Vorwort zur ersten Auflage

Die Stereochemie ist heute eines der wichtigsten Teilgebiete der Che-
mie und wegen der Chiralitidt der Grundbausteine jeglichen Lebens
auch jeder anderen Wissenschaft, in der Chemie eine Rolle spielt, ins-
besondere der Pharmazie, der Medizin und der Biologie. Die Stereo-
chemie befaf3t sich mit den Zusammenhingen zwischen der dreidi-
mensionalen Struktur von Verbindungen und deren Verhalten in
chemischen Reaktionen. Der Begriff enthilt den Wortteil ,,Chemie®
und gilt daher stets fiir das gesamte Gebiet der Stereochemie. Seine
Reduktion allein auf die Strukturbeschreibung, wie sie bei vielen Ler-
nenden (und leider auch bei manchen Lehrenden) zu beobachten ist,
ist in keiner Weise gerechtfertigt. Dafl in diesem Buch dennoch die
Begriffe deutlich tiberwiegen, die nur der Strukturbeschreibung die-
nen, hat einen einfachen Grund. Sie sind das Grundhandwerkszeug,
um sich mit Stereochemie beschiftigen zu kénnen. Denn nur aus einer
eindeutigen Beschreibung der Struktur einer Verbindung lassen sich
deren Einfliisse und Eigenschaften in einer Reaktion und fiir das Pro-
dukt beurteilen.

Da die raumliche Struktur von Molekiilen auch in anderen Berei-
chen als der Chemie wichtig ist, z. B. bei den in der Pharmakologie so
bedeutenden Wirkstoff-Rezeptor-Wechselwirkungen, ist eine eindeu-
tige und einheitliche Terminologie gerade iiber die Grenzen der ein-
zelnen naturwissenschaftlichen Disziplinen hinweg unerldfilich.

Hier mo6chte dieses Buch sowohl Studierenden als auch in der Pra-
xis stehenden Wissenschaftlern helfen und Anleitung geben und so zur
besseren interdisziplindren Verstindigung beitragen. Es versteht sich
ganz bewufit nicht als Lehrbuch, sondern als lexikalisch aufgebaute
Einfithrung in die Terminologie der Stereochemie. Fiir eine Vertiefung
werden die im Literaturanhang genannten einschldgigen Lehrbiicher
und speziellen Werke empfohlen.
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Dem auf dem Gebiet der Stereochemie noch nicht so gewandten
Leser wird dringend empfohlen, den Text in Verbindung mit einem
Molekiilbaukasten zu studieren, um sich die beschriebenen Strukturen
besser veranschaulichen zu konnen, da selbst die beste perspektivische
Abbildung nur bedingt einen rdumlichen Eindruck vermitteln kann.

Dieses Buch ist zwar von nur einem Autor verfafit. Dennoch haben
viele Menschen zu seiner Entstehung beigetragen, denen ich dafiir zu
Dank verpflichtet bin. Die Grundlagen fiir das Verstidndnis der Stereo-
chemie und die Schirfung meines Sinnes fiir die Bedeutung einer un-
mifiverstdndlichen und vollstindigen Strukturbeschreibung wéhrend
meines Studiums in Frankfurt a. M. verdanke ich Prof. G. Quinkert.
Mein Doktorvater, Prof. H. Oelschlidger, hat mir durch die Erteilung
eines Lehrauftrages Gelegenheit gegeben, Probleme der Stereochemie
mit einer grofleren Zahl von Studierenden zu diskutieren. Mehreren
Semestern der Pharmaziestudierenden in Jena gilt mein Dank fiir ihre
engagierte Mitarbeit sowie kritischen Fragen und Anmerkungen. Sie
haben mich immer wieder zu intensiverer Beschéftigung mit speziellen
Themen angeregt. Ebenso sei an dieser Stelle den Kollegen in der
IUPAC-Kommission fiir Nomenklatur der Organischen Chemie fiir
ihre intensiven Diskussionen und das Ringen um eine internationale
Vereinheitlichung der Terminologie gedankt. Mein Dank gilt ferner
Dr. C. Siebert, Frankfurt, sowie Dipl.-Ing. M. Schwarz, Darmstadt, fiir
die kritische Lektiire von Teilen des Manuskriptes. Schliefllich danke
ich dem Springer-Verlag, und hier besonders Frau Dr. M. Hertel, fiir
die stets wohlwollende Férderung dieses Buches.

