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[6] Kristallstrukturanalyse: Siemens-P4RA-Vierkreisdilfraktometer, Moy,-Strah-

lung (; = 0.71073 A), Graphitmonochromator, Drehanodengenerator, Szin-

tillationsziihler, 150 K, empirische Absorptionskorrekturen, SHELXTL-

PLUS-Programme, Dirckte Methoden, Verfeinerung nach dem Kleinste-

Fehlerquadrate-Verfahren; 3: C,gH,,,Mn,NgS,Tc,, Formelgewicht 1633.85,

triklin, Raumgruppe PT, «=11.966(3), b= 12.648(‘3), c=125152(6) A,

x =77.18(2), B =T78.14(2), 7 =T5.68(2)°, V=3551A°% Z=2, p,. =

1.528 gem ™3, {Moy,) = 2.46 mm™ !, Transmissionsbereich 0.957-0.298, Kri-

stalldimensionen ca. 0.52 x 0.23 x 0.16 mm, w-Scan, 20, = 54°, 15489 unab-

hiingige Reflexe, R (R,) = 0.0465 (0.0505) fiir 12325 beobachlete Reflexe

(I > 26(1)), 623 Variable, allc Nichtwasserstoffatome anisotrop, H-Atome auf

idealisierten Positionen fixiert und gruppenweise mit je eincm geineinsamen

isotropen Temperaturfaktor verfeinert, ein Skalierungsfaktor, ein isotroper

Extinktionsparameter. - 4: C,,H ,; sMn,N; Se Te., Formelgewicht 1800.93,

monoklin, Raumgruppe C2/c, a = 47.349(8), h =15.452(2), ¢ = 39.401(7) A,

B=96.66(1°, V=28639A% Z=16, py, =1.671gem 3, pu(Moyg,) =

4.35mm™!, Transmissionsbereich 0.362-0.308, Kristalldimensionen ca.

0.62x0.24x0.22 mm, ©-Scan, 28, . =44, 13375 unabhingige Reflexe,

R (R,) = 0.0653 (0.0636) [iir 8511 beobachtete Reflexe (J > 24([)), 754 Varia-

ble, Anionen anisotrop, Kationen und Solvatmolekiile isotrop, Solvatmolekii-

le fehlgeordnet und Elektronendichten zum Teil nicht vollstindig aufgeldst,

H-Atome nicht beriicksichtigt, ein Skalierungsfaktor, ein isotroper Extink-

tionsparameter. — Weitere Einzelheiten zu den Kristallstrukturuntersuchungen

kénnen beim Fachinformationszentrum Karlsruhe, D-76344 Eggenstein-Leo-
poldshafen, unter Angabe der Hinterlegungsnummer CSD-58363 angefordert
werden.

Verbindung 4 enthilt zwei symmetrieunabhingige Komplex-Anionen 2, die

durch Packungseffekte unterschiedliche Orientierungen der iso-Propylreste

aufweisen; sie unterscheiden sich in bezug auf ihre Mn, Te,-Geriiste jedoch nur
geringfiigig voneinander. Auf die Darstellung des zweiten Individuums wurde
daher in Abb. 1 rechts verzichtet.
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Selbstassoziation eines dimeren
Porphyrin-Wirtes **
Christopher A. Hunter* und Luke D. Sarson

Biologische Rezeploren bestehen hiufig aus Assoziaten, die
sich aus mehreren flexiblen Molekiilen bilden und wohldefinier-
te dreidimensionale Strukturen haben. Die daraus resultieren-
den Bindungsstellen kénnen eine sehr hohe Substratkomple-
mentaritit aufweisen’’. Zu den beeindruckendsten Beispielen
hierfir gehdren Viren, bei denen ein Nucleinsdurestrang durch
ein Assoziat aus mehreren tausend Proteinen erkannt werden
kann'™!. Das zugrundeliegende Prinzip, die Selbstassoziation,
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wird von Chemikern erst seit wenigen Jahren fiir den Aufban
synthetischer Rezeptorverbindungen genutzt®l. Hier beschrei-
ben wir die Selbstassoziation durch Koordination von Metallo-
porphyrinen und die Bildung eines sehr stabilen cyclischen
Porphyrindimers. Dieses Dimer kann iiber die Bildung von
Wasserstoffbriickenbindungen Terephthalsdurederivate erken-
nen.

