrscheinlich, da Adenin meist an N9 deprotoniert wird.[54] So koordiniert das
Adeninat-Anion im Co(II)-Komplex [Co(en)2(Ade-)Cl]Br über N9, in [Cu(Ade-

)2(H2O)]2 verbrücken die Adeninat-Anionen die beiden Kupferzentren durch Koordina-

tion über N3 und N9.[54] Zinkkomplexe mit Adeninat-Anionen sind bisher nicht be-

kannt. Zinkkomplexe mit protoniertem Adenin oder mit neutralem N9-substituierten

Adenin sind dagegen bekannt: Hier überwiegt die Koordination an das Zinkion über N7
wie in [Zn(AdeH+–N7)Cl3][67,103] oder über N1 wie in [Zn(9-methyladenin–N1)Cl3]•(9-

methyladeninH+)•H2O.[104] Im polymeren [Zn(9-methyladenin–N1,N7)Cl2] verknüpfen

die Adeninmoleküle die Metallzentren zu langen Ketten durch wechselseitige

Koordination über N1 und N7.[105]
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2.2.4. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
hypoxanthinat (11) und von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-
borato-zinkhypoxanthinat (12)

Hypoxanthin, oder 6-Hydroxypurin, kann in drei tautome-

ren Formen vorliegen. Die Keto-Enol-Tautomerie liegt dabei

bevorzugt auf der Seite der Ketoform.[54] Das N9-H-Tautomer

gilt als energetisch geringfügig bevorzugt gegenüber dem N7-

H-Tautomer.[100,106] In der de novo Biosynthese der Purin-

Nucleotide ist Inosin, das Nucleotid des Hypoxanthins, die

erste Verbindung mit vollständigem Puringerüst. Dementspre-

chend erfolgt die Synthese der anderen Nucleotide (Adenosin-

, Xanthosin- und Guanosinphosphate) aus Inosin.[30] Im

Purin-Katabolismus wird Adenosin durch das Zinkenzym Adenosindeaminase zu Inosin

desaminiert, welches dann durch Entfernen der Riboseeinheit zu Hypoxanthin abgebaut

wird.[30] Hypoxanthin wiederum wird durch die Xanthinoxidase zu Xanthin

verstoffwechselt.[30] Inosin ist außerdem das fünfte Nucleotid, welches in der

Anticodon-Sequenz der tRNA vorkommen kann. In dieser Erkennungssequenz für die

mRNA kann Inosin die sogenannten Wobbel-Basenpaare mit Cytosin, Uracil oder

Adenin bilden, die für eine Bindung der tRNA an den mRNA-Strang ausreichend stabil

sind.[30,99]

Die Darstellung der Komplexe 11 und 12 gelang durch die Umsetzung von Hypoxan-

thin mit dem jeweili gen Hydroxo-Komplex 1 bzw. 2 in einem Lösungsmittelgemisch

aus Methylenchlorid und Methanol. Für die Röntgenstrukturanalyse geeignete

Einkristalle von 11 konnten aus

einer Methylenchloridlösung, in

die man Pentan eindiffundieren

ließ, gewonnen werden.

Die Molekülstruktur von 11

zeigt die einzähnige Anbindung

über das deprotonierte N9-Atom

des Hypoxanthins (siehe Kap.

3.). Die

Koordinationsumgebung des

Zinks ist verzerrt tetraedrisch.

Das Hypoxanthinat verbrückt in

11 zwei Komplexe über zwei

Wasserstoffbrücken, die sich

zwischen dem N1-Proton und

der Ketofunktion am C6 bilden.
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Im IR-Spektrum der Verbindungen 11

und 12 treten im Vergleich zum Spektrum

des jeweili gen Hydroxo-Komplexes

zusätzliche signifikante Banden im

Bereich für C=O-, C=C-, C=N-

Streckschwingungen zwischen 1550 und

1700 cm–1 auf.

Die Charakterisierung über die 1H-

NMR-Spektren erwies sich als problema-

tisch. Die Spektren von 11 und 12 in
CDCl3 zeigen Signale für zwei verschie-

dene Verbindungen. Die Untersuchung

dieses Phänomens, und somit die

folgende Diskussion, wurde anhand von

11 durchgeführt, da diese Verbindung ein

einfacheres Signalmuster für die aromatischen Protonen des Tp-Liganden zeigt. Von ei-

nem analogen Verhalten von 12 wird ausgegangen. Für die Methylgruppen (in der i-

Propylgruppe bei 1.12 ppm und am Pyrazolring bei 2.56 ppm) der Tp-Liganden findet

sich jeweils nur ein Signal. Aber bereits das Signal der Methingruppe der i-

Propylgruppe bei 2.71 ppm des Tp-Liganden stellt sich als zwei geringfügig zueinander

verschobene Septetts dar. Im Bereich für die Signale aromatischer Protonen finden sich

dann jeweils zwei Signale für das Proton am Pyrazolring des Tp-Liganden bei 6.14 und

6.18 ppm, für das Proton an C8 des Hypoxanthinats bei 6.42 und 6.45 ppm und für die

Amidprotonen an N1 des Hypoxanthinats bei 8.72 und 10.42. Die Signale für die Proto-

nen der Phenylringe des Tp-Liganden erscheinen als Tripletts bei 6.90 und 7.22 ppm,

die als zwei ineinanderliegende Dubletts interpretiert werden können. Lediglich für das

Proton an C2 des Hypoxanthinats findet sich nur ein Signal bei 6.69 ppm.
Mit einem zweidimensionalen COSY-Spektrum von 11 in CDCl3 konnte aber über

die Kopplung des Protons an C2 des Hypoxanthinats mit dem Proton an N1 (dessen

Signal bei 8.72 ppm liegt) die Lage des zweiten Signals bei 7.18 ppm gefunden werden,

wo es von den Signalen für die Phenylprotonen des Tp-Liganden verdeckt wird. Die

Signale für die aromatischen Protonen des Hypoxanthinats sind damit im Vergleich zu

den Signalen der Protonen des freien Hypoxanthins in d6-DMSO (C2-H bei 8.01, C8-H

bei 8.15 ppm[107]) durch den Einfluß des Ringstromes der Aromaten des Tp-Liganden

zu höherem Feld verschoben.
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In Lösung liegen also zwei verschiedene Spezies mit der gleichen Anzahl Protonen

vor. Die Tatsache, daß die beobachteten Spezies miteinander im Gleichgewicht stehen

konnte durch eine temperaturabhängige 1H-NMR-Messung gezeigt werden. In Abb. 2.2.

und 2.3. sind die Spektren wiedergegeben. Die Veränderungen zeigen sich besonders

deutlich an den Signalen für die Protonen am Pyrazol des Tp-Liganden (1 in Abb. 2.2)

und für die Prontonen an C8 (2 in Abb. 2.2.) und N1 (Abb. 2.3.) des Hypoxanthinats. Es

Abb. 2.2.: Tieftemperatur-1H-NMR-Spektren von TpCum,MeZn-(Hyp)
(Hochfeld, Tieffeld 8-14 ppm siehe Abb. 2.3.)
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ist deutlich sichtbar, daß mit abnehmender Temperatur eine Spezies bevorzugt wird.

Durch die Veränderung der Spektren war es dann auch möglich, die Signale der zwei

Verbindungen voneinander zu unterscheiden. Die Tatsache, daß die Signale beider Ver-

bindungen als scharfe Linien beobachtet werden, bedeutet, daß nur ein langsamer Aus-

tausch stattfindet (langsamer als die NMR-Zeitskala, also k<10-1 s-1).[108]

Es gibt zwei Möglichkeiten, dieses Verhalten zu erklären. Entweder liegt in Lösung

ein Gleichgewicht zwischen zwei Komplexen mit unterschiedlich koordinierendem

Abb. 2.3.: Tieftemperatur-1H-NMR-Spektren von TpCum,MeZn-(Hyp) (Tieffeldbereich mit den
Signalen für die Amidprotpnen)
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Hypoxanthin (über N9 oder N7, evtl. auch über N1) vor, oder es besteht ein Gleichge-

wicht zwischen einer monomeren und einer dimeren Spezies, in welcher zwei

Komplexe über Wasserstoffbrücken wie im Festköper vernüpft sind.

1. Isomerisierung:       A B K I = 
B

A

2. Dimerisierung:     2 A B KD = 
B

A 2

(1)

(2)

Eine Unterscheidung dieser beiden Möglichkeiten gelang mit konzentrationsabhängi-

gen 1H-NMR-Spektren. Das molare Verhältnis der zwei Verbindungen zueinander

sollte sich im Fall der Isomerisierung bei Änderung der Gesamtkonzentration nicht

ändern (siehe Gleichung 1). Im Gegensatz dazu ist im Falle der Dimerisierung bei

Änderung der Gesamtkonzentration eine Veränderung des molaren Verhältnisses zu

erwarten. Aus der Formulierung des Massenwirkungsgestzes kann abgelesen werden,

daß bei zunehmender Verdünnung die Menge der monomeren Spezies im Verhältnis zu

der der dimeren Verbindung zunehmen sollte (siehe Gleichung 2). Es wurden 1H-NMR-
Spektren von 11 in verschiedenen Konzentrationen in CDCl3 aufgenommen. Eine

Veränderung des molaren Verhältnisses kann zum Beispiel an dem Signal für das

Proton am Pyrazolring des Tp-Liganden der beiden Verbindungen abgelesen werden.

