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Kombinatorische Synthese der dufieren
Schichten von Dendrimeren mit Isocyanat-
Bausteinen**

George R. Newkome,* Claus D. Weis,
Charles N. Moorefield, Gregory R. Baker,
Bradley J. Childs und Jon Epperson

Die Dendrimerchemie!l hat inzwischen einen Stand er-
reicht, bei dem die Anwendung der iterativen Technologie
unter zahlreichen Aspekten untersucht wird. Dendrimere und
verwandte Polymere sind als unimolekulare Micellen,? als
Synthesebausteine fiir geordnete Netzwerke,?! als Trigerma-
terialien fiir die Chromatographie,™ als potentielle Thera-
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peutika gegen KrebsP! und als elektrisch leitende Materia-
lien® von Interesse. Es ist deshalb notwendig, daB Eigen-
schaften wie Loslichkeit, Viskositdt und Reaktivitit gezielt
fir bestimmte Anwendungen eingestellt werden konnen.
Hierfiir sind Synthesemethoden zu entwickeln, die eine
schnelle Einfithrung funktionell verschiedener endstdndiger
Gruppen erméglichen.

Kiirzlich berichteten wir iiber die Synthese des stabilen
Isocyanattriesters 1 und seine Verwendung bei der schnellen
»,2Dendrimerisierung” protischer Materialien und Oberfla-
chen!” sowie iiber die Synthesen der verwandten Monome-
rel® 25, Jedes dieser Monomere enthilt drei geschiitzte
funktionelle Gruppen, ein sp*>-C-Atom als Verzweigungszen-
trum und eine reaktive Isocyanatgruppe. Wir berichten hier
iiber ein Konzept zur schnellen Eigenschaftsmodifikation

o] )

0

1[BA] 2(CN]
OCN+/\/O~S(< oc k

N, I 3
3 (5i] 4 [N-+BOC]
OCN \/©
3
5 [BE]

durch kombinatorische Chemie, die sich bei der Entdeckung
von neuen Feststoffen,” biologisch aktiven Verbindungen [']
und kiinstlichen Rezeptoren bewihrt hat.''l Wihrend Den-
drimere kiirzlich als Vehikel fiir das Erzeugen einer Verbin-
dungsbibliothek fiir kleine Standardmolekiile eingesetzt[?l
und gepriesenl'> Y] wurden, verwendet unsere kombinatori-
sche Methode Gemische aus Monomeren vom Typ AB;, die
unterschiedlich aus verschiedenen, jedoch kompatiblen Syn-
thesebausteinen fiir die Bildung von Dendrimeren zusam-
mengesetzt sind, deren Schichten variieren.

Die Reaktion der Isocyanate 1-5 mit einem Poly(propy-
lenimin)-Dendrimer der vierten Generation (DSM, 32-
PPI),[" das 32 NH,-Endgruppen trégt, in tert-Butylalkohol
oder Dichlormethan unter Riickflu} produzierte (>90%) den
96-Ester 6, das 96-Cyanid 7, das 96-Siloxan 8, die 96-N--BOC-
Verbindung 9 bzw. den 96-Benzylether 10. Die Bildung dieser
Verbindungen wurde durch einfache C-NMR-Spektren
belegt (Abb. 1 und 2, Tabelle 1). Die erwarteten Hauptab-
sorptionen, die von den kovalent gebundenen 1—3-ver-
zweigten Monomeren herriihren, konnten beobachtet werden
(6-Werte): 6: 172.7 (CO), 80.0 (C(CH,)), 27.9 (CH,); 7: 118.4
(CN), 69.8, 65.9 (CH,0CH,), 18.8 (CH,CN); 8: 63.6 (CH,0),
26.0 (C(CHs;);), 18.2 (C(CH;);), —5.2 (Si(CHs),); 9: 156.5
(CO), 78.9 (C(CH;);), 28.3 (C(CH;);); 10: 136.6, 128.4, 127.6,
127.4 (C-Aryl), 72.8 (CH,C4Hjs), 71.0 (CH,CH,0). Die Signale
des Imindendrimergeriists sind breiter und weniger intensiv
(6-Werte): 6: 52.0 (CH,CH,CH,, CH,CH,CH,CH,), 51.0
(CH,CH,CH,NHCONH).
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Abb. 1. BC-NMR-Spektren (62.9 MHz, CDCls, 25 °C) der peripher homo-
genen Ester-, Cyano- und Siloxan-Dendrimere (6, 7 bzw. 8) sowie der
peripher heterogenen Dendrimere 11 (Umsetzung der Vorldufer-Amine
mit 0.5, 0.4 und 0.1 Aquivalenten der Monomere 1, 2 bzw. 3) und 12 (0.7,

