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Die NH-Tautomerie von substituierten Pyrromethenen:
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On the Chemistry of Pyrrole Pigments, 111.. NH-Tautomerism
of Substituted Pyrromethenes: Proton Nuclear Magnetic Res-
onance Spectrometric Investigations

NMR-speectra of several pyrromethenes were measured at
different temperatures, concentrations and in different sol-
vents. The chemical shifts of all protons were assigned and
long range coupling constants determined. This wvariation
of temperature, concentration and solvent provided evidence
for intra- and inter-molecular proton transfer. In all pyrro-
methenes investigated the tautomeric NH exchanges are
too fast — even at —100 °C — to be measured by NMR.

Einleitung

Pyrromethene stellen wertvolle Modelle fiir Partialstrukturen
von hohergliedrigen Pyrrolpigmenten dar. Dementsprechend ist der
Gleichgewichtsproze der NH-Tautomerie von grundlegendem Interesse.
Prinzipiell ist neben einer Tautomerie (N—H - - - N-Briickenbindung)
auch eine symmetrische Struktur mit symmetrischer N—H—N-Briik-
kenbindung und vollstandigem Ausgleich der Bindungsalternanz
denkbar.

Die Untersuchung des Njg-Niveaus von substituierten Pyrro-
methenen mit Hilfe der Rontgen-Photoelektronenspektrometrie hat
gezeigt, daB fiir die Dauer einer elektronischen Anregung die N—H-
Bindung lokalisiert (unsymmetrische N-—H - - - N-Briickenbindung)
vorliegt!. Es schien uns interessant, nun den Zeitbereich bzw. die
Energetik und Art des Protonentransfers abzuschitzen; dafiir haben
wir uns einer Methodik bedient, die auf Grund ihres Anwendungs-
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bereichs (Temperaturabhangigkeit der Protonenresonanzspektren) zu-

mindest eine Eingrenzung erlauben sollte.
Entsprechende Untersuchungen an Porphin- und Chlorinderivaten

haben in jingster Zeit gezeigt, daB dort die NH-Tautomerie mit der
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Abb. 1. Korrelation der Methylsignale von 1—6

NMR-Methode bequem untersucht werden kann: AG+-Werte um
12 keal/Mol werden fiir den intramolekularen (zweifachen) Protonen-
transfer? und etwa 16 keal/Mol fiir das Protonierungsgleichgewicht

zum Di-kation® beobachtet.
Die vorliegende Mitteilung beschaftigt sich mit einer systematischen
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Untersuchung der Kernresonanzspektren einer Anzahl ausgewdhlter
Pyrromethenderivate sowie der Abhangigkeit dieser Spektren von
Temperatur, Lésungsmittel und Konzentration.

Ergebnisse und Diskussion
1. Die 1H-NMR-Spekiren von Pyrromethenen
a) Signallagen

Pyrromethene sind wesentliche Synthese-Zwischenprodukte fiir
den Aufbau makrocyclischer Pyrrolpigmente?; es sind jedoch bis-
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Abb. 2. Signalzuordnung fur die protonierten Pyrromethene* 3, 4 und 5
(CDCls; 0,1 m/I)

o

lang kaum systematische Untersuchungen iiber die Protonenresonanz-
Spektroskopie dieser Verbindungsklasse bekannt geworden. Derartige
spektroskopische Befunde zog man in der Regel lediglich fiir die Sicher-
stellung und Charakterisierung der Struktur heran, untersuchte sie
jedoch nicht beziiglich der eindeutigen Signalzuordnung, Kopplungs-
phiénomene und Austauschdynamik von Protonen. Wir haben nun
fir unsere Untersuchungen einen Satz von Pyrromethenderivaten zu-
sammengestellt, der eine eindeutige Zuordnung der einzelnen Signale
erlaubt und es dariiber hinaus gestattet, evtl. auftretende Spin—Spin-
Kopplungssysteme zu studieren (insbesondere hinsichtlich der NH—CH-
Kopplung fiir den Fall einer bei tiefer Temperatur lokalisierten N—H-
Bindung!). Die Abb. 1 zeigt die Korrelation der einzelnen Methyl-
protonensignale fiir die Verbindungen 1—6.

An dieser Stelle sei darauf hingewiesen, da8 die Reindarstellung der

freien Pyrromethenbasen — vor allem in Hinblick auf die Abwesenheit
von Protonen — ein Problem darstellt (vgl. 4). Wir haben uns die Be-

* Es sei darauf hingewiesen, daf bei ® die Zuordnung der Methylsignale
fiir das Protonierungsprodukt von 5 inkorrekt vorgenommen wurde.
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obachtung zunutze gemacht, daf Pyrromethenbasen im Massen- und
Réntgenphotoelektronen-Spektrometer relativ flachtig sind: im Hochvak.
lassen sich die freien Basen zumeist glatt sublimieren!

