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Ein neuer Thiolat-gebundener Dimangan-Cluster als strukturelles
und funktionales Modell der Class Ib Ribonukleotidreduktasen
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Abstract: In Class Ib Ribonukleotidreduktasen (RNRs) aktiviert ein Dimangan(II)-Cluster Superoxid (O2
*� ) anstelle

von molekularem Sauerstoff (O2), um eine hochvalente MnIII-O2-MnIV-Spezies zu bilden, die für die Oxidation von
Tyrosin zum Tyrosyl-Radikal verantwortlich ist. Im vorliegenden biomimetischen Ansatz wird ein Thiolat-gebundener
Dimangan-Komplex [MnII2(BPMT)(OAc)2](ClO)4 (BPMT= (2,6-Bis{[bis(2-pyridylmethyl)amino]methyl}-4-methylthio-
phenolat) (1) synthetisiert und dessen Reaktion mit O2

*� zur Bildung des [(BPMT)MnO2Mn]2+-Komplexes 2 gezeigt.
Resonanz-Raman-Untersuchungen zeigen das Vorliegen einer O-O-Bindung in 2, während die ESR-Analyse ein Signal
bei g=2 mit 16 Linien für St=

1=2 aufzeigt, das typischerweise mit einem MnIIIMnIV-Kern assoziiert wird, wie es auch in
Class Ib RNR detektiert wurde. Anders als zuvor publizierte Mn-O2-Mn-Komplexe, die durch O2

*� -Aktivierung an Mn2-
Zentren gebildet wurden, ist 2 ein geeignetes elektrophiles Oxidationsmittel für Aldehyd-Deformylierungsreaktionen
und Phenol-Oxidationsreaktionen, sodass es eines der besten strukturellen und funktionalen Modelle der Class Ib RNRs
darstellt.

Einleitung

Ribonukleotidreduktasen (RNRs) katalysieren die Um-
wandlung von Ribonukleotiden zu ihren entsprechenden
Desoxyribonukleotiden, die wichtige Vorstufen für die
DNA-Synthese und -Reparatur in allen Organsimen sind.[1–7]

Drei verschiedene Klassen der RNRs sind bekannt, wobei
die Class I in fünf Unterklassen unterteilt wird (I a–e).[1,7, 8]

Die RNRs unterscheiden sich hinsichtlich ihrer stabilen
Metall-Kofaktoren, die für die transiente Bildung eines
Cystein-Thiyl-Radikals (Cys*) benötigt werden, welches die
Nukleotid-Reduktion initiiert. Die Oxidationsäquivalente,
die für die reversible Cys*-Bildung benötigt werden, liegen
als stabile Tyrosyl- (Y*) (Class Ia, Ib), 5’-Desoxyadenosyl-
(Class II) oder Glycyl-Radikale (Class III) vor, was die
Unterscheidung der Hauptklassen der RNRs ermöglicht.[1]

Die vorliegende Studie ist relevant für die Class Ib RNRs,
die Dimangan-Kofaktoren (MnII

2) nutzen, um die Bildung
von Y* durch die Oxidation eines angrenzenden Tyrosin-
Restes (Tyr105) in der enzymatischen β-Untereinheit zu
fördern (Schema 1).[2,7,9–11] Die Arbeit von Stubbe et al.

zeigte, dass MnII2-Kofaktoren unreaktiv gegenüber O2 sind
und Superoxid-Anionen (O2

*� ) benötigen, die durch die
Reduktion von O2 durch ein Flavodoxin-Protein (Flavod-
oxin-Hydrochinon, NrdIhq) gebildet werden. Eine Oxido-
verbrückte Dimangan(III,IV)-Spezies wurde dabei durch
rapid freeze quench Elektronenspinresonanz-Spektroskopie
(ESR) nachgewiesen.[2]

Die MnIIIMnIV-Struktur konvertiert anschließend rasant
zu einer MnIII2-Y

*-Spezies, die wichtig für die Generierung
von Cys* ist. Der Mechanismus der Bildung der MnIIIMnIV-
Struktur ist noch unbekannt, allerdings wurde eine transien-
te MnIIMnIII-Hydroperoxido-Spezies als Intermediat postu-
liert (Schema 1).[1,2]

