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In den vergangenen Jahren ist die wichtige Rolle von Kohlen- 
hydraten in physiologischen Prozessen zunehmend anerkannt 
worden, und die ,,Glykobiologie" hat sich als neuer For- 
schungszweig etabliert. Im Zuge dieser Entwicklung ist auch das 
Interesse an Kohlenhydratmimetica gestiegen. Als Beispiel fur 
Monosaccharidmimetica seien hier die hydroxylierten Piperi- 
dinderivate genannt, die insbesondere im Hinblick auf ihre Wir- 
kung als Glycosidasehemmer untersucht wurden"]. Oligosac- 
charide wurden durch C-Disaccharide"] oder C,C-Trisac- 
charidec3] mimetisiert, in denen das interglykosidische Sauer- 
stoffatom durch eine Methylenbriicke ersetzt ist. In weiteren 
Disaccharidanaloga sind Pyranoseringe direktL4], iiber substi- 
tuierte Methylengr~ppen[~]  oder iiber Iangere EinheitenL6] mit- 
eindnder verknupft. Wir stellen hier neuartige Oligosaccharid- 
mimetica vor, deren Monomere uber Peptidbriicken miteinan- 
der verbunden sind. 

Kohlenhydrataminosluren, wie M~raminsaure[ '~ ,  sind als 
Naturstoffe bekannt, und sie sind auch synthetisiert worden, um 
beispielsweise als Peptidniimeticum zur Induktion von definier- 
ten Peptidkonformationen[*] angewendet zu werden. Kohlenhy- 
drataminosluren vom Typ 1 enthalten einerseits ein intaktes 
Kohlenhydratepitop, konnen aber auch durch Ausbildung von 
Peptidbindungen uingesetzt werden. Fur  die Synthese hat dies 
gegeniiber der Oligomerisierung iiber glykosidische Bindungen 
den Vorteil, daI3 keine Stereoisomeren entstehen; weiterhin sind 
Methoden zur Oligomerisierung von Aminosauren in Losung 
und auch an der Festphase in der Peptidchemie gut etabliert. So 
sollte die Oligomerisierung von gleich- oder verschiedenartigen 
Kohlenhydrataminosluren und damit auch der Aufbau von 
neuartigen Verbindungsbibliotheken moglich sein. Dieser An- 
satz sei hier am Beispiel der Synthese eines Tetramers, welches 
Derivate der Normuraminslure 2"' als Baustein enthalt, erlau- 
tert[l01. 

1 2 

Eine Charakteristik dieses Bausteins ist das freie anomere 
Zentrum, welches die Moglichkeit bietet, nach wdhl hydropho- 
be Gruppen einzufiihren, um die Bindung an Proteine zu erho- 
hen'"]; wir haben hier Benzylglykoside verwendet. Fur  die Oli- 
gomerisierung geeignete Normuraminsaurederivate sind in sehr 
guter Ausbeute zuglnglich; die Veretherung des bekannten" 
Glucopyranosids 3 mit einem Bromessigsaureester ergibt Ver- 
bindung 4, die wdhlweise zur freien Slure 5 oder zum Amin 6 
entschiitzt werden kann (Schema 1 ) .  
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Schema 1.  a) BrCH,COOrBu, KOH, Dioxan, 55'-C, 2 h, 91 %; b) KOCMe,, T H E  
H,O, O"C, 2 min, 95%;  c) H,, Pd/C, MeOH/THF, Raumtemperatur (RT), 1.5 h. 
96% ( Z  = Benayloxycarbonyl). 

Kopplungen zu Dimeren wurden mit gemischten Anhydride11 
durchgefiihrt (Schema 2). Als terminaler Baustein wurde das 
bekannte[13] Benzylglucopyranosid 7 gewahlt. Die von 5 und 6 
mitgebrachten Benzylidenschutzgruppen wurden zweckmaI3i- 
gerweise auf der Stufe der Dimere entfernt, da sich eine spltere 
Abspaltung als problematisch erwies. Fur die Aktivierung der 
sehr polaren Saure 9 wurde 2-Chlor-4,6-dimethoxy-l,3,5-triazin 
(CDMT)[14] gewlhlt. Die Reaktion 1aRt sich in D M F  als Lo- 
sungsmittel durchfiihren. 