Mit abnehmender Gesamtkonzentration änderte sich das Intensitäts-Verhältnis dieser

beiden Signale. Das Signal bei 6.18 wird im Verhältnis zu dem bei 6.14 ppm mit

zunehemder Verdünnung kleiner. In der Tieftemperaturmessung veränderte sich die

Höhe dieser beiden Signale im Verhältnis zueinander mit abnehmender Temperatur

genau umgekehrt. Hier wurde das Signal bei 6.18 ppm intensiver (siehe Abb. 2.2).

Damit kann zum einen von einem Monomer-Dimer-Gleichgewicht ausgegangen wer-

den. Zum anderen kann das Signal bei 6.18 ppm der dimeren Verbindung zugeordnet
werden. Das 1H-NMR-Spektrum von 11 in CDCl3 bei 223 K ist also das Spektrum der

dimeren Verbindung. Dies steht im Einklang mit der Vorstellung, daß die bevorzugte

Verbindung bei tiefen Temperaturen der im Festkörper vorliegenden Verbindung

ähnlich ist. Weitere Fakten untermauern die Annahme eines Gleichgewichtes zwischen

Monomer und Dimer. Das Signal für das in die Wasserstoffbrücke involvierte Proton

der dimeren Verbindung findet sich bei viel tieferem Feld, als das des Amidprotons der

monomeren Verbindung (∆ = 1.7 ppm, siehe Abb. 2.3.). Die Verschiebung seines

Signals zu tieferem Feld ist typisch für ein Proton, das in eine Wasserstoffbrücke

eingebaut ist.[99,108] Eine Aufnahme eines 1H-NMR-Spektrums von 11 in unpolarerem

d6-Benzol zeigt ebenfalls eine höhere Konzentration der dimeren Verbindung, deren

Signal für das Pyrazolproton des Tp-Liganden bei tieferem Feld erscheint. Die
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Bevorzugung der dimeren Verbindung, welche weniger polar ist als die monomere

Verbindung, ist in unpolareren Lösungsmitteln schlüssig.

Ein Vergleich mit anderen Metallkomplexen des Hypoxanthins erfolgt im Rahmen

der Beschreibung der Kristallstruktur in Kapitel 3.

2.3. Untersuchung en zu Wechselwirkung en der koordinierten Nucleoba-
sen üb er Wasserstoffbrücken

Wasserstoffbrücken-Bindungen sind für Struktur-Funktions-Beziehungen von

Biomolekülen neben anderen zwischenmolekularen Kräften von zentraler Bedeutung.

Sie sind wichtige ordnende Kräfte bei der Selbstorganisation von Biomolekülen.[109]

Insbesondere bei der Speicherung des genetischen Codes über Watson-Crick-

Basenpaare nimmt diese Art der zwischenmolekularen Kräfte eine zentrale Stellung ein.

Deshalb ist der Einfluß von Metall -Ionen auf solche Wasserstoffbrücken-Systeme im

Hinblick auf mutagene, Basenpaar stabili sierende oder „mispairing“ fördernde Wirkung

Gegenstand umfangreicher Studien.[69-73,110] Unter dem Aspekt der molekularen

Erkennung, also der spezifischen Bindung von Metall -Ionen, Molekülen oder

Komplexen an Nucleobasen, wird zudem versucht, Wasserstoffbrücken für die
Erhöhung der Spezifität zu verwenden.[57,75,111,112] So bindet der [12]aneN4-Zn-OH

Komplex selektiv an Thymidin und verwandte Derivate, da er neben der Zink-N3-

Thymidin Bindung, die durch Deprotonierung der Nucleobase und anschließende

Substitution des entstandenen Wassermoleküls am Zink entsteht, zwei
Wasserstoffbrücken zwischen zwei Aminfunktionen des [12]aneN4-Liganden und den

exocyclischen Sauerstoffatomen des Thymindinderivates ausbilden kann ([12]aneN4=

1, 4, 7, 10-Tetraazacyclododecan).[111]

Nculeobasen zeigen im Festkörper grundsätzlich eine starke Neigung zur Wasser-

stoffbrücken-Bindung. So finden sich in allen im beschreibenden Teil dieser Arbeit zi-

tierten Verbindungen, deren Strukturen über Röntgenstrukturanalysen bestimmt

wurden, in unterschiedlichem Ausmaß Wasserstoffbrücken zwischen den Nucleobasen

untereinander und/oder den Nucleobasen und anderen Molekülen oder Ionen (z. B.

Chlorid, Wasser).

Auch die strukturell charakterisierten Tp-Zink-Komplexe mit den Nucleobasen Uracil

und Hypoxanthin zeigen die Verknüpfung zweier Moleküle über Wasserstoffbrücken.

Dabei werden zwei symmetrieäquivalente Moleküle zu einer dimeren Einheit verknüpft

(Details siehe Kapitel 3). In diesen Verbindungen sind dieselben funktionellen

Einheiten der Nucleobasen an den Wasserstoffbrücken beteili gt, die die

Wasserstoffbrücken in den Watson-Crick-Basenpaaren ausbilden. M. RUF stellte
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außerdem fest, daß der Komplex TpCum,MeZn-(Ura) in der Lage ist, Adenin in

organischen Lösungsmitteln wie Methylenchlorid in Lösung zu bringen.[76]

Diese Fähigkeit der Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexe zur Ausbildung von Basenpaa-

ren sollte in dieser Arbeit näher untersucht werden. Im Hinblick auf die gute Löslichkeit

der Tp-Zink-Komplexe in organischen Lösungsmitteln sollte die Bildung von Wasser-

stoffbrücken in Lösung günstig sein.[99] Damit besteht als Fernziel die Möglichkeit, mit

solchen Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexen gezielt die Wasserstoffbrückenbildung und

in einem weiteren Schritt den Einfluß von Metall -Ionen auf diese Wasserstoffbrücken in

organischen Lösungsmitteln zu beobachten. Die Verwendung von organischen

Lösungsmitteln bietet den Vorteil , daß Wasserstoffbrücken nur zwischen Nucleobasen

entstehen können und keine Konkurrenz durch das Solvens Wasser besteht, das ein

guter Wasserstoffbrücken-Akzeptor und -Donor ist.

Konkret wurden zwei Wege beschritten, um diese Wechselwirkungen zu ergründen.

Zum einen wurde versucht, die Wechselwirkung von Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexen

mit freien, komplementären Nucleobasen zu verifizieren. Zum anderen sollte versucht

werden, Wechselwirkungen über Wasserstoffbrücken zwischen zwei verschiedenen Tp-

Zink-Nucleobasen-Komplexen zu finden.

2.3.1. Wechselwirkungen von Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexen mit freien
Nucleobasen

Um Wechselwirkungen zwischen Nucleobasen, die an einen Tp-Zink-Komplex ge-

bunden sind, und freien Nucleobasen nachzuweisen, wurde versucht, in einer Lösung

des Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexes in Methylenchlorid (ca. 0,025 mmol in 30 ml)

die freien Nucleobasen aufzulösen. In keinem der in Tabelle 2.4. aufgeführten Fälle

konnte eine klare Lösung erhalten werden. Trotzdem wurde das Lösungsmittel der

klaren Filt rate der Umsetzungen entfernt. Der Rückstand wurde dann mit Hil fe der 1H-

NMR-Spektroskopie untersucht. In keinem der Fälle konnte ein Spektrum erhalten

werden welches neben dem jeweil igen Tp-Zink-Nucleobasen-Komplex noch Signale

für eine weitere Nucleobase zeigt. Lediglich in drei Fällen zeigte eine unvollständige
Löslichkeit des Rückstandes in CDCl3 an, daß möglicherweise die freie Nucleobase an

den Tp-Zink-Nucleobasen-Komplex gebunden war und bei dem Versuch, die

Verbindung aufzulösen, wieder abdissoziierte. Bei den Umsetzungen des

Thyminkomplexes und des Xanthinkomplexes mit Adenin wies das Spektrum

zusätzliche Signale für Adenin auf. Die chemische Verschiebung dieser Signale

entsprach dabei aber jenen Signalen, die für das koordinierte Adeninat in TpCum,MeZn-

(Ade) gefunden werden. Offensichtlich wurden hier die Coliganden partiell

ausgetauscht.
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Tab. 2.4.: Ergebnisse der Umsetzungen von Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexen mit

freien Nucleobasen (k. R.= keine Reaktion, –– = nicht miteinander

umgesetzt, A= Austausch der Coliganden, mgl = Reaktion möglich, aber

nicht durch 1H-NMR-Spektrum belegbar).

Thy Ura Xan Hyp Ade Gua

TpPhe,MeZn-(Ade) k. R. –– k. R. k. R. –– ––

TpCum,MeZn-(Ade) –– k. R. mgl k. R. –– ––

TpCum,MeZn-(Thy) –– –– –– mgl mgl/A k. R.

TpCum,MeZn-(Xan) –– –– –– –– A k. R.

Bei den betrachteten und untersuchten Beispielen gilt es zu beachten, daß diese

Systeme alle nur jeweils 2 Wasserstoffbrücken zueinander ausbilden können. Um die

freien Nucleobasen in organischen Lösungsmitteln in Lösung zu bringen, müssen diese

beiden Wasserstoffbrückenbindung energetisch günstiger sein als jene Energiebeträge,

die die Löslichkeit bzw. Unlöslichkeit der Verbindung bestimmen, wie die

Gitterenergie. Dies scheint in keinem der untersuchten Beispiele der Fall zu sein. Damit

ist auch die von M. Ruf festgestellte „Löslichkeit“ von Adenin in einer Lösung des

TpCum,MeZn-(Ura)-Komplexes in Methylenchlorid fraglich.