Die Untersuchung der reaktiven und spektroskopischen
Eigenschaften von biomimetischen Modellverbindungen
kann wichtige Erkenntnisse bezüglich des Mechanismus von
enzymatischen Reaktionen liefern. Entsprechend wurden
zahlreiche Modellkomplexe mit Bis(μ-oxido)dimangan-
(III,IV)-Kernen, die potentiell die MnIIIMnIV-Struktur der
Class Ib RNRs nachahmen, synthetisiert.[12–15] Vergleichbar
zur Tyrosin-Oxidation durch die MnIIIMnIV-Struktur in der
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Mn-RNR zeigten einige dieser Komplexe die Oxidation von
Substraten über einen H-Atom-Transfer-Mechanis-
mus.[13,16,17] Jedoch erfordern die literaturbekannten Synthe-
severfahren im Allgemeinen die Reaktion von mononuklea-
ren MnII-Komplexen mit O2 oder H2O2, was sich signifikant
vom vorgeschlagenen enzymatischen Mechanismus unter-
scheidet, in dem der MnII2-Kofaktor mit O2

*� reagiert.
Zudem waren bis vor Kurzem MnIIMnIII-Peroxido-Struktu-
ren nicht zugänglich. Durch Nutzung von UV/Vis-Absorpti-
onsspektroskopie, ESR, XANES (auf Englisch X-ray ab-
sorption near-edge spectroscopy) und Reaktivitätsstudien
haben McDonald und Mitarbeiter erste Nachweise für die
Bildung einer solchen Spezies in der Reaktion von zwei
Oxido-verbrückten Dimangan(II)-Komplexen, [MnII

2-
(OAc)(N-Et–HPTB)](ClO4)2 (N-Et-HPTB=N,N,N’,N’-Tet-
rakis(2-(1-ethylbenzimidazolyl))-2-hydroxy-1,3-diaminopro-
pan, OAc� =Acetat)[18] und [MnII

2(OAc)2(BPMP)](ClO4)
(BPMP= (2,6-Bis{[bis(2-pyridylmethyl)amino]methyl}-4-me-
thylphenolat)[19] mit O2

*� geliefert (Schema 2). Eine eindeu-
tige Zuordnung der Peroxido-Bindung durch Vibrationsana-
lyse war jedoch in beiden Fällen nicht möglich, da keine
ν(O-O)-Vibrationsmode der vorgeschlagenen MnIIMnIII-Pe-
roxido-Einheit im Raman- und Infrarot-Spektrum detektiert
werden konnte.

Im Bestreben Struktur-Reaktivitätsbeziehungen von Me-
tall- Disauerstoff-Intermediaten aufzudecken, wurde nun
die Reaktion zwischen [MnII

2(OAc)2(BPMT)](ClO4)
(BPMT= (2,6-Bis{[bis(2-pyridylmethyl)amino]methyl}-4-
methylthiophenolat) (1) und O2

*� untersucht, wobei die
Phenolatbrücke im bereits bekannten [MnII

2(OAc)2-
(BPMP)](ClO4)-Komplex durch Thiolat substituiert wurde
(Schema 2). Aus der Biologie ist bekannt, dass Thiolatein-
heiten eine entscheidende Rolle spielen, indem sie als S-
Donoren bei diversen metallbasierten Elektron-Transferre-
aktionen mitwirken. Auch in diesem Fall hat die Einführung
von Schwefelbindungen einen deutlichen Einfluss auf die

spektroskopischen und reaktiven Eigenschaften der [Mn2-
(BPMT)(O2)]

2+-Spezies (2), welche durch die Aktivierung
von O2

*� gebildet wurde (Schema 2). Die Studie unter-
streicht deshalb die Wichtigkeit der subtilen elektronischen
Änderungen in der Reaktivität von biologisch relevanten
Metall-Disauerstoff-Intermediaten.

Ergebnisse und Diskussion

Der BPMT-Ligand wurde wie zuvor berichtet synthetisiert
(Abbildungen S1–S6)[24] und unter inerten Bedingungen in
CH3CN mit 4 Äquivalenten Mn(OAc)2 metalliert (siehe
Hintergrundinformationen). Elektrospray-Ionisations-Mas-
senspektrometrie (ESI-MS) und Elementaranalyse bestäti-
gen die Bildung und die elementare Zusammensetzung von
1 (Abbildung S7). Die weitere Charakterisierung von 1
erfolgte mittels X-Band-ESR und cyclovoltammetrischer
(CV) Studien (Abbildungen S8 und S9). Die MnII/II/MnII/III-
und MnII/III/MnIII/III-Potentiale sind vergleichbar für 1 und
[MnII2(OAc)2(BPMP)](ClO4).

