ZUSCHRIFTEN

Folge der Punktgruppensymmetrie (die Struktur kann also so-
gar hinsichtlich der Raumgruppe als Beispiel fiir ein Kristall-
Engineering angesehen werden).

Wir halten 2 fiir den Prototyp einer Verbindungsklasse mit
oktaedrisch umgebenen Metallzentren und pordser Struktur
und suchen derzeit nach neuen Vertretern. Ebenso gehen wir der
Frage nach, ob sich hydrophobe Molekiile, die in die Poren von
2 passen, in die Verbindung einlagern lassen.

Experimentelles

Synthese von 2: 0.31 g (1.0 mmol) [Zn(OH,),|SiFs wurden in einer Mischung aus
25 mL 1,4-Dioxan und 25 mL Benzol suspendiert. Die Mischung wurde in einer
Dean-Stark-Apparatur am RiickfluB gekocht, um Wasser azeotrop zu entfernen.
Das entstandene ZnSiF, Pulver wurde durch Zugabe von 25 mL DMF gel6st und
Benzol und 1,4-Dioxan am Rotationsverdampfer weitgehend entfernt. Die abge-
kithlte Mischung wurde mit einer Lésung aus 0.31 g (2.0 mmol) 4,4"-Bipyridin in
10 mL 1,4-Dioxan versetzt und 30 min am RiickfluB gekocht. Danach lieB man die
blaBgold/gelbe Losung abkiihlen und bei Raumtemperatur 12 h lang stehen. Es
kristallisierten 0.48 g farbloser Kristalle von 2. Die Kristalle scheinen innerhalb von
Minuten in ihnen enthaltenes Losungsmittel und Kristallinitit zu verlieren, wenn sie
aus der Mutterlauge entfernt werden. Sie 16sen sich ferner leicht in Wasser. IR
(Nujol): b = 2985, 2872 (bpy-C-H), 1668 (DMF-C=0), 1609, 1457, 1379, 1236,
1086, 833, 770, 635 cm ™.
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stoffbriicken + Zinkverbindungen
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Synthese und Eigenschaften von Dendrimeren
erster bis dritter Generation mit zwei- und
dreifach verzweigenden chiralen Bausteinen**

Peter Murer und Dieter Seebach*

Professor Manfred Regitz zum 60. Geburistag gewidmet

Im Rahmen unserer Synthesen chiraler Dendrimere!!! haben
wir — mit einer Ausnahme!?! — bisher nur chirale Zentralstiicke
und achirale Aste verwendet!2~5! (vgl. Lit.'®)). Wir berichten
hier liber Synthesen und Eigenschaften von Dendrimeren null-
ter bis dritter Generation!” mit durchweg chiralen Bausteinen
im Kern und an den Verzweigungen.

Das Vorgehen ist in unseren friiheren Arbeiten skizziert!® 31
und folgt dem fiir Dendrimere erstmals von Fréchet et al. began-
genen Weg des konvergenten Aufbaus!®!. Fiir die zweifache Ver-
dstelung wird letztlich ein Benzylierungs-'°), fiir die dreifache ein
Hydroxybenzylierungsprodukt!*® der (R)-3-Hydroxybutter-
sdure eingesetzt, wobei von letzterem zwei Epimere zugiinglich
sind (siehe 1-3). Fiir die Peripheriebausteine werden die OH-
Gruppen der verzweigten Diole und Triole mit Mel verethert.
Fir den Aufbau der Aste wird die tert-Butyldiphenylsilyl-
Schutzgruppe in 1-3 (R = Me) entfernt und ein benzylisches
Bromid hergestellt, das dann zur Veretherung der OH-Gruppen
des entsprechenden Diols oder Triols dient. Umsetzung der fer-
tigen Astbromide mit den Triolen 4a und 4b!*! liefert schlieBlich
die Dendrimere 5—7 mit nicht verlingertem bzw. 8~11 mit ver-
lingertem Kernbaustein (Schema 1).
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Schema 1. Bausteine 1-4 fir die Konstruktion der chiralen Dendrimere 5-11;
allgemeine Formeln der dreifach verzweigten Dendrimere 5—7 mit nicht verldnger-
tem und der zweifach verzweigten Dendrimere 8 - 11 mit verldngertem Zentralstiick.

Wie zu erwarten, wird es mit zunehmender Zahl der Genera-
tionen, mit hoherem Verzweigungsgrad und bei Abwesenheit
einer Verlingerung am Zentralbaustein immer schwieriger, die
drei Aste mit den Triolen vom Typ 4 zu kuppeln!*'!. Schema 2
zeigt die groBten Molekiile mit dreifacher bzw. zweifacher Ver-
zweigung, welche wir bis jetzt herstellen konnten; es sind dies 7
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(2. Generation, nicht verlidngertes Kernstiick, 39 stereogene
Zentren) und 11 (3. Generation, verldngertes Kernstiick, 45
Zentren, 3.5 x 10'3 mégliche Stereoisomere, Molekulargewicht
4911 Da). Alle Astbausteine und alle fertigen Dendrimere wur-
den voll charakterisiert (IR-, 'H-NMR-, *C-NMR-, UV-, CD-
und Massenspektroskopie sowie Osmometrie und Elementar-
analyse).

