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ABKÜRZUNGSVERZEICHNIS 

 

Allgemeine Abkürzungen  

 

1-MeSCy  1-Methyl-2-thiocytosin   pymtH  Pyrimidin-2-thion 

Ac  Acetyl     pytH   Pyridin-2-thion 

Bn  Benzyl     tztH   Thiazolin-2-thion 

Bz  Benzoyl     tptH  Thiophen-2-thiol 

bpy  2,2´-Bipyridin    s2Ura  2-Thiouracil 

ch  Kohlenhydratrest    s4Ura  4-Thiouracil 

CIS  koordinationsinduzierter Shift   s2s4Ura  2,4-Dithiouracil 

Et  Ethyl     SCy  2-Thiocytosin 

OAc  Acetation     S D  N,S- bzw. S,S-Heterocyclus 

[M] Metallfragmentkomplex    solv  Solvens 

nb Thionucleobase    Taz  Thiazolin-2-yl 

Me Methyl      ∠   Winkel 

Pic  2-Picolin-2-yl  

PT 4-(Pyridin-2-yl)-thiazol-2-yl 

 

Abkürzungen in der NMR-Spektroskopie  Abkürzungen in der IR-Spektroskopie 
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Nummerierung 
 

Die Bezeichnung aller Liganden und Komplexe wird wie in den Publikationen verwendet. 

Zusätzlich erfolgt unter Angabe der Großbuchstaben A−I der Verweis auf die entsprechende 

Publikation (Anhang 1). 

 

Nummerierung der Liganden 

Einige der Liganden kommen in mehreren Veröffentlichungen vor und besitzen auf Grund 

dessen eine Doppelnummerierung die im Folgenden wiedergegeben ist: 

 

1-MeSCy: 3C/3H  

 

OAc-SPT: 2E/6aF    OBz-Sbpy: 6E/7bF  

OBz-SPT: 3E/6bF    OBn-SEt: 4dF/1aG 

OBn-SPT: 4E/6cF    OBn-STaz: 5bF/2aG 

OAc-Sbpy: 5E/7aF    6bpy-OBn-STaz: 5hF/9aG 

    

Nummerierung der Komplexe 

Die Ausgangsstoffe zur Erzeugung der Platin(IV)-Precursorkomplexe sowie die 

Precursorkomplexe selber werden ohne Angabe eines Großbuchstaben nummeriert. In 

eckigen Klammern erfolgt einmalig die Angabe der Nummerierung in den 

Veröffentlichungen. Doppelnummerierungen einzelner Komplexe sind ebenfalls aufgelistet.  

 

(1) [PtMe3I(bpy)] [2A] 

(2) [(PtMe3I)4] [2B] 

(3a) [PtMe3(Me2CO)(bpy)][BF4] [1D, 1aG] 

(3b) [PtMe3(Me2CO)( tBu2bpy)][BF4] [1bG] 

(3c) [PtMe3(MeOH)(bpy)][BF4] [1C] 

(4) [PtMe3(OAc)(bpy)] [4A, I] 

(5) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(Me2CO)] [3A, 1B, 2F, 6D] 

(6) [PtMe3(Me2CO)3][BF4] [3F, 1H] 

(5A) [PtMe3(bpy)(pymt-κS)] 

(6A) [PtMe3(bpy)(pyt-κS)] 

(7A) [PtMe3(bpy)(tzt-κS)] 
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(8A) [PtMe3(bpy)(tpt-κS)] 

(9A/4B) [(PtMe3)2(µ-pymt-1κN,1:2κ2S)2] 

(10A/3B) [(PtMe3)2(µ-pyt-1κN,1:2κ2S)2] 

(11A/5B) [(PtMe3)2(µ-tzt-1κN,1:2κ2S)2] 

(12A/6B) [(PtMe3)4(µ3-tpt-κS)4] 

(4C) [PtMe3(bpy)(SCy-κS)][BF4] 

(5C) [PtMe3(bpy)(1-MeSCy-κS)][BF4] 

(3D) [PtMe3(bpy)(s2Ura-κS2)][BF4] 

(4D) [PtMe3(bpy)(s4Ura-κS4)][BF4] 

(5D) [PtMe3(bpy)(s2s4Ura-κS4)][BF4]  

(7D) [(PtMe3)2(µ-s4Ura−H)2] 

(7aD) [{(PtMe3)(µ-s4Ura−2H)}2{(PtMe2) 

 (µ-S4Ura−H)}2{(PtMe3(H2O))(µ-S4Ura−H)}2] 

(1E) [Pt(COMe)2(NH2Bn)2] 

(7E) [Pt(COMe)2(OAc-SPT)] 

(8E) [Pt(COMe)2(OBz-SPT)] 

(9E) [Pt(COMe)2(OBn-SPT)] 

(10E) [Pt(COMe)2(OAc-Sbpy)] 

(11E) [Pt(COMe)2(OBz-Sbpy)] 

(8F) [PtMe3(bpy)(4aF-κS)][BF4] 

(9F) [PtMe3(bpy)(4bF-κS)][BF4] 

(10F) [PtMe3(bpy)(4cF-κS)][BF4] 

(11F/1cG) [PtMe3(bpy)(4dF-κS)][BF4] 

(12F) [PtMe3(bpy)(4eF-κS)][BF4] 

(13F) [PtMe3(tBu2bpy)(4aF-κS)][BF4] 

(14F) [PtMe3(tBu2bpy)(4cF-κS)][BF4] 

(15F) [PtMe3(tBu2bpy)(5cF-κN)][BF4] 

(16F) [PtMe3(tBu2bpy)(5gF-κN)][BF4] 

(17F) [PtMe3(bpy)(5aF-κN)][BF4] 

(18F) [PtMe3(bpy)(5bF-κN)][BF4] 

(19F) [PtMe3(bpy)(5cF-κN)][BF4] 

(20F/2cG) [PtMe3(bpy)(5dF-κN)][BF4] 

(21F) [PtMe3(bpy)(5eF-κN)][BF4] 
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(21aF) [PtMe3(bpy)(STazH-κS)] 

(22F) [PtMe3(bpy)(5fF-κN)][BF4] 

(23F) [PtMe3(bpy)(5gF-κN)][BF4] 

(23aF) 1,6-Anhydro-2,3,4-O-tribenzoyl-β-D-glucopyranose 

(24F) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(4aF-κS)] 

(25F) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(4bF-κS)] 

(26F) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(4cF-κS)] 

(27F/1dG) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(4dF-κS)] 

(28F) [PtMe3(OAc-κ2O,O’)(4eF-κN)] 

(29F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5aF-κN)] 

(30F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5bF-κN)] 

(31F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5cF-κN)] 

(32F/2dG) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5dF-κN)] 

(33F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5eF-κN)] 

(34F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5fF-κN)] 

(35F) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(5gF-κN)]  

(36F) [PtMe3(4aF)][BF4] 

(37F) [PtMe3(4cF)][BF4] 

(38F/1bG) [PtMe3(4dF)][BF4] 

(39F) [PtMe3(4eF)][BF4] 

(40F) [PtMe3(4fF)][BF4] 

(41F/9bG) [PtMe3(5hF)][BF4] 

(42F) [PtMe3(6aF)][BF4] 

(43F) [PtMe3(6bF)][BF4] 

(44F) [PtMe3(6cF)][BF4] 

(45F) [PtMe3(7aF)][BF4] 

(46F) [PtMe3(7bF)][BF4] 

(2bG) [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(2aG)] 

(5bG) [PtMe3(5aG)][BF4] 

(6bG) [PtMe3(6aG)][BF4] 

(8bG) [PtMe3(8aG)][BF4] 

(3H) [(PtMe3)2(µ-1-MeSCy)2][BF4] 
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Einleitung 
 

1. Einleitung und Problemstellung 
 

Die Erkenntnis, dass Metalle in biologischen Verbindungen und Prozessen eine zentrale Rolle 

spielen, führte zur Entwicklung der Bioanorganischen Chemie als ein junges eigenständiges 

Wissenschaftsgebiet [1]. Im Fokus dabei steht die Aufklärung der Wirkungsweise und 

Funktion von Metalloproteinen, Vitaminen und Naturstoffen. Zu den bekanntesten Vertretern 

gehören dabei das Hämoglobin, Vitamin B12 und auch Chlorophyll (Abb. 1), also Porphyrin-

/Corrin-Komplexe vom Fe, Co und Mg, die für einige der wichtigsten Funktionen wie 

Sauerstofffixierung und -transport, Speicherung von Spurenelementen oder auch 

Photosynthese verantwortlich sind. Die Bioanorganik stellt dabei eine interdisziplinare 

Wissenschaft dar, die nicht nur die anorganische und organische Chemie sowie Biochemie 

miteinander verbindet, sondern mit weiteren grundlegenden Wissenschaften ein enges 

Netzwerk bildet (Abb. 2).  

 

 

  

 

 

 

 

 

 

  a)    b)     c) 

 
Abbildung 1. a) Hämoglobin, b) Vitamin B12, c) Chlorophyll a. 
 

Zu den bedeutendsten bioanorganischen Pharmaka zählt Cisplatin (Abbildung 3), das seit 

seiner Entdeckung im Jahr 1965 von ROSENBERG [2] und der Einführung in die Chemo-

therapie 1978, bis heute eines der meist verwendeten Cancerostatica ist. Die cytotoxische 

Wirkung des Platin(II)-Komplexes beruht zunächst auf der Hydrolyse der Chloroliganden und 

der daraus folgenden Generierung eines hochreaktiven Diammindiaquakomplexes [3]. Die 

anschließende Koordination an die DNA erfolgt hauptsächlich über N7-Atome von zwei 

Guanin-Nucleobasen, was vorwiegend zu Intrastrangvernetzungen (intrastrand cross-linking) 

führt, aber auch Interstrangvernetzungen (interstrand cross-linking) der DNA-Doppelhelix zur 

Folge haben kann. Des Weiteren kommt es zu einer Aktivierung zahlreicher Signal-Transduk- 
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Abbildung 2. Bioanorganische Chemie als interdisziplinäres Wissenschaftsgebiet (nach [1]). 

 

tionswege und im Endeffekt zur Unterbindung der DNA-Replikation und dem anschließenden 

Zelltod [3,4]. Auf Grund von Resistenzen einiger Tumorarten gegenüber Cisplatin sowie 

erheblicher Nebenwirkungen wurden bis heute zahlreiche weitere Platinkomplexe auf ihre 

cyctotoxische Aktivität untersucht. Allerdings ist die Anzahl der Komplexe, die eine 

vergleichbare Aktivität zeigen und in klinischen Studien getestet wurden, minimal und be-

schränkt sich auf rund 30 Komplexe [3,5]. Davon wurden allein vier als Cancerostatica 

eingeführt. Abbildung 3 zeigt die zweite Generation der Platin(II)-Cancerostatica: 

Carboplatin, Oxaplatin und Oxaliplatin. Der letztere Komplex ist der einzige, der auch bei 

Cisplatin-resistenten Tumorarten angewendet werden kann [3]. Die cytotoxische Aktivität 

von Platin(IV)-Komplexen ist ebenfalls von hohem Interesse und Gegenstand zahlreicher 

Untersuchungen [6]. Platin(IV)-Komplexe sind kinetisch inert gegenüber Liganden-

substitutionen, was die toxischen Nebenwirkungen erheblich minimieren kann. Man geht 

derzeit davon aus, dass Platin(IV)-Komplexe als Pro-Pharmaka agieren und im Organismus 

zu Platin(II)-Verbindungen reduziert werden [6]. Jedoch existieren auch Studien die zeigen, 

dass Platin(IV)-Verbindungen ebenfalls mit der DNA interagieren können und in vitro 

cytotoxische Aktivität besitzen [7]. Von den Platin(IV)-Verbindungen die in klinischen 

Studien getestet wurden (Abb. 3) werden diese  allerdings nur für Satraplatin weitergeführt 

[6,8].   
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Abbildung 3. Platin(II)- und potente Platin(IV)-Cancerostatica. 

 

Die bioanorganischen Pharmaka sind jedoch nicht nur auf Platinkomplexe beschränkt. Seit 

langer Zeit ist die therapeutische Aktivität von Gold(I)-Verbindungen bekannt, die vor allem 

Anwendung in der Rheuma- und Arthritistheraphie finden (Abb. 4). Dabei handelt es sich um 

Gold(I)-Komplexe mit Thioglucoseliganden, wobei heutzutage hauptsächlich das 

„Auranofin“ als Nachfolger des „Solganols“ eingesetzt wird. Die therapeutische Wirkung des 

„Auranofins“ beruht dabei auf der hohen Affinität von Gold(I)-Verbindungen zu Schwefel. 

„Auranofin“ bindet an die Mercaptogruppe eines Cysteinrestes der Cathepsinproteasen und 

agiert somit als Enzyminhibitor. Die Cathepsinproteasen zählen zu den Lysozymenzymen, die 

als Ursache für Gewebsentzündungen angesehen werden [9].  

 

 
 

Abbildung 4. Gold(I)-Kohlenhydratkomplexe in der Rheuma- und Arthritistherapie.  

 

Thioanaloga von Biomolekülen, wie Kohlenhydraten oder Nucleobasen, sind bezüglich ihrer 

Bioaktivität von großem Interesse. In Abbildung 5 sind die Grundtypen beider Verbindungs-

klassen zusammengefasst. Thionucleobasen leiten sich formal von Nucleobasen durch die 

sukzessive Substitution eines Sauerstoffatomes durch Schwefel ab. Gemäß der Einteilung der 

Nucleobasen unterscheidet man auch hier Pyrimidin- und Purinbasen, die sich von den 

Grundgerüsten der entsprechenden Heterocyclen ableiten lassen. 1965 gelang CARBON erst-

mals die Isolierung von 2-Thiouracil aus der tRNA von E.coli Bakterien [10].  
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Abbildung 5. Thionucleobasen und schwefelfunktionalisierte Kohlenhydrate. 