Die Korrelation der Signale fiir die protonierten Pyrromethen-
derivate 146t sich auf Grund des raschen Protonierungsgleichgewichtes
durch Messungen an einer Mischungsreihe von freier Pyrromethen-
base und deren Protonierungsprodukt durchfithren; dies sei in Abb. 2
am Beispiel der Pyrromethene 3, 4 und 5 gezeigt.

Ein interessantes Phinomen wird auch aus Abb. 2 evident; es
werden namlich bei 4 fiir die reine, protonierte Species zwei NH-Signale
beobachtet. Diese verschmelzen beim Zusatz von Spuren der freien
Pyrromethenbase zu einem einzigen Signal. Das bedeutet, dafl in der
reinen protonierten Species der Protonenaustausch im Bereich der
NMR-Zeitskala nicht von Bedeutung ist! Bei Zusatz von CD30D zur
reinen protonierten Form erfolgt der Deuterium-Austausch innerhalb
von Sekunden.

b) Kopplungsphdnomene

Bei einer genaueren Inspektion der Protonenresonanzspektren
von 2, 3 und 4 stellt sich heraus, dafl neben der vicinal-Kopplung (wie
sie fiir die Athylestergruppe auftritt) Methylgruppensignale verschie-
dene Hohe aufweisen und auch das Signal des ,,pyrrolischen” CH
gegeniiber dem des Methin-CH verbreitert ist. Die Beobachtungen bei
100 MHz zusammen mit Entkopplungsexperimenten beweisen das
Vorliegen einer Allylkopplung.

Derartige Fernkopplungen sind in der Literatur auch fiir sub-
stituierte Pyrrole (60 MHz) beschrieben worden®. Zur Verdeutlichung
dieser Daten hinsichtlich der Allylkopplung und evtl. weiterer Fern-
kopplungen haben wir an zwei Pyrrolderivaten, dem 3,5-Dimethyl-
und dem 4,5-Dimethyl-pyrrol-2-carbonséuredthylester (7 und 8), bei
100 MHz Entkopplungs- und Deuteriumaustausch-Experimente aus-
gefiihrt, Hiebei zeigte sich, daB hinsichtlich der Allylkopplung des
,,pyrrolischen” CH unterschiedliche Kopplungskonstanten (/) zu den
beiden Methylgruppen und dariiber hinaus auch weitere Fernkopp-
lungen auftreten. Das folgende Schema gibt die KErgebnisse dieser
Studie (J in Hz) wieder:
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Fir die Verbindung 3 erhdlt man J(H%4'—CH3%3') = 0,6 Hz;
eine Kopplung von CH3%5 mit H%Y konnte ebensowenig nachge-
wiesen werden, wie eine solche zwischen NH und H44 bzw. CHg5.5’
oder dem Methin-Proton und den iibrigen Protonen. Entsprechendes
wird fiir das Methen 2 beobachtet: J(H3.3—CH3%4') = 0,3 Hz.
Schlieflich ist auch Verbindung 4 ein ,Kandidat* fir das Auftreten
einer Allylkopplung; fiir J(H4—CHgz?) erhdlt man 1,2 Hz, jedoch wie
im Fall der Verbindung 3 keine Wechselwirkung zwischen H?% und
CH3%*. Bei allen untersuchten Pyrromethenen (1--5) konnten dariiber
hinaus keine weiteren Kopplungen festgestellt werden. Wegen der
offenbar eher komplizierten Abhingigkeit der Kopplungskonstanten
von der Struktur schon bei einfachen Pyrrolen (wie 7 und 8) scheint
es uns nicht moéglich, zu einer befriedigenden Deutung dieses Phéno-
mens zu kommen. Jedoch ist das Fehlen jeglicher Kopplung des NH
sowohl mit H3 in 2, H% in 3 wie auch H4 in 4 ein ausgezeichnetes Indiz
fiir die groBe Geschwindigkeit des NH-Austauschvorganges. Dies
bedeutet vor allem eine Erginzung zum Befund der paarweise gleichen
Methyl- und CH-Signale fiir die beiden Ringe in den symmetrischen
Derivaten 1, 2, 3 und 5, die natiirlich auch durch ein zuféilliges Koinzi-
dieren von Signalen hervorgerufen werden koénnten. DaBl dies aber
sehr unwahrscheinlich ist, wird auch durch das gleichartige Verhalten
dieser Signale in verschiedenen Losungsmitteln und die Empfindlich-
keit dieser Signallagen gegeniiber Substituenten nahegelegt, wie das
Beispiel der unsymmetrischen Verbindung 4 zeigt: hier gibt jede
Methylgruppe ein isoliertes Signal.