Die Koordination eines Pyridinliganden an einen Porphyrina-
tozink-Komplex eignet sich ideal fiir das Studium der nicht-
kovalenten Selbstassoziation® 3, Mit einer Komplexbildungs-
konstanten von etwa 10 M~ fiir eine Wechselwirkung sind die
Komplexe ausreichend stabil. Die Komplexierung und damit die
Selbstassoziation konnen mit einer Reihe von spektroskopi-
schen Methoden {iber einen grofen Konzentrationsbereich ver-
folgt werden. Dariiber hinaus kénnen die Eigenschaften der
Assoziate durch die Synthese leicht gezielt eingestellt werden ¢},

Porphyrinatozink-Komplexe wie 1a und 2 haben fiinf Koor-
dinationsstellen und kénnen von Pyridinliganden, z.B. 3, in ei-
nem Winkel von etwa 90° zur Ebene des Porphyrins koordiniert

werden. Daher kann sich durch Selbstassoziation ein Dimer
bilden, wenn ein Porphyrinatozink-Komplex wie 1a einen kova-
lent gebundenen Pyridinliganden enthélt, der senkrecht zur Por-
phyrinebene angeordnet ist. Molecular-modeling-Rechnungen
ergaben, daB3 dies durch die Verkniipfung der Porphyrineinhei(
mit dem Pyridinring {iber eine 2,6-Pyridindicarboxamidbriicke
erreicht werden kann', Infolge von inneren Wasserstoftbriik-
kenbindungen organisiert sich dieses Briickenglied selbst, so
daB der fiir meza-substituierte Arene erwartete Winkel von 120°
auf etwa 96° verringert wird (Schema 1)1,

Die Synthese von 1a iiber die Porphyrine 4 und 5 ist in Sche-
ma 2 gezeigt. Nach den Befunden der Untersuchungen mit un-
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Schema 1. Die Seitenarme cines 2,6-Pyridindicarbox-
amids sind senkrecht zueinander angeordnet.
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Schema 2. Synthese des Porphyrinatozink-Komplexes 1a. DDQ = 2,3-Dichlor-5,6-
dicyan-1,4-benzochinon.

terschiedlichen spektroskopischen Methoden liegt 1a in chlo-
rierten organischen Losungsmitteln bei Raumtemperatur und in
Konzentrationen zwischen 10~7 und 1072 m ausschlieBlich als
selbstassoziiertes Dimer vor (Schema 3). Die ‘H-NMR- sowie

xima in den UV/VIS-Absorptions- und -Emissionsspektren rot-
verschoben. Tatsichlich dhneln die Spektren von Ta sehr denen
des Referenzkomplexes 2 - 3 (siche z.B. Abb. 1), was darauf
schlieBen 148t, dal 1a bei diesen Konzentrationen vollstindig in
gebundener Form vorliegt. Dampfdruckosmometrisch wurde
fiir 1a in einer CHCl,-Lésung bei 37°C ein Molekulargewicht
von (2233 + 79)gmol ' bestimmt. Dies entspricht 1.98 +
0.07 Molekiilen 1a pro Assoziat.

Bei Konzentrationen <1077 M sind die UV/VIS-Emissions-
spektren von 1a konzentrationsabhéngig, allerdings werden die
Signale bei sehr geringen Konzentrationen vom Rauschen iiber-
lagert. Daher ist die Komplexbildungskonstantc nur schwer mit
ausreichender Genauigkeit zu bestimmen; sie betrdgt in CH,Cl,
mindestens 10® M~ Die Selbstassoziation weist also eine be-
merkenswert hohe Kooperativitit auf; die Komplexbildungs-
konstante fiir den Referenzkomplex 2 - 3 betrdgt in CH,Cl, nur
5.6 x 10° M~ 1. Wegen der Orientierung der beiden Bindungs-
stellen und der Starrheit der verbriickenden Gruppe ist 1a nahe-
zu perfekt selbstkomplementir und daher sehr effizient selbstor-
ganisiert.

