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Chemoenzymatisch-chemische Synthese eines
(2-3)-Sialyl-T-Threonin-Bausteins und dessen
Einsatz in der Synthese der N-terminalen
Sequenz von Leukimie-assoziiertem
Leukosialin (CD43)**

Nicole Bézay, Gregor Dudziak, Andreas Liese und
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Professor Dieter Hoppe zum 60. Geburtstag gewidmet

In Synthesen polyfunktioneller Natur- und Wirkstoffe
konnen enzymatische Reaktionen eine grofie Hilfe sein. Das
gilt in besonderem Maf3e fiir Synthesen von Oligosacchariden
und deren Glycokonjugaten, da mit Hilfe von Glycosyltrans-
ferasen!! und Glycosidasen? nicht nur zahlreiche Schutz-
gruppenmanipulationen vermieden, sondern die glycosidi-
schen Verkniipfungen in der Regel auch regio- und stereo-
selektiv hergestellt werden konnen. Mit Erfolg sind enzyma-
tische Verldngerungen der Saccharidketten insbesondere zur
Gewinnung von Sialinsdure enthaltenden Oligosacchariden
und Glycopeptiden verwendet worden, wobei diese enzyma-
tischen Reaktionen den Abschluss der gesamten Synthese
bilden.Pl Wenn jedoch die enzymatisch synthetisierten Sialyl-
glycokonjugate als Bausteine in weiterfithrenden chemischen
Synthesen, z. B. von Glycopeptiden, eingesetzt werden sollen,
dann miissen die zahlreichen funktionellen Gruppen dersel-
ben mit selektiv entfernbaren Schutzgruppen blockiert wer-
den.

Wie dieses Problem gelost werden kann, beschreiben wir
hier am Beispiel der Synthese einer N-terminalen Glycopep-
tidsequenz aus Leukosialin (CD43) mit der (2-3)-Sialyl-T-
Antigen-Saccharidseitenkette. Leukosialin mit dem tu-
morassoziierten  Sialyl-T-Antigen  [NeuSAc(a2 —3)Gal-
(1 —3)GalNAc(al —O)Ser/Thr] wird auf Leukozyten von
Patienten mit Akuter Myeloischer Leukdmiel! und mit
anderen aberranten Kohlenhydraten auch auf Colon-Karzi-
nomazellenl® gefunden. Die (2-3)-Sialyl-T-Struktur wurde
zudem als Antigen auf Brustkrebszellinien nachgewiesen.[’]
Glycopeptide mit (2-3)-Sialyl-T-Struktur sind daher wie die
regioisomeren (2-6)-Sialyl-T-Antigen-Analoga®® und die Sia-
lyl-Tx-Antigen-Glycopeptide! fiir die Entwicklung von Anti-
tumor-Vakzinen interessant.

Die chemische Synthese von Sialyl-T-Antigen-Threonin-
Konjugaten!'”! erfordert viele Schutzgruppenmanipulationen
und drei stereoselektive Glycosylierungen, unter denen die
Sialosidsynthese besonders anspruchsvoll ist. Die chemoen-
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zymatische Synthese von Sialyl-T-Threoninestern kann von
dem einfach und in grofSeren Mengen zugénglichen N-Fmoc-
O-(N-Acetylgalactosaminyl)threonin-tert-butylester 111 aus-
gehen. Durch regio- wie stereoselektive Galactosylierung,
katalysiert durch eine Galactosidase aus Rinderhoden, und
sich in situ anschlieBende enzymatische Sialylierung erhilt
man in einem Eintopfverfahren das Sialyl-T-Threonin-Deri-
vat 2 (Schema 1).[*2l Die zunichst uniiberwindlich scheinende
geringe Loslichkeit von 1 in Wasser konnte durch Einschluss
der hydrophoben Fmoc-Einheit in -Cyclodextrindimethyl-
ether (zweifacher Uberschuss zum Substrat 1) soweit ver-
bessert werden, dass 2 in 50% Gesamtausbeute (100 mg)
erhalten wurde. Wegen der geringeren Stabilitdt der Sialyl-
transferase in schwach saurer Losung werden die Reaktionen
bei pH6.5 und zur Vermeidung von Inhibierung durch
Cytidinphosphat in Gegenwart von alkalischer Phosphatase
durchgefiihrt.

