ZUSCHRIFTEN

E-Selectin komplexiert ausschlieBlich eine Konformation aus
dem in wiéBriger Losung prisentierten Konformerengemisch,
bei der die Neuraminsdure eine Orientierung aufweist, die etwa
der Konformation A von Rutherford et al.t*31 bzw. der Konfor-
mation C von Ichikawa et al.l'!'® entspricht und wobei die Fu-
cose ihre Orientierung gegeniiber der in wéBriger Losung bevor-
zugten geringfiigig ndert (vgl. Abb. 3). Hieraus lassen sich bei
genauerer quantitativer Auswertung der Transfer-NOE-Daten
moglicherweise SchluBfolgerungen iiber die Flexibilitdt der
a(t — 3)-glycosidischen Bindung zwischen dem Fucose- und
dem N-Acetylglucosaminrest ableiten. Diese Ergebnisse dienen
derzeit als Grundlage fiir die Modellierung potenter Inhibitoren
fiir die E-Selectinrezeptoren.
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zol (Sigma), 1 mm CaCl,, pH 7.4, in D,0 dialysiert und mit Centricon YM-50
{Amicon) auf ein Endvolumen von 0.5 mL konzentriert.
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Neue Netzwerke von Silber(1)-Kationen in unge-
wohnlicher Koordination: die waffelartige Struktur
von [Ag(pyz),1[Ag;(pyz)s|(PFs) - 2G und das
einfache kubische Geriist von [Ag(pyz);1(SbF¢)**

Lucia Carlucci, Gianfranco Ciani*, Davide M. Proserpio
und Angelo Sironi

Entwurf und Synthese kristalliner zwei(2D)- und dreidimen-
sionaler(3D) Koordinationspolymere sind von groBem Inter-
esse'! 73! sowohl theoretisch im Hinblick auf die Topologien
neuer Netzwerke als auch aufgrund ihrer zu erwartenden physi-
kalisch-chemischen Eigenschaften, z.B. der elektrischen Leit-
fahigkeit™ und des Magnetismus®). Anwendungen dieser Sy-
steme in der Wirt-Gast-Chemie™" ® und in der Katalyse!” wur-
den beschrieben. Koordinationspolymere bieten im Vergleich
mit supramolekularen Verbdnden aus wasserstoffverbriickten
organischen Molekiilen'® mehr Mdglichkeiten wegen der Viel-
zahl an Koordinationsgeometrien und den spezifischen Eigen-
schaften der Metallzentren. Wir untersuchen die Selbstorgani-
sation von Silber(1)-Kationen mit zweizihnigen N-N’-Donor-
Liganden und haben 2D- und 3D-Netzwerke hergestellt. Dazu
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[**] pyz = Pyrazin, G = CH,Cl,, CHCl,, CCl,.
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gehort auch ein Netzwerk mit vier sich durchdringenden Unter-
gittern mit aufgeweiteter Diamantstruktur, das aus Einheiten
des Typs [Ag(N-N"),]X (N-N’ == 4,4"-Bipyridyl, X = CF,SO;,
N-N’=4-Cyanpyridin, X = BF;)!! aufgebaut ist sowie die
Verbindung [Ag,(pyz);}(BF,), mit drei sich durchdringenden
3D-Untergittern!'%, deren Struktur der von «-ThSi, dhnelt.

Wir beschreiben nun zwei neue Ag'-Polymere, welche nur den
zweizdhnigen Liganden Pyrazin (pyz) als Briicke enthalten: Das
2D-Polymer 1 a mit waffelartiger Struktur, welches aus alternie-
renden, unterschiedlich aufgebauten Schichten besteht und zwi-
schen den Schichten Solvensmolekiile (G) enthilt, und das 3D-
Polymer 2 mit kubischer Symmetrie, dessen Struktur der von
a-Polonium &dhnelt.

[Ag(pyz),llAg,(pyz)sI(PFg), - 2G [Ag(pyz),}(SbF)
la, G = CH,Cl, 2
1b, G = CHCI,
1e, G=CCl,

Diese auBergewdhnlichen Gittertypen sind prizedenzlos fiir
Koordinationspolymere, die auf stibchenfdrmigen Molekiilen
(kationische Polymere) basieren. Dariiber hinaus ist ungew6hn-
liche Koordination der Silber-Tonen bemerkenswert (siche unten).