Die Selbstassoziation von 1a liefert einen makrocyclischen
Komplex mit einem sehr gerdumigen Hohlraum, in den Wasser-
stoffbritckenbindungs-Rezeptoren gerichtet sind. Die Wirtei-
genschaften des Dimers gegeniiber den Phthalsduren 6 —10 wur-
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Schema 3. Selbstassoziation des 1a-Dimers. Die 4-Pentylphenylsubstituenten in den
meso-Positionen des Porphyrins wurden aus Griinden der Ubersichtlichkeit wegge-
lassen.

die UV/VIS-Absorptions- und -Emissionsspektren von 1a sind
in diesem Konzentrationsbereich nahezu konzentrationsunab-
héngig und unterscheiden
sich deutlich von den ent-

CDCl; untersucht (Tabelle 1). 1a bindet selektiv Terephthalsiu-
rederivate, die mit jeder der vier in das Innere des Hohlraumes
gerichteten Amidgruppen Wasserstoffbriickenbindungen bilden

Tabelle 1. Durch 'H-NMR-spekiroskopisch verfolgte Titrationen in CDCl, be-
stimmte Komplexbildungskonstanten [M~*]. Der Fehler betrigt +10%.

Gastverbindung Wirtverbindung

la 1b
6 1400 18
7 > 1400 [a] - [a]
8 40 2
9 <1 <1
10 <1 <1

540 750
Anm —=

Abb. 1.UV/V1S-Emissionsspektren von
la, 2 und dem Komplex 2+ 3 {CH,Cl,,
¢ =107 m).
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sprechenden Spektren von 2
(siehe z.B. Abb. 1). In den
"H-NMR-Spektren sind die
Signale der Pyridinproto-
nen hochfeldverschoben,
was darauf hindeutet, daB
sich diese Protonen iiber der
Porphyrincbene  befinden
und durch den Porphyrin-
Ringstrom beeinfluBt wer-
den. Weiterhin sind die Ma-
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[a] Wegen der geringen Loslichkeit von 7 konnen diese Komplexbildungskonstan-
ten nicht genau bestimmt werden.

kénnen (Schema 4). Die Amide 6 und 7 werden dabei stdrker
gebunden als der Ester 8, was moglicherweise auf die hdhere
Basizitdt der Amidsauerstoffatome zuriickzufithren ist. Sterisch
anspruchsvolle Gruppen in der Néhe der Carbonylgruppen ver-
hindern eine Komplexierung, wie anhand von 9 gezeigt wurde.
Isophthalsdurederivate wie 10 werden nur schwach gebunden,
da der Abstand zwischen den Carbonylgruppen zu klein ist, als
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Schema 4. Das 1a-Dimer erkennt Terephthalsdurederivate liber Wasserstoftbritk-
kenbindungen zu den Carbonylsauerstoffatomen. Intermolekulare NOEs des Kom-
plexes (1a), - 8 sind durch Pfeile markiert. R = NH(CH,),CH;.

dafl Wasserstoffbriickenbindungen gleichzeitig zu den beiden
Amidgruppen an den Enden des Hohlraumes gebildet werden
koénnten. Mit der freien Porphyrin-Base 1b wird zwar eine
Komplexierung festgestellt, die Komplexbildungskonstanten
sind jedoch um mehr als eine GréBenordnung kleiner als die bei
Komplexierungen mit 1a.