Fiir den Einsatz von 2 als Baustein in Glycopeptidsynthesen
miissen dessen zahlreiche Funktionen im Kohlenhydratteil
mit Schutzgruppen versehen werden. Besonders wichtig ist
eine Blockierung der Carboxygruppe der Sialinsdure. Die
Schutzgruppe fiir diese Funktionalitdt muss zu den Schutz-
gruppen im Peptidteil orthogonal stabil sein. Versetzt man 2
in wasserfreiem Methanol mit saurem Ionenaustauscher
entsteht nicht der Methylester, sondern das 4-Lacton 3 und
vermutlich das 2-Lacton (laut MALDI-TOF-MS (cca-Mat-
rix): m/z 1076.8, ber. 1077.1 [M — Na*]; cca = a-Cyanzimtsidu-
re). Im Unterschied zu den Lactonen der chemisch syn-
thetisierten, vollstdndig geschiitzten Sialyl-T-Threonin-Deri-
vatell% 131 und zu 4-Lactonen der Sialyl-LewisX-Glyco-
peptide!®™! ist das Lacton 3 sowie sein Isomer bei weiteren
Umsetzungen nicht stabil. Daher wurde ein alternativer
Schutz der Kohlenhydratfunktionen von 2 entwickelt, indem
dieses zundchst mit Acetanhydrid/Pyridin (1/3) umgesetzt
wird. Nach 20 Stunden bei Raumtemperatur und dreimaligem
Abdestillieren von Toluol liegen ein vollstindig O-acetylierte
Verbindung und ein gemischtes Anhydrid vor. Durch Zugabe
einer 0.1-proz. Losung von Hiinigs Base (N-Ethyldiisopropyl-
amin, DIPEA) in Methanol wird das Anhydrid zum N-
Acetylneuraminsduremethylester solvolysiert. Die gleichzei-
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tig stattfindende partielle Deacetylierung wird durch aber-
malige Umsetzung mit Acetanydrid/Pyridin korrigiert, wo-
durch der vollstandig geschiitzte Sialyl-T-Threonin-Baustein 4
in 61% Ausbeute erhalten wird (Schema 2). Die Acidolyse
des tert-Butylesters lieferte den Fmoc-geschiitzten (2-3)-
Sialyl-T-Threonin-Baustein 5, der in die Festphasensynthese
des N-terminalen Glycoheptadecapeptids mit einer Sialyl-T-
Antigen-Seitenkette aus Leukosialin eingesetzt wurde.
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Schema 2. a) Ac,0/Pyridin; b) MeOH, iPr,EtN; c) Ac,0O/Pyridin, 61%
iiber drei Schritte, d) Trifluoressigsidure (TFA), 60 min, 84 %.

An TentaGelS-Harz,['9 welches iiber den siurelabilen
Wang-Anker!”! mit Fmoc-Threonin-O-tert-butylether zu 6
beladen ist, werden mit einem Peptid-Synthesizer!! die
ersten sieben Aminosiduren nach Fmoc-Strategie angekuppelt
(Schema 3). Zur Abspaltung der Fmoc-Gruppe wurde das
Harz dreimal jeweils 2.5 Minuten mit einer 20-proz. Losung
von Piperidin in N-Methylpyrrolidon (NMP) behandelt. Die
Kupplungen wurden mit einem fiinffachen Uberschuss an der
jeweiligen Fmoc-Aminosdure, O-(1H-Benzotriazol-1-yl)-
N,N,N',N'-tetramethyluronium-hexafluorophosphat (HBTU), "
1-Hydroxy-1H-benzotriazol (HOBt) und Hiinigs Base (DI-
PEA) durchgefiihrt. Nicht umgesetzte Aminogruppen wur-
den mit Ac,O/iPr,EtN/HOBt (4/1/0.12) in NMP acetyliert.
Das polymergebundene Octapeptid wurde aus
dem Synthesizer in ein Reaktionsgefdf3 iiber-
fiihrt und die Fmoc-Gruppe mit Morpholin/
Dimethylformamid (DMF) in 1.5h abgespal-
ten. Zur Kupplung des wertvollen Sialyl-T-
Threonin-Bausteins 5 wurden 1.1 Aquivalente
desselben mit je 1.2 Aquivalenten O-(7-Aza-
0 benzotriazol-1-yl)-N,N,N',N'-tetramethyluro-