Offenbach am Main, im Juni 2001 Karl-Heinz Hellwich

Vorwort zur zweiten Auflage

Der Erfolg der ersten Auflage der Stereochemie - Grundbegriffe ermu-
tigte zur Herausgabe einer aktualisierten und deutlich erweiterten
zweiten Auflage dieses Buches. Fiir die Moglichkeit, diese zu verwirkli-
chen, danke ich dem Springer-Verlag auflerordentlich.

In der nun vorliegenden Auflage wurde zuvorderst die Einleitung
zur zeichnerischen Darstellung dreidimensionaler Strukturen gemif3
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den neuen IUPAC-Empfehlungen aktualisiert und um einen Abschnitt
zur Darstellung der Konfiguration von Doppelbindungen und chiralen
Biarylderivaten erweitert. Neben einigen sprachlichen Verbesserungen
und kleineren Korrekturen sind wesentliche inhaltliche Ergédnzungen
in den Abschnitten absolute Konfiguration, anomerer Effekt, axiale
Chiralitit, p/L-System, Enantiomer, Epimer, Isomerie, Konformation,
Mesoverbindung, Racemat, relative Konfiguration und stereogene
Einheit vorgenommen worden. Neu aufgenommen wurden die Ab-
schnitte Bredtsche Regel und Mills-Darstellung. Auch dem Wunsch
der Leser nach zusidtzlichen Beispielen und mehr Namen fiir die als
Beispiele gewidhlten Verbindungen wurde entsprochen. Schlieflich
wurden die Kennzeichnungen der Arzneistoffe und das Literaturver-
zeichnis auf den aktuellen Stand gebracht sowie das Sachverzeichnis
um einige Begriffe erweitert. Alle zu nennen, die in der einen oder
anderen Weise direkt oder indirekt Hinweise und Anregungen gege-
ben haben, die in den Text dieser zweiten Auflage eingeflossen sind, ist
unmoglich. Stellvertretend fiir sie alle danke ich besonders Frau
Prof. A. Godt, Bielefeld, sowie den Herren Dr. C. Riicker, Freiburg,
Apotheker F. Blasshofer, Diisseldorf, Dr. G. Manzardo, Ziirich und
Dr. C. D. Siebert, Frankfurt.

Offenbach am Main, im Mai 2007 Karl-Heinz Hellwich
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Absolute Konfiguration

Die absolute Konfiguration ist die tatsdchliche rdumliche Anordnung
der Atome einer chiralen Verbindung (oder Gruppe) um die jeweilige
stereogene Einheit. Sie kann mit Hilfe verschiedener Arten von Stereo-
deskriptoren beschrieben werden. Da zur Beschreibung der absoluten
Konfiguration meist die Stereodeskriptoren R und S nach dem CIP-
System verwendet werden, versteht man unter absoluter Konfiguration
hiufig diese Stereodeskriptoren selbst. Obwohl ein solcher Deskriptor
die absolute Konfiguration einer stereogenen Einheit einer Verbindung
eindeutig beschreibt, ist es dennoch falsch, den Deskriptor selbst als
absolute Konfiguration zu bezeichnen. Diesen nicht nur sprachlich fei-
nen Unterschied zu betonen, mag spitzfindig erscheinen. Die Bedeutung
dieser Unterscheidung wird jedoch an folgendem Beispiel offensicht-
lich. Trotz Erhalts der Konfiguration dndert sich beim Ringschluf} zur
Pyranoseform der Deskriptor fiir die absolute Konfiguration an C-4 der
Glucose. Die Ursache hierfiir liegt im sehr starren Formalismus des CIP-
Systems, der auch zu dhnlichen Situationen bei der Methylierung oder
Acetylierung einzelner Hydroxygruppen von Kohlenhydraten fiihrt.