 

Auch 4-Thiouracil und 2-Thiocytosin konnten als Bestandteile der tRNA in verschiedenen 

Quellen nachgewiesen werden [11]. Von großem Interesse sind die biologischen Aktivitäten 

der Thionucleobasen und deren Derivate, insbesondere die cancerostatischen und antiviralen 

Eigenschaften [12]. Dies macht sie zu potentiellen Pharmaka und mit entsprechender Iso-

topenmarkierung auch zu Radiopharmaka [13,14]. Das Schwefelatom ist für die Bioaktivität 

essentiell und löst hauptsächlich enzyminhibitorische Effekte aus. Auf Grund der hohen Ähn-

lichkeit zu den Sauerstoffanaloga werden diese Verbindungen in Stoffwechselprozessen nicht 

erkannt und als sogenannte Antimetabolite in die RNA und DNA mit eingebaut, was zur 

Unterdrückung von Protein- und Glycoproteinsynthesen führt [15]. Weiterhin finden Thio-

nucleobasen Anwendung in der Photochemie zur räumlichen Strukturaufklärung von Nuklein-

säuren sowie zur Identifizierung von Nucleobasen-Protein-Kontakten in Nucleoprotein-

komplexen [16]. Die Absorption der C=S-Bindung erfolgt im Vergleich zur C=O-Bindung 

der Sauerstoffanaloga in längerwelligen Bereichen (λ > 320 nm) und kann so selektiv mit 

Hilfe von UV-Licht angeregt werden kann.  
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Unter Thioglycosiden versteht man im strengen Sinne Kohlenhydrate (Abb. 5), die über die 

glycosidische Bindung mit einem Thioalkohol (R−SH) verbunden sind, gemäß der 

allgemeinen Struktur ch−S−R1. Darüber hinaus gibt es schwefelfunktionalisierte Kohlenhy-

drate, bei denen der Ringsauerstoff durch Schwefel substituiert wurde, oder aber auch anstelle 

einer Hydroxylgruppe die entsprechende Mercaptogruppe eingeführt wurde (Abb. 5). 5-Thio-

kohlenhydrate mit Ringschwefelatom besitzen cancerostatische und fertilitätshemmende 

Eigenschaften [17]. Weiterhin wurde gezeigt, dass sie ebenfalls als Enzyminhibitoren agieren 

[18]. In Diabetesstudien lösten sie in Tierversuchen bei Ratten eine erhebliche Störung des 

Glucosestoffwechsels aus, was zu kurzzeitiger Hyperglycämie führte [19]. Neuere Unter-

suchungen zeigen, dass auch Thioglycoside und Kohlenhydrate mit Mercaptogruppen Enzym-

inhibitoren sind und auf Grund dessen cancerostatische oder auch entzündungshemmende Ei-

genschaften besitzen [20]. Auch Metallkomplexe mit Thionucleobase- und Thioglycosidli-

ganden besitzen potentielle Bioaktivität. Silber(I)-Komplexe mit Thioglycosidliganden 

wirken antibakteriell und als Fungizid [21]. WHITEHOUSE synthetisierte 1998 Auranofin-

analoge Gold(I)-Verbindung mit Thionucleobaseliganden, die bei verminderter Toxizität eine 

vergleichbare oder sogar höhere Aktivität als „Auranofin“ aufweisen (Abbildung 6) [22]. 

Darüber hinaus konnte gezeigt werden, dass diese Verbindungen auch antitumorale Eigen-

schaften besitzen, wobei die cytotoxische Aktivität zum Teil deutlich höher im Vergleich zu 

Cisplatin ist [23].  

 

 
 

Abbildung 6. Auranofin analoge Thionucleobasegold(I)-Komplexe. 

 

Dies macht deutlich, dass die Synthese von Metallkomplexen, insbesondere von 

Platinkomplexen, mit Thionucleobase- und Thioglycosidliganden von besonderem Interesse 

ist. Die Koordination eines bioaktiven Liganden an Platin kann zu Komplexen führen, die 

eine höhere Bioaktivität (insbesondere Cytotoxizität) besitzen als vergleichbare Komplexe mit 

„abiotischen“ Liganden. 

 

                                                 
1 ch = Kohlenhydratrest 
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Zielstellung der Arbeit 

 

Das Ziel der vorliegenden Arbeit kann in drei Themengebiete unterteilt werden: 

Zunächst sollten in Weiterführung der Diplomarbeit [24] Platin(IV)-Komplexe mit 

Thionucleobase-analogen N,S-heterocyclischen- sowie Thionucleobaseliganden synthetisiert 

und charakterisiert und darüber hinaus Untersuchungen zur cytotoxischen Aktivität dieser 

Verbindungen durchgeführt werden. Die Synthese und Charakterisierung von Platin(II)- und 

Platin(IV)-Komplexen mit Thioglycosidliganden, stellt den zweiten Schwerpunkt der Arbeit 

dar. Dabei stand die Ermittlung des Koordinationsverhaltens der Kohlenhydrate im 

Mittelpunkt. Die Kohlenhydratplatin(IV)-Komplexe sollten darüber hinaus auf ihre Eignung 

als Glycosyldonoren in Glycosylierungsreaktionen getestet werden. Dabei stand im Fokus zu 

untersuchen, ob es durch die Koordination des Kohlenhydrates an das Platin(IV)-Atom zu 

einer Beeinflussung des anomeren α/β-Gemisches zu Gunsten des α-Anomeren kommt. 

 



Ergebnisse und Diskussion 
 

2. Ergebnisse und Diskussion 
 

2.1. Mononukleare Platin(IV)-Komplexe mit Thionucleobaseliganden [C,D] 

 

2.1.1. Synthese und Charakterisierung 

 

In Anlehnung an die in [A,24] beschriebenen Arbeiten, in denen das Koordinationsverhalten 

der N,S- und S,S- heterocyclischen Modellliganden Pyridin-2-thion (pytH), Pyrimidin-2-thion 

(pymtH), Thiazolin-2-thion (tztH) und Thiophen-2-thiol (tptH) untersucht wurde, wurden nun 

die Thionucleobasen 2-Thiocytosin (SCy, 2C), 1-Methyl-2-thiocytosin (1-MeSCy, 3C/1H), 2-

Thiouracil (s2Ura), 4-Thiouracil (s4Ura) und 2,4-Dithiouracil (s2s4Ura) in die Untersuchungen 

einbezogen, die auf Grund ihrer höheren Anzahl an potentiellen Donoratomen ein 

komplexeres Koordinationsvermögen besitzen. Um das bevorzugte Koordinationsverhalten 

der Thionucleobasen gegenüber Platin(IV)-Komplexen zu ermitteln, wurden zunächst die 

Komplexe [PtMe3(solv)(bpy)][BF4] (solv = Aceton, 3a; Methanol, 3c) als Precursorkomplexe 

verwendet, die nur über eine substitutionslabile Koordinationsstelle verfügen. Die Umsetzung 

von 3a mit den Thionucleobasen SCy (2C) und 1-MeSCy (3C/1H) bzw. von 3c mit s2Ura, 

s4Ura und s2s4Ura führt gemäß Schema 1 zur Bildung der mononuklearen Komplexe des 

allgemeinen Typs [PtMe3(nb-κS)][BF4]. Die Komplexe [PtMe3(nb-κS)][BF4] (nb = SCy, 4C; 

1-MeSCy, 5C; s2Ura, 3D; s4Ura, 4D; s2s4Ura, 5D) wurden in Ausbeuten von 41−68% isoliert 

und vollständig durch 1H-, 13C- und 195Pt-NMR Spektroskopie, Elementaranalyse sowie IR-

Spektroskopie charakterisiert.  

In allen Fällen erfolgt die Koordination über das exocyclische Schwefelatom. Dies belegen 

die Röntgeneinkristallstrukturanalysen von 4C·MeOH und 5C sowie die NMR-

spektroskopischen Daten aller Komplexe und quantenchemische Rechnungen von 4D und  

5D. Dabei ist die Koordination über C4=S für 4D und 5D um 5.8 bzw. 3.3 kcal/mol stabiler 

als über C2=O (4D) bzw. C2=S (5D). Im Fall von [PtMe3(bpy)(s2Ura)][BF4] (3D) zeigen die 

quantenchemischen Rechnungen, dass die Donorstärke der C2=S-Gruppe deutlich geringer ist 

und mit der der C4=O-Gruppe vergleichbar ist. Das kann auf die zwei elektronegativen 

Stickstoffatome in direkter Nachbarschaft der C2=S-Gruppe zurückgeführt werden. 
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Schema 1. Darstellung von mononuklearen Thionucleobaseplatin(IV)-Komplexen. 

 

In Trimethylplatin(IV)-Komplexen lässt sich der trans-Einfluss der Liganden anhand der 
1JPt,C-Kopplungskonstante des Methylliganden in trans Position zum jeweiligen Liganden ab-

schätzen, die sich umgekehrt proportional zueinander verhalten [25,26]. Auf dieser 

Grundlage (Tabelle 1) ergibt sich folgende Abstufung:  

 

SCy > 1-MeSCy ≈ s4Ura ≈ s2s4Ura > s2Ura. 

 

Der relativ geringe trans-Einfluss des 2-Thiouracilliganden, der sich in der bis zu 31.6 Hz 

größeren Kopplungskonstante widerspiegelt, steht im Einklang mit dem bereits erwähnten 

Ergebnis der quantenchemischen Rechnungen, das eine geringe Donorstärke der C2=S-

Gruppe ergab.  
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Tabelle 1. Vergleich der 1JPt,C-Kopplungskonstanten (in Hz) der Methylliganden in trans-

Position zu Thionucleobase- bzw. S N−-Liganden in Komplexen der Typen 

[PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] und [PtMe3(bpy)(S N-κS)].  

N-κS)] a) [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] [PtMe3(bpy)( S
1JPt,C

b) N− 1JPt,C                          nb               S

                       pyt− 4C                 SCy 642.1 622.8 

                       pymt− 5C                1-MeSCy 649.5 622.7 

3D                s2Ura                        tzt− 673.7 622.9 

4D                s4Ura                        tpt− 651.5 608.6 

5D                s2s4Ura 649.5   

a) Daten entnommen aus [A]. b) Trans zu S. c) S N− = Pyridin-2-thiolat, pyt−; Pyrimidin-

2-thiolat, pymt−, Thiazolin-2-thiolat, tzt−; Thiophen-2-thiolat, tpt−).  

 

Erwartungsgemäß zeigt der Vergleich der 1JPt,C-Kopplungskonstanten der Neutralliganden in 

4C, 5C, 3D−5D mit anionischen Thiolatoliganden der analogen Komplexe 

[PtMe3(bpy)(S N-κS)] (S N− = Pyridin-2-thiolat, Pyrimidin-2-thiolat, Thiazolin-2-

thiolat, Thiophen-2-thiolat) [A,24] eine deutlich höhere Donorstärke der Thiolatoliganden 

gegenüber den Neutralliganden (Tabelle 1).  
 

2.1.2. Strukturelle Aspekte 

 

In den Komplexen 4C und 5C finden sich charakteristische Unterschiede in den Bindungs-

modi der SCy-κS- (2C) und 1-MeSCy-κS-Liganden (3C/1H). In den Kristallen von 

4C·MeOH ist der Ligand nahezu parallel zur zentralen [PtC2N2]-Ebene angeordnet (Abb. 7). 

Zwischen dem SCy-Liganden und dem Bipyridinliganden kommt es zur Ausbildung 

intramolekularer attraktiver Wechselwirkungen durch π−π-Stapelung.  Darüber hinaus findet 

man in Kristallen von 4C·MeOH intermolekulare π−π-Wechselwirkungen und 

Wasserstoffbrückenbindungen. Im Unterschied dazu ist der 1-MeSCy-Ligand (3C/1H) in 

einem Winkel von 71.1° zur [PtC2N2]-Ebene angeordnet, was nur zur Ausbildung 

intermolekularer C−H···π-Wechselwirkungen und Wasserstoffbrückenbindungen führt. Damit 

ist das Schwefelatom in 4C als sp3- und in 5C als sp2-hybridisiert zu beschreiben. In 

Übereinstimmung damit stehen sowohl die ungewöhnlich lange C−S-Bindung von 1.745(7) Å  
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Abbildung 7. Packung der  [PtMe3(bpy)(SCy)]+-Kationen und BF4
−-Anionen in 4C·MeOH 

unter Einbeziehung der π−π-Wechselwirkungen (···) und der Wasserstoffbrückenbindungen   

(---).  

 

in 4C·MeOH als auch der C2–S–Pt-Winkel (103.0 (2)°) sowie der Winkel von 78.2°, den die 

Thiocytosinebene und der Pt–S-Vektor einschließen. Die entsprechenden Werte in 5C (C−S 

1.702(6) Å; C2–S–Pt 113.8°, ∠ (1-MeSCy, Pt−S) 19.3°) belegen andererseits eine sp2-

Hybridisierung des Schwefelatoms. 

 
1 Quantenchemische Rechnungen

Quantenchemische Rechnungen zeigen für die kationischen Thionucleobaseplatin(IV)- 

Komplexe [PtMe3(bpy)(nb-κS)]+ (nb = s2Ura, 3D; s4Ura, 4D; s2s4Ura, 5Dcalc.) bzw. 

[{PtMe3(bpy)(SCy-κS)}2]2+
 (6Ccalc.) eine nahezu senkrechte Anordnung (88.8−90.0°) der 

Thionucleobaseliganden gegenüber der [PtC2N2]-Ebene. Dabei kann der Ligand eine der fünf 

ausgezeichneten Konformationen (a−e) über der [PtC2N2]-Ebene einnehmen (Abb. 8), wobei 

in allen Fällen Gleichgewichtsstrukturen lokalisiert werden konnten, die der Konformation a 

entsprechen. Im Unterschied dazu sind im Neutralkomplex [PtMe3(bpy)(pymt)] zwei nahezu 

                                                 
1 Die quantenchemischen Rechnungen wurden von Herrn Prof. Dr. Steinborn und Herr Dr. G. N. Kaluđerović 
angefertigt. 
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energiegleiche Gleichgewichtsstrukturen mit den Konformationen c und d lokalisiert worden. 

Des Weiteren wurde ein Übergangszustand (e) gefunden, der eine sehr niedrige 

Rotationsbarriere von nur 2.9 kcal/mol besitzt [A]. Die Konformation (a, Abb. 8) des SCy-

Liganden in [{PtMe3(bpy)(SCy-κS)}2]2+ (6Ccalc.) entspricht nicht der in Kristallen von 

4C·MeOH (Abb. 7) experimentell gefundenen. Zum einen nimmt der Ligand in 4C·MeOH 

die Konformation c ein und zum anderen ist der Heterocyclus annähernd parallel zur 

[PtC2N2]-Ebene angeordnet und steht nicht nahezu senkrecht auf ihr wie in 6Ccalc.  