niumhexafluorphosphat (HATU)®?" und 1-Hy-
droxy-7-azabenzotriazol (HOAL) sowie
2.4 Aquivalenten N-Methylmorpholin (NMM)
vier Tage mit dem harzgebundenen Peptid
unter starkem Schiitteln umgesetzt. Das poly-
mergebundene Glycopeptid wurde in den Pep-
tidsynthesizer tiberfiihrt. Nach jeweiligem Cap-
ping mit Acetanhydrid wurden die weiteren

Schema 1. a) Lactose, f-Galactosidase (Rinderhoden) und CMP-NeuSAc, Sialyltransferase
und alkalische Phosphate aus Kdlberdarm in Gegenwart von Rinderserumalbumin, 2,6-Di-O-
methyl-B-cyclodextrin in Wasser, pH 6.5, Ausbeute 50%;'?l b) Dowex 50W (H*-Form) in
Methanol. Fmoc = 9-Fluorenylmethoxycarbonyl.
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acht Fmoc-Aminosiuren (in 40fachem Uber-
schuss) unter Aktivierung mit HBTU/HOBt/
DIPEA gekuppelt. SchlieBlich wurde die
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o 11.5)1 entfernt. Diese Deblockierung
Fm:Hh'--'j"n.pHEwG muss mittels analytischer HPLC ver-
folgt werden. Neben der Zielverbin-
e & dung 9 fiel eine zweite Komponente
" T 1) PiparidinaP an, die laut '"H-NMR- und MS-Spek-

7 2| Fmoe-A5-0H, HETUHCENTHRES, . u
“ N u';’:lfﬁ.jf:. 0-12_:‘”'0%:,‘_,_.,:”:‘“,_,35' trum noch elne.O-Acetylgruppe trigt.
' i Durch préparative HPLC wurde das
1] MarphainDIMF (111} Glycoheptadecapeptid 9,221 welches

21 Fmoc-ThnlSialT-0H 4, HATUHOALHMB, 4 Tage . i iali
31 0.5 M AcgDs, 0125 & DIPEA, 0,045 M HOB dem N "[jermmus des Leukos'lahns
(CD43) mit der fiir Akute-Myeloische-
! e Leukimie-Leukozyten typischen (2-3)-

™ 1] PipanidinthP ialvl-T-Anti i i
e ) 4l F.Eﬂw-.b.s-ﬁh_ HETUHOBITHPEA Sialyl-T-Antigenstruktur entsprlch.t, n
L A H 0 M Ao, DS e CHPEA, (015 M HOBIL 40% Ausbeute (10 mg) erhalten. Dieses
[ synthetische Antigen wird gegenwértig
ebenso wie die analogen Glycopeptide
1) PFigarelnkMP : i1 _ . i _
21 015 B Acgh, 0,125 M DIPEA, 0078 M HOB mit den. kiirzeren Tyx- und TAntlgen
Sacchariden und das unglycosylierte

1 . L

Heptadecapeptid zur Immunisierung
do . . ol

A2 NEUBADGOOG Hy (a3 Ay Gl (113 Aoy GalN A 5 und Antikorper-Induktion eingesetzt.

Ao B! B T B T B AN T T B P TS (8 | GHE OB PLVE (B T B —Q

TFAEH S TRoawsal A-Eihandihel
1

Ay NauSACCOOCH - 2-FrAc Bal-(in-3)-v-AcalNA: 7
|
A-BTTAVOTFTEGEFLNVET-OH

1) MaltdadeDH, pH = 0.5, 24 K
2] 8 e MalH, pH = 11-11.5, 80

T
HO COB
1 H
IF:1.\-_!-I'.:l Hc"l:“ HD“F‘“‘
AchN - g7 o0 niesl B
HI oH An.--ml
Hgl o0
-.'.GH T 5_',6
o HS gD o O H G H G
A A N A SN R !.1.r-| A Aoy Ny N
Ho! Hop iHWpili2Hpg:Hp 2 L)
“OH oM - o
o oH

Schema 3. Festphasensynthese an TentaGelS-Harz!'") mit Wang-Anker.['”] AS = Aminosdure, PHB =

p-Hydroxybenzyl, Trt = Trityl = Triphenylmethyl.