[14,25,26] Das Cyclovoltammo-
gramm von 1 zeigt einen zusätzlichen Peak bei 0.38 V gegen
Fc+ /0, der, basierend auf der CV-Studie vom [ZnII

2(OAc)-
(BPMT)]2+-Komplex (Tabellen S1–2),[29] der Oxidation des
BPMT-Liganden zugeschrieben werden kann. Für Röntgen-
diffraktometrie geeignete Einkristalle von 1, wurden mittels
der Diffusion von Diethylether in eine CH3CN-Lösung von
1 erhalten. Es konnte gezeigt werden, dass 1 aus zwei
sechsfach-koordinierten MnII-Atomen mit verzerrt oktaedri-
scher Geometrie (Figure 1a) besteht, die mit zwei Acetat-
Liganden in syn-anti-Konformation[27,28] und einer BPMT-
Thiophenolat-Einheit verbrückt sind. Der Thiophenolat-
Donor in 1 ist symmetrisch an den beiden Manganionen
gebunden (durchschnittlich Mn� S=2.59 Å). Die Mn-S-Bin-
dung ist damit um ca. 0.5 Å länger als die Mn-O(Phenolat)-
Bindung in [MnII

2(OAc)2(BPMP)]+ (durchschnittlich
Mn� O=2.11 Å).[28] Der Mn-S-Mn-Winkel von 86.25° ist
signifikant kleiner als der Mn-O-Mn-Winkel von 107.9° in

Schema 1. Vermuteter Mechanismus für die Bildung von Y* durch den
enzymatischen Kofaktor der Class Ib RNR von E. Coli.[1,4]

Schema 2. Schematische Darstellung der Reaktionen von [MnII
2(OAc)2-

(BPMP)](ClO4)
[19] und [MnII

2(OAc)2(BPMT)](ClO4) (1) mit O2
*� zur

Bildung der nukleophilen [MnII(O2)MnIII(BPMP)]]2+- und elektrophilen
[Mn(O2)Mn(BPMT)]2+- (2) Komplexe. 18C6 steht für 18-Krone-6. Zu
beachten ist, dass die Oxidationsstufen von Mangan in 2 nicht
eindeutig bestimmt sind.
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[MnII
2(OAc)2(BPMP)]+ (Tabellen S1,3). 1 zeigt einen

Mn···Mn-Abstand von 3.541 Å, der im Vergleich zum berich-
teten Wert von 3.412 Å des [MnII

2(OAc)2(BPMP)]+-Kom-
plexes größer ist.[28]

Nach der zuvor beschriebenen Prozedur zur Bildung von
[MnII(O2)MnIII(N-Et-HPTB)]2+ [18] und [MnII(O2)MnIII-
(BPMP)]2+,[19] wurde 1 (1.5 mM), gelöst in CH3CN (auf 0 °C
gekühlt), mit einer Lösung (DMF, 0.1 mL) aus 3 Äquivalen-
ten KO2 und 9 Äquivalenten 18-Krone-6 (18C6=

1,4,7,10,13,16-Hexaoxacyclooctadecan; Schema 2) in N,N-
Dimethylformamid versetzt. Die Bildung einer braunen
Spezies 2 mit einer gemessenen Halbwertszeit (t1/2) von
200 min bei 0 °C (Abbildung S10a) konnte innerhalb von 3
Minuten beobachtet werden, wobei keine abgegrenzten
Absorptionsbanden erkennbar waren (Abbildung 2a). Das
breite Absorptionssignal von 2 unterscheidet sich signifikant
von beschriebenen Absorptionsspektren literaturbekannter
[MnII(O2)MnIII(BPMP)]2+-Komplexe[19] und anderer MnIII-
Peroxido-Komplexe[30] und stimmt eher mit literaturbekann-
ten Absorptionsspektren von (Bis-μ-oxido)MnIIIMnIV [12,13]-
Komplexen und MnIVMnIV-Kernen überein.[16,17,31] Interes-
santerweise weist das Absorptionsspektrum von 2 auch eine
signifikante Ähnlichkeit mit dem Spektrum auf, welches für
das CmII-Peroxido-Intermediat in Chloramphenicol (CmlI)
gezeigt wurde.[32,43] Bei diesem wurden die spektroskopi-
schen Eigenschaften des Intermediates auf das Vorhanden-
sein eines unüblichen μ-1,1- oder μ-η1 :η2-Peroxido-Bin-
dungsmoden zurückgeführt, anstelle der eher in nicht-Häm-
Oxygenasen typischen μ-η1 :η1- und μ-η2 :η2-Peroxido-Bin-
dung (siehe Einschub in Abbildung 2c für mögliche Perox-
ido-Bindungsmoden).[4]