2.3.2. Wechselwirkungen von verschiedenen Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexen
miteinander

Wasserstoffbrückenbindungen zwischen verschiedenen Basen sind auch zwischen

Nucleobasen möglich, die an Tp-Zink-Komplexe gebunden sind. Um solche

Wechselwirkungen zu belegen, wurden zwei Strategien verfolgt. Zum einen wurde

versucht, verschiedene Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexe miteinander zu kristalli sieren,

die Wasserstoffbrücken untereinander ausbilden könnten, um sie röntgenographisch zu

charakterisieren. Alle gewonnenen Kristalle waren aber nicht von ausreichender

Qualität für eine Röntgenstrukturanalyse.

Zum anderen wurde versucht, Wechselwirkungen von Tp-Zink-Nucleobasen-

Komplexen miteinander in Lösung über die 1H-NMR-Spektroskopie nachzuweisen.

Dazu wurden folgende Untersuchungen durchgeführt:

1. Konzentrationsabhängige 1H-NMR-Messungen der Verbindungen TpCum,MeZn-
(Ade), TpPhe,MeZn-(Ade), TpCum,MeZn-(Thy), TpPhe,MeZn-(Thy) in CDCl3. Diese

Spektren zeigen keine Veränderungen bei Änderung der Konzentration. Dies

weist darauf hin, daß diese Verbindungen im Gegnsatz zu TpCum,MeZn-(Hyp) in

Lösung keine Basenpaarung mit sich selbst eingehen.

2. 1H-NMR-Messungen von Mischungen von TpCum,MeZn-(Ade) und TpCum,MeZn-

(Thy), TpPhe,MeZn-(Ade) und TpPhe,MeZn-(Thy) sowie TpPhe,MeZn-(Ade) und
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TpPhe,MeZn-(Ura) in CDCl3. Diese Spektren zeigen alle eine Verbreiterung der

Signale für die aromatischen Protonen des jeweili gen Tp-Liganden, dergestalt,

daß die Aufspaltungen nicht mehr erkennbar sind. Die erste Annahme, daß diese

Verbreiterung aus gegenseitigen Wechselwirkungen der beiden Tp-Liganden her-

rührt, die durch eine Verbindung der verschiedenen Komplexe über Wasserstoff-

brücken möglich wird, konnte durch temperaturabhängige 1H-NMR-Messung

nicht belegt werden. Diese Tieftemperaturmessungen wurden jeweils mit Lösun-

gen von TpCum,MeZn-(Ade) und TpCum,MeZn-(Thy) sowie TpPhe,MeZn-(Ade) und
TpPhe,MeZn-(Thy) in CDCl3 in einem Temperaturbereich zwischen 273 K und 213

K durchgeführt. Die Temperaturerniedrigung führte zu einer Verschärfung der

Signale, so daß die Aufspaltungsmuster wieder erkennbar wurden. Der Vergleich

der Spektren der Mischungen bei 213 K mit den Spektren der allein vorliegenden

Komplexe bei 213 K zeigte dann aber, daß die Spektren der Mischung sich aus

den Spektren der jeweili gen beiden Einzelsubstanzen zusammensetzen. Es konnte

also - gerade für die Protonen, die an einer eventuellen Wasserstoffbrücke

beteili gt sein müßten (N3-H des Thymins und die Aminoprotonen des Adenins) -

keine Verschiebung eines Signals beobachtet werden.

Der Nachweis von Wasserstoffbrückenbindungen zwischen verschiedenen Tp-Zink-

Nucleobasen-Komplexen ist also nicht gelungen. Hierfür kann es verschiedenen Gründe

geben. Zum einen ist die genaue Orientierung des Adeninats im Tp-Zink-Komplex noch

nicht durch eine Röntgenstruktur gesichert. Je nach Anbindung des Adeninats kann es

aus sterischen Gründen nicht möglich sein, Wasserstoffbrücken zu externen Partnern

auszubilden. Weiterhin können sich in den untersuchten Fällen lediglich zwei

Wasserstoffbrücken ausbilden. So konnten auch Lippert et al in d6-DMSO und d7-DMF

keine Wasserstoffbrücken zwischen Adenin und Thymin über die 1H-NMR-

Spektroskopie nachweisen.[72]
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3. Beschreibung d er Kristallstruktur

Die strukturelle Charakterisierung von Zinkkomplexen mit Nucleobasen ist vor allem

deshalb von Interesse, um festzustellen, mit welchem Atom die multi funktionelle

Nucleobase an das Zink-Ion koordiniert.

Von 11 konnten aus einer Methylenchloridlösung durch Eindiffundieren von Pentan

für eine Röntgenstrukturanalyse geeignete Einkristalle gewonnen werden. Da die Kri-

stalle schnell Lösungsmittel verloren, wurde die Messung bei tiefer Temperatur (177 K)

durchgeführt. Die farblosen Kristalle von isometrischem Habitus gehören der monokli -
nen Raumgruppe P21/n an. In der Elementarzelle finden sich 4 Moleküle von 11 und 16

Moleküle Methylenchlorid. Der beste R-Wert ergab sich nicht bei Vollbesetzung der 4

Positionen für die Methylenchloridmoleküle, sondern bei einem Besetzungsgrad von

zweimal 1, einmal 0.5 und einmal 0.333. Am Ende der Verfeinerung konvergierte der

R-Wert gegen 0.0864.

Die Molekülstruktur (siehe Abb. 3.1.) zeigt ein verzerrt tetraedrisch koordiniertes

Zink-Ion. Es wird von den drei Stickstoffatomen des Tp-Liganden und einem

Stickstoffatom des Hypoxanthinats koordiniert. Ausgewählte Bindungslängen und -

winkel sind in den Tabellen 3.1. und 3.2. wiedergegeben. Die trigonale Verzerrung der

Koordinationsgeometrie am Zink-Ion spiegelt sich in den kleinen Intraligandwinkeln

des Pyrazolylborat-Liganden wieder. Die N(Tp)-Zn-N(Tp)-Winkel li egen zwischen

89.5° und 94.5°. Die Bindungslängen zwischen dem Zink-Ion und den Stickstoffatomen

des Tp-Liganden liegen zwischen 202 und 205 pm. Das Hypoxanthinatmolekül ist an

der Imidazoleinheit am N9 deprotoniert und koordiniert über dieses Atom an das Zink-

Ion. Die Bindungslänge zwischen Zink und N9 beträgt 194 pm. Die Bindung ist damit

die kürzeste unter den Zn-N-Bindungen dieser Verbindung. Die von M. RUF

gefundenen Bindungsabstände zwischen Zink und einem heterocyclischen

Stickstoffdonor an der vierten Koordinationsstelle liegen ebenfalls bei 193-194 pm.

Diese kurzen Bindunglängen treten unter anderem in den Verbindungen TpCum,MeZn-

(Ura) und TpCum,MeZn-(Xan) auf.[78].
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Tab. 3.1.: Ausgewählte Atomabstände in Komplex 11 (pm)

Tab. 3.2.: Ausgewählte Bindungswinkel in Komplex 11 (°)

Winkel Winkel

N(9)-Zn-N(13) 126.3(2) N(3)-C(2)-N(1) 125.0(7)

N(9)-Zn-N(11) 121.0(2) C(2)-N(1)-C(6) 124.9(6)

N(13)-Zn-N(11) 94.5(2) O(1)-C(6)-N(1) 120.1(6)

N(9)-Zn-N(12) 122.9(2) O(1)-C(6)-C(5) 128.2(7)

Abb. 3.1.: Struktur von TpCum,MeZn-(Hyp) 11

Bindung Länge Bindung Länge

Zn-N(9) 193.8(5) N(3)-C(2) 130.2(9)

Zn-N(13) 202.7(6) C(2)-N(1) 135.8(9)

Zn-N(11) 204.1(6) N(1)-C(6) 138.7(9)

Zn-N(12) 204.6(6) C(6)-O(1) 124.2(8)

N(9)-C(8) 136.2(9) C(6)-C(5) 142.4(9)

N(9)-C(4) 136.5(8) C(5)-N(7) 137.3(9)

C(4)-N(3) 136.3(9) N(7)-C(8) 132.4(8)

C(4)-C(5) 138.7(9) N(1b)-O(1a) 282.0
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N(13)-Zn-N(12) 89.5(2) N(1)-C(6)-C(5) 111.7(6)

N(11)-Zn-N(12) 93.9(2) N(7)-C(5)-C(4) 110.2(6)

C(8)-N(9)-C(4) 103.5(5) N(7)-C(5)-C(6) 131.0(6)

C(8)-N(9)-Zn 132.8(5) C(4)-C(5)-C(6) 118.7(6)

C(4)-N(9)-Zn 123.3(5) C(8)-N(7)-C(5) 102.6(6)

N(3)-C(4)-N(9) 125.2(6) N(7)-C(8)-N(9) 116.0(6)

N(3)-C(4)-C(5) 127.1(6) C(2b)-N(7b)-O(1a) 116.6

N(9)-C(4)-C(5) 107.7(6) C(6b)-N(7b)-O(1a) 118.3

C(2)-N(3)-C(4) 112.5(6)