Fmoc-Gruppe mit Piperidin/NMP (siehe oben) abgespalten
und die terminale Aminogruppe acetyliert.

Das vollstandig geschiitzte, harzgebundene Sialyl-T-Glyco-
heptadecapeptid 7 wurde mit Trifluoressigsdure(TFA)/Was-
ser/Thioanisol/1,2-Ethandithiol (87.5/5/5/2.5) vom Polymer
abgespalten, wobei gleichzeitig alle tert-Butyl-Schutzgruppen
aus den Aminosdureresten entfernt werden. Das Sialyl-T-
Glycoheptadecapeptid 8 konnte nach 35 Stufen durch préipa-
rative HPLC in 43 % Gesamtausbeute (bezogen auf 6; 27 mg
ausgehend von 35 mg 5) isoliert werden (Schema 3).21

Aus dem Kohlenhydratteil von 8 wurden die O-Acetyl-
gruppen mit katalytischen Mengen Natriummethanolat in
Methanol (pH 8.2-8.5) und der Methylester der N-Acetyl-
neuraminsdure mit 5 mM wassriger NaOH-Losung (pH 11—

2352

Gesamiaush. &3 %

© WILEY-VCH Verlag GmbH, D-69451 Weinheim, 2001

Eingegangen am 18. Januar 2001 [Z16452]

[1] Ubersichten: a) Y. Ichikawa, R. Wang, C.-
H. Wong, Methods Enzymol. 1994, 247,107,
b) U. Gambert, J. Thiem, Top. Curr. Chem.
1997, 186, 21.

Ubersicht: V. Kren, J. Thiem, Chem. Soc.
Rev. 1997, 24, 463.

a) C. Unverzagt, H. Kunz, J. C. Paulson, J.
Am. Chem. Soc. 1990, 112, 9308; b) C.
Unverzagt, S. Kelm, J. C. Paulson, Carbo-
hydr. Res. 1994, 251, 285.

M. Fukuda, Glycobiology 1991, 1, 347.

M. Fukuda, S. R. Carlsson, J. C. Klock, A.
Dell, J. Biol. Chem. 1986, 261, 12796.

D. Baeckstrom, J. Biol. Chem. 1997, 272,
11503.

I. Brockhausen, J.-M. Yang, J. Burchell, C.
Whitehouse, J. Taylor-Papadimitriu, Eur. J.
Biochem. 1995, 233, 607.

a) H. Iijima, T. Ogawa, Carbohydr. Res.
1989, 186, 95; b) D. Sames, X.-T. Chen, S. J.
Danishefsky, Nature 1997, 389, 587.

S. Keil, C. Claus, W. Dippold, H. Kunz,
Angew. Chem. 2001, 113, 379; Angew.
Chem. Int. Ed. 2001, 40, 366.

S.D. Kuduk, J.B. Schwarz, X.T. Chen,
P. W. Glunz, D. Sames, G. Ragapunti, P. O.
Livingston, S. J. Danishefsky, J. Am. Chem.
Soc. 1998, 120, 12474.

[11] B. Liebe, H. Kunz, Angew. Chem. 1997, 109, 629; Angew. Chem. Int.
Ed. Engl. 1997, 36, 618.

G. Dudziak, N. Bézay, T. Schwientek, H. Clausen, H. Kunz, A. Liese,
Tetrahedron 2000, 56, 5865.

Y. Nakahara, Y. Nakahara, T. Ogawa, Carbohydr. Res. 1998, 309, 387.
Zur chemischen Synthese einer vollstindig geschiitzten Vorstufe der
Sialyl-T-Hydroxyaminosdure-Konjugate mit Sialinsduremethylester-
Schutz: S. Komba, M. Meldal, O. Werdelin, T. Jensen, K. Bock, J.
Chem. Soc. Perkin Trans. 1 1999, 415.

a) U. Sprengard, G. Kretzschmar, E. Bartnik, C. Hiils, H. Kunz,
Angew. Chem. 1995, 107, 1104; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1995, 34,
990; b) U. Sprengard, M. Schudok, G. Kretzschmar, H. Kunz, Angew.
Chem. 1996, 108, 359; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1996, 35, 321.
E. Bayer, W. Rapp, Chem. Pept. Proteins 1986, 3, 3.