0.15 und 0.15 Aquivalente von 1, 2 bzw. 3). Die Kugeln reprisentieren den
dendritischen Kern DSM-32-PP1L.

Als nichstes setzten wir das 32-PPI-Dendrimer mit Ge-
mischen der Isocyanat-Monomere 1-3 (insgesamt 32 Aqui-
valente) um. Dabei entstanden je nach Mischungsverhiltnis
der Synthesebausteine 1, 2 und 3 0.5:0.1:04 und
0.7:0.15:0.15) die entsprechenden Dendrimere 11 bzw. 12
(Abb. 1). Die Bildung dieser peripher heterogenen Dendri-
mere wurde (nach chromatographischer Reinigung) *C-
NMR-spektroskopisch anhand der Signale der analogen
peripher homogenen Dendrimere 6—8 nachgewiesen. Die
Spektren der peripher heterogenen Dendrimere zeigten
Signale bei 6 =172.8, 118.3, 80.1, 63.5, 51.5, 18.7 und —5.3
(CO[BA]’ CN, C(CH3)3[BA]7 CHZO[Si]’ CHZCHZ[DSM]’ CH,CN
bzw. Si(CHj;),). Die niedrige Intensitit der leicht verbreiter-
ten Signale bei 6 =157.8 und 157.6 (NHCONHg, ; o) 1dBt auf
eine relativ starre Oberfldche schlieBen, die durch Wasser-
stoffbriickenbindungen (auf Harnstoff basierend) und eine
hohe Endgruppendichte verursacht wird.

Schema 1 illustriert das Konzept des kombinatorischen
Wachstums in bezug auf die Konstruktion der mit mannig-
faltigen Funktionen ausgestatteten Oberfliche von Dendri-
meren wie 14. Die Behandlung des DSM-32-PPI-Dendrimers
mit einer Mischung der Monomere 4 und 5 (je 16 Aquivalen-
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Abb. 2. 3C-NMR-Spektren (62.9 MHz, CDCl;, 25°C) der Dendrime-
re 9 und 10 mit Carbamat- bzw. Benzylether-Endgruppen sowie der
peripher heterogenen Dendrimere 13 (Umsetzung der Vorldufer-
Amine mit den Monomeren 4 und 5 im Verhéltnis 1:1) und 14 (aus 13,
siehe Text).

te) in Dichlormethan unter RiickfluB ergab das peripher
heterogene Dendrimer 13. Seine Struktur konnte anhand des
BC-NMR-Spektrums (Abb. 2, Tabelle 1), das die relevanten
Signale der beiden korrespondierenden peripher homogenen
Dendrimere 9 und 10 zeigte, verifiziert werden. Hauptsignale
wurden bei 6=138.7, 128.6, 127.8 (C-Arylgg), 789
(C(CH)ypenocy). 729 (CH,CeHygag). 711 (CH,CHOg),
41.2 (CH,CH,NH|y. poc)) und 28.8 (C(CH;)sn.8oc)) beob-
achtet. Die Abspaltung der BOC-Gruppen mit Ameisensédure
und die nachfolgende Reaktion der freien Amine mit einer
Mischung der Isocyanat-Monomere 1, 2 und 4 (0.375, 0.25
bzw. 0.375 Aquivalente) fiihrte zu dem peripher heterogenen
Dendrimer 14. Dessen Struktur wurde *C-NMR-spektrosko-
pisch verifiziert; das Spektrum (Abb. 2) zeigte die erwarteten
Peaks bei 6 =173.1 (COygy)), 156.5 (COn.ocy), 138.7, 128.5,
1277 (C-Arylgg)), 118.7 (CN), 80.5 (C(CH;)spap), 789
(C(CHy)spnenocy): 729 (CH,CHygar). 287, 28.3 (C(CHy)ypn..
socpa)) und 18.9 (CH,CN|cy;). Ahnliche Signale geben die
peripher homogenen Dendrimere 6, 7, 9 und 10. Dendrimere
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Tabelle 1. BC-NMR-spektroskopische Daten der neuen Verbindungen 6 —
14 (Angaben fiir spezifische Einheiten — sieche 1-5 — sind tiefgestellt).
62.9 MHz, CDCl,, 25 °C.