Die Bindungslängen und -winkel des gebundenen Hypoxanthinats weisen auf den

aromatischen Charakter des Systems hin und weichen nur in geringem Maß von denen

des freien Hypoxanthins[100] ab. So sind die meisten Bindungen nur um 0.2 bis 1.4 pm

länger. Dies deutet auf die Delokalisierung der negativen Ladung hin. Verkürzt sind

lediglich die Bindungen zwischen C(2) und N(1) (um 0.9 pm), C6 und O1 (um 0.5 pm)

und zwischen N(7) und C(8) (um 0.3 pm). Die Bindungswinkel in der Pyrimidineinheit

sind kaum verändert. Die Abweichungen liegen zwischen 0.7° und 0.4°. Die

Imidazoleinheit ist dagegen leicht verzerrt. Die Winkel haben sich durch eine Streckung

entlang der Verbindungslinie von N(9) und N(7) verändert. Auffallend ist dabei, daß

sich die Bindungslänge zwischen N(9) und C(8) nicht ändert, die zwischen C(8) und

N(7) sich dagegen um 0.8 pm längt. Die Änderungen der Bindungswinkel findet man

zum einen an den Winkeln um die Stickstoffatome des Imidazolringes, die sich um 3.3°

am N(9) und 1.7° am N(7) verengen. Zum anderen weiten sich die Winkel am C(8) um

3.1° und am C(4) um 2.1°.

Zwei symmetrieäquivalente Moleküle von 11 sind im Kristall über zwei Wasserstoff-

brücken zu einer dimeren Einheit verknüpft (siehe Abb. 3.2.). Der Abstand zwischen

O(1a) und N(1b) beträgt 282 pm. Bei den Gruppen, die die Wasserstoffbrücken ausbil -

den handelt es sich um dieselben Einheiten, die bei den Basenpaarungen des Inosins in

tRNA mit Cytosin, Uracil oder Adenin beteili gt sind. M. RUF hat in seinen Ver-

bindungen TpCum,MeZn-(Ura), TpCum,MeZn-(6-Methyl-2-Thiouracil ) und TpCum,MeZn-

(Xan) ebenfalls eine solche Dimerisierung über Wasserstoffbrücken beobachtet.[78] Die

Abstände zwischen den Sauerstoff- und Stickstoffatomen, über die die Wasserstoff-

brücken ausgebildet werden, betragen in diesen Verbindungen 288 pm (TpCum,MeZn-

(Ura)) bzw. 283 pm TpCum,MeZn-(6-Methyl-2-Thiouracil )).[78] In TpCum,MeZn-(Xan) er-

folgt die Wasserstoffbrückenbildung allerdings über zwischengelagerte Methanolmole-

küle.[78]
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Metallkomplexe mit Hypoxanthinat-Anionen sind bisher nicht bekannt. Dagegen gibt

es eine Vielzahl von Metallkomplexen mit neutralem Hypoxanthin. Unter diesen
Verbindungen gibt es einkernige Komplexe wie [Ni(Hyp)(H2O)5]SO4, in denen

Hypoxanthin über N7 koordiniert.[113] Eine Vielzahl von Verbindungen enthalten

verbrückende Hypoxanthinmoleküle. Diese Verbindungen sind entweder zweikernig,
wie [M2(µHyp)2(SO4)2(µH2O)2(H2O)2] (mit M=Cu, Cd oder Zn), in denen

Hypoxanthin über N3 und N9 koordiniert[106] oder polymer, wie
[Cu(µHyp)(SO4)(H2O)2], in der Hypoxanthin die Metallzentren durch Koordination

über N3 und N9 verknüpft.[47,106] Von Inosinmonophosphat gibt es einen Zink-
Komplex der Zusammensetzung [Zn(H2O)4(Me-5’- IMP)2], in dem die Purinbase über

N7 an das Zink-Ion koordiniert.[114] Der Zn-N7 Bindungsabstand in dieser Verbindung

mit oktaedrisch koordiniertem Zink beträgt 215.8 pm. Die Bindungsabstände des

koordinierenden Stickstoffatoms zu vergleichbaren zweiwertigen Metall -Ionen in

oktaedrischen Komplexen wie Ni (-N7: 206.1 pm),[113] Co (-N9: 212.4 pm; -N3: 216.3

pm)[115] oder Cu (-N9: 200.8 pm; N3: 204.3 pm)[106] sind alle länger als in 11. Der

kürzere Bindungsabstand kann auf die negative Ladung des Hypoxanthinats und auf die

tetraedrische Koordination[114] des Zinks zurückgeführt werden.

Abb. 3.2.: Ausbildung von Wasserstoffbrücken zwischen zwei symmetrieäquivalenten
Molekülen von 11
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4. Experimenteller Teil

 Der experimentelle Teil i st in zwei Hauptabschnitte gegliedert. Im ersten Abschnitt

(Präparative Arbeiten) wird die Darstellung der Verbindungen und deren Charakterisie-

rung beschrieben. Im zweiten Teil (Kristallographischer Teil ) sind die Details der Struk-

turanalyse des Komplexes 11 und die Abbildung der Molekülstruktur zu finden.

4.1. Präparative Arbeiten

Zunächst sind Erläuterungen zu den allgemeinen Arbeitstechniken gegeben, danach

werden die Darstellungen und die Daten der Charakterisierungen der synthetisierten

Verbindungen wiedergegeben.

4.1.1. Allgemeines

Lösungsmittel, Chemikalien:

Die in dieser Arbeit verwendeten Lösungsmittel hatten, falls nicht anders erwähnt

p.a.-Qualität. Die in dieser Arbeit eingesetzten Chemikalien (auch die Nucleobasen) wa-

ren käuflich erworben und wurden, soweit nicht anders beschrieben, ohne weitere

Reinigung eingesetzt.

Folgende Verbindungen wurden nach bekannten Vorschriften dargestellt: Kalium-

hydrotris(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borat,[78] Hydrotris(3-cumyl-5-methyl-pyra-

zolyl)-borato-zinkhydroxid,[78] Hydrotris(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-

hydroxid,[78] 1-Methyluracil .[116]

Analytik

Alle NMR-Spektren wurden mit einem AC 200-Gerät der Firma Bruker aufgenom-

men. Zur Kalibrierung wurde bei den 1H-NMR-Spektren (200,13 MHz) auf das Proto-

nensignal des zugefügten internen Standards TMS, bei den 13C-NMR-Spektren auf das
13C-Signal des verwendeten Lösungsmittels geeicht. Wenn nicht anders angegeben

wurde bei 300 K gemessen. Die Messungen der IR-Spektren wurden auf einem Bruker

IFS 25 FT-IR-Spektrometer durchgeführt. Die Proben wurden dazu in einer KBr-Matrix

als Preßlinge vermessen. C-, H- und N-Analysen wurden im Chemischen Laboratorium

der Universität Freiburg mit einem Perkin-Elmer Elemental-Analyser 240 durchgeführt.
Die Substanzen wurden dabei ohne Zusatz von V2O5 verbrannt. Die Bestimmung von

Zinkgehalten einiger Komplexe erfolgte titrimetrisch mit EDTA unter Verwendung von

Indikator-Puffertabletten der Firma Merck. Die Proben wurden vor der quantitativen

Zinkbestimmung durch Abrauchen mit konzentrierter Salpetersäure aufgeschlossen. Die



Kristallographische Arbeit 36

Schmelzpunkte der neuen Substanzen wurden in offenen Glaskapill aren bestimmt, sie

wurden nicht korrigiert.

4.1.2. Bezeichnung der H-Atome in Verbindungen mit TpPhe,Me und TpCum,Me

Die folgenden Formelbilder zeigen, wie die Wasserstoffatome der verwendeten Pyra-

zolylborat-Liganden in den 1H-NMR-Spektren in dieser Arbeit bezeichnet werden:

4.1.3. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
uracilat (3)

40 mg (0.35 mmol) Uracil wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 231 mg (0.35 mmol) TpPhe,MeZn-OH (2) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde unter Rühren innerhalb von 4 h klar. Nach Filt ration über

einen Faltenfilter wurde das Lösungsmittel abdestilli ert. Das Rohprodukt wurde aus
Benzol umkristalli siert. Es verblieben 183 mg (79%) von 3•C6H6 als farblose Kristalle

vom Smp. 212°C.

C34H31BN8O2Zn•C6H6 Ber.: C 65.10 H 5.05 N 15.18

(659.87+78.11) Gef.: C 65.38 H 5.06 N 14.72

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3421 mb, 3123 w, 3059 w, 3029 w, 2957 w,

2926 w, 2861 w, 2809 w, 2539 w (BH), 1698 w, 1665 s, 1654 s,

1579 w, 1560 w, 1543 m, 1524 w, 1507 w, 1474 m,

1439 m, 1417 m, 1372 m, 1342 w, 1288 m, 1173 m,
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1093 w, 1066 m, 1015 w, 986 w, 916 vw, 841 w, 800 w, 777 m,

761 m, 696 m, 680 m, 637 w.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 2.56 [s, 9H, Me(pz)], 4.99 [d, 3J=7.2Hz, 1H,

C5H(Ura)], 5.45 [d, 3J=7.2Hz, 1H, C6H(Ura)], 6.1 [s, 3H,

H(pz)], 6.87 [s, 1H, N3H(Ura)], 7.28 [m, 9H, Phe(3,4,5)], 7.40

[m, 6H, Phe(2,6)].