H 0 HO—E-H
H—*-oH H—*-0H
HO—*—H HO—*—H OH
H—4E0oH H—450H | — HO\&-Q
S R
H—f—0oH H—R-0—/ HO-\S— OH
OH
CH,OH CH,OH
D-Glucose B-D-Glucopyranose

Ebenso haben die natiirlichen L-Aminoséduren alle die gleiche Kon-
figuration. Trotzdem erhélt L-Cystein im CIP-System im Gegensatz zu
den anderen L-Aminosduren den Deskriptor R.

Fiir Aminosduren und Kohlenhydrate werden daher zur besseren
Vergleichbarkeit der Konfiguration von Derivaten gewéhnlich die
alsKapitdlchen (also kleiner) gesetzten Stereodeskriptoren p und L
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zur Beschreibung ihrer absoluten Konfiguration bevorzugt (siehe
D/L-System).

COOH COOH
HZN—F—H H2N—~R_H

CH,OH CH,SH
L-Serin L-Cystein

Fiir Steroide - und inzwischen fiir eine Reihe weiterer Naturstoffe —
wurden zur Vereinfachung der Beschreibung der absoluten Konfigura-
tion die nicht kursiv gesetzten Stereodeskriptoren o und P eingefiihrt.
Thre Anwendung zu diesem Zweck setzt voraus, dafl es wie bei den
Steroiden eine definierte Ebene und eine allgemein anerkannte Orien-
tierung gibt, in der die Formel dargestellt wird. Sind diese Vorausset-
zungen gegeben, wird Substituenten, die oberhalb der Ebene liegen,
der Deskriptor § zugewiesen, solchen, die unterhalb der Ebene liegen,
der Deskriptor o. Eine Gruppe, deren Orientierung nicht bekannt ist,
erhilt den Deskriptor & (xi).

Im Namen einer Verbindung werden diese Stereodeskriptoren nur
fiir die Gruppen angegeben, deren Orientierung gegeniiber der im
Stammnamen definierten geidndert oder durch den Stammnamen
nicht definiert ist. Fiir Substituenten stehen sie direkt nach deren Lo-
kanten, fiir Gruppen, die bereits im Stammnamen eingeschlossen sind,
werden sie mit vorangestelltem Lokanten direkt vor dem Namen der
Grundstammverbindung eingefiigt.

Androsteron Epiandrosteron
3o-Hydroxy-5a-androstan-17-on  33-Hydroxy-5o.-androstan-17-on

Falls fiir einzelne Chiralitdtszentren die Stereodeskriptoren o und 3
nicht mehr eindeutig sind, weil jene sich in einer Seitenkette oder in
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einer nicht zum Grundgeriist der Grundstammverbindung gehorigen
Teilstruktur befinden, werden die Stereodeskriptoren R und S gemifl
dem CIP-System verwendet und wie iiblich am Beginn des Namens
angegeben, z.B. (20R)-3(3,20-Difluorpregn-5-en (30) und (20R)-50:-
Pregnan-3f3,20-diol (31). Man beachte, dal die Verwendung der De-
skriptoren o. und P in der Kohlenhydratnomenklatur einer anderen
Definition folgt (siehe Anomer) und bei den Chemical Abstracts in
bestimmten Fiéllen auch der Angabe der relativen Konfiguration dient.

Wenn von einer Verbindung die absolute Konfiguration bekannt
ist, sollte sie eindeutig und vollstindig angegeben werden. Zum Bei-
spiel sollte Verbindung 32 (1S,2S)-Cyclohexan-1,2-diamin und nicht
(+)-trans-Cyclohexan-1,2-diamin genannt werden.

Ist von einer Verbindung die relative Konfiguration aller Gruppie-
rungen bekannt, kann ihre absolute Konfiguration vollstindig angege-
ben werden, sobald von einer ihrer stereogenen Einheiten die absolute
Konfiguration bekannt ist. Gelegentlich wird dies zur Bestimmung der
absoluten Konfiguration einer Verbindung ausgenutzt, indem man sie
mit einer enantiomerenreinen Verbindung bekannter Konfiguration
derivatisiert, z. B. verestert.