Weiterführende quantenchemischen Rechnungen belegen, dass unter Einbeziehung der 

Tetrafluoroborat-Anionen eine Verringerung des SCy/bpy-Winkels zu beobachten ist. Daraus 

kann geschlussfolgert werden, dass die ungewöhnliche Konformation des SCy-Liganden in 

4C·MeOH ein Resultat der Kombination aus sp2-Hybridisierung des Schwefelatoms und der 

attraktiven Wechselwirkungen (π−π-Stapelung/Wasserstoffbrückenbindungen) ist. 

 

 
Abbildung 8. Konformationen der Thionucleobaseliganden (nb) in Bezug auf die [PtC2N2]-

Ebene mit Blickrichtung entlang der Snb−Pt−CH3-Achse.  

 

 

2.1.3. Zur Tautomerie und zum Koordinationsverhalten der Thionucleobasen  

 

Die möglichen tautomeren Formeln  der Thiocytosin- bzw. Thiouracilliganden sind in 

Abbildung 9 in der Reihenfolge Ihrer Stabilität wiedergegeben [27]. Demzufolge liegen die 

Thionucleobaseliganden in den Komplexen [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] (nb = 1-MeSCy, 5C;  

s2Ura, 3D; s4Ura, 4D; s2s4Ura, 5D) in der stabilsten Form als Amino-Thion- (1-MeSCy), Oxo-

Thion- (s2Ura, S4Ura) bzw. Thion-Thion-Tautomer (s2s4Ura) vor. Dahingegen ist der 2-

Thiocytosinligand in [PtMe3(bpy)(SCy-κS)][BF4]·MeOH (4C·MeOH) in einer ungewöhn-

lichen tautomeren Form koordiniert, die als eine an N1 protonierte Amino-Thiolat-Form 

beschrieben werden kann (Abb. 9).   

 16



Ergebnisse und Diskussion 
 

 
Abbildung 9. Tautomere von Thionucleobasen (nb) geordnet nach ihrer Stabilität [27]. Die 

grau unterlegten Formeln beziehen sich auf  die tautomeren Formen der Thionucleobasen in 

den Komplexen [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] (nb = SCy, 4C; 1-MeSCy, 5C; s2Ura, 3D; s4Ura, 

4D; s2s4Ura, 5D). 

 

Neben einer sehr großen Anzahl von Übergangsmetallkomplexen mit anionischen 

Thionucleobaseliganden findet man in der Literatur auch zahlreiche Komplexe mit neutralen 

Thionucleobaseliganden. Wie erwartet weisen neutrale Thionucleobaseliganden ein flexibles 

Koordinationsverhalten auf, welches in Abbildung 10 dargestellt ist [28]. Am besten 

untersucht sind Komplexe mit 2-Thiouracilliganden, die überwiegend κS2-koordiniert sind 

(a). Der 2-Thiocytosinligand ist mehrheitlich κN3,κS-koordiniert (a). Für 4-Thiouracil ist 

bisher nur die κS4-Koordination beschrieben. Strukturell charakterisiert [29,30] wurden 

bislang nur zwei Komplexe mit einem monodentat gebundenen s2Ura-κS2- (a) und s2s4Ura-

κS4-Liganden (a). Im Rahmen dieser Arbeit konnten durch die Strukturen von 4C·MeOH und 

5C zwei weitere Koordinationsmodi strukturell gesichert werden. Dabei ist der Platin(IV)-

Komplex (5C) der erste Komplex mit 1-Methyl-2-thiocytosinliganden.  
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Abbildung 10. Experimentell ermittelte Koordinationsmodi neutraler 

Thionucleobaseliganden. Die grau unterlegten Buchstaben weisen auf Komplexe hin, deren 

Konstitution durch Röntgeneinkristallstrukturanalysen bewiesen wurde. a) Diese Arbeit. [M] = 

Metallfragmentkomplex. 

 

Bisher wurden nur Platin(II)-Komplexe mit neutralen SCy- und s2Ura-Liganden beschrieben, 

in denen der SCy-Ligand mono- (c) bzw. bidentat (a) koordiniert vorliegt und der s2Ura  

Ligand eine Chelatkoordination (c) besitzt [28]. In der vorliegenden Arbeit konnte gezeigt 

werden, dass in Thionucleobaseplatin(IV)-Komplexen des Typs [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] 

(nb = SCy, 4C; 1-MeSCy, 5C; s2Ura, 3D; s4Ura, 4D; s2s4Ura, 5D), in dem durch fest 

gebundene Coliganden eine monodentate Koordination der Thionucleobasen erzwungen wird, 

diese immer über das exocyclische Schwefelatom erfolgt. Im Falle von 2,4-Dithiouracil 

(Komplex 5D) ist dies die C=S4-Gruppe, die nur ein elektronegatives N-Atom in 

unmittelbarer Nachbarschaft besitzt.  
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2.2. Oligonukleare Platin(IV)-Komplexe mit N,S- und S,S-heterocyclischen und 

 Thionucleobaseliganden [A, B, H] 

 

2.2.1. Synthese und Charakterisierung  

 

Im vorhergehenden Teil dieser Arbeit konnte gezeigt werden, dass Thionucleobaseliganden in 

Platin(IV)-Komplexen, die nur über eine substitutionslabile Koordinationsstelle verfügen, 

bevorzugt über das exocyclische Schwefelatom koordinieren. Im Folgenden stand das 

Koordinationsverhalten gegenüber Platin(IV)-Komplexen im Fokus, die bis zu drei 

substitutionslabile Koordinationsstellen besitzen. Als Precusorkomplexe wurden die 

Platin(IV)-Komplexe [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(Me2CO)] (5) und [PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) 

gewählt. Da Thionucleobasen, wie eingangs erwähnt, auf Grund ihrer Vielzahl an 

Donoratomen ein flexibles Koordinationsverhalten besitzen, wurden zunächst die N,S- und 

S,S-Heterocyclen Pyridin-2-thion (pytH), Pyrimidin-2-thion (pymtH), Thiazolin-2-thion 

(tztH) sowie Thiophen-2-thiol (tptH) als Modellliganden verwendet. Diese besitzen nur zwei 

mögliche Donorzentren (N- und S-Donoren). Die Reaktion von [PtMe3(OAc-

κ2O,O´)(Me2CO)] (5) mit den N,S- und S,S-Heterocyclen sowie 4-Thiouracil (s4Ura), führt 

unter Deprotonierung der Liganden zur Ausbildung der di- bzw. tetranuklearen 

Neutralkomplexe [(PtMe3)2(µ-S D)2] (S D = pymt, 9A/4B; pyt, 10A/3B; tzt, 11A/5B; 

s4Ura, 7D) und [(PtMe3)4(µ3-tpt)4] (12A/6B, Schema 2a) [A]. Darüber hinaus konnte gezeigt 

werden, dass die Reaktion der  Natriumsalze Na(S D) (S D = pymt, pyt, tzt, tpt) mit 

[(PtMe3I)4] (2) ebenfalls zu den di- (9A−11A/3B−5B) und tetranuklearen (12A/6B) 

Komplexen führt und keine anaeroben Bedingungen erfordert (Schema 2b) [B]. 

Währenddessen konnte der ionische dinukleare Komplex [(PtMe3)2(µ-1-MeSCy)2][BF4]2 

(3H) in der Umsetzung von [PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) mit 1-Methyl-2-thiocytosin (1-

MeSCy, 3C/1H; Schema 2c) isoliert werden. Die Komplexe wurden in Ausbeuten von 

16–93% isoliert und sowohl durch Elementaranalyse und IR-Spektroskopie als auch 1H-, 13C- 

und 195Pt-NMR-Spektroskopie, hochauflösender ESI-Massenspektrometrie und Röntgen- 

einkristallstrukturanalyse charakterisiert.  
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Schema 2. Synthesewege von di- und tetranuklearen Platin(IV)-Komplexen mit N,S- und S,S-

Heterocyclen und Thionucleobaseliganden.  

 

2.2.2. Strukturelle Aspekte 

  

Die Molekülstrukturen der dinuklearen Komplexe [(PtMe3)2(S N)2] mit deprotonierten 

S N-Liganden (S N = pyt, 10A/3B, pymt, 9A/4B) und des dinuklearen  Komplexkations 

[(PtMe3)2(µ-1-MeSCy)2]2+ in Kristallen von 3H·1.5 C6H6 weisen eine hohe Ähnlichkeit 

zueinander auf. Alle Komplexe besitzen eine zentrale Pt2(µ-S)2-Einheit, die leicht 

abgewinkelt (Pt1−S1···S2−Pt2: 168.2−173.9°) und somit annähernd C2- symmetrisch ist (vgl. 

Abb. 11). Darüber hinaus sind sowohl die heterocyclischen N,S-Liganden in 10A/3B und 

9A/4B als auch die 1-Methyl-2-thiocytosinliganden in 3H·1.5 C6H6 cis-ständig1 zueinander 

angeordnet und verbrücken in den jeweiligen Komplexen beide Platin(IV)-Atome in einer 

1κN,1:2κ2S-Koordination. Zentroid-Zentroid-Abstände (a, Abb.11) von 3.4−3.5 Å und 
                                                 
1 Hier und im Folgenden bezieht sich „cis“/„trans“ auf die Anordung der Liganden auf der gleichen/ gegenüber-
liegenden Seite der Pt2(µ-S2)-Einheit. 
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Winkel (α) zwischen Zentroid-Zentroid-Vektor und Ringnormalen (b) von 10.4−16.7° lassen 

auf π−π-Wechselwirkungen schließen [31]. Auf Grund der 1κN3,1:2κ2S-Koordination der 

Liganden und Ausbildung eines Pt−N−C−S-Vierringes kommt es erwartungsgemäß zu 

erheblichen Abweichungen von der Idealgeometrie innerhalb des Moleküls, was an den sehr 

kleinen N−Pt−S-Winkeln (65.4(1)−66.9(1)°) deutlich wird.  

Interessanterweise ist die C=S-Doppelbindung im Komplexkation  [(PtMe3)2(µ-1-MeSCy)2]2+ 

in Kristallen von 3H·1.5 C6H6 im Vergleich zu den C−S-Einfachbindungen in 10A/3B  und 

9A/4B fast genauso lang. Offensichtlich beruht die Verlängerung der Doppelbindung 

hauptsächlich auf der verbrückenden Metallkoordination. Ähnlich lange C=S-Bindungen 

werden in M2(µ-S)2-Metallkomplexen mit verbrückenden µ-CNC=S-Fragmenten (Typ I) 

gefunden (Median: 1.724; unteres/oberes Quartil: 1.710/1.742, n = 3006, n-Anzahl der 

Beobachtungen) [32], während in solchen mit monodentat koordinierten  NNC=S Fragmenten 

(Typ II) deutlich kürzere C=S-Bindungslängen beobachtet werden (Median: 1.715; 

unteres/oberes Quartil: 1.701/1.728, n = 212).  

 

 
 

Möglicherweise wird die Länge der C=S-Bindung aber auch durch die Ringspannung im  

Pt−N−C−S-Vierring beeinflusst.  
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Abbildung 11. Molekülstruktur von [(PtMe3)2(µ-1-MeSCy)2]2+ in Kristallen von 3H·1.5 C6H6 

und charakteristische strukturelle Parameter zur Bestimmung der π−π-Wechselwirkungen. 

Die Tabelle gibt ausgewählte Strukturdaten (Bindungslängen in Å, Bindungswinkel in °) von 

3H·1.5 C6H6, 9A/4B und 10A/3B wieder. Die Torsionswinkel sind als Absolutwerte 

angegeben. 

 

Quantenchemische Rechnungen 

Quantenchemische Rechnungen der dinuklearen Komplexe [(PtMe3)2(µ-S N)2] (S N = 

pyt, 10A/3B; pymt, 9A/4B; tzt, 11A/5B) belegen im Einklang mit den 

Röntgeneinkristallstrukturanalysen eine leicht höhere Stabilität (1.7−2.9 kcal/mol) der cis- 

gegenüber der trans-Konformation (vgl. Fußnote auf Seite 20) [B]. Die Bevorzugung der cis- 

gegenüber der trans-Anordnung spiegelt sich auch bei anderen Pyridin-2-thiolato- und 

Pyrimidin-2-thiolato-Metallkomplexen wider. Es werden überwiegend Komplexe mit cis-

ständig angeordneten Liganden gefunden [33], während es nur relativ wenige Komplexe mit 

trans-ständig angeordneten Liganden gibt [34]. Im Fall des Thiazolin-2-thiolato-Komplexes 

[(PtMe3)2(µ-S N)2] (11A/5B) wurden vier Gleichgewichtsstrukturen lokalisiert (Abb. 12). 

Der Komplex mit S,N-gebundenen Liganden in cis-Stellung ist der stabilste. 

Interessanterweise konnte keine Gleichgewichtsstruktur mit S,S´-gebundenen Liganden  

 

 22



Ergebnisse und Diskussion 
 

 

 
 

Abbildung 12. Berechnete Gleichgewichtsstrukturen von [(PtMe3)2(µ-tzt)2]. In Klammern 

sind die relativen Energien (Erel in kcal/mol) in Bezug auf den stabilsten Komplex angegeben. 

 = freie Koordinationsstelle. 

 

lokalisiert werden, wohl aber eine sehr energiereiche in der ein Ligand S,S´-gebunden ist, 

der andere jedoch nur mononuklear über das exocyclische Schwefelatom, so dass ein 

Platinatom nur fünffach koordiniert ist.. Auch im Fall des Thiophen-2-thiolato-Liganden 

besitzt das endocyclische Schwefelatom eine geringe Koordinationstendenz, was zur 

Ausbildung des tetranuklearen Komplexes [(PtMe3)4(µ3-tpt)4] (12A/6B) und nicht zum 

entsprechenden Dimer [(PtMe3)2(µ-tpt)2] führt.  