4.1.4. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
(1-methyluracilat) (4)

44 mg (0.35 mmol) 1-Methyluracil wurden in 20 ml Methanol gelöst. Dazu wurde

eine Lösung von 222 mg (0.32 mmol) TpCum,MeZn-OH (1) in 40 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde 2 h gerührt. Nach Filt ration über einen Faltenfilter wurde

das Lösungsmittel i . Vak. auf 10 ml eingeengt. Bei -25°C bildeten sich farblose,

sternförmige verwachsene Kristalle. Nach Abdekantieren der Lösung wurde das

Produkt im Ölpumpenvakuum getrocknet. Es verblieben 145 mg (56%) von 4 als

farblose Kristalle vom Smp. 202°C.

C44H51BN8O2Zn•H2O Ber.: C 64.60 H 6.53 N 13.70 Zn 7.99

(800.14+18.01) Gef.: C 63.73 H 6.27 N 13.64 Zn 8.65

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3445 mb, 3118 w, 3058 w, 3020 w, 2958 m,

2925 m, 2867 w, 2534 m (BH), 1676 s, 1650 s, 1625 s, 1612 s,

1549 m, 1519 m, 1499 w, 1475 w, 1458 m, 1440 s, 1407 w,

1380 w, 1355 m, 1325 m, 1296 w, 1254 w, 1183 s, 1142 w,

1100 m, 1064 s, 1018 w, 983 m, 922 w, 835 m, 800 s, 788 s, 772

m, 746 m, 708 w, 646 w, 634 w.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 1.19 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(iprp)], 2.51 [s, 9H,

Me(pz)], 2.56 [s, 3H, Me(1MeU)], 2.84 [sept, 3J=6.9Hz, 3H,

H(iprp)], 5.03 [d, 3J=7.5Hz, 1H, C5H(1MeU)], 6.13 [s, 3H,

H(pz)], 6.51 [d, 3J=7.5Hz, 1H, C6H(1MeU)], 7.08 [d, 3J=8.1Hz,

6H, Phe(3,5)], 7.49 [d, 3J=8.1Hz, 6H, Phe(2,6)].

4.1.5. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
thyminat (5)

44 mg (0.35 mmol) Thymin wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 239 mg (0.35 mmol) TpCum,MeZn-OH (1) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde unter Rühren innerhalb von 4 h klar. Nach Filt ration über

einen Faltenfil ter wurde das Lösungsmittelvolumen i. Vak. auf ca. 10 ml reduziert. Bei
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4°C bildeten sich farblose, flache kubische Kristalle. Nach Abdekantieren der Lösung

wurde das Produkt im Ölpumpenvakuum getrocknet, wobei die Kristalle zerfielen. Es

verblieben 138 mg (49%) von 5 als farbloses Pulver vom Smp. 207°C.

C44H51BN8O2Zn Ber.: C 66.05 H 6.42 N 14.00

(800.14) Gef.: C 65.41 H 6.39 N 13.97

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3423 mb, 3020 w, 2959 m, 2926 m, 2869 w, 2542 w

(BH), 1658 s, 1645 s, 1549 m, 1519 m, 1465 m, 1440 s, 1407 w,

1382 w, 1367 m, 1343 w, 1275 m, 1171 s, 1099 w, 1063 s,

1032 w, 985 m, 922 w, 835 m, 793 s, 747 w, 707 w, 674 w.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 1.21 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(i-prp)], 1.49 [d,

4J=0.9Hz, 3H, Me(Thy)], 2.54 [s, 9H, Me(pz)], 2.87 [sept,
3J=6.9Hz, 3H, H(i-prp)], 5.64 [d, 4J=0,9Hz, 1H, C6H(Thy)],

6.15 [s, 3H, H(pz)], 6.91 [s, 1H, N3H(Thy)], 7.11 [d, 3J=8.1Hz,

6H, Phe(3,5)], 7.36 [d, 3J=8.1Hz, 6H, Phe(2,6)].

4.1.6. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
thyminat (6)

50 mg (0.39 mmol) Thymin wurden in 30 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 251 mg (0.38 mmol) TpPhe,MeZn-OH (2) in 50 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde unter Rühren innerhalb von 4 h klar. Nach Filt ration über

einen Faltenfil ter wurde das Lösungsmittelvolumen durch Destill ation auf ca. 5 ml

reduziert. Bei 4°C bildete sich ein farbloser Niederschlag, der abfilt riert und im

Ölpumpenvakuum getrocknet wurde. Das Produkt wurde aus Benzol umkristalli siert. Es
verblieben 223 mg (78%) von 6•C6H6 als farbloses Pulver vom Smp. 186°C.

C35H33BN8O2Zn•C6H6 Ber.: C 65.48 H 5.23 N 14.90 Zn 8.70

(673.90+78.11) Gef.: C 65.43 H 5.21 N 14.83 Zn 8.98

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3446 wb, 3178 w, 3120 m, 3035 m, 2963 w,

2924 m, 2889 m, 2852 w (BH), 2757 w, 2545 m, 1676 s, 1655 s,

1592 s, 1562 w, 1545 s, 1507 m, 1476 m, 1439 m, 1421 s,

1371 m, 1346 m, 1315 w, 1264 m, 1221 w, 1182 s, 1109 w,

1094 w, 1066 s, 1029 w, 982 m, 907 w, 837 m, 819 w, 795 m,

784 s, 773 m, 762 s, 705 m, 694 m, 675 s, 637 m.

1H-NMR (CDCl3):  δ(ppm) = 1.48 [d, 4J=0.8Hz, 3H, Me(Thy)], 2.56 [s, 9H,

Me(pz)], 5.32 [d, 4J=0.8Hz, 1H, C6H(Thy)], 6.19 [s, 3H,
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H(pz)], 6.91 [s, 1H, N3H(Thy)], 7.28 [m, 9H, Phe(3,4,5)],

7.42 [m, 6H, Phe(2,6)].

4.1.7. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
cytosinat (7)

Zu einer Lösung von 507 mg (0.78 mmol) KTpCum,Me (1a) in 60 ml Methylenchlorid
wurde unter Rühren eine Lösung von 292 mg Zn(ClO4)2•6H2O (0.78 mmol) in 20 ml

Methanol gegeben. Nach 45 min Rühren wurde der trüben Reaktionsmischung eine

Lösung von 54 mg (0,82 mmol) KOH und 88 mg (0.79 mmol) Cytosin in 25 ml

Methanol zugegeben und 24 h bei Raumtemp. gerührt. Über einen Faltenfilter wurde
von KClO4 abfilt riert und anschließend das Lösungsmittelvolumen durch Destill ation

auf ca. 10 ml reduziert. Bei 4°C bildete sich ein farbloser amorpher Niederschlag. Nach

Abdekantieren der Lösung wurde das Produkt im Ölpumpenvakuum getrocknet. Es

verblieben 376 mg (60%) eines farblosen Pulvers vom Smp. 194°C. Versuche das

Produkt umzukristallisieren führten immer wieder zum Hydroxo-Komplexes
TpCum,MeZn-OH (1). Aus der anfänglich klaren Lösung des Produktes in CDCl3 für die
1H-NMR-Spektroskopie fiel zudem mit der Zeit ein farbloser Niederschlag aus. Das

unten wiedergegebene Spektrum der frischen Lösung ging dabei mit zunehmender

Eintrübung innerhalb von einigen Tagen in das Spektrum des Hydroxo-Komplexes
TpCum,MeZn-OH (1) über. In CD3CN und CD3OH bleibt die Lösung dagegen klar.

C43H50BN9OZn•H2O Ber.: C 64.31 H 6.53 N 15.70 Zn 8.14

(785.13+18.01) Gef.: C 63.31 H 6.34 N 14.21 Zn 8.78

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3444 w, 3358 wb, 3181 w, 3062 w, 2958 s, 2926 m,

2867 m, 2546 w (BH), 1698 w, 1684 w, 1654 m, 1645 m,

1637 m, 1626 m, 1619 m, 1578 w, 1568 w, 1550 m, 1520 s,

1509 m, 1498 w, 1488 w, 1458 m, 1439 s, 1407 w, 1364 m,

1300 w, 1175 m, 1098 s, 1026 w, 984 m, 836 m, 790 s, 747 w,

644 w.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 1.21 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(i-prp)], 2.52 [s, 9H,

Me(pz)], 2.86 [sept, 3J=6.9Hz, 3H, H(i-prp)], 4.20 [bs, 2H,
NH2(Cyt)], 4.89 [d, 3J=5.8Hz, 1H, C5H(Cyt)], 5.93 [bs, 1H,

C6H(Cyt)], 6.17 [s, 3H, H(pz)], 7.16 [d, 3J=7.7Hz, 6H,

Phe(3,5)], 7.57 [d, 3J=6.4Hz, 6H, Phe(2,6)].

1H-NMR (CD3CN): δ(ppm) = 1.20 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(i-prp)], 2.56 [s, 9H,

Me(pz)], 2.87 [sept, 3J=6.9Hz, 3H, H(i-prp)], 4.81 [bs, 2H,
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NH2(Cyt)], 5.07 [d, 3J=6.2Hz, 1H, C5H(Cyt)], 5.68 [d,
3J=6.2Hz, 1H, C6H(Cyt)], 6.29 [s, 3H, H(pz)], 7.13 [d,
3J=8.1Hz, 6H, Phe(3,5)], 7.47 [d, 3J=8.0Hz, 6H, Phe(2,6)].