6: 0=172.7 (CO), 157.9 (NHCONH), 80.0 (C(CHs;);), 56.0 (tert-C), 52.1
(CH,CH,CH,CH,, CH,CH,CH,), 51.0 (CH,CH,CH,NHCONH), 37.8
(CH,NHCONH), 30.2, 29.5 (CH,CH,CO,, CH,CH,NHCONH), 27.9
(C(CH;);), 242 (CH,CH,CH,CH,, CH,CH,CH,); 7: 06=1582
(NHCONH), 1184 (CN), 69.8, 65.9 (CH,0OCH,), 58.9 (tert-C), 52.0
(CH,CH,CH,, CH,CH,CH,CH,), 51.0 (CH,CH,CH,NHCONH), 383
(CH,NHCONH), 29.6 (CH,CH,CH,CH,), 274 (CH,CH,NHCONH),
23.8 (CH,CH,CH,), 18.8 (CH,CN); 8: 6=1582 (NHCONH), 63.6
(CH,0), 56.7 (tert-C), 522 (CH,CH,CH,, CH,CH,CH,CH,), 51.0
(CH,CH,CH,NHCONH), 38.0 (CH,NHCONH), 32.0 (CH,CH,CH,0),
29.0 (CH,CH,CH,CH,), 269 (CH,CH,0), 26.0 (C(CH,);), 25.0
(CH,CH,NHCONH), 242 (CH,CH,CH,), 182 (C(CHj);), —5.2
(Si(CH;),); 9: 0=158.7 (NHCONH), 156.5 (CO), 78.9 (C(CHs);), 57.0
(tert-C), 52.4 (CH,CH,CH,, CH,CH,CH,CH,), 514
(CH,CH,CH,NHCONH), 41.2 (CH,CH,NH), 37.9 (CHNHCONH), 33.3
(CH,CH,CH,), 29.8 (CH,CH,NHCONH), 28.7 (C(CHj);), 23.9
(CH,CH,CH,, CH,CH,CH,CH,); 10: 6 =158.2 (NHCONH), 138.6 (C;-
Aryl), 128.4 (C,-Aryl), 127.6 (Cs-Aryl), 127.4 (C,-Aryl), 72.8 (CH,C4Hj),
71.0 (CH,CH,0), 56.9 (tert-C), 52.3 (CH,CH,CH,CH,, CH,CH,CH,), 50.9
(CH,CH,CH,NHCONH), 37.7 (CH,NHCONH), 32.1 (CH,CH,CH,0),
282 (CH,CH,NHCONH), 238 (CH,CH,CH,0); 11/12: 6=172.8
(COpa)), 157.8,157.6 (NHCONH g4 s;, onp)» 118.3 (CN), 80.1 (C(CHy)3p4))s
69.9, 65.8 (CH,OCHjycy)), 63.5 (CH,Oyg;)), 58.9 (tert-Cicny ), 56.0 (tert-Cipya) ),
51.5 (CH,CH,CHypswy, CHCH,CH,CHy pspy, CH,CH,CH,NHCONH sy )
38.8 (CH,NHCONHppsy;), 32.0 (CH,CH,Op;), 303, 29.6, 280
(CH,CH,CO,, C(CH,)yga)). 25.9 (C(CHa)ysy), 242 (CH,CH,CHypp),
187 (CH,CNjcyy), 182 (C(CHs)ssy), —35.3 (Si(CHj),); 13: 6=1585
(NHCONH n..5oc, g))> 156.4 (COnrocy)s 138.7 (Ci-Arylgg)), 128.6 (Cy-
AryllBE])7 127.3 (CS.J"AryI[BE])v 78.9 (C(CH3)3[N—I—B()(J])7 72.9 (CH2C6H5[BE])a
71.0 (CH,CHOygg)), 57.0 (tert-Cin.isoc,sg))s 52.4 (CH,CH,CH,CH,psyy»
CH,CH,CHypsmy ) 514 (CH,CH,CH,NHCONH psyy)), 41.2
(CH,CH,NHn..pocy)s 379 (CH,NHCONH|psy), 33.2 (CH,CH,CHy.,.
so) 323 (CH,CH,CH,Opg), 288  (C(CH)ynipoc). 239