S. S. Wang, J. Am. Chem. Soc. 1973, 95, 1328.

Modell Perkin Elmer ABI 433A (Applied Biosystems).

—

2

—

(3]

(4]
(5]

[6

—

[7

—

(8]

]

(10]

[12]

[13]
[14]

[15]

[16]
[17]
(18]

0044-8249/01/11312-2352 $ 17.50+.50/0 Angew. Chem. 2001, 113, Nr. 12



ZUSCHRIFTEN

[19] R. Knorr, A. Trzeciak, W. Bannwarth, D. Gillessen, Tetrahedron Lett.
1989, 30, 1927.
[20] L. A. Carpino, J. Am. Chem. Soc. 1993, 115, 4397.
[21] 8: [a]F=-52.9 (¢=0.89 in H,0), R,=34.6min (0.1% TFA in
CH;CN/H,0, Gradient: 1/99 (0-5 min), dann in 45 min auf 50/50,
anschlieBend auf 100/0 (50-55 min)); Positiv-Ionen-MALDI-TOF-
MS (cca-Matrix): m/z (%): 2806.1 (29) [M+K*], 2790.2 (100)
[M+Na*]; 400-MHz-'"H-NMR (COSY, D,0): 6=5.39 (s, 3H; H-4,
H-7", H-8"),4.99-4.84 (m, 2H; H-1, H-4"), 4.80-4.70 (m, 1 H; H-1'),
4.70-4.58 (m, 1H; E), 4.58-4.38 (m, 6H; H-2', P* {4.54}, S), 438 -
421 (m, 7H; H-2 {4.24}, A* {4.31}, L {4.30}, Q“ {4.38}, 3 x TF), 4.21 -
3.98 (m, 5H; H-3' {4.05), V* {4.04, 414}, 2 x T#), 3.98-3.71 (m, 18H;
H-3, H-5", H-9"a, H-9"b, G%, $%, 3 x P?, CH;0 {3.80}), 3.70-3.59 (m,
1H; 1 x P%), [4.58-4.38 (m, 2H), 4.38-4.21 (m, 6H), 4.21-3.98 (m,
4H), 3.98-3.71 (m, 1H)] (H-4, H-5, H-5', H-6, H-6', H-6", T¢), 2.58
(dy, 1H; H-3"4), 2.49-2.38 (m, 2H; E¥), 2.34-1.76 (m, 16 H; E# {2.03,
1.88}, P%, P7, Qf {2.01, 1.90}, Q7 {2.30}, V¥), 2.24, 2.18, 2.10, 2.06, 2.03,
2.00, 1.96, 1.82 (8 x s, 33H; CH;CO), 1.66-1.46 (m, 4H; H-3",,, L/,
L7), 131 (d, 3H, J(A4A%)=62Hz; Af), 126, 1.19 (2xd, 6H,
J(TAT")=4.8 Hz; T7), 1.23-1.08 (m, 12H; T?), 0.98-0.78 (m, 18H;
L% V7); 100.6-MHz-C-NMR (Breitband-Entkopplung, DEPT,
D,0): 6=177.6, 176.9, 174.5, 174.3, 173.6, 173.3, 172.9, 172.7, 172.1,
171.7, 171.4 (C=0), 100.7 (C-1'), 99.2 (C-1), 97.0 (C-2"), 771 (C-3),
73.5 (T%*), 71.5, 71.2, 71.0, 70.2, 69.9, 69.5, 68.1, 67.4, 67.0, 66.8 (C-2,
C-3,C4,C4,C-4",C-5,C-5,C-6",C-7",C-8", T, 63.1 (C-9”), 62.0,
61.5,61.3,60.9 (C-6, C-6/, $¥), 60.2, 59.4, 59.1, 59.0, 58.8, 57.9, 57.1, 57.0,
55.5,55.2,52.6, 52.4,50.7, 49.6, 48.5 (C-2, C-5", A%, E*, L%, P, Q¢ S¢,
T¢, V%), 53.6 (CH;0), 43.3, 47.8 (P?), 42.1 (G), 39.5 (L), 36.6 (C-3"),
30.9 (Q7), 30.2,29.9 (V#),29.5,29.4,29.2 (E7, PP), 26.8, 25.5, 24.6, 24.2
(B, QF, P), 24.2,22.2,22.0, 21.7, 21.6, 20.8, 20.7, 20.2, 20.1, 19.8, 18.7,