1H-NMR (CD3OD): δ(ppm) = 1.21 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(i-prp)], 2.55 [s, 9H,

Me(pz)], 2.85 [sept, 3J=6.9Hz, 3H, H(i-prp)], 5.44 [d, 3J=6.6Hz,

1H, C5H(Cyt)], 6.25 [s, 3H, H(pz)], 6.43 [bs, 1H, C6H(Cyt)],

7.15 [d, 3J=8.2Hz, 6H, Phe(3,5)], 7.45 [d, 3J=8.2Hz, 6H,

Phe(2,6)].

4.1.8. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink
xanthinat (8)

42 mg (0.28 mmol) Xanthin wurden in 30 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 176 mg (0.27 mmol) TpPhe,MeZn-OH (2) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde unter Rühren innerhalb von 4 h klar. Nach Filt ration über

einen Faltenfil ter wurde das Lösungsmittelvolumen durch Destill ation auf ca. 15 ml

reduziert. Bei 4°C bildete sich ein farbloser Niederschlag, der abfilt riert und im

Ölpumpenvakuum getrocknet wurde. Es verblieben 130 mg (69%) von 8 als farbloses

Pulver vom Smp. >310°C.

C35H31BN10O2Zn Ber.: C 60.06 H 4.46 N 20.01

(699.90) Gef.: C 59.31 H 4.48 N 19.30

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3422 mb, 3186 mb, 3135 wb, 3062 w, 2986 w,

2962 w, 2925 m, 2854 w, 2814 w, 2541 w (BH), 1698 s, 1687 s,

1677 s, 1662 s, 1657 m, 1585 w, 1557 m, 1545 s,1507 m,

1475 m, 1439 s, 1418 s, 1373 m, 1344 m, 1261 w, 1184 s,

1131 w, 1122 w, 1066 s, 1030 w, 1002 w, 984 m, 914 w, 859 w,

838 w, 778 m, 762 m, 695 s, 637 m, 617 w.

1H-NMR (CDCl3): δ (ppm): = 2.57 [s, 9H, Me(pz)], 5.83 [s, 1H, C8H(Xan)], 6.19

[s, 3H, H(pz)], 6.58 [s, 1H, N3H(Xan)], 7.16 [d, 9H,

Phe(3,4,5)], 7.29 [d, 6H, Phe(2,6)], 8.81 [s, 1H, N1H(Xan)].

4.1.9. Versuche der Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-
borato-zink-guaninat

A) 44 mg (0.29 mmol) Guanin wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde

eine Lösung von 201 mg (0.29 mmol) TpCum,MeZn-OH (1) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Nach 48 h Rühren wurde der unverändert trüben Lösung 150 mg (2.70 mmol)

KOH zugegeben und weitere 24 h gerührt. Die trübe Lösung wurde über einen
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Faltenfilter filt riert und das Volumen i. Vak. auf etwa 10 ml reduziert. Bei 4°C fiel ein

farbloses amorphes Pulver aus, das abfilt riert und im Ölpumpenvakuum getrocknet
wurden. Das 1H-NMR-Spektrum der Verbindung in CDCl3 zeigte lediglich Signale für

die Ausgangssubstanz 1 und ihr Zersetzungsprodukt: 1a.

B) Zu einer Lösung von 266 mg (0.41 mmol) KTpCum,Me (1a) in 40 ml Methylen-
chlorid wurde unter Rühren eine Lösung von 153 mg (0.41 mmol) Zn(ClO4)2•6H2O in

20 ml Methanol gegeben. Nach 15 min Rühren wurden der trüben Reaktionsmischung

80 mg (0.42 mmol) Kaliumguaninat zugegeben und 24 h bei Raumtemp. gerührt. Über
einen Faltenfilter wurde von KClO4 abfilt riert und anschließend das Lösungsmittel ab-

destilli ert. Das Produkt wurde i. Vak. getrocknet. Das 1H-NMR-Spektrum zeigte

Signale für mindestens 2-3 verschiedene Verbindungen. Versuche, aus verschiedenen

Lösungsmitteln das Produkt umzukristalli sieren oder Nebenprodukte auszuwaschen,

führten in keinem Fall zur Isolierung eines einzelnen Produktes.

4.1.10. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
adeninat (9)

89 mg (0.66 mmol) Adenin wurden in 40 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 419 mg (0.61 mmol) TpCum,MeZn-OH (1) in 60 ml Methylenchlorid

gegeben. Nach 2 h Rühren wurde die nahezu klare Lösung über einen Faltenfilter

filt riert und das Volumen i. Vak. auf etwa 25 ml reduziert. Bei -25°C kristalli sierten

feine farblose Nadeln, die abfilt riert und im Ölpumpenvakuum getrocknet wurden. Es

verblieben 375 mg (74%) von 9 vom Smp. 211°C. Aus Benzol erhaltene prismatische

Kristalle waren für die Röntgenstrukturanalyse nicht geeignet.

C44H50BN11Zn•H2O Ber.: C 63.89 H 6.34 N 18.63

(809.15+18.01) Gef.: C 63.58 H 6.13 N 18.42

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3477 s, 3445 s, 3403 s, 3380 s, 2959 s, 2927 m,

2870 m, 2545 m (BH), 1738 w, 1654 m, 1626 s, 1592 m,

1554 m, 1516 m, 1463 s, 1441 s, 1398 m, 1366 m, 1316 w,

1264 w, 1174 s, 1097 w, 1063 s, 1021 w, 985 m, 942 w, 802 m,

837 m, 744 m, 712 w, 676 w, 650 m.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 1.11 [d, 3J=6.9Hz, 18H, Me(i-prp)], 2.56 [s, 9H,

Me(pz)], 2.71 [sept., 3J=6.9Hz, 3H, H(i-prp)], 4.86 [s, 2H,
NH2(Ade)], 6.17 [s, 3H, H(pz)], 6.65 [s, 1H, C8H(Ade)], 6.82

[d, 3J=8.2Hz, 6H, Phe(3,5)], 7.22 [d, 3J=8.2Hz, 6H, Phe(2,6)],

7.31 [s, 1H, C2H(Ade)].
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4.1.11. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
adeninat (10)

46 mg (0.34 mmol) Adenin wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde eine

Lösung von 200 mg (0.30 mmol) TpPhe,MeZn-OH (2) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Die Lösung wurde unter Rühren innerhalb von 2 h klar. Nach Filt ration über

einen Faltenfil ter wurde das Lösungsmittelvolumen i. Vak. auf ca. 15 ml reduziert. Bei

4°C bildeten sich farblose, kubische Kristalle. Nach Abdekantieren der Lösung wurde

das Produkt im Ölpumpenvakuum getrocknet, wobei die Kristalle zerfielen. Es

verblieben 154 mg (78%) von 10 als farbloses Pulver vom Smp. 218°C.

C35H32BN11Zn•H2O Ber.: C 59.98 H 4.89 N 21.98 Zn 9.33

(682.91+18.01) Gef.: C 59.78 H 4.68 N 21.65 Zn 9.67

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3476 m, 3447 m, 3395 w, 3297 m, 3142 m, 3122 w,

3059 m, 2959 m, 2924 m, 2856 w, 2545 m, 1635 s, 1592 s,

1557 m, 1545 s, 1505 m, 1476 m, 1465 m, 1440 s, 1418 m,

1395 m, 1370 m, 1344 m, 1319 m, 1264 w, 1219w, 1184 s,

1174 s, 1136 w, 1096 m, 1066 s, 1029 w, 984 m, 834 w, 804 m,

777 s, 762 s, 696 s, 657 m, 637 m.

1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 2.58 [s, 9H, Me(pz)], 5.00 [s, 2H, NH2(Ade)], 6.21 [s,

3H, H(pz)], 6.25 [s, 1H, C2H(Ade)], 7.00 [m, 9H, Phe(3,4,5)],

7.31 [m, 6H, Phe(2,6)], 7.39 [s, 1H, C8H(Ade)].

4.1.12. Darstellung von Hydrotr is(3-cumyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
hypoxanthinat (11)

42 mg (0.31 mmol) Hypoxanthin wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde

eine Lösung von 216 mg (0.31 mmol) TpCum,MeZn-OH (1) in 30 ml Methylenchlorid

gegeben. Nach 4 h Rühren wurde die nahezu klare Lösung über einen Faltenfilter

filt riert und das Volumen i. Vak. auf etwa 10 ml reduziert. Bei 4°C kristalli sierten

rhombische Plättchen, die abfilt riert und im Ölpumpenvakuum getrocknet wurden,

wobei die Kristalle zerfielen. Es verblieben 110 mg (44%) von 11 als farbloses Pulver

vom Smp. 302°C. Kristalle für die Röntgenstrukturanalyse erhielt man aus einer

Methylenchloridlösung, in die man Pentan eindiffundieren ließ.

C44H49BN10OZn Ber.: C 65.23 H 6.10 N 17.29 Zn 8.07

(810.14) Gef.: C 65.34 H 6.15 N 17.35 Zn 8.27

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3446 mb, 2959 m, 2926 m, 2867 w, 2551 w, 1699 m,

1672 s, 1645 m, 1637 w, 1559 w, 1546 w, 1458 w, 1439 m,
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1397 w, 1383w, 1365 w, 1331 w, 1264 w, 1186 m, 1097 w,

1066 m, 984 w, 835 m, 789 m, 647 w.