Anomer

Anomere sind eine besondere Art von Epimeren, die bei Kohlenhydra-
ten und analogen Verbindungen auftreten und sich nur in der Konfigu-
ration am sogenannten anomeren Zentrum (oder Anomeriezentrum)
unterscheiden. Das anomere Zentrum ist ein Chiralititszentrum, das
bei der Bildung des cyclischen Halbacetals (bei Ketosen des Halbketals)
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Substanz als chiral zu bezeichnen; sie kann allenfalls aus chiralen Mo-
lekiilen bestehen. Wenn man voraussetzt, dafd diese Substanz keine
Diastereomere enthilt, kann sie dann entweder enantiomerenrein
oder racemisch sein oder aus einem Gemisch unterschiedlicher Men-
gen der beiden Enantiomere bestehen. Fiir den Fall, dafl sie weder
enantiomerenrein noch racemisch ist, wurde eine recht umstindliche
Bezeichnung eingefiihrt: chiral, nicht racemisch. Diese ist auch nicht
sehr gliicklich gewdhlt, da sie per se weder eine enantiomerenreine
Verbindung noch ein Gemisch von Diastereomeren ausschliefit. (Auch
ein Gemisch von chiralen Diastereomeren enthilt chirale Molekiile,
ohne racemisch zu sein.)

Chiralitatszentrum

Ein Chiralititszentrum ist ein Atom, das einen Satz von Substituenten
in einer rdaumlichen Anordnung trigt, die mit der spiegelbildlichen
Anordnung nicht zur Deckung gebracht werden kann. Das hdufig et-
was lax statt dessen verwendete Wort Stereozentrum sollte wegen der
Ahnlichkeit mit dem Begriff stereogenes Zentrum (siehe stereogene
Einheit) vermieden werden.

Der Prototyp eines Chiralitédtszentrums ist ein Kohlenstoffatom mit
vier verschiedenen Substituenten wie z. B. in Milchsdure. Aber auch
andere vierbindige und tetraedrisch koordinierte Atome konnen ein
Chiralitdtszentrum sein. Beispiele sind das Siliciumatom in Ethyl(me-
thyl)(propyl)silan (46), die Stickstoff- bzw. Phosphoratome in Ammo-
nium- und Phosphoniumionen, N-Oxiden und Phosphanoxiden [z. B.
Benzyl(methyl)(phenyl)phosphanoxid, 47] oder dem ACE-Hemmer
Fosinopril sowie das Schwefelatom in dem als chirale Hilfskomponen-
te fiir stereoselektive Reaktionen [13] und Enantiomerentrennungen
verwendeten N,S-Dimethyl-S-phenylsulfoximid (48).

S
H,C” NCOOH g, cROH CH; HC

O N_CH3
Il /© =S/./
L M agiie
8

(R)-Milchséure 46 47 4
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Zur Beschreibung der Konfiguration an Chiralitdtszentren bedient
man sich vorzugsweise der Stereodeskriptoren R und S, die nach dem
CIP-System ermittelt werden. Fiir Heteroatome aus der 3. und aus
hoheren Perioden ist dabei zu beachten, dafl Beitrdge von d-Orbitalen
an Doppelbindungen vernachldssigt werden, also bei S-O- und
P-O-Doppelbindungen keine Duplikatatome verwendet werden. Dies
ist zum Beispiel bei der Bestimmung der Konfiguration an den Phos-
phoratomen von Fosinopril und [(S)-Methoxy(phenyl)phosphoryl]es-
sigsdure (49) von Bedeutung.

0 .. k COOH

P-.. ,.~COOH
/\n/ OCH3
Fosinopril 49

Auch Spiroverbindungen wie (R)-Spiro[4.4]nonan-2,7-dion (50),
deren Chiralitdt auf der relativen Orientierung ihrer Ringe zueinander
beruht, haben ein Chiralitdtszentrum, und zwar das Spiroatom. Sie
werden nicht als Verbindungen mit Chiralitdtsachse behandelt. Zur
Bestimmung ihrer Konfiguration wird willkiirlich einer der beiden
ranghoheren Gruppen Prioritdt gegeben. Die im selben Ring gelegene
rangniedrigere Gruppe hat dann auch Vorrang vor der gleichen Grup-
pe im anderen Ring.