18.6, 183, 18.1, 177, 17.5 (CH;CO, L7, L?, T7, V7), 16.3 (AP).
9: Positiv-Ionen-ESI-MS: m/z (% ): 1210.3 (15) [(M+2Na™)/2], 1207.3
(10) [(M+H*+K*)/2], 1199.3 (40) [(M+H*+Na*)/2], 1188.3 (100)
[(M+2H%)/2]; 400-MHz-'H-NMR (COSY, D,0): 6=4.85 (d, 1H,
J(H-1,H-2) =3.0 Hz; H-1), 4.66-4.58 (m, 1 H; E*), 458 -4.53 (m, 1 H;
1xP), 453-4.47 (m, 2H; 1 xS 1 xT%), 4.46-4.39 (m, 3H, J(H-
1,H-2")=79 Hz; H-1", 2 x §*), 439-4.09 (m, 12H; H-4, A* {4.31}, L*
{4.29},1 x P* {4.36}, Q* {4.36}, 4 x T¢, 3 x T#{4.26}),4.18-4.09 (m, 3H;
H-2, 1 x T%, 1 x V%), 4.09-3.89 (m, 6H; H-3 {4.00}, H-3' {4.00}, H-4,
H-9"a, 1 xT? {4.05}, 1x V%), 3.88-3.71 (m, 10H; G S, 2 x P%),
[3.88-3.71 (m, 2H), 3.71-3.49 (m, 12H)] (H-4" {3.60}, H-5, H-5',
H-5", H-6a, H-6b, H-6'a, H-6'b, H-6", H-7", H-8", H-9"b, 2 x P%),
3.49-3.41 (m, 1H; H-2"), 2.70 (dd, 1H, J(H-3";,,H-3",,) =12.3 Hz,
J(H-3";,,H-4") =3.7 Hz; H-3";,), 2.46-2.38 (m, 2H; E?), 2.29 (t, 2H,
J(Q%,Q7")=75Hz;Q"),[2.25-2.12 (m, 1H), 2.08-1.89 (m, 12H) ] (Efa
{2.02}, P%, P7, QF {2.02, 1.90}, V#), 2.00, 1.96, 1.94 (3 x s, 9H; CH;CO),
1.89-1.78 (m, 1H; Efb), 1.71 (t, 1H, J(H-3",,H-3",,) =J(H-3",. . H-
4"y=12.0Hz; H-3",), 1.64-147 (m, 3H; L% L»), 1.31 (d, 3H,
J(A4,AP)=70Hz; AP), [1.26 (d, 3H, J(TA,T")=5.9 Hz), 1.20 (d, 3H,
J(T?T7)=6.4 Hz), 1.18-1.08 (m, 9H)] (T7), 0.88 (m, 12H; V7), 0.83
(d, 6H, J(L7,L?)=5.9 Hz; L°%); 100.6-MHz-NMR (D,0): 6 =1778,
1770, 176.6, 174.6, 173.3, 173.2, 172.7, 171.9, 171.7, 171.4, 170.9, 170.8
(C=0),104.6 (C-1),99.0 (C-2"),774,75.8,74.9,73.0,71.8, 71.1, 68.9,
68.8, 68.4, 68.3, 67.3, 67.0, 66.9 (C-2', C-3, C-3', C-4, C-4, C-4", C-5,
C-5, C-6", C-7", C-8", TF), 62.8 (C-9"), 61.4, 61.2, 61.0 (C-6, C-6', ),
60.5, 59.5, 59.3, 59.1, 57.2, 55.7, 55.4, 52.9, 52.6, 51.9, 50.9, 49.8 (C-2,
C-5", A4, E%, L%, P, Q% S% T% V%), 48.5,48.0 (P°), 42.3 (G%), 39.7 (LF),
39.5(C-3"),31.2 (Q), 30.4,30.2 (VF), 29.7,29.4 (E7, PF), 27.0, 25.8,24.7
(B, ¥, P), 245, 222, 21.8, 21.1, 18.9, 18.8, 18.5, 182, 178, 17.7
(CH;CO, L7, L?, T7, V7), 16.6 (A¥); das Signal fiir C-1 konnte nicht
zugeordnet werden.
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Molekulare Hybridmaterialien durch kovalente
Verkniipfung anorganischer Polyoxometallate
und organischer konjugierter Systeme**