 

 

2.2.3. Koordinationsmodi der N,S- und S,S-heterocyclischen Liganden 

 

Ein Überblick über die verschiedenartigen Koordinationsmodi in Komplexen mit den im 

Rahmen dieser Arbeit behandelten N,S-heterocyclischen Liganden ist in Abbildung 13 

gegeben. In der überwiegenden Anzahl findet man einfach deprotonierte Liganden, die gemäß 

b bzw. c (Abb. 13) vorwiegend κS- [ ] und κS,κN-koordiniert sind [35 36]. Im Falle der 

Neutralliganden liegt eine κS-Koordination gemäß a vor [37]. Am besten untersucht sind 

Pyridin-2-thiolato-Metallkomplexe. Eine 1κN,1:2κ2S-Koordination (vgl. f, Abb. 13), wie sie 

in den Pyridin-2-thiolato- und Pyrimidin-2-thiolatoplatin(IV)-Komplexen 10A/3B und 9A/4B 

gefunden wurde, ist für andere Metalle nur relativ selten beschrieben [33,34]. Der Thiazolin-

2-thiolatokomplex Komplex [(PtMe3)2(µ-S N)2] (11A/5B)  ist sogar der erste Komplex mit 

einer derartigen Koordination. 
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Abbildung 13. Experimentell ermittelte Koordinationsmodi der N,S- und S,S-Heterocyclen. 
a) Diese Arbeit. [M] = Metallfragmentkomplex. 

 

Die verschiedenartigen Koordinationsmodi des S,S-heterocyclischen Thiophenthiolato-

Liganden sind in Abb. 13 (a-c) aufgeführt. In allen Fällen ist nur das exocyclische 

Schwefelatom in die Koordination einbezogen. Überwiegend findet sich eine monodentate 

κS-Koordination (a) [38]. Komplex [(PtMe3)4(µ3-tpt-κS)4] (12A/6B)  ist der bislang einzige 

Komplex, in dem eine µ3-Koordination gemäß c gefunden wurde.  

 

Lösungen des dinuklearen Komplexes [(PtMe3)2(µ-s4Ura−H)2] (7D) mit 1κN,1:2κS-

koordinierten Thiouracilato-Liganden (Schema 2) erwiesen sich als nicht stabil. Als 

Zersetzungsprodukt wurde ein hexanuklearer Komplex (7aD) gefunden (Abb. 14), der jeweils 

drei verschiedenartige Platinzentren (Pt1−3) und s4Ura-Liganden (A, B, C) aufweist. Die grau 

unterlegte Struktur zeigt die ursprüngliche Pt2(µ-S)2-Einheit des dinuklearen  Komplexes 7D. 

Bemerkenswert ist, dass ein s4Ura-Ligand doppelt deprotoniert ist und die Bildung von 7aD 

unter Abspaltung eines Methylliganden vom Platin abläuft. In der Bildung von 7aD zeigt sich 

die Tendenz von 4-Thiouracil zur Ausbildung multinuklearer Komplexe. In der Literatur 

finden sich analoge Beispiele für die sauerstoffhaltigen Nucleobasen [39].  
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Abbildung 14. Molekülstruktur des hexanuklearen Zersetzungsproduktes 7aD. 

 

Im Falle von Uracil und dessen Derivaten sind zumeist tetranukleare Platin(II)-Komplexe 

beschrieben worden [40], aber auch ein hexanuklearer Quecksilber(II)-Komplex ist bekannt 

[41]. Die N,S- und S,S-heterocyclischen Modellliganden können ebenfalls oligonukleare (tri-, 

tetra-, hexanuklear) und polymere Komplexe ausbilden, die auch strukturell charakterisiert 

wurden [42]. 

 

2.2.4. Cytotoxische Eigenschaften von Platin(IV)-Komplexen mit N,S-heterocyclischen und 

Thionucleobaseliganden [B,C,D]1 

 

Cytotoxische Untersuchungen sind mit dem Ziel durchgeführt worden, zu testen ob die 

Koordination eines bioaktiven Liganden an Platin zu Komplexen führt, die eine höhere 

cancerostatische Aktivität aufweisen als vergleichbare Komplexe mit „abiotischen“ Liganden. 

Die mononuklearen Thionucleobaseplatin(IV)-Komplexe [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] (nb = 

SCy, 4C; 1-MeSCy, 5C; s2Ura, 4D; s4Ura, 5D; s2s4Ura, 6D) wurden in In vitro Studien 

gegenüber neun Zelllinien untersucht, während die dimeren Komplexe [(PtMe3)2(µ-S N)2] 

(S N = pyt, 3B/10A; pymt = 4B/9A; tzt = 5B/11A) gegenüber fünf Zelllinien getestet 

wurden. Eine Zusammenfassung der Ergebnisse ist in Tabelle 2 gegeben. 

 
                                                 
1 Die Untersuchungen der cytotoxischen Eigenschaften wurden von Herrn Dr. G. N. Kaluđerović durchgeführt. 
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Tabelle 2. Zusammenfassung der Ergebnisse der In vitro Studien zur Untersuchung der 

cytotoxischen Aktivitäten von Platin(IV)-Komplexen mit N,S-heterocyclischen und 

Thionucleobaseliganden. Den IC50-Werten sind die entsprechenden Werte von Cisplatin, der 

freien Liganden sowie von [PtMe3I(bpy)] zum Vergleich gegenübergestellt.  

lfd. 

Nr. 

Verbindung IC50 in µM Bemerkung 

SCy, 1-MeSCy, s2Ura, 

s4Ura, s2s4Ura, S

1 >125 keine cancerostatische Aktivität 

NH  

2 Cisplatin  0.55−5.14 

moderate cancerostatische Aktivität 3 [PtMe3I(bpy)] 7.38−18.36 

3D, 5D: spezifische Aktivität gegenüber A549 

bzw. A2780, vergleichbar mit Cisplatin 

4 [(PtMe3)(bpy)(nb-

κS)][BF4] (4C, 5C, 

3D−5D)  

1.74−42.14 

5 [(PtMe3)2(µ-tzt)2]  

5B/11A 

aktivster Komplex des Typs [(PtMe3)2(µ-

S

0.53−1.32 

N)2] vergleichbare (A253) bzw. 4-fach 

höhere Aktivität (8505C/DLD-1) als Cisplatin 

    

3B/10A: spezifische Aktivität gegenüber A2780 

und DLD-1; gegenüber DLD-1 2-fach höhere 

Aktivität als Cisplatin; 4B/9A: spezifische 

Aktivität gegenüber A2780, vergleichbar mit 

Cisplatin  

6 [(PtMe3)2(µ-S N)2] 

(3B/10A; 4B/9A) 

1.10−12.55 

 

Die heterocyclischen Liganden vom Typ S NH (S NH = pytH, pymtH, tztH) sowie die 

Thionucleobasen (SCy, 2C; 1-MeSCy 3C/1H) zeigen gegenüber allen untersuchten Zelllinien 

keine Aktivität im untersuchten Konzentrationsbereich (Eintrag 1, Tabelle 2). Sie sind 

demzufolge zwar prinzipiell bioaktiv [43], wirken aber nicht cancerostatisch. Die Gesamtheit 

der mononuklearen [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4]-Komplexe sowie die zwei dinuklearen Kom-

plexe [(PtMe3)2(µ-S N)2] (S N = pyt, 3B/10A; pymt = 4B/9A) besitzen  überwiegend 

moderate cytotoxische Eigenschaften (Einträge 4 und 6). Dennoch zeigen sie spezifische 

Aktivitäten gegenüber einzelnen Zelllinien die in Tabelle 2 aufgeschlüsselt sind. Eine heraus-

ragende, bis zu vierfach höhere, Aktivität als Cisplatin wurde für den dinuklearen Komplex 

[(PtMe3)2(µ-tzt)2] (5B/11A) ermittelt (Eintrag 5). Der Vergleich mit Trimethylplatin(IV)-
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Komplexen, die nur „abiotische“ Liganden enthalten, zeigt für [PtMe3I(bpy)] (Eintrag 3) 

vergleichbare IC50-Werte mit denen der mono- und dinuklearen Komplexe (Einträge 4 und 6). 

Anhand der Untersuchungen kann man die Aussage treffen, dass die Kombination zweier 

bioaktiver Spezies nicht generell zu Komplexen mit erhöhten cancerostatischen Aktivitäten 

führt, sondern von Fall zu Fall unterschiedlich ist.  

Komplex 5D wurde als aktivster Komplex der Untersuchungsreihe 3D−5D weiteren 

Untersuchungen zur Ermittlung der Art des eingeleiteten Zelltodes (Apoptose vs. Nekrose) 

unterzogen. Zellzyklussanalysen als auch ein Trypan-Blau-Ausschlusstest gegenüber der 

Zelllinie A431 belegen eine Induzierung des apoptotischen Zelltodes. Darüber hinaus zeigen 

die Zellzyklusanalysen eine Störung während der G1-Phase (postmitotische Phase) des 

Zellzyklus. 

 

2.3. Platinkomplexe mit Thioglycosidliganden [E,F,G] 

 

2.3.1. Synthese und Charakterisierung von Thioglycosidplatin(II)-Komplexen  

 

Neben Thionucleobasen sind schwefelhaltige Kohlenhydrate eine weitere wichtige Klasse von 

schwefelhaltigen Bioliganden. Im Rahmen der vorliegenden Arbeit ist das Koordinations-

verhalten von Thioglycosiden gegenüber Platin untersucht worden. Zunächst werden 

entsprechende Platin(II)-Komplexe besprochen. 

In der Reaktion von Diacetylbis(benzylamin)platin(II) (1E) mit Thioglycosiden des Typs ch-

SPT (2E−4E bzw. 6aF−6cF) die über eine 4-(Pyridin-2-yl)-thiazol-2-yl-Gruppe (PT)  in der 

anomeren Einheit verfügen, bilden sich gemäß Schema 3 in einer Gleichgewichtsreaktion die 

Thioglycosidplatin(II)-Komplexe [Pt(COMe)2(ch-SPT)] (7E−9E), was zweifelsfrei durch IR- 

und 1H-, 13C, 195Pt-NMR-Spektroskopie sowie hochauflösende ESI-Massenspektrometrie 

belegt werden konnte. Der Umsetzungsgrad beträgt bis zu 80%. Allerdings konnten die 

Produkte nicht isoliert werden, da beim Fällen mit Diethylether eine fast vollständige 

Verschiebung des Gleichgewichtes zu Gunsten der Edukte eintritt. Die Koordination der 

Thioglycosidliganden an das Platinatom über die anomeren SPT-Gruppe (7E−9E) kann 

eindeutig anhand der koordinationsinduzierten Verschiebungen (coordination induced shift´s, 

CIS´s) von bis zu 0.32 bzw. 2.8 ppm für die Protonen und Kohlenstoffatome der 

Chelatliganden in den 1H-NMR- und 13C-NMR-Spektren belegt werden. Daher ist es 

erstaunlich, dass die Komplexe 7E−9E trotz chelatgebundener Liganden in Lösung nicht 

stabil sind. Die analogen Reaktionen von [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1E) mit ch-Sbpy-
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Thioglycosiden, die in der anomeren Einheit über einen 2,2´-Bipyridin-6-yl-Chelatliganden 

(bpy) verfügen, liefern widersprüchliche Ergebnisse. Während die Bildung der Komplexe 

[Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (10E, 11E) durch hochauflösende ESI-Massenspektrometrie 

zweifelsfrei belegt werden kann, zeigen NMR-Versuche nur die Signale der Edukte. Dies 

deutet darauf hin, dass es sich bei der Bildung der [Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (10E, 11E) 

Komplexe ebenfalls um eine Gleichgewichtsreaktion handelt, die nahezu vollständig auf 

Seiten der Edukte liegt. Im Gegensatz dazu setzt sich 1E mit 2,2´-Bipyridin zu 

[Pt(COMe)2(bpy)] um, ohne dass eine Rückreaktion beobachtet wurde [44]. Weitere 

Untersuchungen zur Synthese und Isolierung der Komplexe, insbesondere im Fall von  

[Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (10E, 11E), sind erforderlich, wobei durch Variation der 

Lösungsmittel versucht werden muss, nicht den Startkomplex 1E auszufällen, sondern die 

Reaktion zu Gunsten der Thioglycosidplatin(II)-Komplexe 7E−11E zu verschieben. 

Im Zusammenhang mit den besprochenen Untersuchungen ist es gelungen, Einkristalle von 

[Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1E) zu erhalten. Eine Röntgeneinkristallstrukturanalyse zeigt 

ungewöhnlich lange Pt−N Bindungslängen von 2.164(2) Å (Median: 2.040 Å; unteres/oberes 

Quartil: 2.027/ 2.053 Å, n = 2139; n − Anzahl der Beobachtungen) [32] und belegt damit die 

experimentell beobachtete hohe Reaktivität von [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1E) durch 

Abspaltung der Benzylaminliganden.  

 

 
 

Schema 3. Synthese von Platin(II)-Komplexen 7E−11E mit Thioglycosidliganden. 
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2.3.2. Synthese und Charakterisierung von Thioglycosidplatin(IV)-Komplexen  

 

Für die Untersuchung des Koordinationsverhaltens von Thioglycosiden in Platin(IV)-

Komplexen wurden Platin(IV)-Precursorkomplexe verwendet, die über bis zu drei 

substitutionslabile Koordinationsstellen verfügen. Dabei besitzen [PtMe3(4,4´-

R2bpy)(MeCO)][BF4] (R = H, 3a; R = tBu, 3b) und [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(Me2CO)] (5) sowie 

[PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) einen bzw. drei Acetonliganden, die leicht substituierbar sind. 

Darüber hinaus kann der Acetatokomplex 5 beim Übergang zum η1-gebundenen bzw. bei 

vollständiger Abspaltung des Acetatoliganden eine bzw. zwei weitere Koordinationsstellen 

generieren. Die Gesamtheit der verwendeten Thioglycoside ist in Abbildung 15 

wiedergegeben. Die Umsetzung der Komplexe [PtMe3(4,4´-R2bpy)(Me2CO)][BF4] (R = H, 

3a; R = tBu, 3b) und [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(Me2CO)] (5) mit Thioglycosiden der Typen ch-

SEt und ch-STaz führt gemäß Schema 4a/b zu den ionischen Komplexen [PtMe3(4,4´-

R2bpy)(ch*)][BF4] bzw. den Neutralkomplexen [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(ch*)] (ch* = ch-SEt, 

ch-STaz). 