¢) Kern-Overhauser- Effekte

Fiir eine die Konformation der Pyrromethene in Losung betreffende
Aussage haben wir auch versucht fir die Methylgruppen, die sich in
Nachbarschaft der Methingruppe befinden, einen Overhauser-Effekt
nachzuweisen. Hiebei erzielten wir bet 3, 4 und 5 Effekte in der GréBen-
ordnung von 3—8%;,, was beziiglich einer Strukturaussage kaum signi-
fikant ist, jedoch einen weiteren Hinweis auf die bevorzugte Z-syn-
Konformation darstellt.

2. Die Temperaturabhdngigkeit der YH-NMR-Spekiren von Pyrromethenen

Bei der Messung der NMR-Spektren (CS3/CDCls; 1,5/1 Volumsteile)
im Temperaturbereich von -+ 40 bis — 100 °C fiir die Verbindungen

* Diese fehlende Kopplung kénnte durch die Nachbarschaft zum
Stickstoff (Relaxationsbeschleunigung) bedingt sein, was aber in Anbe-
tracht der Ergebnisse bei 7 und 8 kaum verstindlich wire.
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1—5 erhilt man folgendes Bild: Samtliche Signale mit Ausnahme des
NH-Signals bleiben unverschoben (4 0,5 Hz) und &ndern auch ihre
unter (1b) beschriebenen Kopplungscharakteristika nicht. Das NH-
Signal wird in allen Féallen bei Temperaturerniedrigung zu tieferem
Feld verschoben (40—100 Hz), dabei wird es geringfiigig verbreitert
(es sei angemerkt, dafi das NH-Signal hochgereinigter Pyrromethene
in aprotischen Ldsungsmitteln scharf erscheint!). Hine weitere Er-
ginzung erfihrt dieser Befund durch die Verwendung der N-deute-
rierten Verbindungen, bei denen es ja durch den Isotopeneffekt zur
. Erweiterung des NMR-,, Zeitfensters” kommt (vgl. 2). Auch in diesem
Fall erhalt man keinen Hinweis auf das ,,Einfrieren” des dynamischen
Prozesses.

Es zeigt sich also, daB der Protonentransfer beim Ubergang der
tautomeren Formen ineinander in einem Geschwindigkeitsbereich
liegt, der tiber die Zeitauflosung der NMR-Methodik (— 100 °C, ,,Brem-
sung* durch Untersuchung der deuterierten Derivate) nicht erreicht
werden kann. Eine Abschitzung unter der Annahme plausibler Ver-
schiebungsunterschiede gibt damit eine Eingrenzung fiir diesen ProzeB:
er lduft mit einem A G+ Kkleiner als 8,5 kcal/Mol ab, d. h. bei 20° ist
die mittlere Lebensdauer einer tautomeren Form kleiner als 5 - 108 Sek.

Hinsichtlich des Protonierungsgleichgewichtes von Pyrromethenen
untersuchten wir auch die Temperaturabhingigkeit der NMR-Spektren
von Gemischen der freien Pyrromethenbasen und deren Protonierungs-
produkten (vgl. S.856). Dabei erhielt man keinen Hinweis auf eine
Anderung des raschen Austausches zwischen Methenbase und pro-
tonierter Form.

Ein weiteres Problem ergibt sich aus dem Verschiebungsverhalten
des NH-Signals relativ zur konstanten Lage aller anderen Signale
bei der Temperaturanderung: Dies weist darauf hin, dafl man es nicht
mit Assoziationszustinden — die ja bei der Temperaturinderung eine
Verschiebung aller Signale zur Folge haben miiiten — zu tun hat.
Andererseits legt die Temperaturempfindlichkeit der NH-Signallage
die Annahme éntermolekularer Vorgénge nahe. Jede weitere Argumen-
tation setzt damit zusitzliche experimentelle Befunde voraus.