) N~ e Ne~uN
Y N::-ﬂ‘zm_O HCOH -r) _\N—\n@m’o

(CHZCHZCHZ[N-x-BOCBE]s CHZCHZCHZCHZ[DSM]); 14: 6=173.1 (CO[BA])»
1582 (NHCONH[BA CN, N-r—BOC.BE])a 156.5 (CO[N-I-BOC])a 138.7 (Cl'Aryl[BE])’
128.5 (Cr-Arylgg)), 127.7 (C5 4-Aryligg) ), 118.7 (CNicy), 80.5 (C(CHs)3pa)),
789 (C(CHs)sn.socp)s 729 (CH,CeHpry), 711 (CH,CH,Opggy),
70.1, 66.0 (CH,OCHycy)), 57.1, 56.2 (tert-Ciga cnnBocsr))s 514
(CH,CH,CHyppsyy, CH,CH,CH,CHypsyy,  CH,CH,CH,NHCONHpsy),
41.1 (CH,CH,CNcy)), 38.3 (CH,NHCONH|psy;), 33.2 (CH,CH,CHyy.,.
pocj, CH,CH,CH,Opg)), 32.2, 299 (CH,CH,COypgay), 287, 283
(C(CHS)E[BAAN—I—BOC])v 23.8 (CHZCHZCHZ[N—LBOC,BE]s CHZCHZCHZCHZ[DSM])v
18.9 (CH,CNcy))-

hoherer Generation und groBerer Oberflichen-Diversitit
konnen leicht durch eine weitere selektive Deblockierung
der funktionellen Gruppen und Umsetzung mit kompatiblen
Isocyanat-Monomeren konstruiert werden.

Ein groBer Vorteil dieses Verfahrens ist die Moglichkeit,
die Eigenschaften von Dendrimeren durch Modifikationen
von Oberflachengruppen gezielt zu beeinflussen. Das Poly-
amin-Dendrimer, das durch Freisetzung der NH,-Gruppen
am Dendrimer 13 (50:50-Mischung aus N---BOC- und BE-
Endgruppen) entsteht, zeigt amphiphile Eigenschaften; z.B.
ist es sehr gut 16slich in MeOH und teilweise 16slich in H,O
und CHCl;. Diese Eigenschaften erinnern an eine ,,universale
Micelle“. Schliisselsignale im *C-NMR-Spektrum, die von
den NH,- oder PhCH,O-terminierten Asten stammen, kolla-
bieren oder werden breiter in den deuterierten Losungs-
mitteln CDCl; und D,O. Ein Grund hierfiir konnte sein, daf3
Oberflachengruppen, deren Solvatisierung giinstig ist, frei
rotieren konnen, wéhrend andere, deren Solvatisierung
ungiinstig ist, kontrahiert und auf das Dendrimergeriist
zuriickgefaltet sind und deshalb eine geringere Bewegungs-

0.375 Aquiv. 4
0.25 Aquiv. 2
0.375 Aquiv. 1
——

13 C» 1A [P 20 <y

4 [N-t-BOCJ;

O 5 [BE]