Die Umwandlung von 1 zu 2 geht mit dem Erscheinen
eines ESR-Signals bei g=2 für einen Gesamtspin St=1/2
mit einer gut aufgelösten 55Mn-Hyperfein-Aufspaltung ein-
her (Abbildung 2b). Sowohl die spektrale Breite als auch die
Form des g�2-Signals ähneln stark dem typischen Erschei-
nungsbild der zahlreichen literaturbekannten MnIIIMnIV-
Zentren, sowohl synthetischer als auch biologischer Zen-

tren.[2,12,14,27,33–35] Die Breite von 125 mT ist charakteristisch
für MnIIIMnIV X-Band-Spektren, während MnIIMnIII-Syste-
me eine größere Variabilität mit einer Breite von mindes-
tens 180 mT aufzeigen.[18,19,26,27,35,36] Das Hyperfein-Muster
weist 16 dominierende Linien auf, wie sie typischerweise für
MnIIIMnIV-Spezies beobachtet werden, was aus dem spektra-
len Überlapp der nominellen 36 Übergange resultiert (unter
der Annahme isotroper 55Mn A-Tensoren). Im Gegensatz
dazu zeigen MnIIMnIII-Komplexe aufgrund des geringeren
Überlapps und einer Aufspaltung über einen erweiterten
Spektralbereichs oft eine größere Linienzahl. Somit unter-
scheidet sich das Signal von dem 29-Linien-ESR-Signal von
[MnII(O2)MnIII(BPMP)]2+.[19] Daneben konnte ein weniger
intensives ESR-Signal bei g�4 (Figure S9b) für 2 beobach-
tet werden, welches sich vermutlich aus der thermalen
Population eines St=3/2 angeregten Zustands bei 13 K für
das Mn-Dimer ergibt. Für schwach gekoppelte, gemischt
valente MnIIMnIII-Komplexe wird dies auch typischerweise
beobachtet.[19,26,27] Die Simulation des ESR-Spektrums mit
den optimierten effektiven (St=1/2) Parametern geff?=

1.996, geffjj=1.993, jA(MnA)? ,jj j = [451,389] MHz und jA-
(MnB)? ,jj j = [215, 208] MHz passt exzellent zum experimen-
tellen Signal (Abbildung 2b). Bemerkenswerterweise liegen
die Hyperfeinkonstanten nahe bei denen von Stubbe et al.
für den enzymatischen MnIIIMnIV-Kofaktor (geff�2.0, A-
(MnA)x,y,z= [� 465, � 435, � 310] MHz; A(MnB)x,y,z= [230, 230,

Abbildung 1. a) Mittels XRD bestimmte molekulare Struktur von [MnII
2-

(OAc)2(BPMT)](ClO4) (1).[29] Wasserstoffatome, Lösungsmittelmoleküle
(CH3CN) und Perchlorat-Anionen sind zur besseren Übersichtlichkeit
nicht gezeigt. Ausgewählte Abstände: Mn(1)� S(1)=2.590(1) Å, Mn-
(1)� O(2)=2.105(2) Å, Mn(1)� O(4)=2.130(2) Å; Mn(2)� S(1)=2.5892
(6) Å; Mn(2)� O(1)=2.108(2) Å; Mn(2)� O(5)=2.138(2) Å; Mn(1)� Mn-
(2)=3.541 Å. Siehe Tabelle S3 für weitere Bindungslängen und -winkel.
b) DFT optimierte Strukturen von 2. Farbcode: C grau; N blau; O rot; S
gelb; Mn violett.

Abbildung 2. a) Spektrale Änderungen bei der Reaktion von 1 (schwarze
Linie) mit 3 Äquivalenten KO2 bei 0 °C in CH3CN zur Bildung von 2
(rote Linie). Die zeitliche spektrale Änderung bei 695 nm ist im
Einschub gezeigt. b) X-Band-ESR-Spektrum von 2 in 1/9 DMF/CH3CN
(9.363 GHz, 1 mW, 13 K; rot) und simuliertes Spektrum (grau). c) rRa-
man-Spektrum von 6 mM 2 in 1/9 DMF/CH3CN (oben) und 1/9 DMF/
CD3CN (unten) bei � 30 °C, nach Anregung mit 406 nm. Die Spektren
in Anwesenheit von 16O2