3. Die Konzentrations- und Losungsmittelabhdngigkeit
der TH-NMR-Spektren von Pyrromethenen

Eine Untersuchung dieser Phinomene erwies sich im AnschluB
an die oben beschriebenen Ergebnisse der Temperaturabhingigkeit
des NH-Signals als notwendig. Bei Anderung der Konzentration (um
vergleichbare Daten zu erhalten, wurde die Differenz der Signallagen
in Hz bei Verdiinnung von 0,1 auf 0,01 Mol/l bestimmt) erhielt man
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fir die Verbindungen 1-—5 zunéchst einen gleichartigen Befund: es
werden namlich die Signallagen mit Ausnahme derjenigen des NH-
Signals nicht (4 0,5 Hz) verschoben. Die Lage des NH-Signals wird
beim Verdiinnen zu hioherem Feld verschoben. Diese Verschiebung
ist fir die einzelnen Verbindungen in ein und demselben Losungsmittel
vergleichbar, dndert sich jedoch sehr stark mit dessen Eigenschaften:
CDCl; gibt 500 Hz, Ce¢Dg¢ 350 Hz, CsDsN 140 Hz und CDCl3/CS,
(1:1,5 Vol. Teile) 240 Hz Verdiinnungsverschiebung zu héherem Feld.
Die Temperaturabhéngigkeit der Lage des NH-Signals findet demnach
ibre Erklirung in der Konzentrationsverschiebung (Volumskontrak-
tion!) mit der Temperatur.

Damit ergab sich fir das Problem die Fragestellung: ,,intra- oder
inter-molekulare Wasserstoffbriickenbindung™; die Konzentrationsver-
schiebung gilt ja als ein Hinweis auf intermolekulare Vorgéinge”. Hin-
sichtlich der Pyrromethene liegen gegen eine Assoziatbildung itber
Wasserstoffbriicken (im Gegensatz zur Bildung von w-Assoziaten, die
man, wie oben gezeigt, auf Grund der Konstanz der iibrigen Signale®
ausschlieBen kann) zwei Argumente vor: Einmal ist die Ausbildung
intramolekularer Wasserstoffbriicken durch IR-Untersuchungen doku-
mentiert?, und weiters erhielten wir bei der Bestimmung des Molekular-
gewichtes von 5 mit einer kolligativen Methode im Konzentrations-
bereich von 0,1 bis 0,01 Mol/l (in CHCl3) ein Meyp, = 343 4 2
(Mineor. = 344); das heifit also, dafl diese Verbindung auch bei relativ
hohen Konzentrationen monomolekular gelést vorliegt.

Diese Losungsmittel- und Konzentrations-abhingigkeit des NH-
Signals deutet demnach darauf hin, dafl man es (nachdem =- oder
N—H - - - Assoziatbildung ausgeschlossen werden konnte) vielmehr
mit einer gewissen Aciditdt des NH zu tun hat. Die unterschiedliche
Konzentrationsverschiebung in den einzelnen Lésungsmitteln weist
auf eine Konkurrenz zwischen diesem aciden NH und dem Lésungs-
mittel um die Bindung an den Pyrrolenin-Stickstoff hin — das ,,saure
H des Chloroforms ,,verdrangt das NH etwas aus seiner intramoleku-
laren Verbriickung, dementsprechend wird eine groBe Konzentrations-
verschiebung erhalten. Pyridin (es ist ja viel schwicher basisch als der
Pyrrolenin-Stickstoff, vgl. 19) kann diese intramolekulare Wasserstoff-
briicke bestenfalls in hezug auf das acide NH-Proton konkurrenzieren,
wodurch eine geringe Konzentrationsverschiebung verursacht wird.

Die vorliegenden Experimente zeigen, da man bei Pyrromethenen
neben der dominierenden, raschen sntramolekularen Protoneniiber-
tragung, die durch eine kraftige Wasserstoffbriickenbindung begiinstigt
ist, auch — abhéngig von der Natur des Losungsmittels — snlermoleku-
lare Vorginge zu beriicksichtigen hat. Ein weiteres Experiment be-
statigt dies: Die Lage des Koaleszenzsignals fiir das NH bei Mischungen
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von 4 und 5 (in CSp) wird konzentrationsproportional aus den NH-
Signallagen der reinen Pyrromethene erhalten! Dies gilt fiir den ge-
samten, zur Verfiigung stehenden Temperaturbereich.

Zusammenfassende Bemerkungen

Die Untersuchung der Dynamik des Protonentransfers bei sub-
stituierten Pyrromethenen hat nunmehr ergeben, dall hinsichtlich
des Zeitbedarfes als obere Grenze der Erfassungsbereich der Tempera-
turabhéingigkeit der NMR-Spektren, als untere Grenze offenbar die
Ditfusionskontrolle anzusehen ist. Der Vorgang des Protonentransfers
ist nicht ausschlieBlich auf snframolekulare Prozesse beschrinkt, son-
dern kann je nach Art des Lésungsmittels, bedingt durch die Aciditat
des pyrrolischen Protons, auch énfermolekular erfolgen. Ebenso ist
der Protonenaustausch der Pyrromethenbase mit der protonierten
Form offenbar im Bereich der Diffusionskontrolle zu suchen — wo-
gegen er zwischen den reinen protonierten Species in Abwesenheit
freier Base innerhalb von Sekunden ablauft.