Verbindungen des Typs 1 erhilt man beim Uberschichten ei-
ner Lésung von Pyrazin im entsprechenden Chlorkohlenwasser-
stoff mit einer Losung von AgPF, in Ethanol (molares Verhilt-
nis Pyrazin/Ag'-Salz 2:1 bis 3:1). In allen drei Fillen (1a-1c
entstehen tafelformige Kristalle, die ohne Mutterlauge instabil
sind. Kristalle, die aus CH,Cl, (1a) isoliert wurden, waren am
besten fiir eine Einkristall-R6ntgenstrukturanalyse geeignet!* 11,
Daneben wurde auch in wechselnden Mengen das lineare Poly-
mer 3 in Form nadelférmiger Kristalle erhalten, und dessen
Struktur wurde ebenfalls durch eine Einkristall-R6ntgenstruk-
turanalyse bestimmt!* 2!,

[Ag(pyz))(PF,) 3

Die Struktur von 1a (Abb. 1) besteht aus entlang der tetrago-
nalen ¢-Achse angeordenten alternierenden Stapeln aus zwei
unterschiedlichen 2D-Schichten. Die erste Schicht (Schicht I)
enthilt Ag*-Wiirfel, deren Kanten von den Pyrazin-Liganden
verbriickt werden und die iiber vier gemeinsame Flichen zu
einem unendlichen 2D-Netzwerk verkniipft sind (Abb. 2). Jeder

“\1

Abb. 1. Kristalistruktur von 1 a (SCHAKAL-Darsteliung), Blick ungeféhr entiang
[110]. Die Pyrazin-Liganden sind durch Stibchen wiedergegeben, die die Stickstoff-
atome verbinden. Gefiillte, leere und schraffierte Kugeln entsprechen Ag, P bzw.
Solvensmolekilen G.
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Abb. 2. Struktur von Schicht T in 1a (SCHAKAL-Darstellung). Nur ein Modell
der fehlgeordneten Pyrazin-Liganden ist gezeigt.

Ag*-Wiirfel (dquatoriale und axiale Ag--- Ag-Kantenlinge
von jeweils 7.548(2) bzw. 7.645(3) A) hat ein PF. -lon im Zen-
trum. Die Metall-Ionen (Koordinationszahl fiinf) befinden sich
auf vierzéhligen Drehachsen und sind quadratisch-pyramidal
koordiniert, mit je vier dquatorialen Ag-N, -Bindungen von
2.454(9) A Linge und einer axialen Ag-N, -Bindung von
2.44(2) A Lange (Ag liegt um 0.367(9) A auBerhalb der Koordi-
nationsebene mit Winkeln von N_,-Ag-N,, von 98.6(2)° und
N;,-Ag-N;, von 162.8(4)°). Die vier dquatorialen Pyrazin-Li-
ganden sind propellerartig angeordnet; die Metall-Tonen sind
nicht exakt linear am N-Liganden koordiniert (Ag-N---N
166.9(2)°).

Die zweite Schicht (Schicht IT) ist ein unendliches ebenes
Netzwerk quadratisch angeordneter Ag'-Ionen, die iiber Pyra-
zin-Liganden verbunden sind. Die Silber-Ionen, die sich auf
speziellen Lagen mit mmm-Symmetrie befinden, sind quadra-
tisch-planar umgeben mit je zwei Ag-N-Bindungen von
2.32(2) A und 2.45(2) A Liange sowie zwei lingeren Kontakten
(2.685(11) A) zu den Fluoratomen der axial angeordneten Anio-
nen (Abb. 3). Berlicksichtigt man diese schwachen Wechselwir-
kungen bei der Ag*-Koordination, kann man die Koordina-
tionssphére als oktaedrisch mit tetragonaler Verzerrung be-
schreiben (4 + 2). Diese Schichten mit der Zusammensetzung
[Ag(pyz),}(PF;), sind demnach negativ geladen, wihrend die
anderen Schichten mit der Zusammensetzung [Ag,(pyz);](PF,)
positiv geladen sind. Die waffelartige Struktur von 1a ergibt
sich durch eine ABAB-Abfolge dieser Schichten, wobei die Me-
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Abb. 3. Struktur von Schicht I in 1a (SCHAKAL-Darstellung). Von den fehlge-
ordneten PFg -Tonen ist nur das Modell mit der hoher besetzten Lage gezeigt.
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tall-Tonen der einen Schicht abwechselnd iiber dem Zentrum der
Quadrate der angrenzenden Schicht liegen. Zwischen jedem
Schichtpaar sind Hohlriume (von ca. 100 A%), die z.B. CH,Cl,
als Solvensmolekiil einlagern kénnen.

Die zu 1a isomorphen Verbindungen 1b und 1¢, die ebenfalls
Solvensmolekille enthalten, haben Zellparameter!!3 die
schrittweise, mit wachsender Zahl der Chloratome der Gastmo-
lekiile ansteigen (ca. 1.7% des Zellvolumens pro Schritt). Das
gleichzeitige Auftreten unterschiedlicher Strukturmotive in ei-
ner Verbindung ist bei Koordinationspolymeren sehr selten. Ein
Beispiel, bei dem ein solches Phinomen auftritt, ist das Polysele-
nid K,PdSe,,!**, welches zwei verschiedene, einander durch-
dringende diamantartige Untergitter enthdlt.