 
 

Abbildung 15. Thioglycoside die als Liganden verwendet wurden. a) β-D-Galactose: OR an 

C4 in axialer Position. b) Abkürzungen: Taz: Thiazolin-2-yl; PT: 4-(Pyridin-2-yl)-thiazol-2-yl,  
c) pic: 2-Picolin-2-yl, d) bpy−H: 2,2´-Bipyridin-6-yl. 
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Dahingegen führt die Umsetzung von [PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) mit den Thioglycosiden der 

Typen ch-SEt, ch-STaz, ch-SPT, und ch-Sbpy zu den Komplexen [PtMe3(ch*)][BF4] (ch* = 

ch-SEt, ch-STaz, ch-SPT, ch-Sbpy) mit tridentat-koordinierten Thioglycosidliganden 

(Schema 4c). Die Identität aller Komplexe wurde umfassend durch IR- und 1H-, 13C-, 195Pt-

NMR-Spektroskopie, hochauflösende ESI-Massenspektrometrie sowie im Fall von 

[PtMe3(bpy)(ch-STaz)][BF4] (19F, ch-STaz = 5cF) auch durch Röntgeneinkristallstruktur-

analyse belegt. Die Auswertung der 1H- und 13C-NMR-Spektren zeigt eine κS-Koordination 

der ch-SEt-Thioglycosidliganden in den Komplexen. Nur im Falle der Komplexe 

[PtMe3(bpy)(ch-SEt)][BF4] (12F, ch-SEt = 4eF) und [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(ch-SEt)][BF4] 

(28F, ch-SEt = 4eF) erfolgt die Koordination mit hoher Wahrscheinlichkeit über das 

Stickstoffatom der Picolin-6-yl-Gruppe. Für die ch-STaz-Thioglycosidliganden wird 

ausschließlich eine κN-Koordination über das endocyclische Stickstoffatom der anomeren 

Thiazolin-2-yl-Gruppe beobachtet, was die Röntgeneinkristallstrukturanalyse von  

[PtMe3(bpy)(ch-STaz-κN)][BF4] (19F, ch-STaz = 5cF) zweifelsfrei belegt (vgl. Abb. 16) und 

auf Grund der analogen 1H- und 13C-NMR-Spektren ebenfalls für die restlichen Komplexe 

gleichen Typs abgeleitet werden kann. In den Komplexen [PtMe3(ch*)][BF4] mit tridentat-

koordinierten Thioglycosidliganden finden sich vielfältige Koordinationsmodi (vgl. Schema 

4c). Dabei ist eine Zunahme der Stabilität der Komplexe in Lösung zu beobachten, je stärker 

die Donorgruppen des Thioglycosidliganden sind: 

 

κ3N,N´,N´´ (41F) ≈ κS,κ2N,N´ (40F,42F−46F) > κS,κN,κO (39F) > κS,κ2O,O´ (36F−38F) . 

 

Im Vergleich zu den Trimethylplatin(IV)-Komplexen mit nichtfunktionalisierten 

Kohlenhydraten [26] besitzen die hier synthetisierten Komplexe mit Thioglycosidliganden 

eine höhere Stabilität, insbesondere wenn sie über zusätzliche starke N-Donoren (pic, bpy, 

SPT) verfügen. Somit konnte gezeigt werden, dass Substitutionsreaktionen an Platin(IV)-

Komplexen − trotz der kinetischen Inertheit (low-spin d6-Elektronenkonfiguration) − bereit-

willig ablaufen, wenn die Komplexe über schwach koordinierte Liganden wie Aceton 

verfügen. Darüber hinaus werden die Substitutionsreaktionen durch Coliganden (Me) mit 

hohem trans-Effekt begünstigt.  

In der Literatur findet man nur wenige Thioglycosidübergangsmetallkomplexe. Diese können  

in zwei Typen eingeteilt werden, zum einen in Komplexe mit thioglycosidhaltigen Liganden, 

wobei die Thioglycoside nicht an der Koordination beteiligt sind. Diese erfolgt in der Regel 

über die Donorzentren in der anomeren Einheit [45]. Und in Komplexe in denen die 
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Koordination unter Einbezug der Thioglycoside, in der Regel über den Schwefel erfolgt. Zur 

zweiten Gruppe lässt sich sagen, dass alle Thioglycosidliganden zumeist zusätzliche 

stabilisierende Donorzentren (N-,P-,S-Donorzentren) enthalten und als Chelatliganden 

koordinieren. Die Derivatisierung erfolgt dabei überwiegend in der anomeren Einheit 

[21,46,47].  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Schema 4.  Synthese von Trimethylplatin(IV)-Komplexen mit Thioglycosidliganden.  
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Es finden sich aber auch Beispiele, in denen die Hydroxylgruppe an C2 derivatisiert wurde 

[48]. Es konnte gezeigt werden, dass Komplexe dieser Art in enantioselektiven  

asymmetrischen Synthesen als Katalysatoren eingesetzt werden können [46,48]. Eine 

Ausnahme stellen die Zinnkomplexe dar, in denen die Koordination über die Sauerstoffatome 

der Hydroxylgruppen nichtfunktionalisierter Thioglycoside erfolgt und nicht unter Einbezug 

des Schwefelatoms [49]. 

In Bezug auf die hier verwendeten Thioglycoside finden sich in der Literatur Palladium(II)-

Komplexe mit ch-STaz- und ch-SPT-Thioglycosidliganden des Typs [PdBr2(ch-STaz-κN)2] 

[ ] und [PdBr2(ch-SPT-κ2N,N´)] [50 51], in denen die Thioglycoside ebenfalls monodentat 

über das endocyclische Stickstoffatom der STaz-Gruppe bzw. bidentat über die 

Stickstoffatome der SPT-Gruppe koordiniert sind.  

 

2.3.3. Zur Reaktivität von Thioglycosidplatin(IV)-Komplexen 

 

Die Koordination der Thioglycosidliganden an das stark Lewis-saure Platin(IV)-Kation führt 

zur Aktivierung und leichten Spaltbarkeit der glycosidischen Bindung. Dies belegen zwei 

Röntgeneinkristallstrukturanalysen von Zersetzungsprodukten, deren Kristalle aus unter-

schiedlichen Reaktionen in nicht strikt getrockneten Acetonlösungen erhalten wurden 

(Schema 5, Abb. 17). Durch Hydrolyse bzw. intramolekularen nukleophilen Angriff des 

Sauerstoffatoms der freien Hydroxylgruppe an C6 des Thioglycosidliganden kommt es zur 

Spaltung der glycosidischen C−S-Bindung. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abbildung 16. Molekülstruktur des Kations in Kristallen von [PtMe3(bpy)(5cF)][BF4] (19F).  
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Abbildung 17. a) Molekülstruktur des Kations in Kristallen von [PtMe3(bpy)(STazH)][BF4] 

(21aF) b) Molekülstruktur von 1,6-Anhydro-2,3,4-O-tribenzoyl-β-D-glucopyranose (23aF). 

 

Ein weiteres Indiz für die Aktivierung ist die Tatsache, dass es bei der Umsetzung von 

[PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) mit ch-STaz-Thioglycosiden (außer im Fall des Thioglycosides 

5hF, das über eine stark bindende Bipyridylgruppe verfügt) keine [PtMe3(ch-STaz)][BF4]-

Komplexe  isoliert werden konnten, sondern immer nur eine Zersetzung des Thioglycosides 

unter anderem zum entsprechenden α-Hemiacetal beobachtet wurde.  

Die Aktivierung der glycosidischen Bindung durch Zugabe und Koordination von 

Metallsalzen wie AgOTf oder CuOTf ist ein gängiger Schritt bei Glycosylierungsreaktionen, 

der ebenfalls zur Abspaltung der anomeren Einheit führt [52]. Somit fungiert auch das 

Trimethylplatin(IV)-Kation in den gesamten Reaktionen als elektrophiler Promotor. Wie beim 

Methyltriflat [50] erfolgt dabei die Aktivierung in Bezug auf die ch-STaz-Thioglycoside über 

das endocyclische Stickstoffatom. Im Gegensatz zu den im Rahmen dieser Arbeit 

synthetisierten Platin(IV)-Komplexen mit κN-gebundenen ch-STaz-Thioglycosidliganden 

sind die bereits erwähnten Palladium(II)-Komplexe Typs [PdBr2(ch-STaz-κN)2] [50] und 

[PdBr2(ch-SPT-κ2N,N´)] [51], deutlich stabiler und desaktivieren die Thioglycoside. Die 

Abspaltung der Thioglycosidliganden ist nur durch Zugabe von NaCN möglich. 
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Schema 5. Mögliche Zersetzungsmechanismen der ch-STaz-Komplexe 21F und 23F. 

 

 

 
1 2.3.4. Thioglycosidplatin(IV)-Komplexe in stereoselektiven Glycosylierungsreaktionen

 

Unter Glykosylierungsreaktionen versteht man die Verlinkung von Monosacchariden unter 

Ausbildung einer glykosidischen Bindung zu Di-, Oligo- bzw. Polysacchariden. Die 

stereoselektive Synthese von 1,2-cis-Disacchariden2 stellt immer noch eine Herausforderung 

dar. 1,2-trans-Disaccharide können dagegen selektiv 

dargestellt werden. Dazu ist ein Glycosyldonor3 erforderlich, 

der in Nachbarschaft zum anomeren C-Atom über eine 

Esterschutzguppe (OAc, OBz) am C2-Atom verfügt (Schema 

6). Nach Abspaltung der Aglyconeinheit (L) erfolgt dann die 

Ausbildung eines Acyloxoniumions. Das bedingt eine 

Abschirmung einer Seite (b, „bottom face“), so dass der Glykosylakzeptor3 selektiv von der 

anderen Seite (a, „top face“), unter Ausbildung von 1,2-trans-Disacchariden, angreift.  

 

                                                 
1 Die Glycosylierungsreaktionen wurden von Frau Dr. P. Pornsuriyasak durchgeführt. 
2  Die cis- bzw. trans-Bezeichnung in 1,2-cis/trans-Disacchariden bezieht sich auf die relative Position der  
geknüpften C−C-Bindung zur C1−C2-Bindung im Glycosyldonor.  
3 Der Glycosyldonor bzw. -akzeptor stellt den Saccharidbaustein zur Verfügung bzw. akzeptiert diesen. 
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Schema 6. Allgemeine Synthese von 1,2-trans-Disacchariden (für D-Glucopyranoside) am 

Beispiel einer 1,4´-Disaccharidverknüpfung. 

 

Der Grundgedanke unserer Untersuchungen war nun die Oberseite („top face“) des 

Glycosyldonors durch Komplexierung an ein Metall abzuschirmen, um so den Angriff des 

Glycosylakzeptors selektiv von der Unterseite her zu gewährleisten. Die unter Punkt 2.3.2. 

synthetisierten Platin(IV)-Komplexe waren dafür von besonderem Interesse, da die facial-

gebundenen Methylgruppen der PtMe3-Einheit zum Einen abschirmend wirken und die 

Koordination der Thioglycosidliganden zum Anderen ebenfalls facial erfolgen kann (Schema 

7). Für die Glycosylierungen wurden ausschließlich Thioglycosidplatin(IV)-Komplexe mit 

benzylierten Thioglycosidliganden verwendet, die auf Grund des +M-Effektes der 

Benzylschutzgruppen reaktiver sind, als die entsprechenden Kohlenhydrate mit 

Esterschutzgruppen (Acetyl, Benzoyl). Im Folgenden wurden die Komplextypen 

[PtMe3(bpy)(ch*)][BF4], [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(ch*)] und [PtMe3(ch*)][BF4]1 (ch* = ch-SEt, 

ch-STaz, ch-SPT) als Glycosyldonoren  eingesetzt2. 

 

 

 
Schema 7. Grundgedanke der platinassistierten stereoselektiven Glycosylierungsreaktion 

unter Verwendung eines [PtMe3(ch-STaz)]+-Glycosyldonors. Im rechten Bild sind die 

abschirmenden Methylliganden grau unterlegt. 

                                                 
1 Aus Gründen der Übersichtlichkeit wird im Folgenden auf die Nummerierung der einzelnen Komplexe 
verzichtet. Details siehe [G] 
2 Die Komplexe wurden in situ erzeugt und anschließend mit dem Glycosylakzeptor und Promotor umgesetzt.  
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Erste Untersuchungen  zeigen, dass die beobachtete Aktivierung der glycosidischen Bindung 

des Glycosyldonors durch die Koordination an das elektrophile Platin(IV)-Atom nicht 

ausreicht, um als Promotor zu fungieren und die Abspaltung des Aglycons zu initiieren. 

Demzufolge wurden alle weiteren Glycosylierungsreaktionen unter Zugabe gängiger 

Promotoren durchgeführt. Die Ergebnisse der Glycosylierungsreaktionen unter Verwendung 

der [PtMe3(ch*)][BF4]-Komplexe, für die die besten Ergebnisse erzielt wurden, sind in 

Abbildung 18 zusammengestellt. Die Verwendung der Thioglycosidplatin(IV)-Komplexe mit 

ch-SEt-Liganden führte nicht zur Disaccharidbildung, an Stelle dessen konnte eine partielle 

Hydrolyse des Glycosyldonors und die Methylierung (bei Einsatz von MeOTf) des 

Glycosylakzeptors beobachtet werden. In allen anderen Fällen wurde ein α/β-Gemisch 

erhalten, in dem im Vergleich zu den analogen Reaktion mit unkomplexierten Thioglycosiden 

eine erhebliche Verbesserung um das 1.5−5.5-fache zu Gunsten des α-Anomers beobachtet 

werden konnte. Die besten Ergebnisse wurden bei den Thioglycosidplatin(IV)-Komplexen 

mit ch-STaz-Liganden erzielt, die über zusätzliche N-Donoren (Picolin-2-yl, 2,2´-Bipyridin-6- 

yl) in C6-Position des Kohlenhydrates verfügen. Die Verwendung von Komplexen mit stark 

koordinierenden N-Donoren stellt zugleich sicher, dass die Glycosylierungen wirklich  

 

 
 

Abbildung 18. α/β-Verhältnis bei Glycosylierungsreaktionen unter Verwendung von 

Trimethylplatin(IV)-Komplexen als Glycosyldonoren und von MeOTf, NIS/TfOH, DMTST, 

Cu(OTf)2, Ag(OTf) als Promotoren. In Klammern ist das α/β-Verhältnis der analogen 

Reaktionen unter Verwendung der nichtkomplexierten Thioglycoside angegeben (Weitere 

Details siehe Publikation [G]). 
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platinassistiert und nicht unter vorzeitiger Zersetzung der Thioglycosidplatin(IV)-Komplexe 

verlaufen. Diese Ergebnisse belegen das Konzept, dass eine Metallkoordinierung die 

Stereoselektivität in der Disaccharidbildung beeinflussen kann. 