H,N COOH
O\ S
S =N O NN 0)
o 7 H HZ
N_ H 0
3 2 O OCHg

50 Ceftioxid



28 Chiralitdtszentrum

Dreifach koordinierte Atome konnen Chiralititszentren sein, wenn
die daran gebundenen Gruppen nicht in einer Ebene liegen. Dies ist
meist der Fall, wenn an dem betreffenden Atom noch ein freies Elektro-
nenpaar vorhanden ist, das dann im CIP-System als der vierte Substi-
tuent betrachtet wird. Beispiele sind Amine, Phosphane und Sulfoxide,
aber auch Carbanionen und Oxoniumionen. Weil zur Inversion dieser
Zentren iiber einen planaren Ubergangszustand keine Bindung gebro-
chen werden muf}, sind sie hdufig nicht konfigurationsstabil. Gerade
bei Elementen der 2. Periode ist die Inversionsbarriere gewohnlich so
niedrig, dal die Enantiomere nicht getrennt isoliert werden kénnen
und die betreffenden Verbindungen, wenn sie keine weitere stereogene
Einheit besitzen, als achiral eingestuft werden. Chiralitdtszentren an
dreifach koordinierten Stickstoffatomen sind nur dann konfigurations-
stabil, wenn sie wie in Chinin (siehe S. 38), in der Trogerschen Base
(siehe S. 57) oder im Antibiotikum Ceftioxid so in ein gespanntes Sy-
stem eingebaut sind, daf3 eine Inversion ohne Bindungsspaltung nicht
moglich ist. Dagegen haben dreifach koordinierte Atome der Elemente
der h6heren Perioden in der Regel eine hohe Inversionsbarriere. Chira-
le Phosphane, z. B. ,,DIPAMP®, werden hdufig als Liganden fiir chirale
Katalysatoren verwendet. Auch Sulfoxide, wie im Sympatholytikum
Revatropat oder in Ceftioxid, sind konfigurationsstabil.

LN I ojﬁ;; Hﬂg —P@
s sifiss

Revatropat (R,R)-DIPAMP

Interessant sind 1,3,5-tri- sowie 1,3,5,7-tetrasubstituierte Adamant-
ane (z. B. 1-Brom-3-chlor-5-fluoradamantan, 51 und/oder ent-51) und
Cubane (z.B. 1-Brom-3-chlor-5-iodcuban, 52 und/oder ent-52). In
ihnen gibt es - unterschiedliche Substituenten vorausgesetzt — vier
bzw. acht Chiralitdtszentren, die jedoch alle wechselseitig voneinander
abhidngig sind, so daf} es von diesen Verbindungen in der Tat nur zwei
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Stereoisomere, ndmlich zwei Enantiomere gibt. Es war daher vorge-
schlagen worden, solche Verbindungen als Verbindungen mit nur
einem, und zwar ,yvirtuellen“, Chiralititszentrum in der Mitte des
Kohlenstoffgeriistes zu betrachten. Ahnlich wurde die Struktur von
Fullerenen zur Beschreibung ihrer Konfiguration mitunter auf ein
Oktaeder reduziert [14], obwohl die so beschriebenen Isomere zum
Teil Konstitutionsisomere sind.

I
ik
s/
Br\[ *
R 3
8 S Cl
51 52

CIP-System

Das CIP-System (benannt nach den drei Begriindern Cahn, Ingold und
Prelog) ist ein formales Verfahren zur Beschreibung der absoluten
Konfiguration einer Verbindung allein aus der Anordnung der Atome
um eine stereogene Einheit. Man geht dazu in zwei Schritten vor.

Zuerst werden die an die stereogene Einheit, z. B. ein Chiralitéts-
zentrum, gebundenen Atome oder Gruppen anhand eines Satzes von
Regeln in eine Rangfolge oder Sequenz (1-4 oder a-d) geordnet.
Man nennt die dazu verwendeten Regeln daher auch Sequenzregeln.
Danach wird aus der ermittelten Rangfolge und der rdumlichen An-
ordnung der betreffenden Gruppen ein Deskriptor fiir die stereogene
Einheit bestimmt.