MeO™
./ ~OMe 11

Schema 2. Das dreifach verzweigte Dendrimer 7 zweiter Generation mit nicht ver-
lingertem und das zweifach verzweigte Dendrimer 11 dritter Generation mit verldn-
gertem Zentralstiick.

Bei der Synthese des kompaktesten Dendrimers 7 stieBen wir
auf einen spektakuldren Fall von Diastereoselektivitit (Sche-
ma 3): Wenn ein Astbromid 12a mit (S)-Konfiguration an den
vier benzylischen stereogenen Zentren eingesetzt wurde, verlief
die Reaktion glatt zum gewiinschten Dendrimer 7 (51 % Ausb.);
wurde dagegen das entsprechende (R)-konfigurierte Bromid
12b verwendet, blieb sie auf der Stufe des nur zweifach gekup-
pelten Produktes 13b (88 % Ausb.) stehen!!?!

Die Dendrimere sind bei Raumtemperatur hochviskose, ho-
nigartige (6, 9—11) oder glasartige Substanzen (7, 13b), die zum
Teil hartnickig Losungsmittel zuriickhalten (11 muBte zur Her-
stellung einer analysenreinen Probe mehrere Tage bei 80°C/
0.02 Torr gehalten werden). Sie sind in maBig polaren Medien
wie CH,Cl,, CHCl,, Et,O sehr gut 1dslich{*3],
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Schema 3. Herstellung des Dendrimers 7 aus dem Zentralstiick 4a und dem Ast-
bromid 12a via 13a. Der Kupplungsversuch zu einem Diastereoisomer von 7 mit
dem Astbromid 12b fiihrte nur zu 13b, das nicht weiter reagierte.

Im 'H-NMR-Spektrum von 7 erscheint das Signal des zentra-
len Wasserstoffatoms bei & = 2.46; bei 5 und 6, bei den Analoga
mit verlingertem Zentralstiick sowie bei allen zweifach ver-
zweigten Dendrimeren tritt es dagegen bei 6 = 2.30 auf. Das im
Linear-Modus aufgenommene MALDI-TOF-Massenspektrum
von 11 ist in Abbildung 1 gezeigt.

Die chiroptischen Eigenschaften der hier vorgestellten Den-
drimere sind aufschluBreich. Bei den dreifach verzweigten Den-
drimeren beobachtet man eine Umkehr des Drehsinnes beim
Ubergang von der ersten zur zweiten (6: [«], = —38; 7:
[¢]p = +12), bei den zweifach verzweigten von der zweiten zur
dritten Generation (10: [«], = +4; 11: [«], = — 5). Die CD-
Spektren der zweifach verzweigten Verbindungen 8-11 sind in
Abbildung 2 fiir den Bereich von 220 bis 270 nm gezeigt; wie
man sieht, 4ndern sich der Kurvenverlauf und das Vorzeichen
von Generation zu Generation, wobei besonders grofie Unter-
schiede beim Ubergang von der zweiten (10) zur dritten Genera-
tion (11) auftreten. Dies konnte ein Hinweis auf konformatio-
neli chirale Substrukturen in den Dendrimerdsten sein.

Wir sind zur Zeit dabei, groBere Mengen chiraler Dendrimere
herzustellen, um deren chemische Eigenschaften, z.B. als Lo-
sungsmittelzusitze fiir enantioselektive Reaktionen, testen zu
konnen.

Eingegangen am 10. Mirz 1995,
verdnderte Fassung am 26. Juni 1995 [Z 7795]

Stichworte: Asymmetrische Synthesen - Chirale Dendrimere -
Circulardichroismus + Dendrimere - Massenspektrometrie
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Abb. 1. MALDI-TOF-Massenspektrum von 11. Aufnahmebedingungen: linearer
Modus, Beschleunigungsspannung: 20.0 kV, N,-Laser (337 nm), a-Cyan-4-hy-
droxyzimtsdure-Matrix, Bruker REFLEX. Der Peak bei 4934 entspricht
[M* + Na).
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Abb. 2. CD-Spektren der Dendrimere 811 (1073 bis 10™* m in CH,CN, JASCO-
J-710-Spektrometer). Schwarz: 8, Blau: 9, Griin: 10, Rot: 11. Der rechts gezeigte
Bereich des Spektrums wird gewdhnlich fiir die Anwendung der Benzol-Sektor- und
Chiralitits-Regel herangezogen [14]. Die 4_,.-Werte fiir die langwellige Benzolab-
sorption in den UV-Spektren von 811 alternieren und liegen bei 261, 255, 263 bzw.
254 nm.
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Ein selbstassoziierender difunktioneller Rezeptor

Dmitry M. Rudkevich*, Alexander N. Shivanyuk,
Zbigniew Brzozka, Willem Verboom und
David N. Reinhoudt*