*� und 18O2
*� sind in rot und blau dargestellt,

während die Lösungsmittelbanden mit Sternchen gekennzeichnet sind.
Mögliche Bindungsmoden eines Peroxido-Liganden sind im Einschub
gezeigt. d) 1s!4p-Übergänge im Mn-K-Kanten-XAS-Spektrum von 1
(schwarz) und 2 (rot) in einer gefrorenen 1/9 DMF/CH3CN-Lösung bei
20 K; die 1s!3d-Vorkantenübergänge sind im Einschub gezeigt.
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240] MHz) in Class Ib RNR.[2] Auch für andere synthetische
MnIIIMnIV-Cluster wurden ähnliche Werte für die g- und A-
Tensoren berichtet.[12,14,37] Für die zusätzliche Untersuchung
der elektronischen Konfiguration der Mn-Zentren in 2
wurden zur Bestimmung der intrinsischen Hyperfein-Kopp-
lungskonstanten Spin-Projektionskoeffizienten involviert,
wobei dafür die elektronischen Strukturen MnIIMnIII oder
MnIIIMnIV betrachtet wurden. (siehe Hintergrundinformatio-
nen).[37,38] Dementsprechend sind die isotropen Werte der
intrinsischen Hyperfeintensoren gleich mit jaiso j =185 und
160 MHz, wenn 2 mit einer MnIIMnIII-Struktur beschrieben
wird. Während ein Metallion konsistent mit MnIII (typischer-
weise jaiso j =165–225 MHz) ist,[39] sind die Hyperfeininter-
aktionen eines MnII-Zentrums signifikant größer als die, die
für 2 (typischerweise jaiso j =236–263 MHz) erhalten wur-
den. Unter der Annahme eines MnIIIMnIV-Zustands für 2
wurden jaiso j =215 und 213 MHz berechnet, was mit dem
Vorhandensein eines MnIII- und eines MnIV-Zentrums (typi-
scherweise jaiso j =187–253 MHz) übereinstimmt.

Das Resonanz-Raman-Spektrum (rR) der Reaktionsmi-
schung von 1 und O2

*� zeigt eine Bande bei 812 cm� 1, welche
sich bei 18O-Markierung zu 764 cm� 1 verschiebt (Abbil-
dung 2c). Die Bande bei 812 cm� 1 mit einer Isotopenver-
schiebung von 48 cm� 1 (berechnete Verschiebung 16/18Δkalk.=

47 cm� 1) kann einer O-O-Streckschwingung (νO-O) eines
Peroxido-Liganden in 2 zugeordnet werden. Eine erwartete
Metall-Sauerstoff-Streckschwingung für 2 im Bereich von
500–600 cm� 1 konnte nicht detektiert werden. Möglicherwei-
se ist diese Streckschwingung von der intensiven Bande bei
490 cm� 1 maskiert (Abbildung S11). Während (μ-η1 :η1)Pe-
roxido-Metall-Komplexe (Einschub in Abbildung 2c) typi-
scherweise νO-O in einem Bereich 800 bis 850 cm� 1 aufwei-
sen,[4,30,40,41] konnte eine solche Zuordnung für 2
ausgeschlossen werden, da sich dessen UV/Vis-Absorptions-
spektrum deutlich von denen, die typischerweise mit (μ-
η1 :η1)Peroxido-Metall-Kernen assoziiert werden, unterschei-
det (Tabelle S4). Die beobachtete νO-O-Schwingung bei
812 cm� 1 von 2 ist ebenfalls außerhalb des Bereichs (710–
770 cm� 1), welcher für Komplexe mit einem (μ-η2 :η2)Perox-
ido-Bindungsmotiv berichtet wird (Tabelle S4).[40,42]