Hgo* HO + 5 

I H2NOBn I 

6 c 5  

8 9 

Schema 2. a )  CICOOiBu, NEt,, THF'MeCN, RT, 12 h ;  Ac,O. Py, 87%; h) AcOH 
80%, 80 'C, 1.5 h ;  Ac,O, Py, RT, 18 h, 90%; c) H,, Pd/C ( lo%) ,  Dioxan:H,O, RT, 
1.5 h, 95%;  d) CICOOiBu, NEt,, THF!MeCN, RT, 30 h, 84%; e) AcOH 80%, 
8O'C. 1.5 h;  0.3 M NdOMe, Dioxan/MeOH, RT, 10 h, 8 5 % ;  f )  CDMT, N-Methyl- 
morpholin, DMF, 5 0 ° C  18 h; Ac,O, Py, 40%; g) 0.3 M NaOMe, Dioxan/Metha- 
nol, RT, 2.5 h, 81 %. 

Diese Synthese zum Tetramer 10["] demonstriert den effi- 
zienten Zugang zu einer neuen Klasse von Oligosaccharidmime- 
tica, die Hybride von Peptiden und Sacchariden sind. 

Experimentelles 
Eine Suspension von 771 mg 9 in 3 mL DMF wird mit 176 mg CDMT in Gegenwdrt 
von 121 pL N-Methylmorpholin wdhrend 1.5 h aktiviert und mit einer Losung von 
789 mg 8 in 2 mL D M F  versetzt. Nach 18 h Ruhren hei 50 'C wird das Redktionsge- 
inisch eingeengt und mit Ac,O/Pyridin acetyliert. Die Losung wird eingeengt und 
uher Kieselgel mit Essigester/Hexan als Elutionsmittel chromatograpliiert. Die i-el- 

nen Produktfrdktionen (684 mg, 40%) werden in 6 mL Methanol und 4 mL Dioxan 
in Gegenwart von 1 mL 0.3 M Natriummethanolatlosung in Methanol desacetyliert. 
Neutralisation mit Ionenaustauscher (Amberlite IR 120 H') und Chromatographie 
uber Kieselgel (Essigester/Methanol/Wasser 85: 10: 5) ergiht reines, amorphes 10 

Eingegangen am 18. Juli 3995 [Z 822S] 
(81 '30). 

0044-X249/9S/lO723-2920 $10 00+ 2S/0 Angen Clwm 1995, 107. Nr 23r24 



ZUSCHRIFTEN 

Stichworte: Kohlenhydrataminosauren . Normuraminsaure . 
Oligosaccharidmimetica . Verbindungsbibliotheken 

[I] a) E. Truscheit, W. Frommer, B. Junge, L. Miiller, D. D. Schmidt, W. Wingen- 
der, Angeu. Chem. 1981.93, 738; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1981,20, 744; 
b) L. E. Fellows. Clrem. Br. 1987,23,847; c) N. M. Carpenter, G. W. Fleet, I. 
Cenci di Bello, B. Winchester, L. E. Fellows, R. J. Nash, Tetrahedron Lett. 
1989,30,7261; d) M. L. Sinott, Chem. Rev. 1990,90,1171; e) G. Legler. Adv. 
Curbohjdr. C h m .  Biochem. 1990, 48, 319; f) H. Paulsen, M. Matzke, B. Or- 
then, R. Nuck, W. Reutter, Liebigs Ann. Chem. 1990,953; g )  G. Papandreou, 
M. K. Tong, B. Ganem, J .  Am. Chem. Soc. 1993, fl5, 1 1  682. 

[2] a) D. Rouzaud, P. Sinay, J .  Chem. SOC. Chem. Commun. 1983, 1353; b) B. 
Giese, T. Witzel, Angew. Chem. 1986, 98, 459; Angeu. Chem. Int. Ed. Engl. 
1986,25,540; c) 0. R. Martin, F. Xie, R. Kakarla, R. Benhamza, Synlett 1993, 
165; d) B. Vauzeilles, D. Cravo, J.-M. Mallet, P. Sinay, ibhf. 1993, 522; e) A. 
Wei, Y Kishi, .I Urg.  Chem. 1994, 59, 88; f) L. Lay, F. Nicotra, C .  Pangrazio, 
L. Panza, G. Russo, J.  Chem. Soc. Perkin Trans. f 1994, 333; g) H. Dietrich, 
R. R. Schmidt, Liebigs Ann. Chem. 1994,975; h) R. Ferritto, P. Vogel, Tetruhr- 
dron Asymmetry 1994, 5, 2077. 