 

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurden Platin(II)- und Platin(IV)-Komplexe mit 

schwefelhaltigen Heterocyclen, Thionucleobasen und Thioglycosiden synthetisiert und 

umfassend charakterisiert. Dabei konnte gezeigt werden, dass durch die Wahl geeigneter 

Platin(IV)-Precursorkomplexe, die eine mono-, bi- oder tridentate Koordination der  

Bioliganden zulassen, gezielt verschiedenartige Koordinationsmodi realisiert werden können. 

Cytotoxische Untersuchungen der Komplexe ergaben für einige Verbindungen hohe 

cancerostatische Aktivitäten, zeigten aber auch, dass die Koordination von Bioliganden an 

Platin – im Vergleich mit analogen Komplexen mit „abiotischen“ Liganden – nicht generell 

zu Komplexen mit höheren Aktivitäten führen. Darüber hinaus konnte gezeigt werden, dass 

die Koordination von Thioglycosiden an Platin(IV) zur Aktivierung der glycosidischen 

Bindung führen kann. Die Verbesserung der Stereoselektivität  in Glycosylierungsreaktionen 

durch Verwendung dieser Komplexe spiegelt das synthetische Potential dieser Verbindungen 

wider.



Zusammenfassung 
 

3. Zusammenfassung  

 
Die Synthese von Platin(IV)-Komplexen mit schwefelhaltigen Bioliganden wie 

Thionucleobasen und -glycosiden ist auf Grund der potentiellen Bioaktivität der Komplexe 

von besonderem Interesse. Ihre Synthese ist eine koordinationschemische Herausforderung, 

da zum einen die Bioliganden bedingt durch mehrere – unter Umständen sogar gleichartige – 

Donorzentren ein flexibles Koordinationsverhalten aufweisen und zum anderen 

Ligandensubstitutionsreaktionen durch die low-spin d6-Elektronenkonfiguration von Pt(IV) 

erschwert sind. Darüber hinaus kann die Koordination von Bioliganden an ein hoch 

elektrophiles Metallatom wie Pt(IV) entscheidend deren Reaktivität beeinflussen. Im Rahmen 

dieser Arbeit bestand die Aufgabe darin, Platin(II)- und Platin(IV)-Komplexe mit bioaktiven 

N,S-heterocyclischen sowie mit Thionucleobase- und Thioglycosidliganden zu synthetisieren 

und zu charakterisieren sowie deren Reaktivität einschließlich der cytotoxischen Aktivität zu 

untersuchen. Im Einzelnen konnten die folgenden Ergebnisse erzielt werden. 

 

1.  Zur Synthese von Trimethylplatin(IV)-Komplexen mit schwefelhaltigen Bioliganden 

wurde von den literaturbekanten Komplexen 3–6 ausgegangen. Sie verfügen über ein bis 

drei substitutionslabile Liganden (Me2CO, MeOH, OAc), deren Abspaltung auch durch 

den hohen trans-Effekt der Methylliganden gefördert wird. Für Komplex 5 belegen 

quantenchemische Rechnungen eine κ2O,O´-Koordination. Die Konstitution des 

Neutralkomplexes 4 wurde durch eine Röntgeneinkristallstrukturanalyse bewiesen. 

 

2.  Die Reaktion der Trimethyl(2,2’-bipyridin)platin-Komplexe 3a bzw. 3c mit 

Thionucleobasen führt zu  Platin(IV)-Komplexen des Typs [PtMe3(nb-κS)][BF4] (nb = 

SCy, 4C;1-MeSCy, 5C; s2Ura, 3D; s4Ura, 4D, s2s4Ura, 5D). 1H-, 13C- und 195Pt-NMR-

spektroskopische Untersuchungen, quantenchemische Rechnungen (4D, 5D) sowie  
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Zusammenfassung 
 

 Röntgeneinkristallstrukturanalysen (4C·MeOH, 5C) belegen eine Koordination der 

Thionucleobase über das exocyclische Schwefelatom (κS2: 4C, 5C, 3D; κS4: 4D, 5D). 

 

3. Röntgeneinkristallstrukturanalysen von 4C·MeOH und 5C zeigen, dass π−π-Wechselwir-

kungen und Wasserstoffbrückenbindungen für die Molekülstruktur als auch für die 

Stapelung der Moleküle im Kristall von Bedeutung sind. So liegen in Kristallen von 

4C·MeOH dinukleare Komplexkationen [{PtMe3(bpy)(SCy-κS)}2]2+ mit N–H···N´-

verknüpften Monomereinheiten vor. Strukturelle Parameter zeigen, dass die koordinierten 

Schwefelatome in 4C·MeOH und 5C als sp3- bzw. sp2-hybridisiert zu beschreiben sind. 

Diese Befunde sowie ergänzende quantenchemische Rechnungen der Komplexkationen 

[PtMe3(nb-κS)]+ (nb = s2Ura, s4Ura, s2s4Ura) und [{PtMe3(bpy)(SCy-κS)}2]2+
 belegen, 

dass in diesen Komplexen die Thionucleobaseliganden als Amino-Thion- (5C), Oxo-

Thion- (3D, 4D) bzw. Thion-Thion-Tautomer (5D) vorliegen. Im Unterschied dazu ist der 

SCy-Ligand in 4C als eine an N1 protonierte Amino-Thiolat-Form zu beschreiben. 

 

4. [(PtMe3I)4] (2) reagiert mit Natriumsalzen von N,S-Heterocyclen (S N)Na (S NH = 

Pyridin-2-thion, pytH; Pyrimidin-2-thion, pymtH; Thiazolin-2-thion, tztH) zu dinuklearen 

Komplexen (siehe Formelbild auf der folgenden Seite), während die analoge Umsetzung 

mit dem Natriumsalz eines S,S-Heterocyclus (Thiophen-2-thiol, tptH) zu einem 

tetranuklearen Komplex (12A/6B) führt. Damit wurde in Fortführung der Diplomarbeit 

ein wesentlich verbesserter Syntheseweg gefunden, der keine anaeroben Bedingungen 

erfordert. Die Komplexe sind vollständig analytisch und spektroskopisch charakterisiert. 

Röntgeneinkristallstrukturanalysen belegen einen 1κN,1:2κ2S- (10A/3B, 9A/4B) bzw. 

eine µ3-κS-Koordination  (12A/6B) der heterocyclischen Liganden.  
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Zusammenfassung 
 

 Quantenchemische Rechnungen zeigen, dass bei den dinuklearen Komplexen die 

experimentell gefundene Struktur auch die stabilste ist und führen die Bildung des 

tetranuklearen Komplexes auf die geringe Koordinationstendenz des endocyclischen 

Schwefelatoms im tpt-Liganden zurück. 

Die Umsetzung von [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(Me2CO)] (5) mit 4-Thiouracil führt unter 

Deprotonierung des Liganden zur Ausbildung des dinuklearen Komplexes [(PtMe3)2(µ-

s4Ura−H)2] (7D). In analoger Weise bildet sich der ionische Komplex [(PtMe3)2(µ-1-

MeSCy)2][BF4]2 (3H) bei der Reaktion von [PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) mit 1-

 

5. 

Methylcytosin. Elementaranalyse, IR- und  NMR-Spektroskopie (1H, 13C, 195Pt) sowie 

ESI-Massenspektrometrie zeigen für beide Komplexe eine 1κN,1:2κ2S-Koordination 

analog zu der in den dinuklearen [(PtMe3)2(µ-S N)2]-Komplexen. Mittels 

Röntgeneinkristallstrukturanalyse konnte 3H charakterisiert werden, sowie ein 

Zersetzungsprodukt von 7D, ein hexanuklearer 4-Thiouracilatoplatin(IV)-Komplex (7aD).  

 

.  Cytotoxische Untersuchungen der mononuklearen [PtMe3(bpy)(nb-κS)][BF4] (nb = SCy, 

4C; 1-MeSCy, 5C; s2Ura, 3D; s4Ura, 4D; s2s4Ura, 5D) und dinuklearen Komplexe 

PtMe3)2(µ-S

6

N)[( 2] (S N = pyt, 3B/10A; pymt, 4B/9A; tzt, 5B/11A) gegenüber neun 

bzw. fünf Zelllinien zeigen eine herausragende Aktivität des dinuklearen Komplexes 
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Zusammenfassung 
 

 

 

exe 3D und 5D besitzen spezifische cytotoxische 

Aktivitäten gegenüber den Zelllinien A549 (3D) bzw. A2780 (5D), die vergleichbar mit 

 

7. 

g der Komplexe [Pt(COMe)2(ch-SPT)] (7E−9E). 

Die Charakterisierung des Reaktionsgemisches zeigt eine κ2N,N´-Koordination der 

 

8. 

; ch-STaz, 15F−23F) bzw. [PtMe3(OAc-κ2O,O´)(ch*)] (ch* = ch-SEt, 

−28F; ch-STaz, 29F−35F; ausgewählte Prototypen s. Formelbilder auf der folgenden 

troskopie (1H, 13C, 195Pt), 

auflösende plexes 

[PtMe3(bpy)(OBz-Gal-S ristallstrukturanalyse 

charakterisiert. 

 

 

 

                                                

 

5B/11A mit bis zu 4-fach höheren cytotoxischen Aktivitäten als Cisplatin, während die 

restlichen Komplexe überwiegend nur moderate cancerostatische Eigenschaften 

aufweisen. Die mononuklearen Kompl

der Aktivität von Cisplatin sind. Zellzyklusstörungen und ein Trypan-Blau-Ausschlusstest 

unter Verwendung von [PtMe3(bpy)(s2s4Ura-κS4)][BF4] (5D) gegenüber der Zelllinie 

A431 zeigen eine Induzierung des apoptotischen Zelltodes, während der G1-Phase 

(postmitotische Phase) des Zellzyklus. 

Die Reaktion von [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1E) mit Thioglycosiden die über 4-(Pyridin-2-

yl)-thiazol-2yl-Chelatliganden (ch-SPT)1  in der anomeren Einheit verfügen, führt in einer 

Gleichgewichtsreaktion zur Ausbildun

Thioglycosidliganden an das Platin(II)-Atom. Die Röntgeneinkristallstrukturanalyse von 

[Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1E) belegt mit einer ungewöhnlich langen Pt−N-Bindungslänge 

von 2.164(2) Å die experimentell beobachtete hohe Reaktivität von 1E durch leichte 

Abspaltung der Benzylaminliganden.  

Die Umsetzung der Trimethylplatin(IV)-Komplexe 3a/3b bzw. 5 mit den Thioglycosiden 

der Typen ch-SEt und ch-STaz führt zu den Komplexen [PtMe3(bpy)(ch*)][BF4] (ch* = 

ch-SEt, 8F−14F

24F

Seite). Sie wurden vollständig mittels IR- und NMR-Spek

r ESI-Massenspektrometrie und im Falle des Kom

Taz)][BF4] (19F) auch durch Röntgeneink

hoch

 

 

 

 
1 ch = Kohlenhydratrest 
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Zusammenfassung 
 

Die ch-SEt- und ch-STaz-Liganden sind monodentat κS- bzw. κN-koordiniert. Im Falle 

der Thioglycoside, die in C6-Position eine Picolylgruppe besitzen, erfolgt die 

Koordination der Liganden in 12F und 28F über das Picolylstickstoffatom.  

Die Reaktion von [PtMe3(Me2CO)3][BF4] (6) mit Thioglycosiden der Typen ch-SEt, ch-

STaz, ch-SPT und ch-Sbpy führt zu Platin(IV)-Komplexen [PtMe3(ch*)][BF4] (ch* = ch-

SEt, 36−40; c

 

9.  

h-STaz, 41; ch-SPT, 42−44, ch-Sbpy, 45, 46) in denen die 

Thioglycosidliganden tridentat κS, κ2O,O´ 36−38), κS,N,O (39), κS,κ2N,N´ (40, 41) und 

10.

den, in denen die Thioglycosidplatin(IV)-

omplexe als Glycosyldonoren agieren. Durch die zusätzliche Abschirmung der 

Oberseite (a) durch die Methylgruppen der PtMe3-Einheit erfolgt der Angriff haupt-

sächlich  von der Unterseite (b), was zu einer 1.1−9.4-fachen Erhöhung des α-Anomers 

(1,2-cis-Disaccharid) im α/β-Gemisch führt. 

 

 (

κ3N,N´,N´´-koordiniert (42−46) sind. Die Komplexe wurden durch IR- und NMR-

Spektroskopie (1H, 13C, 195Pt) und hochauflösende ESI-Massenspektrometrie 

charakterisiert.  

 

 Die Koordination der Thioglycosidliganden an das elektrophile Platin(IV)-Atom führt zu 

einer Aktivierung der glycosidischen C−S-Bindung, was die Röntgeneinkristall-

strukturanalysen der Zersetzungsprodukte 21aF und 23aF belegen. Dies kann in 

Glycosylierungsreaktionen Anwendung fin

K
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Zusammenfassung 
 

 43

ischen Rechnungen auch 

oordinationschemisch zu interpretieren. Insbesondere bei Thioglycosiden konnte gezeigt 

werden, dass deren Koordination an ein Übergangsmetall in hoher Oxidationsstufe (Pt(IV)) zu 

einer Aktivierung führen kann, die in einer verbesserten Stereoselektivtät bei 

Glycosylierungsreaktionen auch synthetisches Potential besitzt. 