Ein alternatives, bisher in der Manganchemie unbekann-
tes (μ-1,1)Peroxido-Bindungsmotiv, ist für einen Di-Eisen-
Kern im CmII-Peroxido-Intermediat identifiziert worden
(ursprünglich als (μ-η1 :η2)Peroxido vorgeschlagen). Dieser
zeigt eine νO-O-Schwingung von 791 cm� 1 und eine breite
UV/Vis-Absorptionsbande, die vergleichbar mit der von 2
ist.[32,43] Tatsächlich offenbaren DFT optimierte Strukturen
von 2 das Vorhandensein eines (μ-η1 :η2)Peroxido-Bindungs-
modus im geringsten energetischen St=1/2 Zustand (Abbil-
dung 1b, Tabelle S5). Wie in Abbildung 1b dargestellt, ver-
brückt eines der Peroxido-Sauerstoffatome (O1) die zwei
Metallzentren (Mn1� O1=2.168 Å und Mn2� O1=1.947 Å),
während das andere Sauerstoffatom (O2) ausschließlich an
das MnIII-Zentrum (Mn2� O2=1.836 Å) gebunden ist. Dar-
aus resultiert ein fünffach-koordiniertes (5C) MnII (=Mn1)
und 6C MnIII-Zentrum (=Mn2) in 2. Die ν(O-O)-Schwin-
gung für die Geometrie mit niedrigster Energie wurde mit
176 cm� 1 zu hoch berechnet, was ebenfalls zuvor gefunden
wurde.[44,45] Deshalb wurde ein Geometriescan der O-O-

Bindungslänge durchgeführt, woraus ein relativ flaches
Oberflächenpotential resultierte. Die Energie der Struktur
mit d(O� O)=1.485 Å war dabei im Vergleich zur frei
optimierten Struktur lediglich 1 kcalmol� 1 höher. Eine ein-
geschränkte Geometrieoptimierung mit einer fixierten O-O-
Distanz von 1.485 Å lieferte eine Potentialstruktur für 2 und
eine berechnete ν(O-O)-Schwingung von 814 cm� 1, was sehr
den experimentellen Daten ähnelt.

Röntgenabsorptionsspektroskopische (XAS) Studien an
der Mn-K-Kante wurden durchgeführt, um weitere Einbli-
cke in die Oxidationsstufen des Mn in 2 zu erhalten.
Abbildung 2d zeigt den Vergleich des normalisierten Mn-K-
Kanten-XAS-Spektrums von 2 mit dem MnII-Vorläuferkom-
plex 1. Es wird eine Blauverschiebung der Kantenenergie
von 1 von ca. 1.9 eV (6546.9 eV) zu 2 (6548.8 eV) beobach-
tet, was eine signifikant größere Änderung darstellt, als für
die Bildung von [MnII(O2)MnIII(BPMP)]2+ (�1.0 eV) aus
[MnII

2(OAc)2(BPMP)](ClO4) beschrieben wurde.[19] Der
Vergleich mit Mangan-Oxido-Standards bekannter Oxida-
tionsstufen deutet jedoch bei einer Gesamtoxidationsstufe
von +2.6 für 2 auf eine MnIIMnIII-Zuordnung (Abbil-
dung S12a) hin. Zudem konnte ein 1s!3d-Vorkantenüber-
gang bei identischer Energie (6540.8 eV) in 1 und 2 ermittelt
werden (Einschub in Abbildung 2d).

Um strukturelle Informationen für 1 und 2 zu erhalten,
wurden EXAFS-Analysen (auf Englisch extended X-ray
absorption fine structure) durchgeführt (Abbildung S12b).
Der EXAFS-Fit für 1 in festem und gelöstem Zustand
reproduziert die durch XRD bestimmten Bindungslängen.
Die geringen Unterschiede in den bestimmten Bindungslän-
gen deuten auf nur sehr geringfügige Änderungen der
Komplexgeometrie nach dem Lösen hin (Tabelle S6). Die
für 2 erhaltenen EXAFS-Werte konnten am besten mit der
Anwesenheit einer neuen kurzen Mn-O-Streuung bei 1.84 Å
und einer kurzen Bindungslänge simuliert werden, wie es
bei der Oxidation von MnII in 1 vorhergesagt wird (Tabel-
le S6).[46] Die durch EXAFS ermittelten metrischen Parame-
ter stehen in guter Übereinstimmung mit den DFT-berech-
neten Strukturen von 1 (Abbildung S13, Tabelle S7) und 2
(Abbildung 1b, Tabelle S8).

