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Conformational Investigations of Tetrahydroisoquinoline and Tetrahydronaphthalene-Semiquinones 
by ESR-Spectroscopy 

Semiquinones of 6,7-dihydroxy-l,2,3,4-tetrahydroisoquinolines and -naphthalenes are inves-
tigated by ESR-spectroscopy in the presence of diorganothalliumhydroxide. The ESR-spectra 
show a significant temperature dependence of the coupling constants of the /^-methylene protons 
due to ring inversion of the partially hydrogenated ring. Computer simulation of the spectra gave 
the rate constants and the activation parameters for this ring inversion process. The heterocyclic 
compounds show considerably lower rate constants due to implication of N-inversion. In 
comparison to analogous cyclohexene-semidione systems, our systems showed rate constants 
about 10 times higher than those of their monocyclic counterparts. 

Einleitung 

Im Zuge unserer Arbei ten über Semichinone, die 
aus Catecholaminen [1] entstehen, haben wir auch 
die cyclischen Analoga wie DL-Laudanoso l in unter-
sucht. Die erhal tenen ESR-Spektren zeigen kompl i -
zierte Hyperfe ins t rukturen, die nicht ohne weiteres 
interpretiert werden können. Desha lb haben wir zu-
nächst als Model lverb indungen die Semichinone der 
beiden Tetrahydroisochinol ine 1 und 2 untersucht . 
Sie sind eng mit D o p a m i n verwandt und ihre 
physiologische Bedeutung wurde mehr fach be-
schrieben [ 2 - 4 ] . Zur Stabil is ierung der Radika le 
wurden Diorganyl tha l l ium + -Kat ionen [5] verwendet . 

Die ESR-Spektren zeigen eine starke Tempera tur -
abhängigkeit , die auf ein dynamisches Verhalten 
zurückgeführ t werden kann. Un te rha lb der Koales-
zenztemperatur Tc zeigten die im Formel schema 
hervorgehobenen Methy lenpro tonenpaare H l a x H l e q 

und H 4 a x H 4 e q unterschiedl iche Kopplungen, die 
g e m ä ß der Beziehung für die /^-Kopplung den 
unterschiedlichen Hyperkonjugat ionswinkeln der 

Sonderdruckanforderungen an Prof. Dr. K. Scheffler, In-
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der Morgenstelle 18, D-7400 Tübingen 1. 

axialen bzw. equatorialen Protonen zugeordnet wer-
den. Oberha lb von 7c werden die entsprechenden 
Mittelwerte gemessen. 

^h = ^c-ch Qc (cos 2 <5h) (1) 

Ziel unserer Untersuchungen war, das dynamische 
Verhalten dieser Isochinoline quant i ta t iv zu unter-
suchen und durch Vergleich mit den analogen 
Tet rahydronaphtha l inen Rückschlüsse auf eine 
mögliche N-Inversion zu ziehen. 

Experimenteller Teil 

Die Verbindungen 2 und 3 wurden von der F i rma 
EGA-Chemie käufl ich erworben und ohne weitere 
Reinigung für die Untersuchungen verwendet . Die 
Verbindungen 1 und 7 konnten nach Literaturvor-
schriften [4, 6] dargestellt werden und die Ver-
bindungen 4, 5 und 6 sind durch Spal tung der ent-
sprechenden Dimethoxyverb indungen mittels Bor-
t r ibromid [7] zugänglich. Sie wurden durch 'H- und 
, 3 C-NMR-Unte r suchungen charakterisiert . Die Syn-
thesen der Dimethoxyverb indungen von 4 und 5 
sind in der Literatur [ 8 - 1 0 ] beschrieben. Substanz 6 
war unbekannt . Sie wurde analog Li teratur [10] 
synthetisiert und ihre Struktur mittels 13C- und 
1 H - N M R gesichert. 