 

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit erweitern die Kenntnisse auf dem Gebiet der 

Koordinationschemie von Bioliganden mit Metallionen in hohen Oxidationsstufen, 

insbesondere von Thionucleobasen und Thioglycosiden, die bisher weitaus weniger intensiv 

untersucht wurden als ihre Sauerstoffanaloga. Durch die Wahl geeigneter Platin(IV)-

Precursorkomplexe, die eine mono-, bi- oder tridentate Koordination der schwefelhaltigen 

Bioliganden zulassen ist es gelungen, gezielt verschiedenartige Koordinationsmodi zu 

realisieren und im Zusammenwirken mit quantenchem

k
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Abstract 

The reaction of diacetylbis(benzylamine)platinum(II) (1) with thioglycosides of the type ch-

SPT (PT = 4-(pyridine-2-yl)-thiazole-2-yl) yielded platinum(II) complexes of the composition 

[Pt(COMe)2(ch-SPT)] (ch-SPT = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 8; OBn-SPT, 9) in an equilibrium 

reaction. The formation of the complexes was unambiguously proofed by IR and NMR 

spectroscopy (1H, 13C, 195Pt) and high resolution ESI mass spectrometry. 1H and 13C NMR 

spectra of 7−9 proved the chelating coordination mode due to the SPT-moiety. Isolation of the 

thioglycoside platinum(II) complexes by adding of diethyl ether failed and led to a shift of the 

equilibrium in favor of the educts. The analogous reaction of 1E with ch-Sbpy ligands (bpy = 

2,2´-bipyridine-6-yl) with formation of the complexes [Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (ch-Sbpy = 

OAc-Sbpy, 10; OBz-Sbpy, 11) could be followed by an immediate change of color the 

reaction mixtures and also proved by high resolution ESI mass spectrometry. Unexpectedly, 

the respective NMR spectra for 10, 11 showed just the educts, indicating that the equilibrium 

lies almost completely on the educt side. Crystals of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) and the 

uncoordinated OAc-SPT (2) could be yielded. The crystal structure of 1 proved the 

experimental found weak coordination of the benzylamine ligands by the uncommonly long 

Pt−N bond length of 2.164(2) Å.  

 

Keywords: Platinum(II) carbohydrate complexes, Thioglycosides, Single-crystal X-ray 

diffraction analysis. 
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1. Introduction  

Thiofunctionalized carbohydrates received particular attention, since it was discovered that 

carbohydrates, containing a ring sulfur atom instead of oxygen, leads to temporary 

hyperglycemia [1] and sterility in rats [2]. Moreover it has been shown that this compounds 

possess cancerostatic [3] and enzyme inhibitory activities [4]. Also Thioglycosides (ch-SR), 

where the carbohydrate is linked via the glycosidic bond with a thioalcohol (HSR), as well as 

carbohydrates containing mercapto groups instead of hydroxyl groups have been proven to 

exhibit cytotoxic and antiinflammatory properties [5]. In bioinorganic chemistry metal 

complexes possessing bioactivity are of special interest. Platinum complexes and their 

application as cancerostatica were established with the discovery of cisplatin in 1965 by 

Rosenberg [6]. The antitumor effect of cisplatin is based on the intrastrand linkage of the 

Pt(NH3)2 unit mainly to two guanine nucleobases, which causes the inhibition of DNA and 

RNA replication and finally leads to apoptosis of the cell. To date thousands of platinum 

complexes, especially those containing platinum in the oxidation state +II, have been tested 

on their antiproliferative activity, however only few have entered clinical trails [7]. Thus, 

research for new platinum complexes with comparable or even increased activity and less 

toxic side effects than cisplatin is still going on. We are interested in the synthesis of platinum 

complexes with bioactive ligands [8]. Here we report about the reactions of platinum(II) 

complexes with thioglycosides of the types ch-SPT and ch-Sbpy (PT = 4-(pyridine-2-yl)-

thiazole-2-yl; bpy = 2,2´-bipyridine-6-yl) starting from the diacetylbis(benzylamine) 

platinum(II) complex [Pt(COMe)2(BnNH2)2], which contains exceedingly weakly coordinated 

benzylamine ligands [9].  

 

2. Results and discussion 

Syntheses and characterization of [Pt(COMe)2(ch-SPT)] (ch-SPT = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 

8; OBn-SPT, 9) and [Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (ch-Sbpy = OAc-Sbpy, 10; OBz-Sbpy, 11) 

 

The reaction of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) with thioglycosides of the type ch-SPT (ch-SPT = 

OAc-SPT, 2; OBz-SPT, 3; OBn-SPT, 4) in methylene chloride led to the formation of the 

complexes [Pt(COMe)2(ch-SPT)] (ch-SPT = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 8; OBn-SPT, 9) within 

seconds, according to Scheme 1. After adding of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) to the solution of 

the thioglycosides in methylene chloride an immediately change of color occurred, from pale 

yellow/beige to intensive yellow (7−9). The complexes 7−9 are present in an equilibrium with 

the educts and are formed with a conversion grade up to 80%. Their formation could be 
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unambiguously verified by IR and 1H, 13C and 195Pt NMR spectroscopy as well as by high 

resolution ESI-mass spectrometry. However, the complexes could not be isolated by addition 

of diethyl ether. Instead a shift of the equilibrium in favor of the educts could be observed. 

The 1H and 13C NMR spectroscopy clearly indicated the coordination due to the SPT moiety, 

by CIS (coordination induced shifts) of the  protons and carbon atoms of the anomeric moiety 

up to 0.32 ppm (1H) and 2.8 ppm (13C). The pyranoside protons were shifted to a less extent 

(<0.1 ppm) and/or not at all, while the respective carbon atoms showed no coordination 

induced shifts. Due to the C1 symmetry of the complexes two non-resolved broadened signals 

for the acetyl ligands were observed in the 1H as well as in the 13C NMR spectra.  

 

 
Scheme 1.  

 

High resolution ESI mass spectrometry measurements for complexes 7−9 in the reaction 

mixtures were performed in methanol solutions which showed in all cases the existence of the 

molecular cation [Pt(COMe)2(ch-SPT)+H]+ (ch-SPT = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 8; OBn-SPT 9) 

exhibiting an isotopic envelope characteristic for monocations containing one platinum atom 

[natural isotopic composition: 190Pt (0.01%), 192Pt (0.79%), 194Pt (32.9%), 195Pt (33.8%), 196Pt 

(25.3%) and 198Pt (7.2%)]. In Figure 1, the spectrum of [Pt(COMe)2(OAc-SPT)] (7) is shown 

as an example. The peak of the [Pt(COMe)2(OAc-SPT)+Na]+ cation is found as the most 

intensive at 828.0863 m/z. Furthermore the peak of the protonated species [Pt(COMe)2(OAc-

SPT)+H]+  could be detected at 806.1028 m/z. The observed isotopic pattern of this molecular 

cation is in a very good agreement with the calculated values (Figure 1). Furthermore, other 

peaks could be assigned to the complex fragments [Pt(COMe)2(BnNH2)(OAc-SPT)+H]+ at 

913.1780 m/z and [{Pt(COMe)2}2(OAc-SPT)+H]+ at 1087.1041 m/z. At least the peak at 

1087.1041 m/z was formed due to the presence of free benzylamine.  
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Figure 1. ESI-mass spectrum of [Pt(COMe)2(OAc-SPT)] (7) and isotopic pattern of the cation 

[Pt(COMe)2(2)+H]+ at 806.1028 m/z showing the expected intensity due to the isotopic 

composition (calculated intensities by horizontal bars). 

 

The analogous reactions of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) with ch-Sbpy ligands (ch-Sbpy = OAc-

Sbpy, 5; OBz-Sbpy, 6) proceeds, apparently, analogous to those reported for ch-SPT ligands 

(Scheme 1). An immediate change of color from beige to orange is observed after adding 1 to  

the solution of the ch-Sbpy ligands in methylene chloride. High resolution ESI mass 

spectrometry showed the formation of the complexes [Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (ch-Sbpy = 

OAc-Sbpy, 10; OBz-Sbpy, 11). The spectrum of [Pt(COMe)2(OAc-Sbpy)] (10) is shown in 

Figure 2 as an example. The most intensive peak is observed for [Pt(COMe)(OAc-SPT)+H]+ at 

800.1428 m/z. The observed isotopic pattern of this molecular cation is in a very good 

agreement with the calculated values (Figure 2). Further peaks could be assigned to the 

species [OAc-Sbpy+H]+ at 519.1440 m/z, [Pt(COMe)2(BnNH2)(OAc-Sbpy)+H]+ at 907.2213 

m/z and [{Pt(COMe)2}2(OAc-Sbpy)+H]+ at 1081.1447 m/z. In similarity to the spectrum of 

[Pt(COMe)2(OAc-SPT)] (7)  at least the peak at 907.2213 m/z was formed due to the presence 

of free benzylamine. However, NMR spectra of the reaction mixture gave no evidence of 

complex formation, but showed just the presence of the educts. This is a clear difference to 

the ESI measurements and may be interpreted as an equilibrium reaction, which lies almost 

completely on the educt side. 
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Figure 2. ESI-mass spectrum of [Pt(COMe)2(OAc-Sbpy)] (10) and isotopic pattern of the 

cation [Pt(COMe)2(5)+H]+ at 800.1428 m/z showing the expected intensity due to the isotopic 

composition (calculated intensities by horizontal bars). 

 

X-ray diffraction analysis of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) 

 

Crystals of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) were obtained from the reaction mixture of OBz-SPT 

(3) and 1 in methylene chloride/ether (1:2) solution. The complex crystallized in the 

monoclinic space group I2/a. The molecular structure is shown in Figure 3. Selected bond 

lengths and angles are given in Table 1. Complex 1 exhibits crystallographic imposed C2 

symmetry. The platinum center is square-planar coordinated by two nitrogen and two carbon 

atoms. The ligands of the same type (benzylamine and acetyl ligands) are on the opposite side 

of the coordination plane (“transoid” conformation). While the mean plane of the 

benzylamine ligands are planar to the coordination plane in rough approximation (angle: 

8.3°), the angle between the mean plane of the acetyl ligands and the coordination plane is 

53.9°. The Pt−C bonds (1.979(2) Å) belong to the shortest ones described so far in literature 

(median: 2.003 Å; lowest/highest quartile: 1.981/2.016 Å, n = 32; n − number of obser-

vations) [10]. In contrast, the Pt−N bonds (2.164(2) Å) are remarkably longer compared to 

literature values (median: 2.041 Å; lowest/highest quartile: 2.027/ 2.058 Å, n = 867) [10]. 

Thus, it can be stated that the benzylamine ligands are extremely weakly coordinated. This is 

in accord with the high substitution lability of the benzylamine ligands in 

[Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) [9]. 

The molecules in 1 are packed like a “staircase” in infinite columns (Figure 3). The 

interplanar distance between two benzylamine ligands of 3.7 Å and the corresponding 

 87



 Anhang 

displacement angle of 10.7°† indicate a weak stabilization through π–π stacking [11]. The 

strands are linked through N−H···O (N···O 2.926(3) Å) and C−H···O (C···O 3.328(3) Å) 

hydrogen bonds, where the oxygen atoms act as bifurcated hydrogen acceptor. Furthermore, a 

weak intramolecular N−H···O hydrogen bond is found. The geometrical parameters are in the 

expected range [12,13] and given in Table 2.  

 

 
 

Figure 3. a) Molecular Structure of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1). The displacement ellipsoids 

are drawn at the 30% probability level. b) Solid state structure of [Pt(COMe)2(BnNH2)2] (1) 

showing the packing of the cations by π–π stacking. H atoms are omitted for clarity. 

 

 

Table 1. Selected bond lengths (in Å) and angles (in deg) of 1. 

Pt−C1 1.979(2) C1−Ο 1.210(3) 

Pt−N 2.164(2) N−C3 1.459(4) 

    

C1−Pt−C1´ 91.8(1) N−Pt−N´ 92.7(1) 

C1−Pt−N 87.8(1) C1´−Pt−N 179.36(9) 

 

                                                 
† The displacement, measured by the angle between the ring normal and the centroid–centroid vector, is a 
measure for the ring–ring overlap [11].  
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Table 2. Characteristic parameters of the N−H···O and C−H···O hydrogen bonds (distances in 

Å, angles in deg) in 1. 

  D−H H···A D···A D−H···A 

N−H5···O 0.92 2.08 2.926(3) 153 

C3−H7···O 0.99 2.38 3.328(3) 161 

N−H4···O 0.92 2.55 3.095(3) 118 

 

 

 

 

X-ray diffraction analysis of OAc-SPT (2) 

In the reaction mixture of 1 and OAc-SPT (2) colorless crystals of 2 were obtained, which 

were suitable for X-ray diffraction analysis. The compound crystallizes in the space group 

P212121. The molecular structure of the carbohydrate is shown in Figure 4. Selected bond 

length and angles are given in Table 3. The glucopyranoside ring is present in a distorted chair 

conformation in its 4C1 form [14]. The oxygen atom O9 is disordered over two position with 

an occupation factor of 62 and 38%, respectively. The two pyridiyl rings of the bipyridine 

group are remarkably twisted (torsion angle N1−C13−C14−N2: −158.6°). As expected the 

nitrogen atoms are on opposite sites (“transoid” conformation) of the C13−C14 axis to yield 

the maximum spatial distance for the free electron pair of each nitrogen atom. The molecule 

exhibits an intramolecular C−H···O hydrogen bond (C15···O2 3.340(2) Å).  

 

 
Figure 4. Molecular structure of OAc-SPT (2), showing the intramolecular C−H…O hydrogen 

bond (---). The displacement ellipsoids are drawn at the 30% probability level. Only the major 

occupied position of the disordered oxygen atom O9 is shown.  
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Table 3. Selected bond lengths (in Å) and angles (in deg) of 2. 

C1−S 1.799(2) C1−C2 1.528(2) 

C9−S 1.778(2) C7−Ο3 1.206(2) 

C1−O1 1.422(2)   

    

C1−S− C9 100.41(7) O1−C1−S 108.8(1) 

C1−O1−C5 111.5(1) O2−C7−O3 123.8(1) 

O1−C1−C2 107.6(1)   

 

The packing of OAc-SPT (2) is shown in Figure 5. The molecules are arranged in infinite zig-

zag chains, which are stabilized through π–π interactions. The intermolecular distance of 3.6 

Å and the displacement angle of 10.4° are in the expected range [11]. Additionally, two 

C−H···O hydrogen bonds can be found within the chain (C3···O3´ 3.327(2) Å; C5···O3´ 

3.424(2) Å) as well as one between the chains (C17···O5´´ 3.359(2) Å) as attractive non-

bonding interactions. The hydrogen bonds C17−H···O5´´ and C12−H···O2 are most likely the 

reason for the twisting of the pyridyl ring N2, C14−C18. Geometrical parameters of all 

hydrogen bonds are arranged in Table 4. 