Schema 1. Kombinatorische Synthese des Dendrimers 14, das durch eine ausgeprégte Oberfldchen-Diversitét charakterisiert ist.
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freiheit haben. Fréchet et al.l'! beobachteten ein dhnliches
Verhalten bei der Ankupplung von dendritischen Keilen an
Polyethylenglycol-Sternpolymere. Durch Anderung des Ver-
héltnisses der funktionellen Gruppen auf der Oberfliche des
Dendrimers kann eine Modifikation dieses Verhaltens erzielt
werden. Ein Dendrimer mit einer 75:25-Mischung von
Aminogruppen und Benzylethereinheiten z. B. ist vollstindig
loslich in H,O, aber unloslich in CHCl;.

Die kombinatorische Synthese von Dendrimeren ermog-
licht einen schnellen Zugang zu nanometergrolen Teilchen
mit zahlreichen verschiedenen Formen und funktionellen
Oberflachen. Ein Screening auf vollig unterschiedliche Ma-
terialeigenschaften wird moglich. Derartige Dendrimere
haben Hohlen und Spalten in ihrem Geriist, die zu lokal
und global asymmetrischen Strukturen fithren. Unter diesem
Aspekt nehmen die hier beschriebenen Materialien eine
Zwischenstellung zwischen Dendrimeren und klassischen
Polymeren ein (,,Polyzellen*). Derzeit untersuchen wir ihre
potentielle Verwendbarkeit als Katalysatoren und Phasen-
transfer-Reagentien.

Eingegangen am 7. Juli 1997 [Z10643]
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Redoxschaltbarer, excitonengekoppelter
Circulardichroismus: eine neue Strategie fiir die
Entwicklung molekularer Schalter**

Steffen Zahn und James W. Canary*

Die Entwicklung molekularer Schalter hoher Effizienz,
guter Reversibilitdt und hoher Lebensdauer ist ein Ziel der
Supramolekularen Chemie.l'l Wegen moglicher Anwendung
in der Informationstechnologie®® finden insbesondere elek-
trochemische Schalter viel Aufmerksamkeit. Molekulare
Redoxschalter erfordern a) Komponenten, deren Strukturen
und physikalische Eigenschaften elektrochemisch zwischen
zwei Zustdnden hin und her (,,ein“ und ,,aus®) geschaltet
werden konnen,® ¢* und b) geniigend unterschiedliche optische
Spektren der beiden Zustidnde, so daf3 sich diese addressieren
lassen.>4 Wir beschreiben hier, wie die redoxkontrollierte
Anderung der Ligandenkonformation benutzt werden kann,
um Redoxschalter zu entwickeln. Wir schufen so einen
neuartigen molekularen Schalter mit reproduzierbaren redo-
xabhéngigen optischen Eigenschaften; der Schalter sollte
auch leicht an die Festkorpertechnologie adaptierbar sein.

Unser molekularer Redoxschalter basiert auf a) Komple-
xen, in denen das Metallzentrum in zwei Oxidationsstufen
vorliegen kann und b)chiralen Liganden mit einfach zu
unterscheidenden optischen Eigenschaften. Kupfer(i/m)-
Komplexe sind besonders geeignet, weil bei ihnen ein
schneller Ligandenaustausch stattfindet, was den Signal-
wechsel noch beschleunigt. Fiir dieses Projekt wurde (S)-
N,N-Bis[ (2-chinolyl)methyl]-1-(2-chinolyl)ethylamin, (S)-a-
MeTQA als Ligand gewéhlt, da die Chinolingruppen sperrige
starke Chromophore sind und durch die propellerdhnliche
Geometrie der Komplexe eine optimale Chromophororien-
tierung erwartet wird. Es wurde angenommen, daf3 die
Reduktion des sterisch anspruchsvollen Kupfer(ir)-Komple-
xes zu einer Orientierungsdnderung der 2-Chinolinarme
relativ zur zentralen Molekiilachse fithrt (Schema 1). Das
excitonengekoppelte Circulardichroismus(CD)-Spektrum soll-
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