Fiihrt man die zuvor beschriebene Reaktion mit AgSbF, in
einem der Chlorkohlenwasserstoff-Losungsmittel aus, erhdlt
man Verbindung 2 in Form von gut ausgebildeten, vielflichigen
Kristallen!'®), Die Kristallstruktur von 2 ist in Abbildung 4 ge-

Abb. 4. Struktur der Elementarzelle von 2 (SCHAKAL-Darstellung). Von den
fehlgeordneten SbF S -lonen ist nur das Modell mit der hoher besetzten Lage gezeigt
und der Ubersichtlichkeit halber etwas verkleinert dargestelit.

zeigt. Sie besteht aus einem einfachen kubischen Gitter, wobei
die Silber-Ionen, die auf speziellen Lagen mit 222-Symmetrie
liegen, oktaedrisch von sechs Pyrazin-Liganden koordiniert
sind mit Ag-N-Bindungslingen von 2.481(7) bis 2.519(8) A. Al-
le Ag*-Wiirfel haben eine durchschnittliche Ag--- Ag-Kanten-
linge von 7.761 A, und dhneln damit den Wiirfeln der Schicht I
von 1a; die Anionen befinden sich im Zentrum der Polyeder. In
den linearen Pyz-Ag-Pyz-Ag-Ketten, die sich entlang der drei
Kiristallachsen erstrecken, befinden sich die Pyrazin-Liganden
abwechselnd verdreht auf gegeniiberliegenden Seiten und schlie-
flen mit den Achsen a, b und ¢ Winkel von jeweils 16.5(5)°,
18.3(4)° bzw. 2.9(7)° ein.

Das Gitter von 2 ist der a-Polonium-Struktur topologisch
dhnlich, der ReO;-Struktur und den Strukturen von Berliner-
Blau-Verbindungen. Dies ist von Interesse fiir den Aufbau von
grundlegenden Strukturtypen, da mit 2 das erste kationische
Gitter vorliegt, das nur durch stibchenférmige Molekiile zu-
sammengehalten wird und ein einzelnes Netzwerk ausbildet. Die
bekannten a-Polonium-Strukturtypen zeichnen sich durch ge-
genseitige Durchdringung der Gitter aus, wie bei den kiirzlich
vorgestellten Cyanoverbindungen Rb[Cd(Ag(CN),),]"*%! und
[Cd(pyz)(Ag,(CN), X Ag(CN),]i* 7). Die Netzwerke der Verbin-
dungen 1a und 2 sind besonders bemerkenswert und unerwartet
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in Anwesenheit von Metallzentren wie Ag', da diese gewShnlich
eine lineare, trigonale oder tetragonale Koordination bevorzu-
gen!t8], Im Gegensatz dazu haben die oktaedrisch koordinierten
M?2*-Tonen bekannter polymerer Pyrazin-Komplexe maximal
vier dquatoriale und zwei axiale M-Pyrazin-Bindungen. Die
Fortsetzung der dquatorialen Bindungen fiihrt zu Ebenen aus
miteinander verknilipften Quadraten, wihrend die axialen Ko-
ordinationsstellen in Wechselwirkung mit den Gegenionen tre-
ten!> '°1. Die Bildung von 2 regt dazu an, dhnliche 3D-Gitter
zweiwertiger Metallkationen und geeigneter Dianionen aufzu-
bauen. Die Selbstorganisation dieser Polymere hingt jedoch
von Faktoren wie dem Lésungsmittelsystem und den sterischen
Anforderungen an das Gegenion ab. So ergibt die Reaktion von
AgPF, mit Pyrazin in H,O/Ethanol [Ag(pyz),l(PF,), das
aus gewellten Ebenen aus quadratischen Einheiten besteht!2°1,
AgBF, reagiert mit Pyrazin in Ethanol unter anderem zu
[Ag(pyz),](BF,) mit einer Zusammensetzung analog zu der von
Verbindung 2; es liegt jedoch ein zickzackférmiges 1D-Polymer
mit tetraedrisch koordinierten Silber-Ionen und zwei einzdhni-
gen Pyrazin-Liganden vorl'®l Die stereochemische Anpas-
sungsfihigkeit von Ag' kann daher auch zu einem Problem beim
Design neuer Festkorper werden. Es bietet sich damit aber auch
die Moglichkeit, neuartige Polymere mit ungewdhnlichen
Strukturmotiven zu entdecken und diese auf andere Ubergangs-
metallsysteme zu itbertragen.