[ 3 ]  T. Haneda, P. G. Goekjian, S .  H. Kim, Y. Kishi, J. Org. Chem. 1992, 57, 490. 
[4] a) R. J. Ferrier. N. Prasad. J .  Chem. Soc. C 1969. 581: b) J. Jurczak. T. Bauer. 

S. Jarosz. Tetrahedron Lett. 1984, 25, 4809; c) B. Giese, B. Riickert, K. S .  
Groninger, R. Muhn, H. J. Lindner, Liebigs Ann. Chew. 1988, 997; d) R. W. 
Armstrong, B. R. Teegarden, J .  Urg.  Chem. 1992, 57, 915; e) H. P. Wessel, G. 
Englert, .L Carbohydr. Chem. 1995, 14, 179. 
a) B. Aebischer, J. H. Bieri, R. Prewo, A. Vasella, Helv. Chim. Acta 1982, 65, 
2251; b) J. M. Beau, P. Sinay, Tetrahedron Lett. 1985,26, 6189, 6193; c) S. J. 
Danishefsky, W. H. Pearson, F. D. Harvey, C. J. Maring, J. P. Springer, J. Am. 
Chem. SOC. 1985, 107, 1256; d) I. M. Dawson, T. Johnson, R. M. Paton, 
R. A. C. Rennie, J. Chem. Soc. Chem. Conzmun. 1988,1339; e) W B. Mother- 
well, B. K. Ross, M. J. Tozer, Synlett 1989, 68; f )  A. de Raadt, A. E. Stiitz, 
Carhohydr. Rex 1991, 220, 101; g) R. R. Schmidt, A. Beyerhach, Liebigs Ann. 
Chem. 1992, 983; h) H. M. Binch. A.M. Griffin, S .  Schmidetzki, M. V. J. 
Ramsey. T. Gallagher, E W Lichtenthaler, J .  Chem. Soc. Chem. Commun. 
1995,967. 
a) S. Jarosz, D. Mootoo, B. Fraser-Reid, Carbohydr. Res. 1986, 147, 59; b) 
S .  M. Daly, R. W. Armstrong, Tetrahedron Lett. 1989,30, 5713; c )  J. Alzeer, A. 
Vasella, Helv. Chim. Acta 1995, 78, 177. 
MuraminsHure = (R)-2-Amino-3-0-( 1 -carboxyethyl)-2-desoxy-o-glucose ist 
Bestandteil der Zellwand von Bakterien. 
E. Graf Von Roedern, H. Kessler, Angew. Chem. 1994,106,684; Angew. Chem. 
Int .  Ed. Engl. 1994, 33, 687. 
a) R. Gigg, P. M. Carroll, Nature (London) 1961, f9f, 495; h) T. Miyazaki, Y 
Matsushima, Bull. Chem. Soc. Jpn. 1968,41,2723. 
Ein Bhnlicher Ansatz ist kiirzlich im Zusammenhang mit der Synthese von 
Nucleotidmimetica erwihnt worden: K. C. Nicolaou, H. Florke, M. G. Egan, 
T. Barth, V. A. Estevez, Tetrahedron Lett. 1995, 36, 1775. 
Dissoziationskonstanten von Kohlenhydrat-Protein-Komplexen liegen allge- 
mein nur im oberen mikromolaren Bereich, da Wasserstoffbriickenbindungen 
dominieren und starke hydrophobe Wechselwirkungen fehlen, vgl. C.-H. 
Wong, R. L. Halcomb, Y. Ichikawa, T. Kajimoto, Anger,. Chem. 1995, 107, 
569; Anaew. Chem. Int .  Ed. E n d .  1995, 34, 521. 

[12] P. C. Wiss, J. Kiss, Helv. Chimy Acta 1979, 58, 1833. 
[13] W. Meyer zu Reckendorf, B. Radatus, E. Bischof, R. Weber, Chem. Ber. 1974, 

107, 869. Wir haben 7 aus dem N-Z-geschutzten Vorlaufer hergestellt (H. P. 
Wessel, J. Carbohydr. Chem. 1988, 7, 263). 