1H-NMR (CDCl3):

 300K δ(ppm) = 1.12 [2d, 3J=6.9Hz, 36H, Me(i-prp)], 2.56 [s, 18H,

Me(pz)], 2.71 [sept., 3J=6.9Hz, 6H, H(i-prp)], 6.14 [s, 3H,

H(pz), Monomer], 6.18 [s, 3H, H(pz), Dimer], 6.42 [s, 1H,

C8H(Hyp), Monomer], 6.45 [s, 1H, C8H(Hyp), Dimer], 6.69 [d,
3J=3.3Hz, 1H, C2H(Hyp), Dimer], 6.87 [d, 3J=7.5Hz, 6H,

Phe(3,5), Monomer], 6.90 [d, 3J=8.0Hz, 6H, Phe(3,5), Dimer],

7.22 [m, 13H, Phe(2,6), C2H(Hyp)-Monomer], 8.72 [s, 1H,

N1H(Hyp), Monomer], 10.42 [s, 1H, N1H(Hyp), Dimer].

223 K δ(ppm) = 1.11 [d, 3J=6.7Hz, 18H, Me(i-prp)], 2.58 [s, 9H,

Me(pz)], 2.75 [sept., 3J=6.7Hz, 3H, H(i-prp)], 6.24 [s, 3H,

H(pz)], 6.56 [s, 1H, C8H(Hyp)], 6.94 [d, 3J=8.0Hz, 7H,

Phe(3,5), C2H(Hyp)], 7.25 [d, 7H, Phe(2,6)], 12.92 [s, 1H,

N1H(Hyp)].

4.1.13. Darstellung von Hydrotr is(3-phenyl-5-methyl-pyrazolyl)-borato-zink-
hypoxanthinat (12)

60 mg (0.44 mmol) Hypoxanthin wurden in 20 ml Methanol suspendiert. Dazu wurde

eine Lösung von 270 mg (0.41 mmol) TpPhe,MeZn-OH (2) in 40 ml Methylenchlorid

gegeben. Nach 2 h Rühren wurde die nahezu klare Lösung über einen Faltenfilter

filt riert und das Lösungsmittel i . Vak. entfernt. Das Produkt wurde aus Metha-

nol/Methylenchlorid (ca. 1:1) umkristalli siert. Bei -25°C kristalli sierten kleine rhombi-

sche Plättchen, die abfilt riert und i. Vak. getrocknet wurden, wobei sie zerfielen. Es

verblieben 159 mg (57%) von 12 als farbloses Pulver vom Smp. >310°C. 

C35H31BN10OZn•H2O Ber.: C 59.89 H 4.74 N 19.96

(683.90+18.01) Gef.: C 60.29 H 4.53 N 19.93

IR (KBr): ν~  (cm–1) = 3419 wb, 3194 w, 3122 w, 3041 m, 2963 w,

2924 m, 2852 w, 2540 m (BH), 1685 s, 1655 s, 1638 m, 1591 m,

1543 m, 1507 m, 1475 m, 1439 s, 1418 m, 1401 m, 1372 m,

1344 m, 1295 w, 1277 w, 1231 w, 1218 w, 1184 s, 1172 s,

1096 m, 1065 s, 1028 w, 998 w, 984 m, 908 w, 833 w, 775 s,

758 s, 694 s, 657 w, 634 m.
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1H-NMR (CDCl3): δ(ppm) = 2.59 [s, 18H, Me(pz)], 6.16 [s, 4H, H(pz), C8H(Hyp)],

6.18 [s, 1H, C8H(Hyp)], 6.23 [s, 3H, H(pz)], 6.35 [s, 1H,

C2H(Hyp)], 6.63 [s, 1H, C2H(Hyp)], 7.03 [m, 18H, Phe(3,4,5)],

7.30 [m, 12H, Phe(2,6)], 9.54 [s, 1H, N1H-Hyp, Monomer],

11.01 [s, 1H, N1H-Hyp, Dimer].

4.2. Kristallographische Arbeit

Für die Röntgenstrukturanalyse wurde ein Einkristall verwendet, der aus Methylen-

chlorid/Pentan gewonnen wurde. Die genaue Bestimmung der Zellparameter und die

Datensammlung erfolgte auf einem Turbo-CAD4-Diffraktometer der Firma Nonius. Als
Röntgenstrahlung wurde monochromatische Molybdän-Kα-Strahlung verwendet. Zur

Steuerung des Diffraktometers wurde ein Computer vom Typ µ-VAX Station der Firma

DEC und das Programm CAD4 5.1 der Firma Nonius im GO-Modus benutzt. Die In-

tensitätsmessungen wurden mit Ω-2Θ-Scans vorgenommen. Die Datensätze wurden vor

der Strukturlösung mit den Programmen CADFOR[117] und CADSEX[118] bearbeitet.

Dabei wurden die Nettointensitäten der Reflexe berechnet, sowie Zerfalls- und Lorentz-

Polarisations-Korrekturen durchgeführt. Die Absorbtionskoeffizienten der untersuchten

Verbindungen wurden aus literaturbekannten spezifischen Absorbtionskoeff izienten

berechnet.[119] Die Lösung und Verfeinerung der Struktur erfolgte mit den PC-Program-

men SHELXS-97[120] und SHELXL-97.[121] Die Lagen der Schweratome wurden mit

Hil fe von direkten Methoden erhalten. Sie dienten als Phasenmodell für die Fouriersyn-

thesen, mit denen die Lagen der übrigen Atome ermittelt wurden. Atomare

Streufaktoren wurden der Literatur entnommen.[122,123] Die Atomparameter wurden bis

zur Konvergenz nach dem Verfahren der kleinsten Fehlerquadrate unter der

Verwendung anisotroper Temperaturfaktoren für Nichtwasserstoffatome gegen
gewichtete F20-Daten verfeinert. Wasserstoffatome wurden auf geometrisch sinnvollen

Lagen fixiert und verfeinert. Für sie wurden isotrope Temperaturfaktoren festgesetzt,

welche an die Temperaturfaktoren der Atome angepaßt wurden, an die sie gebunden

sind. In Methylgruppen besitzen die Wasserstoffatome den 1.5-fachen

Auslenkungsparameter des Kohlenstoffatomes, bei allen anderen Gruppen beträgt der

Wert des Multiplikators 1.2.

Tab. 4.1. enthält alle kristallographischen Parameter, die Kristalleigenschaften, Anga-

ben über die Datensammlung, sowie abschließende Güteparameter für die untersuchte

Verbindung. Tab. 4.2. enthält die Atomkoordinaten und Auslenkungsparameter als Er-

gebnisse der Strukturuntersuchung von 11, wobei die Standardabweichung der jeweils

letzten Dezimale in Klammer gesetzt ist. Die Nummerierung der Atome ist in Abb. 4.1.

wiedergegeben.
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Tab. 4.1.: Kristallographische Details des Komplexes 11

Tab. 4.2.: Atomkoordinaten (x104) und äquivalente isotrope Auslenkungsparameter

(Å2•103) für den Komplex 11.

11
Summenformel C44H49BN10OZn•2.83 CH2Cl2
Molmasse 810.14+240.62
F(000) 2180
Kristalli siert aus CH2Cl2/Pentan

Kristallgröße 0.5 x 0.4 x 0.2
Farbe farblos
Habitus isometrisch
Kristallsystem monoklin
Raumgruppe P21/n

Z 4
a [Å] 14.734(3)
b [Å] 16.701(4)
c [Å] 21.916(4)
α [°] 90.00
β [°] 92.513 (16)
γ [°] 90.00
V [nm3] 5.388(2)
dber [cm3] 1.295
dgef [cm3] 1.35
Temperatur (K) 177(2)
µ (Mo-Kα) [mm-1] 0.71073
Θ-Bereich [°] 3.61 bis 26.01
hkl-Bereich -18<=h<=18

0<=k<=20
0<=l<=26

Gemessene Reflexe 10794
Unabhängige Reflexe 10512(R-int=0.0585)
Beobachtete Reflexe 5479
(I>2σ(I))
Verfeinerte Parameter 622
Verfeinerte Reflexe 10512
R-Wert (beob. Reflexe) R1=0.0864

wR2=0.2130
R-Wert (alle Reflexe) R1=0.1990

wR2=0.2823
Restel. Dichte 1.445
[10-6e•pm-3] -0.731
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x y z U(eq)
Zn(1) 2294(1) 1162(1) 2384(1) 29(1)
N(11) 928(4) 1204(4) 2498(3) 31(1)
N(12) 2214(4) 1788(3) 1581(3) 33(2)
N(13) 2242(4) 124(3) 1904(3) 33(2)
N(9) 3153(4) 1423(3) 3049(3) 29(1)
C(4) 3412(5) 894(4) 3498(3) 27(2)
N(3) 3038(4) 157(4) 3578(3) 35(2)
C(2) 3415(5) -226(5) 4040(3) 38(2)
N(1) 4099(4) 63(4) 4412(3) 36(2)
C(6) 4513(5) 802(4) 4346(3) 31(2)
O(1) 5169(4) 994(3) 4690(2) 42(1)
C(5) 4101(5) 1249(4) 3855(3) 29(2)
N(7) 4290(4) 1998(4) 3636(3) 33(2)
C(8) 3709(5) 2064(4) 3160(3) 32(2)