Die Zuordnungsregel (frither Chiralitdtsregel genannt) schreibt fiir
ein Chiralitdtszentrum vor, daf3 es so betrachtet wird, dafl der rangnied-
rigste Substituent (4 bzw. d) vom Betrachter weg weist. Sind die tibrigen
Substituenten fiir den Betrachter dann in der Reihenfolge abnehmender
Prioritdt im Uhrzeigersinn angeordnet, liegt R-Konfiguration vor, bei
einer Anordnung gegen den Uhrzeigersinn S-Konfiguration.
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(R)-Bromchloressigséure

Die Priorititenfolge der Substituenten ergibt sich primir aus der
Ordnungszahl der direkt an das Chiralitdtszentrum gebundenen Ato-
me. Elemente hoherer Ordnungszahl haben héhere Prioritét. Ein ein-
faches Beispiel ist Bromchloressigsdure, in der Brom vor Chlor Vor-
rang hat, worauf Kohlenstoff und schliellich Wasserstoff folgen.

B:.ﬁi.--m3 1: Br > C(ON,C) > C(C,C,C) > C(C,H,H)
FyC =3
ﬁo"'R N 2: O > N > C(Br,C,C) > C(F,F,F)

HC Rl' 5: C(Br,C,C) > C(NJH,H) > C(C,H,H) > C(H,H,H)
3

1" N > C(C,C,(C)) > C(HHH) > H

Haben zwei an das Chiralitdtszentrum gebundene Atome die glei-
che Ordnungszahl, miissen wie im nachfolgenden Beispiel die als
nédchste an sie gebundenen Atome auf die gleiche Weise in eine Se-
quenz geordnet und dann die rangh6chsten, danach die rangzweit-
hochsten und schliefllich die rangniedrigsten verglichen werden, bis
eine Entscheidung fillt.

Ist auch so noch keine Entscheidung méglich, werden die Atome,
die noch eine Bindung (oder Sphire) weiter vom Chiralitdtszentrum
entfernt sind, nach ihrer Rangfolge geordnet. Sodann werden wieder
zuerst die Sequenzen der an die jeweils ranghochsten Atome gebunde-
nen Atome verglichen. Falls hier keine Entscheidung fillt, folgt in der
Reihenfolge der bereits ermittelten Rangfolge ein Vergleich der Se-
quenzen der an die rangniedrigeren Atome gebundenen Atome. Wenn
so noch immer keine Entscheidung zu treffen ist, wird analog in der
nichsten Sphire fortgefahren.
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Gelangt man auf dem Untersuchungsweg zu Doppelbindungen, 16st
man diese so auf, als wéren zwei Einfachbindungen vorhanden. Dazu
werden an jedem an der Doppelbindung beteiligten Atom das jeweils
andere Atom als Duplikatdarstellung iiber eine Einfachbindung ver-
kniipft hinzugefiigt. Bei Dreifachbindungen sind es entsprechend zwei
Duplikatatome an jedem Ende der Bindung. Dabei ist jedoch zu beach-
ten, dafl bei Heteroatomen aus der 3. und aus hoheren Perioden Beitra-
ge von d-Orbitalen an Mehrfachbindungen vernachldssigt werden.

(0]
o 0P (Ko

QO o ©) (0)

e — /H =C-— B — I— /—
§)kOCH3 %O—C\—H fc=c-H GCH
H © ©

Duplikatatome werden gewohnlich in Klammern gesetzt. Auf sie
folgen keine weiteren Atome mehr. Das CIP-System sieht zwar die Er-
ganzung der Ligandenzahl der Duplikatatome auf vier mit Phantom-
atomen der Ordnungszahl null vor, die iiblicherweise durch o oder den
griechischen Buchstaben ¢ dargestellt werden. Sie sind jedoch nicht
erforderlich, weil es unerheblich ist, ob in der ndchsten Sphire Atome
mit nichts oder mit einem Platzhalter fiir nichts verglichen werden.

In aromatischen Ringen und auch bei anderen Verbindungen mit
Mesomeriestabilisierung wird anstelle eines Duplikatatoms der Mit-
telwert der Ordnungszahlen der Atome verwendet, zu denen eine
Doppelbindung in den verschiedenen Grenzstrukturen denkbar ist.
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Konstitution einer Verbindung verwendet, obwohl die Konstitution
eine unvollstindige Strukturbeschreibung ist. Da der Begriff Struktur
bereits eine rdumliche Vorstellung impliziert, wie es in der Biochemie
und auch bei einer Rontgenstruktur als selbstverstindlich angesehen
wird, sollte er nicht mehr verwendet werden, wenn einzelne Aspekte der
Struktur, z. B. die Konfiguration, unberticksichtigt bleiben sollen.