Die moilekulare Selbstorganisation ist ein wichtiger Faktor in
Lebensprozessen und biologischen Systemen!!). Sie fithrt zu
komplexen Strukturen, wie doppelstriangiger DNA, viralen Pro-
teinhiillen, Lipidmembranen und globuldren Proteinen. Das
Konzept der Selbstorganisation wurde auch beim Design von
Nanostrukturen, wie anorganischen Clustern, Réhren und Ka-
nilen, Monoschichten sowie iiber H-Briicken gebundenen
Netzwerken angewendet. Die Funktionen solcher Assoziate
kdnnen aus den Molekiileigenschaften abgeleitet werden?- 31, In
jingster Zeit berichteten Sessler et al. iiber den photoinduzier-
ten Energietransfer in nichtkovalent gebundenen Photosyste-
ment. Auch konnte eine molekulare Erkennung durch die
Finlagerung von kleinen Gastmolekiilen in Hohlriume eines
Wirtassoziates erzielt werden'®l, das durch nichtkovalente
Wechselwirkungen gebildet wird. Durch Selbstorganisation aus
cyclischen Peptiduntereinheiten gebildete Nanordhren kénnen
Glucose durch Lipiddoppelschichten transportieren!®!,

Wir haben difunktionelle Rezeptoren beschrieben, die in
demselben Molekiil itber kovalent ancinander gebundene Kat-
ionen- und Anionenbindungsstellen verfiigen!”). Hier beschrei-
ben wir die molekulare Erkennung von Ionen durch einen
difunktionellen Rezeptor, in dem eine Kationen- und eine Anio-
nenbindungsstelle durch Selbstorganisation in unmittelbare
Nachbarschaft gebracht wurden. Ein solcher Rezeptor kann
gleichzeitig kationische und anionische Gastspezies binden. Die
verwendete Strategie beruht auf der Assoziation von bekannten
monofunktionellen Rezeptoren {iber Wasserstoffbriickenbin-
dungen. Der Kationenrezeptor Calix[4]aren, der eine Amid-
und drei Estergruppen enthélt, komplexiert Alkalimetallkatio-
nen und weist eine hohe Selektivitit fiir Na™ auf!®!. Dieses Ca-

[*] Dr. D. M. Rudkevich, Prof. Dr. Ir. D. N. Reinhoudt, Dr. A. N. Shivanyuk,
Dr. habil. Z. Brzozka!*!, Dr. W. Verboom
Laboratory of Organic Chemistry, University of Twente
P.O. Box 217, NL-7500 AE Enschede (Niederlande)
Telefax: Int. + 53/312738
[*] Stiindige Adresse:
Department of Analytical Chemistry, Technical University of Warsaw (Polen)
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lixaren wurde aus dem entsprechenden Triester-Monocarbon-
sdurechlorid™ und 2-Amino-6-(hexanamido)pyridin in 78 %
Ausbeute hergestellt. Der Anionenrezeptor, das Porphyrin 2,
wurde in 49% Gesamtausbeute durch Reaktion von Thymin
mit dem entsprechenden Bromacetamidoporphyrin{'® in
DMSO mit K,COj; als Base und anschlieBende Metallierung
mit Zn(OAc), - H,O erhalten. Das Zn-Metallzentrum in 2 sollte
Anionen in aprotischen Losungsmitteln binden kénnen!* 11, We-
gen der Komplementaritit der Diamidopyridin- und der Thy-
mineinheit in 1 bzw. 2 sollte eine Assoziation {iber Wasserstoff-
briickenbindungen moglich seinf? 13!,

In CDCl,, [D;]MeCN und [D,]Toluol komplexiert das Ca-
lix[4]aren 1 Na*-Ionen stark; durch Verdiinnungsexperimente
wurde die Assoziationskonstante K, mit NaNOj in [D;]MeCN
zu 5.0 x 10* mol ™! bestimmt. Das Calix[4]aren 1 konnte einfach
in die korrespondierenden lipophilen Komplexe (1 - Na*)ClO;,
(1-Na®)I” und (1 -Na*)SCN~ iiberfiihrt werden, indem eine
Losung von 1 in CH,Cl, mit einer gesittigten wiBrigen Lésung
des entsprechenden Na-Salzes 3—-5h gerithrt wurde. Mit den
hydrophileren Salzen NaF und NaH,PO, konnten keine Kom-
plexe erhalten werden.

Uberraschenderweise bildet das Diamidopyridinfragment in
freiem 1 keine Wasserstoftbriickenbindungen zu komplementi-
ren Molekiilen, wie N-Butylthymin. Die 'H-NMR-Spektren
zeigten bei Zugabe von N-Butylthymin zu Losungen von 1 in
CDCl,, [D,]MeCN oder [Dg]Toluol keine charakteristischen
Verschiebungent'? der C(O)NH-Protonensignale. Offensicht-
lich werden in 1 zwischen der Diamidopyridingruppe und den
Ethylcarboxylatgruppen intramolekulare Wasserstoffbriicken-
bindungen gebildet; die C(O)NH-Protonensignale von 1 sind im
Vergleich zu denen von (1-Na*)CIO; in CDCI, oder
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