N(14) 406(4) 1047(4) 1962(3) 35(2)
C(11) -464(5) 1215(5) 2064(4) 40(2)
C(12) -530(5) 1486(5) 2650(4) 44(2)
C(13) 355(5) 1471(4) 2907(4) 35(2)
C(14) -1209(6) 1117(6) 1587(4) 56(3)
C(15) 687(5) 1715(5) 3522(4) 37(2)
C(16) 1266(5) 1207(6) 3869(4) 47(2)
C(17) 1590(7) 1444(8) 4432(4) 65(3)
C(18) 1388(8) 2155(9) 4678(5) 77(3)
C(19) 814(8) 2658(7) 4347(5) 72(3)
C(20) 451(7) 2432(6) 3768(4) 59(3)
C(21) 1837(10) 2421(11) 5285(5) 110(6)
C(22) 2793(11) 2645(11) 5198(6) 138(7)
C(23) 1360(11) 2761(19) 5678(7) 233(16)
N(15) 1473(4) 1568(4) 1201(3) 36(2)
C(24) 1432(6) 2062(5) 713(3) 39(2)
C(25) 2142(6) 2603(4) 776(3) 40(2)
C(26) 2610(5) 2404(4) 1322(3) 33(2)
C(27) 707(7) 1993(5) 215(4) 56(3)
C(28) 3444(5) 2753(4) 1602(3) 31(2)
C(29) 3475(5) 3551(5) 1787(3) 35(2)
C(30) 4273(5) 3864(5) 2056(4) 40(2)
C(31) 5046(5) 3381(5) 2142(4) 39(2)
C(32) 4997(6) 2602(5) 1957(4) 42(2)
C(33) 4206(5) 2282(5) 1690(4) 38(2)
C(34) 5913(6) 3729(6) 2441(5) 55(2)
C(35) 5767(7) 3924(7) 3104(5) 74(3)
C(36) 6270(7) 4424(6) 2065(6) 73(3)
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Tab. 4.2. (Fortsetzung)
N(16) 1516(4) 98(4) 1478(3) 35(2)
C(37) 1501(5) -621(5) 1200(3) 36(2)
C(38) 2226(5) -1058(4) 1435(3) 35(2)
C(39) 2668(5) -576(4) 1882(3) 31(2)
C(40) 810(6) -851(5) 708(4) 50(2)
C(41) 3487(5) -760(4) 2258(3) 30(2)
C(42) 3604(5) -1520(5) 2504(3) 35(2)
C(43) 4354(6) -1696(5) 2886(4) 44(2)
C(44) 5016(6) -1146(5) 3014(4) 47(2)
C(45) 4913(6) -378(6) 2764(4) 51(2)
C(46) 4146(5) -188(5) 2384(4) 41(2)
C(47) 5849(6) -1385(6) 3407(5) 60(3)
C(48) 6180(9) -755(9) 3840(6) 119(6)
C(49) 6591(6) -1656(7) 3013(5) 69(3)
C(50) -3447(7) 1794(7) 3664(5) 70(3)
Cl(1) -2586(2) 2466(2) 3903(2) 100(1)
Cl(2) -3199(2) 1356(2) 2966(2) 87(1)
C(51) -901(9) 882(10) 4621(7) 111(5)
Cl(3) -660(3) 1013(3) 5389(2) 122(1)
Cl(4) -1955(3) 419(3) 4496(2) 120(1)
C(52) 3340(2) 515(12) 433(11) 134(16)
Cl(5) 2350(6) 347(6) -260(4) 117(3)
Cl(6) 3793(7) 1351(7) 139(4) 146(4)
C(53) 5970(2) -554(17) 1368(11) 64(10)
Cl(7) 6617(7) 105(7) 1742(4) 90(3)
Cl(8) 5107(8) 21(8) 916(4) 110(4)
B(1) 887(6) 835(5) 1375(4) 34(2)
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Abb. 4.1. Nummerierung der Atome in Komplex 11.
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5. Zusammenfassung

Ein Ziel dieser Arbeit war es, das Wissen über die Reaktionsmöglichkeiten von

Trispyrazolylborat-Zink-Hydroxo-Komplexen mit Nucleobasen zu vervollständigen.

Von den Produkten wurde zudem erhofft, daß sie Aussagen über die Koordination der

Nucleobasen ermöglichen.

Durch die Umsetzung der Hydroxo-Komplexe TpCum,MeZn-OH 1 und TpPhe,MeZn-

OH 2 mit Uracil (HUra) und Thymin (HThy) wurden die Komplexe TpPhe,MeZn-(Ura)

3, TpCum,MeZn-(Thy) 5 und TpPhe,MeZn-(Thy) 6 dargestellt . In diesen Verbindungen

wird aufgrund der spektroskopischen Daten und der strukturellen Ähnlichkeit zur von

M. RUF röntgenographisch charakterisierten Verbindung TpCum,MeZn-(Ura) von einer

Koordination über das N1-Atom des Pyrimidinrings an das Zink-Ion ausgegangen.

Weiterhin wurde versucht, einen Tp-Zink-Cytosinat-Komplex zu erhalten. Das Pro-

dukt der Umsetzungen ließ sich allerdings nicht rein erhalten. Die Neigung zur Abspal-

tung des Cytosins und uneindeutige spektroskopische Daten ließen keine abschließende

Aussage über die genaue Struktur und Zusammensetzung des Produktes zu. Neben der

Koordination eines N1-deprotonierten Cyotsinats ist eine Anbindung eines neutralen

Cytosinmoleküls denkbar, dessen Anbindung zusätzlich zur Hydroxygruppe am Zink-

Ion über Wasserstoffbrücken oder über eine Fünffachkoordination des Zinks erfolgt.

Durch die Umsetzung des Hydroxo-Komplexes TpPhe,MeZn-OH 2 mit Xanthin

(HXan) wurde die Verbindung TpPhe,MeZn-(Xan) erhalten. Die Purinbase ist darin über

N7 an das Zink-Ion koordiniert.

Die Darstellung eines Tp-Zink-Guaninat-Komplexes gelang nicht, da immer mehrere

nicht voneinander trennbare Produkte erhalten wurden.

Problemlos ließen sich dagegen durch die Umsetzung der Hydroxo-Komplexe

TpCum,MeZn-OH 1 und TpPhe,MeZn-OH 2 mit Adenin (HAde) die Komplexe

TpCum,MeZn-(Ade) 9 und TpPhe,MeZn-(Ade) 10 erhalten. Die Anbindung der Purinbase

über das N9-Atom ist aufgrund des Koordinationsverhaltens von anionischem Adenin,

wie es in der Literatur beschrieben wird, wahrscheinlich, wurde aber noch nicht über

eine Röntgenstrukturanalyse bestätigt.

Weiter wurden durch die Umsetzung der Hydroxo-Komplexe TpCum,MeZn-OH 1 und

TpPhe,MeZn-OH 2 mit Hypoxanthin (HHyp) die Komplexe TpCum,MeZn-(Hyp) 11 und

TpPhe,MeZn-(Hyp) 12 erhalten. Von 11 liegt eine Röntgenstrukturanalyse vor, die die

Anbindung der Purinbase über N9 zeigt. Im Kristall sind zwei symmetrieäquivalente

Moleküle über Wasserstoffbrücken miteinander verknüpft. Bei der analogen

Verbindung 12 wird aufgrund der spektroskopischen Daten von einer identischen
Anbindung ausgegangen. Für Lösungen von 11 in CDCl3 wurde durch

konzentrationsabhängige und temperaturabhängige 1H-NMR-Messungen belegt, daß ein
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Gleichgewicht zwischen der dimeren Form, wie sie im Festkörper gefunden wird, und

einer monomeren Form vorliegt.

Durch die Umsetzung des Hydroxo-Komplexes TpCum,MeZn-OH 1 mit 1-Methyl-

uracil (H(1-MeU)) wurde die Verbindung TpCum,MeZn-(1-MeU) 4 dargestellt . Die

spektroskopischen Daten sprechen für eine Koordination der Pyrimidinbase über N3,

eine Bestätigung über eine Röntgenstrukturanalyse steht aber noch aus.

Versuche Wechselwirkungen von komplexgebundenen Nucleobasen mit zugesetzten

freien Nucleobasen oder anderen komplexgebundenen Nucleobasen über Wasser-

stoffbrücken (sogenannte Basenpaarungen) durch 1H-NMR-Spektroskopie nachzu-

weisen, scheiterten.

Mit dieser Arbeit wurde die Zahl der Tp-Zink-Nucleobasen-Komplexe deutli ch

erhöht. Die wichtigste Erkenntnis über das Koordinationsverhalten der multi funktio-

nellen Nucleobasen besteht darin, daß in allen dargestellten Verbindungen - außer dem

Xanthinkomplex 8 und dem 1-Methyluracilkomplex 4 - die Nucleobasen über die N-

Atome koordinieren, die in Nucleosiden und Nucleotiden die Riboseeinheit tragen. Auf-

bauend auf diesen Ergebnissen sollte sich mit Hil fe weiterer Derivate (z. B. nucleosid-

analogen Verbindungen) die Wechselwirkung von Zink bzw. der Zink-Hydroxo-Einheit

mit Nucleobasen in biologischen Systemen besser verstehen lassen.
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