Zur Zubere i tung der ESR-Proben wurden ca. 
1 - 2 mg des entsprechenden Brenzcatechins mit der 
Diorganothal l ium-Verbindung im Molverhältnis 1:2 
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Die ^-Faktoren wurden mittels eines Doppel-
hohlraumresonators bei 10 bzw. 100 kHz Modula-
tion bestimmt, wobei das 4-tert.-Butoxy-2,6-di-tert.-
butylphenoxyl (g = 2.00463 in Benzol) als Ver-
gleichssubstanz diente. Die ^-Faktoren sind auf 
Verschiebung zweiter Ordnung korrigiert. Die 
Linienformanalyse der Spektren wurde mit einem 
Aspect-Rechner der Firma Bruker durchgeführt . 
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in ein ESR-Röhrchen eingefüllt und mit dem ent-
sprechenden Lösungsmittel versetzt. Der Überschuß 
an Thal l iumkomponente ist für eine genügend hohe 
Radikalkonzentration erforderlich. Nach Spülen der 
Meßlösung mit Reinststickstoff kann bei ungenügen-
der Signalintensität etwa 1 mg P b 0 2 oder A g 2 0 zu-
gesetzt und nochmals 2 min mit Stickstoff gespült 
werden. Insbesondere für die Tieftemperaturmessun-
gen war eine höhere Radikalkonzentration notwen-
dig. da die Signalamplitude durch Linienverbreite-
rung bei tiefer Temperatur stark abnimmt. 

ESR-Messungen 

Die ESR-Messungen wurden mit einem Varian-
Gerät E 12 mit 10 kHz Feldmodulation in Verbin-
dung mit einer Temperatureinheit durchgeführt. 

Ergebnisse und Diskussion 

1. Tieftemperaturspektren 

Die bei niedrigen Temperaturen aufgenommenen 
Spektren aller untersuchten Verbindungen sind ein-
ander recht ähnlich. Sie unterscheiden sich aller-
dings in den Linienbreiten erheblich, da die Koales-
zenztemperaturen zwischen —135 und + 2 0 °C 
variieren. Als Beispiel ist in Abb. 1 das Tieftempe-
raturspektrum der Verbindung 2 wiedergegeben, 
dessen Linien bei 243 K bereits gut aufgelöst sind. 

Die große Dublet taufspaltung ist in Analogie 
zu unseren früheren Arbeiten [5] dem Tl-Kern 
(/ = i ) der Diorganylthal l iumkomponente zuzuord-
nen. 

Als Hilfe für die Zuordnung der Protonenkopp-
lungen kann die aus der Literatur [11] bekannte 
Verbindung I verwendet werden, da sie in bezug auf 
die Spindichteverteilung unseren Verbindungen weit-
gehend entsprechen dürfte. 

ah = 0.05 mT. 
«ch = 0,42 mT. 

Abb. 1. ESR-Spektrum vom Semichinon aus 2 in Pvridin 
bei 243 K (mit (CH3)2T1+ als Gegenion). 
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Somit sind die beiden kleinen Kopplungen a5 % 
der Tab. 1 eindeutig den beiden aromat ischen Pro-
tonen zuzuordnen. Die größeren Kopplungen sind 
dann der Wechselwirkung des freien Elektrons mit 
den equator ia len bzw. axialen /FProtonen in den 
1- und 4-Posit ionen unserer Verbindungen zuzu-
schreiben. Ihre G r ö ß e läßt sich anhand der Be-
z iehung (1) abschätzen. Das Produkt B • QC in 
Gl. (1) kann dabei aus der Verbindung I mit ihren 
frei d rehbaren Methylgruppen zu 0,84 m T über-
n o m m e n werden, während sich die Hyperkonjuga-
tionswinkel für die symmetrische Verbindung 4 aus 
Dre id ing-Model len zu ca. 45° bzw. 165° ergeben. 
Diese Werte s t immen mit den aus der Li teratur [12] 
fü r 7 zu en tnehmenden Winkeln gut überein. Hier-
für resultieren die Kopplungen dann zu a H e q = 

0,41 m T und <7Hax = 0-79 mT. die mit den experi-
mentel len T ie f tempera tu rda ten der Verbindung 4 
von flHeq = 0-36 m T bzw. c/Hax = 0,87 m T befr iedi-
gend übereins t immen. 