Experimentelles

1a: Eine Lésung von AgPF, (0.104 g, 0.410 mmol) in Ethanol (3 mL) wurde auf
eine Losung von Pyrazin (0.103 g, 1.290 mmol)in CH,Cl, (3 mL) geschichtet. Nach
einigen Tagen fiel ein kristalliner Niederschlag aus, der filtriert und mit Ethanol
gewaschen wurde. Das Produkt zersetzt sich langsam an Luft. Einige nadelformige
Kristalle von [Ag(pyz)I(PFs) 3 wurden von Hand entfernt, danach wurde die Zu-
sammensetzung des Produkts durch Elementaranalyse bestimmt. Ausbeute: 57%;
Elementaranalyse fiit C;oH;,Ag ClLF 4N Ps: ber. C 25.66, H 2.28, N 13.97; gef.
C 25.02, H 2.02, N 13.57; IR (Nujol): v(pyz) 1417 (s), 1047 (m), v(PF) 843
(s)em™1.

2: Eine Lsung von AgSbF, (0.230 g, 0.670 mmol) in Ethano! (4 mL) wurde auf eine
Losung von Pyrazin (0.161 g, 2.010 mmol) in CH,Cl, geschichtet. Nach 2 d wurde
ein kristalliner Niederschlag erhalten, der filtriert und mit Ethanol gewaschen wur-
de. Das Produkt ist luftstabil. Ausbeute: 88%. Elementaranalyse fiir
C,H,,AgEN,Sb: ber. C 24.68, H 2.07, N 14.39; gef. C 24.47, H 1.98. N 14.20.
Wichtigste IR-Banden (Nujol): v(pyz) 1411 (s}, 1031 (s), v(SbF;) 650 cm~".
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Platinierungsmechanismen fiir Reaktionen von
Cisplatin mit GG-Einzelstrang- und
-Doppelstrang-Decanucleotiden **

Kevin J. Barnham, Susan J. Berners-Price, Tom A.
Frenkiel, Urban Frey und Peter J. Sadler*

Das Antitumormittel Cisplatin, cis-[PtCl,(NH,),], verhin-
dert Replikation und Transkription durch die Bildung von
Pt-DNA-Addukten, meist Quervernetzungen zwischen dem
gleichen Strang angehdrigen Guanin-Guanin (GG)- oder Ade-
nin-Guanin (AG)-Einheiten!- 2!, Deshalb ist es wichtig, zu ver-
stehen, welche Mechanismen bei der DNA-Platinierung wirk-
sam sind und wie die Adduktbildung die Struktur der
Doppelhelix verdndert. Als geschwindigkeitsbestimmender Re-
aktionsschritt gilt die Hydrolyse von Cisplatin, gefolgt von ein-
zdhniger Komplexierung des Platins durch N7 entweder von 3'-
oder 5-G. Der RingschluB3 unter Bildung des GG-Pt-Chelates
beendet die Reaktion. Ein direkter Nachweis des bei diesem
Mechanismus intermedidr auftretenden Aquaplatin-Komplexes
ist jedoch auBerordentlich schwierig. Bancroft et al.’¥! versuch-
ten ihn mit !?°Pt-NMR-Spektroskopie zu erbringen, scheiterten
aber selbst mit 1°°Pt angereicherten Proben und hohen Konzen-
trationen an DNA-Oligomeren (ca. 14-32 mm). Sie konnten
allerdings die intermedidre einzdhnige Komplexierung beobach-
ten und in einer unabhingigen Studie zur Wechselwirkung des
Aqua-chloro-Komplexes mit DNA die Geschwindigkeitskon-
stante der RingschluBreaktion bestimmen. Kiirzlich benutzten
Chottard et al.'* ! eine HPLC-Trapping-Methode, um die Ge-
schwindigkeitskonstante des Angriffs von Diaqua-Cisplatin (Cl
ersetzt durch H,O) auf GG-Oligonucleotide und die der nach-
folgenden RingschluBireaktion zu bestimmen. Wir zeigen nun,
dafB die wichtigsten wihrend der Platinierungsreaktion von GG-
Oligonucleotiden in Einzel- und Doppelstrang-DNA mit '*N
angereichertem Cisplatin vorkommenden Spezies alle gleichzei-
tig mit [*H,!*N]-NMR-Spektroskopie beobachtet werden kon-
nen. Wir konnten erstmalig die Lebensdauer des nur in mikro-
molaren Mengen vorhandenen Aqua-chloro-Zwischenproduk-
tes messen und Unterschiede der Platinierungsmechanismen fiir
Einzel- und Doppelstrang-DNA feststellen. Sowohl die 'H- als
auch die 'N-Resonanzsignale reagieren auf die von Cisplatin
verursachte Helixdenaturierung. Die Methode ist generell auf
eine Reihe von DNA-Substraten und Ammin- und Aminplatin-
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