 

 
Figure 5. Solid state structure of OAc-SPT (2) showing the hydrogen bonding (---) and 

packing by π–π stacking (···). H atoms not involved in hydrogen bonding are omitted for 

clarity.  
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Table 4. Characteristic parameters of the C−H···O hydrogen bonds (distances in Å, angles in 

deg) in 2. 

 D−H H···A D···A D−H···A 

C3−H3···O3´ 1.00 2.45 3.327(2) 145 

C5−H5···O3´ 1.00 2.55 3.424(2) 146 

C15−H15···O2 0.95 2.53 3.340(2) 144 

C17−H17···O5´´ 0.95 2.44 3.359(2) 163 

 

 

3. Conclusion 

The synthesis of the complexes [Pt(COMe)2(ch-SPT)] (ch-SPT = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 8; 

OBn-SPT, 9) showed that [Pt(COMe)2(BnNH2)] (1) is a suitable starting complex for ligand 

substitution reactions. This could be further proved by X-ray diffraction analysis of 

[Pt(COMe)2(BnNH2)] (1), which showed an unusual long Pt−N bond which is in accord with 

the lability and easy cleavage of the benzylamine ligands. Surprisingly, the reactions are an 

equilibrium, which is shifted on the educt side by the addition of diethyl ether. For the 

reactions of 1 with ch-Sbpy (ch-Sbpy = OAc-Sbpy, 5; OBz-Sbpy, 6) contrary observations 

were made. While the ESI mass spectra proved the formation of the complexes 

[Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] (ch-Sbpy = OAc-Sbpy, 10; OBz-Sbpy, 11), the NMR spectra gave no 

indication of these complexes and showed just the presence of the educts, which indicated that 

the equilibrium lies almost completely on the side of the educts. This is a clear difference to 

analogous reactions with N,N´-donor ligands reported in literature, where the requisite 

complexes could be isolated in pure substance using this method [9]. Furthermore, the 

palladium complex [PdBr2(ch-SPT)] showed a much greater stability, than the here reported 

complexes [15]. Further investigations for the syntheses and isolation of these complexes, by 

changing the solvent etc., have to be done, in particular of [Pt(COMe)2(ch-Sbpy)] complexes 

10 and 11, to isolate the complexes in substance.  

 

 91



 Anhang 

4. Experimental 

 

4.1. General considerations 

Syntheses were performed under Argon using standard Schlenk techniques. Methylene 

chloride and diethyl ether were dried over calcium chloride and Na benzophenone, 

respectively. All solvents were distilled prior to use. NMR spectra were obtained with Varian 

UNITY 500 and Gemini 2000 spectrometers using solvent signals (1H and 13C NMR 

spectroscopy) as internal references and Na2[PtCl6] (δ(195Pt) = 0 ppm) as external reference. 

IR spectra were recorded on a Galaxy Mattson FT IR spectrometer, using KBr pellets. The 

positive ion high resolution ESI mass spectra were obtained from a Bruker Apex III Fourier 

transform ion cyclotron resonance (FT-ICR) mass spectrometer (Bruker Daltonics, Billerica, 

USA) equipped with an Infinity cell, a 7.0 Tesla superconducting magnet (Bruker), an RF-

only hexapole ion guide and an external electron spray ion source (Agilent, off axis spray, 

voltages: endplate, −3.700V; capillary, −4.200V; capillary exit, 100V; skimmer 1, 15.0 V; 

skimmer 2, 6.0 V). Nitrogen was used as drying gas at 150°C. The sample solutions were 

introduced continuously via a syringe pump with a flow rate of 120 μl h–1. The data were 

acquired with 512k data points and zero filled to 2048k by averaging 64 scans. 

Diacetylbis(benzylamine)platinum(II) (1) and the thioglycosides 2−6 were synthesized 

according to literature [9,15] 

 

4.2. Syntheses of [Pt(COMe)2(ch)] (ch = OAc-SPT, 7; OBz-SPT, 8; OBn-SPT, 9; OAc- Sbpy, 

10; OBz-Sbpy, 11)  

To a stirred solution of the 4-(pyridin-2-yl)thiazol-2-yl-thioglycoside and 2,2´-bipyridine-6-

yl-thioglycoside (0.04 mmol), respectively, in methylene chloride (3 ml) solid 

diacetylbis(benzylamine)platinum(II) (20.0 mg, 0.04 mol) was added. An immediate change 

of color to orange/yellow, respectively, could be observed.  

 

[Pt(COMe)2(OAc-SPT)] (7). Conversion grade: 80%. 1H NMR (400 MHz, CD2Cl2): δ 8.44 

(d, 1H, 3JPt,H = 5.2 Hz, H6SPT), 8.14 (s, 1H, H5´
SPT), 7.99 (tr, 1H, H4SPT), 7.92 (tr, 1H, H3SPT), 

7.36 (tr, 1H, H5SPT), 5.31 (tr, 1H, H3ch), 5.15 (m, 2H, H2ch/H4 ch), 4.98 (d, 1H, 3JH,H = 10.1 

Hz, H1ch), 4.26 (m, 2H, H6a, H6b), 3.93 (m, 1H, H5ch), 2.33 (s+d, br, 3H, C(O)CH3), 2.20 

(s+d, br, 3H, C(O)CH3), 2.19 (s, 3H, C(O)CH3ch), 2.10 (s, 3H, C(O)CH3ch), 2.03 (s, 3H, 

C(O)CH3 ch), 2.03 (s, 3H, C(O)CH3ch), 2.00 (s, 3H, C(O)CH3ch). 13C NMR (125 MHz, 

CD2Cl2): δ 170.6 (C(O)CH3), 170.1 (C(O)CH3), 169.9 (C(O)CH3), 169.7 (C(O)CH3), 151.0 
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(C6SPT), 139.0 (C4SPT), 125.8 (C5SPT), 122.1 (C3SPT), 121.8 (C5´SPT). 84.3 (C1ch), 76.8 (C5ch), 

73.4 (C3ch), 69.4 (C2ch), 68.3 (C4ch), 62.1 (C6ch), 45.6 (C(O)CH3), 42.2 (C(O)CH3), 21.0 

(C(O)CH3ch), 20.9 (C(O)CH3ch), 20.7 (2 × C(O)CH3ch). 195Pt-NMR (107 MHz, CDCl3): δ 

−1274.7. IR (KBr) 1755 s, 1622 m, 1592 m, 1466 w, 1368 m, 1329 w, 1232 s, 1061 m, 911 w, 

802 w cm−1. HR-ESI-MS [Pt(COMe)2(2)+H]+ m/z (obsd./calc. %) 805.10088 (74/75), 

806.10278 (100/100), 807.10434 (94/93), 808.10674 (30/33), 809.10618 (27/29), 810.10772 

(7/8). 

 

 

[Pt(COMe)2(OBz-SPT)] (8). Conversion grade 65%. 1H NMR (500 MHz, CD2Cl2): δ 8.33 (d, 

1H, 3JH,H = 5.5 Hz, H6SPT), 7.96 (m, 3H, H3SPT, H4SPT, H5´SPT), 7.44−7.22 (m, 21H, 

CH2C6H5), 4.94−4.49 (m, 9H, H1ch, CH2C6H5), 3.87−3.69 (m, 5H, H3ch, H5ch, H6ach, H6bch), 

3.66 (tr, 1H, H2ch), 3.57 (m, 1H, H5ch), 2.38 (s+d, br, 3H, C(O)CH3), 2.24 (s+d, br, 3H, 

C(O)CH3). 13C NMR (50 MHz, CD2Cl2): 166.1 (C(O)C6H5), 170.1 (C(O)C6H5), 169.9 

(C(O)C6H5), 169.7 (C(O)C6H5), 151.0 (C6SPT), 139.0 (C4SPT), 133.9−133.5 (C(O)C6H5), 

130.4−128.5 (C(O)C6H5, C5SPT), (C3SPT), 123.3 (C4Taz), 121.7 (C5´SPT), 119.7 (C3´SPT). 85.3 

(C1ch), 77.2 (C5ch), 74.4 (C3ch), 70.9 (C2ch), 69.6 (C4ch), 63.3 (C6ch), 46.5 (C(O)CH3), 44.1 

(C(O)CH3). 195Pt NMR (107 MHz, CD2Cl2): δ −1276.3. IR (KBr) 1730 s, 1621 m, 1602 m, 

1468 w, 1452 m, 1316 m, 1262 s, 1178 m, 1112 s, 1092 s, 1069 m, 1025 m, 803 w, 771 w, 

709 s cm−1. HR-ESI [Pt(COMe)2(3)+H]+ m/z (obsd./calc. %) 1053.16251 (64/64), 1054.16310 

(100/99), 1055.16269 (99/100), 1056. 16436(45/48), 1057.16354(30/33), 1058.16611 (12/13), 

1059.16889 (5/5). 

 

[Pt(COMe)2(OBn-SPT)] (9). Conversion grade: 75%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.49 (d, 

1H, H6SPT), 7.89 (m, 1H, H4SPT), 7.74 (d, 1H, H3SPT), 7.68 (s, 1H, H5´SPT), 4.90−4.41 (m, 9H, 

H1ch, CH2C6H6), 3.75−3.61 (m, 5H, H2ch, H3ch, H5ch, H6ach, H6bch), 3.53 (dd, 1H, H4ch), 2.43 

(s, br, 3H, C(O)CH3), 2.29 (s, br, 3H, C(O)CH3). 13C NMR (125 MHz, CD2Cl2): δ. 151.1 

(C6SPT), 138.9 (CH2C6H5), 138.7 (CH2C6H5), 138.6 (CH2C6H5), 138.5 (CH2C6H5), 137.8 

(C4SPT), 128.9−128.9 (CH2C6H5), 125.5 (C5SPT), 121.7 (C3SPT), 121.1 (C5´SPT), 86.5 (C3ch), 

85.8 (C1ch), 80.7 (C2ch), 79.7 (C5ch), 77.7 (C4ch), 76.0 (CH2C6H5), 75.4 (CH2C6H5), 73.7 

(CH2C6H5), 69.0 (C6ch), 45.9 (C(O)CH3), 42.8 (C(O)CH3). 195Pt NMR (107 MHz, CD2Cl2): δ 

−1244.1. IR (KBr) 1730 s, 1621 m, 1602 m, 1468 w, 1452 m, 1316 m, 1262 s, 1178 m, 1112 

s, 1092 s, 1069 m, 1025 m, 803 w, 771 w, 709 s cm−1. HR-ESI [Pt(COMe)2(4)+H]+ m/z 
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(obsd./calc. %) 997.24662 (64/65), 998.24799 (100/100), 999.24867 (100/100), 1000.25179 

(47/47), 1001.25367 (32/32), 1002.25754 (12/13), 1003.25900 (4/5). 

 

 

[Pt(COMe)2(OAc-Sbpy)] (10). HR-ESI-MS [Pt(COMe)2(5)+H]+ m/z (obsd./calc. %) 

799.14209 (75/74), 800.14280 (100/100), 801.14258 (92/90), 802.14664 (30/30), 803.14833 

(26/25), 804.15137 (7/7). 

 

[Pt(COMe)2(OBz-Sbpy)] (11). HR-ESI-MS [Pt(COMe)2(6)+H]+ m/z (osvd./calc. %) 

1047.20710 (62/64), 1048.20987 (100/100), 1049.21123 (99/98), 1050.21476 (44/44), 

1051.21563 (29/29), 1052.21844 (11/12), 1053.21993 (4/4). 

 

 94



 Anhang 

4.3. X-ray diffraction analysis 

Single crystals of 1 and 2 suitable for X-ray diffraction measurements, were from methylene 

chloride/diethyl ether (1:2). Intensity data were collected on a STOE IPDS diffractometer (1) 

and on a Bruker Apex II Kappa diffractometer (2) with Mo-Kα radiation (λ = 0.71073 Å, 

graphite monochromator) at 100(2) K. A summary of the crystallographic data, the data 

collection parameters and the refinement parameter is given in Table 5. Multiscan absorption 

corrections were applied (Tmin/Tmax 0.49/1.00, 1; Tmin/Tmax 0.90/0.98, 2). The structures were 

solved by direct methods with SHELXS-97 [16] and refined using full-matrix least-square 

routines against F2 with SHELXL-97 [16]. Non-hydrogen atoms were refined with anisotropic 

displacement parameters. Hydrogen atoms were positioned geometrically and refined with 

isotropic displacement parameters according to the “riding model”. The oxygen atom O9 was 

found to be disordered and was refined freely with an occupation factor of 68 and 32%, 

respectively. 
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Table 5. Crystal Data, data collection and refinement parameters of [Pt(COMe)2(NH2Bn)2](1) 

and OAc-SPT (2). 

 
 1  2 

Empirical formula C18H24N2O2Pt C24H26N2O9S 

Formula weight 495.48  518.53  

Crystal system/space group monoclinic/I2/a orthorhombic/P212121 

Z 4 4 

a/Å 9.3628(2) 6.9807(7) 

b/Å 20.0751(2) 16.605(2) 

c/Å 9.6263(1)  21.739(2) 

β/° 96.049(1)  

V/Å3  1799.28(5) 2519.8(5) 

ρ/g·cm–3 1.829 1.367 

µ(Mo-Kα)/mm–1 7.809 0.183 

F(000) 960 1088 

Scan range/° 3.53 < θ < 28.28 3.06 < θ < 27.57 

Reciprocal lattice segments 

h, k, l 

–11→12,–26→26, 

–12→12 

–9→9,–21→21, 

–28→28 

Reflections collected 22854 83292 

Reflections independent 2236(Rint = 0.0277) 5803(Rint = 0.0544) 

Data/restraints/parameters 2236/0/106 5803/0/339 

Goodness-of-fit on F2 1.065 1.032 

R1, wR2 [I > 2σ(I)] 0.0153, 0.0380 0.0321, 0.0753 

R1, wR2 (all data) 0.0174, 0.0383 0.0368, 0.0776 

Largest diff. peak and hole/e·Å–3  1.213 and –0.679 0.235 and –0.238 
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