Mesoverbindung

Eine Mesoverbindung ist ein achirales und folglich optisch inaktives
Diastereomer aus einem Satz von Stereoisomeren, der auch chirale Ver-
bindungen enthilt, und kann folglich auch nicht als Racemat auftreten.
Eine solche Verbindung besitzt ein Symmetrieelement der zweiten Art -
hiufig eine intramolekulare Spiegelebene -, das zwei enantiomorphe
Molekiilfragmente direkt aufeinander abbildet, weshalb eine Mesover-
bindung trotz vorhandener Chiralitédtselemente achiral ist. Das in einer
Mesoverbindung enthaltene Symmetrieelement zweiter Art reduziert
daher auch die mit der Formel x = 2" ermittelte Maximalzahl der Stereo-
isomere der Verbindung. Von Weinsdure etwa gibt es nur drei statt der
vier Stereoisomere, weil zu der Mesoverbindung kein Enantiomer exi-
stiert. Diese Uberlegungen kénnen von Verbindungen mit Chiralitits-
zentren analog auch auf konstitutionell symmetrische Verbindungen
mit zwei Chiralitdtsachsen oder zwei Chiralitdtsebenen tibertragen wer-
den. Beispiele fiir Mesoverbindungen sind (2R,3S)-Weinsdure (meso-
Weinsédure), (3R,6S)-3,6-Diisopropylpiperazin-2,5-dion [Cyclo(p-Val-
L-Val), 70] oder (1R,2S,3R,4S)-2,3-Dichlorbicyclo[2.2.1]Theptan (71).
Keine Mesoverbindungen sind dagegen z.B. Bicyclo[2.2.1]hept-2-en
(72) oder 7-anti-Chlorbicyclo[2.2.1]hept-2-en (73), weil es von ihnen
keine bzw. keine chiralen Stereoisomere gibt.

Cl<sH

i
) N__O ICOOH
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|
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70 meso-Weinsiure 71 72 73
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Der Name einer Mesoverbindung kann mit dem Namenszusatz
meso- versehen werden. Bei nur zwei Chiralitdtszentren in der Verbin-
dungersetzt dieser Namenszusatz iiblicherweise die Stereodeskriptoren.

Interessant ist, dafy die E/Z-Isomere von Oximen, Hydrazonen oder
Iminen, die gewohnlich als Diastereomere auftreten, enantiomer zu-
einander sind, wenn sie von einem Keton abgeleitet werden, dessen
Carbonylgruppe in der Spiegelebene einer Mesoverbindung liegt.

HO, JOH
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meso-2,6-Dihydroxyheptan-4-on (2R,4Z,65)- (2R,4E,6S)-
oder (2R,6S5)-2,6-Dihydroxyheptan-4-on 4-(Hydroxyimino)heptan-2,6-diol

Mills-Darstellung

Mills-Darstellung ist eine aus dem Bereich der Kohlenhydratchemie
stammende Bezeichnung fiir eine Formelschreibweise, bei der ein
Ringsystem als Projektion in die Zeichenebene dargestellt wird, auf die
der Betrachter senkrecht von oben schaut. Fiir die Bindungen zu den
an das Ringsystem gebundenen Gruppen werden in der Mills-
Darstellung wie in der Zick-Zack-Schreibweise fette und gestrichelte
Keile verwendet. Eine solche Formel ist den fiir Cyclitole und Kohlen-
hydrate ebenfalls verwendeten Haworth- und Fischer-Projektionen
vorzuziehen, denn diese zur Darstellung einfacher Monosaccharide
hilfreichen Projektionen werden schnell unhandlich, wenn substituier-
te Derivate darzustellen sind - insbesondere, wenn diese weitere Ringe
enthalten wie die bei den Kohlenhydraten hdufig verwendeten cycli-
schen Ketale. In diesen Fillen ist die Mills-Darstellung wesentlich
tibersichtlicher, wie exemplarisch fiir Methyl-2,3:4,6-di-O-isopropyl-
iden-PB-p-glucopyranosid gezeigt ist.