Anschließend wurden Reaktivitätsuntersuchungen von 2
mit 2-Phenylpropionaldehyd (2-PPA), Cyclohexancarboxal-
dehyd (CCA) und vierfach-substituierten Benzaldehyde (4-
X-C6H4C(H)O mit X=OH, OMe, Me, H) als Substrate
untersucht. Vorangegangene Arbeiten zeigten, dass die
Bildung der deformylierten Produkte der Aldehyde durch
MnIIMnIII-Peroxido-Komplexe auf den nukleophilen Angriff
an der Carbonyl-Gruppe der Aldehyde zurückzuführen
ist.[19] Nach Zugabe von 2-PPA zu 2 in CH3CN bei 0 °C
zerfiel das Intermediat sofort und führte zur Bildung von
Acetophenon in quantitativer Ausbeute, basierend auf der
Konzentration von 2 (Abbildungen S14 und S15). Die Ver-
wendung von 18O-markiertem 2 führte zur Inkorporation
von 18O in die Acetophenon-Produkte (Abbildung S16). Die
ESR-Analyse der Lösung von 2 nach der Reaktion mit
einem Überschuss von 2-PPA, zeigte ein Signal, das einer
Spezies mit ganzzahligem Spin zugeordnet werden kann
(Abbildung S17).
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Dies basiert wahrscheinlich auf einer antiferromagneti-
schen Kopplung der MnII-Zentren, wie sie auch für 1
beobachtbar ist und welche auf die Rückbildung einer
reduzierten Form des Dimangan-Clusters nach Substratoxi-
dation hindeutet (Schema S1). Die Geschwindigkeitskon-
stante pseudo-erster Ordnung des Abbaus von 2 stieg linear
mit der Erhöhung der Konzentration von 2-PPA an, was die
Bestimmung der Geschwindigkeitskonstante zweiter Ord-
nung von k2=0.257 M� 1 s� 1 ermöglichte (Abbildungen 3a,
S14). Als α-[D1]-PPA (ca. 90%, D-angereichert) in der
Reaktion genutzt wurde, konnte eine Geschwindigkeitskon-
stante zweiter Ordnung von k2=0.122 M� s� 1 bestimmt wer-
den (Abbildung 3a). Die kinetischen Studien zeigen daher,
dass der [Mn(O2)Mn(BPMT)]2+-Komplex mit 2-PPA über
eine geschwindigkeitsbestimmende Wasserstoff-Atom-Ab-
straktionsreaktion (HAA) von der α-Position mit einem
kinetischen Isotopeneffekt (KIE) von 2.1 (Abbildung 3a,
Schema S1) reagiert. Ein weiterer Beweis, dass 2 zur elekt-
rophilen Aldehydoxidation befähigt ist, wurde durch die
Reaktion von 2 mit 2-PPA in Gegenwart eines Überschusses
des Radikalfängers CBr4 erhalten.

[47] GC-MS-Untersuchun-
gen zeigten die bevorzugte Bildung von 2-Bromo-2-phenyl-
propanal anstelle von Acetophenon. Dies ist wahrscheinlich
auf die Radikalkopplung zwischen Br* und 2-PPA*, welches
nach dem initialen HAA-Schritts gebildet wurde, zurückzu-
führen (Abbildung S18).[47–49] Das Vorhandensein einer
elektrophilen O2

2� -Einheit in 2 wurde anschließend eben-
falls durch die Reaktion mit verschiedenen vierfach-substi-
tuierten Benzaldehyden nachgewiesen (Abbildungen S19–
S22). Die Reaktionsrate stieg proportional mit der Erhö-
hung der Elektronendichte der Substrate an, was zu einem
negativen Anstieg im Hammet-Plot (ρ= � 4.6) führte und

somit zusätzlich auf einen elektrophilen Aldehydoxidations-
mechanismus schließen lässt (Abbildung 3b).[49,50] Komplex
2 reagiert zudem mit CCA mit einem k2-Wert von
0.083 M� 1 s� 1 bei 0 °C, was zur quantitativen Bildung von
Cyclohexancarbonsäure führte (Abbildung S23 und S24).

Zur besseren Verständlichkeit der elektrophilen Reakti-
vität von 2 wurde die Reaktivität bezüglich verschiedener
Phenole untersucht (Abbildungen S25–S31). Die Reaktion
von 2 mit 2,6-Di-tert-butyl-phenol (2,6-DTBP) führt durch
Vier-Elektronen-Oxidation zur Bildung des substituierten
Dibenzochinon in 53% Ausbeute, basierend auf der Kon-
zentration von 2 und bestimmt mittels GC-MS-Analyse
(Abbildung S32). Während 2 mit 2,6-DTBP mit k2=