In den folgenden Mitteilungen dieser Reihe sollen Untersuchungen
mit Hilfe von Lanthaniden-Verschiebungs-Reagentien, der quanten-
mechanischen Methodik und der Dipolmomente das Bild von den
dynamischen Vorgingen beim Protonentransfer und der Struktur
(Konformation) von Pyrromethenen in Losung vervollsténdigen.
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Experimenteller Teil

Die Kernresonanzuntersuchungen wurden auf den Varian-Spektro-
metern XL-100 und A-60 A ausgefithrt. Die Messung der Temperatur
erfolgte aus der Auswertung der Signalverschiebungen von Methanol.
Samtliche Glasteile, die mit Pyrromethenen in Beriihrung kamen, wurden
durch Vorwaschen mit Sodalésung entsduert. Die fir die Messungen ver-
wendeten Losungsmittel wurden jeweils vor Verwendung uber KaCOsg
unter Ar destilliert, um so die Abwesenheit freier Protonen sicherzustellen.
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Die Messungen des Kern-Overhauser-Effekts nahm man an Losungen
(CS2) vor, die vorher sorgfaltig mit Ar gespiilt worden waren. Die Mol-
gewichtsmessungen fihrte Herr H. Bieler (Organiseh-Chemisches Institut
der Univ. Wien) mit einem Differentialosmometer der Fa. Knauer aus.

Die protonierten Pyrromethene 1, 2, 3, 4, 5 und 6 stellte man nach der
Literatur 11 12, 18, 14,5, 15 dar. Die Freisetzung der Methenbasen erfolgte
nach ¥ bzw. durch Schitteln der Lésung in Methylenchlorid mit 0,1n-
NaOH. Zur Reinigung (fir die u. W. einzige Angabe zur Reinigung eines

Tabelle 1. Chemische Verschiebungen (3), Anzahl der Protonen

Verbindung Position
Nr. 1 3 4 5 ,,Methin‘ 3 4 5 OCH2CH;
1 10,2 2,14 1,95 2,30 6,68 2,14 195 2,30
1 3 3 3 1 3 3 3
2 10,4 6,45 2,05 2,30 6,45 6,45 2,05 2,30
1 1 3 3 1 1 3 3
3 10,9 2,20 590 2,30 6,61 2,20 5,90 2,30
1 3 1 3 1 3 1 3
3-H+ 13,5 2,40 6,29 2,68 7,16 2,40 6,29 2,68
2 3 1 3 1 3 1 3
4 11,2 2,24 6,10 2,33 6,78 2,41 — 2,58 4,30/1,38
1 3 1 3 1 3 3
4-H+ 14,1/14,5 2,48 6,30 2,64 7,32 2,70 — 2,89 4,40/1,42
2 3 1 3 1 3 3
5 fo,6 248 — 2,58 7,10 2,48 — 2,58 4,31/1,39
1 3 3 1 3 3
5-H* 11,2 2,69 — 2,88 7,53 2,69 — 2,88 4,40/1,43
2 3 3 1 3 3
6-H+ 15,0 7,44 — 2,94 7,76 7,44 — 2,94 4,39/1,40
2 1 3 1 1 3
7 94 6,66 2,00 2,20 4,30/1,33
1 1 3 3
8 9,3 2,30 5,78 2,22 4,28/1,34
1 3 1 3

Pyrromethens durch Sublimation, siehe ?) wurden die rohen Pyrromethen-
basen bei 10-3—10~4 Torr (100—150° Luftbadtemp.} sublimiert. 7 und 8
erhielt man nach % 1%, Die Darstellung der N-deuterierten Verbindungen
(aus 1, 2, 3, 4, 5, 7 und 8) erfolgte durch dreimaliges Lésen der reinen Ver-
bindung in CD30D und Abdampfen unter Wasserausschlu3; anschlieBend
sublimierte man die Verbindungen nochmals. Bei 6 konnten wir keine
ausreichende Reinigung der freien Base erzielen, weshalb fiir die Korrela-
tion (Abb. 1) das Salz verwendet wurde. Alle Verbindungen zeigten das
in der Literatur beschriebene Verhalten und waren analytisch rein. Die
Tab. 1 enthalt die chemischen Verschiebungen fiir die untersuchten Ver-
bindungen, Losungsmittel: CDClz (60 MHz, §, 40°C, 0,1 Mol/l, TMS als
innerer Standard).

o
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