Die in Schema 4 gezeigte Struktur wird durch die Anderun-
gen der Lagen der Signale in den 'H-NMR-Spektren bei der
Komplexierung gestiitzt. Die Signale der Amidprotonen von 1a
werden bei der Komplexierung tieffeldverschoben, was auf ihre
Beteiligung an Wasserstoffbriickenbindungen zu den Carbonyl-
gruppen des Gastes deutet. Die durch die Komplexierung be-
dingte Hochfeldverschiebung der Signale der Gastverbindung
spricht dafiir, daB sich die Gastmolekiile iiber der Porphyrin-
ebene befinden und so vom Porphyrin-Ringstrom beeinfluf3t
werden. Durch die NOE-Signale im zweidimensionalen 'H-
NMR-NOESY-Spektrum wird bestiitigt, daB die Gastmolekiile
im Inneren des Hohlraumes und nicht an der AuBenseite eines
der Porphyrine gebunden werden (Schema 4).

In der vorliegenden Arbeit haben wir einen wirkungsvollen
neuen Ansatz zur Konstruktion von funktionalisierten makro-
cyclischen Verbindungen mit Hohlrdumen vorgestellt, die fiir
die selektive molekulare Erkennung geeignet sind. Die Selbstas-
soziation ist thermodynamisch kontrolliert; infolgedessen wer-
den die Makrocyclen in quantitativer Ausbeute gebildet. Dies ist
ein deutlicher Vorteil gegeniiber der Makrocyclisierung durch
Kniipfung kovalenter Bindungen 1. Wegen des hohen Grads an
Kooperativitit liegt 1a bei allen untersuchten Konzentrationen
als vollstandig assoziiertes Dimer vor. Wegen der reichhaltigen
Photochemie der Porphyrineinheiten ist zu erwarten, daB3 auch
die Assoziate interessante photochemische Eigenschaften auf-
weisen.

Experimentelles

4: 4-Nitrobenzaldehyd (4.97 g, 32.85mmol) und 4-Pentylbenzaldehyd (10.1 g,
57.2 mmol) wurden in 9 L wasserfreiem CH,Cl, gelSst, das zuvor mit wasserfreiem
Ethanol (58.5mL) und frisch destilliertem Pyrrol (6.25 mL, 90 mmol) versetzt
wurde. Nach 10 min Spiilen mit N, wurde BE; - OEt, (5.1 mL, 40.6 mmol) zuge-
setzt und die .ésung 90 min geriihrt. AnschlieBend wurde 2,3-Dichlor-5,6-dicyan-
1,4-benzochinon (DDQ) (20.5 g, 90 mmol) zugeliigt, weitere 90 min gerithrt, NEt,
(12.6 mL, 90 mmol) zugegeben und die Losung am Rolationsverdampfer bis zur
Trockene eingedampft. Der Rickstand wurde auf cine Glasfilterfrille gegeben und
mit 20 L CH,OH gewaschen. Die Porphyrine wurden durch mehrfache Siulenchro-
matographie gereinigt (zuniichst Florisil, dann Kieselgel; CHCl,/Petrolether). Die
Umkristallisation aus CHCl,/CH,OH lieferte 4 als purpurroten Feststoff. Ausheute
2.3 g(12%). "H-NMR (400 MHz, CDCl,): § = 8.92(2H, d), 8.88 (4 H, 5),8.73 (2H,
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d), 8.63 (2H, d), 8.40 (2H, d), 8.12 (6H. d). 7.56 (6H, d), 2.96 (6H. t), 1.93 (6 H,
quint.), 1.54 (12H, m), 1.04 (9H, t), —2.75 (2H, s); FAB-MS: m/z: 869 [M*];
UV/VIS (CH,Cl,): A, [nm] = 421, 518, 554, 593, 649.