0.33 M� 1 s� 1 bei 0 °C reagiert, erfolgt die Reaktion mit 2,4-
Di-tert-butyl-phenol (2,4-DTBP) unter den gleichen Reakti-
onsbedingungen 20-mal langsamer (k2=0.014 M� 1 s� 1), unter
Bildung des korrespondierenden C-C-Kopplungsprodukts in
moderater Ausbeute (Abbildung S33, Tabelle S9). Für einen
tieferen Einblick in den Mechanismus der O-H-Bindungsak-
tivierung an substituierten Phenolen wurden KIE-Studien
durchgeführt und die Brønsted/Tafel-Analogie, veröffent-
licht von Ram und Huppe,[51] für Elektronentransferreaktio-
nen angewendet. Studien der Oxidation von 2,6-Di-tert-
butyl-4-methoxy-phenol (4-OMe-2,6-DTBP) mit 2 führten
zur Bestimmung eines KIE-Wertes von 1.22, was die Betei-
ligung eines Protonentransfers im geschwindigkeitsbestim-
menden Schritt bekräftigt (Abbildung 3c, S35–36). Zudem
wurden die k2-Werte (Tabelle S9) für die Reaktion von 2
mit verschiedenen substituierten Phenolen (ArOH) ermit-
telt, welche in Korrelation mit den ArOH/ArOH+-Potentia-
len (Eox) der Phenole eine gute lineare Korrelation für den
Plot von (RT/F)lnk2 gegen Eox mit einer Steigung von 0.02
ergab (Abbildung 3d). Eine schwache Abhängigkeit von k2

von Eox kann zusammen mit dem beobachteten niedrigen
KIE auf einen vorherrschenden protonengekoppelten Elek-
tronentransfermechanismus (PCET) für die Oxidation von
Ar-OH zurückgeführt werden (Schema S2).[52–54]

Schlussfolgerung

Zusammenfassend haben wir im vorliegenden Artikel die
Bildung eines Thiophenolat-verbrückten [MnO2Mn]3+

-Kerns in 2 durch einen Mechanismus, der der Aktivierung
von O2

*� in biologischen Systemen ähnelt, berichtet. Kom-
plex 2 weist ein Signal bei g=2 mit 16 Linien für St=1/2 auf,
wie es typischerweise mit einem Bis(μ-oxido)MnIIIMnIV-
Kern assoziiert wird, der durch O-O-Bindungsspaltung von
O2

*� in Class Ib RNR gebildet wird. Komplex 2 enthält
jedoch eine intakte O-O-Bindung, was aus rRaman-Studien
hervorgeht und möglicherweise das Vorhandensein einer
Peroxido-verbrückten MnIIMnIII-Spezies bestätigt. Bemer-
kenswert ist, dass sich der Mn-S-Abstand für 1 und 2
lediglich um 0.04 Å unterscheidet, was mit der ermittelten
DFT-Struktur von 2 übereinstimmt. Die einzigartigen spek-
troskopischen Eigenschaften von 2 könnten sich auf den
ungewöhnlichen μ-η1 :η2-Bindungsmodus des Peroxido-Li-
ganden und die starke Kovalenz des Thiophenolat-verbrück-
ten [MnO2Mn]3+-Kerns zurückführen lassen, was eine Zu-

Abbildung 3. a) Plot der k2-Werte der Reaktionen von 2 mit 2-PPA
(schwarz) und α-[D1]-PPA (grau), welche einen KIE=2.1 aufzeigen.
b) Hammett-Plot für die Oxidation von vierfach-substituierten Benzal-
dehyden 4-X-C6H4C(H)O (X=OH, OMe, Me, H) mit 2 in 1/9 DMF/
CH3CN-Lösung bei 0 °C. c) Plot der k2-Werte für die Reaktion von 2 mit
4-OMe-2,6-DTBP-OH (Ar� OH, schwarz) und deuteriertem Analogon
(Ar-OD, grau), was einen KIE=1.22 aufzeigt. d) Plot von (RT/F)lnk2
gegen die Oxidationspotentiale (Eox) der Substrate für die Reaktion der
substituierten Phenole mit 2 in CH3CN bei 0 °C.
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ordnung der einzelnen Mn-Oxidationsstufen erschwert. Der
Effekt der Schwefelbindung in 2 spiegelt sich auch in dessen
Fähigkeit zur Oxidation von Aldehyden wider, wobei ein
Wechsel von einer überwiegend nukleophilen [MnO2Mn]3+

-Spezies (in Anwesenheit einer Phenolatbrücke) zu einem
elektrophilen [MnO2Mn]3+-Kern (in Anwesenheit einer
Thiophenolatbrücke) festgestellt wurde. Komplex 2 kann
daneben Phenole über einen PCET-Mechanismus oxidieren
und stellt damit eines der bisher besten strukturellen und
funktionalen Modelle für die reaktiven Intermediate in
Class Ib RNRs dar.
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