[I41 2. I Kaminski, Synthesis 1987, 419. 
[15] Physikalische Daten von 10: [a]:' = + 125 (c = 0.2 in Methanol); MS (Laser- 

desorption): m/z:  1353 (90%, [M + Na]'); 'H-NMR (400 MHz, [DJDMSO, 
TMS): 6 = 8.20 (d, 1 H, J = 8.7 Hz, NH), 8.15 (d. 1 H, J = 8.6 Hz. NH), 7.94 
(d,lH,J=8.6Hz,NH),7.76(br.d,lH,J%7.2Hz,NH). 

Ein Schritt auf dem Weg zu molekularen 
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Der schrittweise Zusammenbau von vorgefertigten molekula- 
ren Modulen um ein Metallzentrum ist eine reizvolle Methode 
zur Herstellung von Vielkomponenten-Verbindungen, die sich 
zur Speicherung und zum Transport von Informationen eig- 
nen"]. Fur einen schnellen und vollstandigen Informationsaus- 
tausch zwischen den Komponenten mu13 die Briicke eine starke 
elektronische Kopplung der Komponenten gewahrleisten. Eine 
solche Situation liegt, zumindest wenn die Elektronenubertra- 
gung uber die Bindungen erfolgt, dann vor, wenn das Energieni- 
veau der Brucke etwas iiber dem der Reaktanten liegtr2I. Somit 
sind Alkenet3- 51 und A l k i ~ ~ e [ ~ - ~ ]  offensichtlich vielverspre- 
chende Komponenten zum Aufbau der Briicken, wobei sich 
Alkine besonders fur die Herstellung starrer, stabformiger An- 
ordnungen eignen['O* "]. Die Eignung von Alkinen, weitrei- 
chende elektronische Kopplungen zu gewahrleisten, wurde noch 
nicht richtig erforscht, wenn auch einige Systeme wegen ihrer 
nichtlinearen optischen Eigenschaften untersucht wurden" 2 -  'I. 
Wir beschreiben nun die Vorgange nach der elektronischen An- 
regung von vielkernigen Komplexen, die aus einem Komplex 
aus Ruthenium(11)-bis(terpyridy1)-Untereinheiten, die uber 
Ethindiyl- oder Butindiylbriicken kovalent mit einem nicht me- 
tallkoordiniereiiden Terpyridyl-Liganden verkniipft sind, erhal- 
ten wurden[']. Baut man in diesen Komplex ein weiteres Metall- 
kation ein[", ''1, so erhalt man eine lineare, photoaktive Struk- 
tur mit endstandigen Ruthenium(@-Einheiten (Schema I ) ,  wo- 
bei das zentrale Kation M die photochemischen Eigenschaften 
bestimmt. 

Die Stammverbindung [Ru"bis(terpy)] wirkt bei Raumtempe- 
ratur nur schwach photosensibilisierend. Ein Grund hierfiir ist, 
dalj ein relativ energiearmer, am Metall zentrierter angeregter 
Zustand (MC) die strahlungslose Desaktivierung des energie- 
armsten angeregten Triplettzustands, der einen Metall-Ligand- 
Charge-Transfer(MLCT)-Charakter hat, zum Grundzustand 
induziert. Wird jedoch eine Alkin-Gruppierung in einen der Ter- 
pyridyl-Liganden eingebaut, so sinkt die Energie des MLCT- 
Triplettzustands, so daD auch dessen Mischen rnit dem erwahn- 
ten MC-Orbital minimal wirdt']. Somit fuhrt die Anregung des 
MLCT-Ubergangs in den [Ru"bis(terpy)]-Untereinheiten der 
Zn"-haltigen Koinplexe Ru,Zn(l) und Ru,Zn(2) bei 20 "C in 
Acetonitril zu Lumineszenz. Die Emissionsmaxima I., dieser 
Verbindungen zeigen Rotverschiebung relativ zu dem der 
Stammverbindung, und die Quantenausbeuten der Lumines- 
zenz (QL) sind deutlich hoher (Tabelle 1). Die Lebensdauer zT 
der Triplettzustande der dreikernigen Komplexe, gemessen in 
sauerstofffreiem Acetonitril, ist deutlich langer als die von 
[Ru"bis(terpy)] (Tabelle 1) oder anderen einkernigen Komple- 
xen mit einem energetisch ahnlich liegenden Triplett-Ni- 
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