Bubin Xu, Yongge Wei, Charles L. Barnes und
Zhonghua Peng*

Die Polyoxometallat(POM)-Chemie hat in den letzten zwei
Jahrzehnten erhebliche Fortschritte gemacht. Zahlreiche
neue Strukturtypen mit faszinierenden Topologien und be-
merkenswerten elektronischen, optischen und katalytischen
Eigenschaften wurden entwickelt.'*) Parallel zum raschen
Fortschritt auf dem Gebiet dieser anorganischen Metall-
Sauerstoff-Clusteranionen ist die Forschung iiber konjugierte
organische Polymere vorangeschritten,>® wie sich nicht
zuletzt daran zeigt, dass der Chemie-Nobel-Preis des Jahres
2000 an drei Forscher fiir Arbeiten iiber konjugierte Systeme
ging.l’)

POM und organische konjugierte Verbindungen sind elek-
tronisch aktive Stoffe mit ganz dhnlichen elektrischen und
optischen Eigenschaften wie Photochromie, Elektrochromie,
Leitfahigkeit, aber vollig unterschiedlichem molekularem
Aufbau. Die elektronischen Eigenschaften der anorganischen
Cluster beruhen dabei auf den dm-Elektronen, die der
organischen Systeme dagegen auf den delokalisierten -
Elektronen. Obwohl in beiden Forschungsbereichen betriacht-
liche Erfolge erzielt werden konnten, waren Versuche, die
beiden Komponenten kovalent zu verkniipfen, bislang wenig
erfolgreich.l'> 'l Derartige Hybridmaterialien verbinden
nicht nur die Vorteile der organischen Verbindung, wie
einfache Herstellung und genau einstellbare Struktureigen-
schaften, mit denen der anorganischen Cluster, die ausge-
préagte Wechselwirkung zwischen den delokalierten m-Elek-
tronen des organischen Systems und den d-Elektronen der
Clustereinheit kann auch zu interessanten synergistischen
Effekten fithren. Diese Materialien mit ihren einzigartigen
Strukturen sind von groBem Interesse nicht nur fiir Syn-
thetiker und Materialwissenschafter, sondern auch fiir Theo-
retiker und Experimentalphysiker.

Im Folgenden berichten wir liber die Pd-katalysierte Syn-
these derartiger Hybridmaterialien und beschreiben die erste
Pd-katalysierte Umsetzung eines lod-funktionalisierten He-
xamolybdats mit Ethinylarenen. Diese Reaktion eroffnet ein
faszinierendes Forschungsgebiet und eine Moglichkeit, eine
Vielzahl von Hybridmaterialien mit kovalenten Bindungen
zwischen POM-Clustern und organischen konjugierten Seg-
menten kontrolliert und gezielt herzustellen.

[*] Prof. Z. Peng, B. Xu, Dr. Y. Wei

Department of Chemistry
University of Missouri — Kansas City
Kansas City, MO 64110 (USA)
Fax: (+1)816-235-5502
E-mail: pengz@umkec.edu
Dr. C. L. Barnes
Elmer O. Schlemper X-ray Diffraction Center
Department of Chemistry
University of Missouri — Columbia
Columbia, MO 65211 (USA)

[**] Diese Arbeit wurde von der University of Missouri, Kansas City,
unterstiitzt.

0044-8249/01/11312-2353 $ 17.50+.50/0 2353