5: Zueiner Lésung von 4(0.63 g, 0.73 mmol) in 30 mL THF wurde eine Lésung von
SnCl, - 2H,0 (1.45 g, 6.5 mmol) in 25 mL konzentrierter HCI gegeben. Die Mi-
schuug wurde in einem vorgeheizten Olbad (65-70°C) intensiv gerithrt (30 min)
und dann vorsichtig mit konzentrierter NH, basisch gemacht. 100 mL. CHCI, wur-
den zugegeben und die Mischung 30 min geriihrt. Die organische Phase wurde
abgetrennt und die wiBrige dreimal mit CHCI, extrahiert. Die vereinigten orgamni-
schen Phasen wurden filtriert, einmal mit verdiinntem NH; sowie dreimal mit H,O
gewaschen und im Vakuum eingeengt. Der Rickstand wurde getrocknet (70°C,
1 Torr) und sdulenchromatographisch gereinigt (Kieselgel, CHCIy). Umbkristallisa-
tion aus CHCL,/CH,OH lieferte 5§ als purpurroten Feststoff. Ausbeute 0.45 g
(74%). 'H-NMR (400 MHz, CDCl,): § = 8.91 (2H, d), 8.87 (4H, ), 8.87 (2H, d),
8.11(6H.d),7.99(2H, d),7.53(6H,d),7.05(2H, d),2.95 (6 H, 1), 1.92 (6 H, quint.),
1.53 (12H, m), 1.04 (O, ©), —2.75 (2H, s); FAB-MS: m/z: 840 [M ']; UV/VIS
(CH,C),): 4,... [nm] = 422, 519, 557, 594, 650.

1b: Zu einer Losung von 5 (94 mg, 0.112 mmol), 4-Aminopyridin (242 mg,
2.58 mmol) und wasserfreiem NEt; (0.38 mL, 2.73 mmol) in 100 mL wasserfreiem
CH,CJ, wurde in 20 min eine Losung von Pyridin-2,6-dicarbonyldichlorid (275 mg,
1.35 mmol) in 50 mL wasserfreiem CH,Cl, getropft. Nach 20 h Rithren wurde das
Gemisch zweimal mit 1 M HC], mit 1 m KOH sowie mit H,O gewaschen und iber
Na,S80, getrocknet. Sdulenchromatographie (Kieselgel, CH,Cl,/CH,OH) und
Umbkristailisation aus CHCl,/Petrolether lieferten 1b als purpurroten Feststoff.
Ausbeute 77 mg (65%). "H-NMR (400 MHz, CDCl,): 6 = 9.77 (1H. 5), 9.70 (1H,
5), 8.90(2H, d), 8.88 (2H, d), 8.87 (4H, d). 8.69 (1 H, d), 8.67 (2H, d), 8.60 (1H, d),
8.31 2H,d),8.28(1H,1),8.18(2H, d),8.12(6H,d), 7.80(2 H. d), 7.56 (6 H, d), 2.95
(6H, 1), 1.93 (6 H, quint.), 1.53 (12H, m), 1.02 (9H, 1), —2.75 (2H, s5); FAB-MS:
m/z: 1065.4 [M ']; UV/VIS (CH,CL,): 2, [nm] = 421, 518, 554, 593, 649,

1a: Eine Losung von 1b (77 mg, 0.072 mmot) und Zn(OAc), {135 mg, 0.616 mmol)
in CH,Cl,/CH,;OH wurde 60 min geriihrt. Siulenchromatographie (basisches Alu-
miniumoxid, CH,Cl,/CH,OH) und Umkristallisation lieferten 1a als purpurroten
Feststofl. Ausbeute 74 mg (91 %). 'H-NMR (400 MHz, CDCl,): § = 9.28 (1H, s),
8.93(2H, d), 8.58 (2H, d). 8.87 (2 H. d), 8.78 (2H, d), 8.76 (1 H, 5), 8.45 (2H, d), 8.20
(2H, d), 8.19 (2H, br.), 8.18 (2H, d), 8.15 (1 H, d), £.05 (4 H, d), 8.01 (1H, 1), 7.57
(2H, d), 7.51 (4H. d), 5.97 (21, d), 3.00 (2H, 1), 2.93 (4H, 1), 2.49 (2 H, br), 1.94
(2H, quint.), 1.92 (4 H, quint.), 1.53 (12 H, m), 1.04 (3H, t), 1.02 (6 H, t); FAB-MS:
mjz: 1127 [M *]; UV/VIS (CH,CL,): 4,,, [nm] = 431, 565, 606.
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