Bedingt durch das Verhältnis der /FProtonen-
kopplung von etwa 1:2 erklärt sich dami t der 
Septe t tcharakter ( 1 : 2 : 3 : 4 : 3 : 2 : 1 ) der ESR-Spek-
tren innerha lb der beiden Tha l l iumkomponenten , 
wobei die kleine Triplet taufspal tung der einzelnen 
Linien die Kopplung mit den beiden aromat ischen 
Protonen widerspiegelt. Eine Zusammenste l lung der 
experimentel l ermittelten Kopplungsparameter für 
die Verbindungen 1 - 7 f indet sich in Tabel le 1. 

2. Dynamisches Verhalten 

Die Tempera turvar ia t ion ergibt fü r die ESR-
Spektren der Verbindungen 1, 2, 4 und 6 eine 
f u n d a m e n t a l e Änderung der Linienstruktur. Das 
Verhalten ist in Abb. 2 für die Verbindung 6 wie-
dergegeben, wobei jeweils nur die h igh-f ie ld-Kom-
ponente abgebildet ist, die auch bei t iefen Tempe-
raturen noch relativ gut aufgelöst ist. Abgesehen von 
der wesentlich höheren Linienbreite bei t iefen Tem-
pera turen ist das Verhalten der low-f ie ld-Kompo-
nente völlig analog. Die Tha l l ium-Kopplung ist an 
der Dynamik nicht beteiligt. Es ist lediglich die 
übl iche Z u n a h m e der Tl-Kopplung mit der Tem-
pera tur zu beobachten 2 pT/K) . 

Am einfachsten sind die Verhältnisse bei der 
symmetr ischen Verbindung 4 zu übersehen. Durch 
Wahl eines geeigneten Lösungsmittelgemisches (in 
diesem Fall Methylpentan/Ethylchlor id) konnte bei 
- 158 °C praktisch ein Tief temperaturspektrum auf-

g e n o m m e n werden, dessen Septettcharakter sich wie 
bereits beschrieben durch das Verhältnis der axialen 
zu den equator ia len Kopplungen von etwa 2 :1 
erklärt. Nach Durch lau fen des Koaleszenzgebietes 
zwischen - 140 °C und - 130 °C wurde ein Quintett 
beobachet . wobei die Gesamtaufspal tung innerhalb 
der h igh- f ie ld -Komponente ebenso wie die Kopp-
lung der aromat ischen Ringprotonen praktisch un-
verändert blieb. Die Methylenprotonen werden also 

Abb. 2. ESR-Spektren von 6 bei verschiedenen Tempera-
turen (mit Mes2Tl(OH) in CH2C12). Oben: experimentell, 
unten: simuliert. 
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oberhalb F c äquivalent. Dies wird auf ein dynami-
sches Gleichgewicht zweier konformerer Radikale 
(a) und {ß) zurückgeführt. Der beobachtete Prozeß 
entspricht also bei nachstehendem Schema einer 
Ringinversion von der einen zur anderen Halbsessel-
form des Cyclohexenringes. Die oberhalb F c ge-
messenen Kopplungen o, und ä4 sind demnach als 
Mittelwerte (a Iax + a l e q ) /2 bzw. (a4ax + a 4 e q ) /2 auf-
zufassen. Aus Symmetriegründen sind bei 4 äx und 
ä4 gleich. 

(a) (ß) 

Bei der Verbindung 6 (s. Abb. 2) sind die Ver-
hältnisse analog. Lediglich die Äquivalenz der 
beiden Atome C-l und C-4 ist aufgehoben, was sich 
in einer höheren Anzahl von Linien und damit einer 
komplizierteren Struktur der ESR-Signale, insbe-
sondere bei tiefen Temperaturen, niederschlägt. Der 
Quintet tcharakter des Hochtemperaturspektrums 
bleibt jedoch auch hier weitgehend erhalten, da die 
Kopplungen sehr ähnlich sind. 

Die Zuordnung der Mittelwerte zu den Positionen 
1 und 4 ist zunächst offen. Sie erfolgte so, d a ß dem 
von Methylgruppen nur wenig beeinflußten C-4-
Atom in Anlehnung an Verbindung 4 die größere 
Kopplung zugeordnet wurde. Die paarweise Zuord-
nung der 4 Tief temperaturkopplungen wurde so ge-
wählt, daß eine optimale Übereinst immung zwi-
schen experimentellen und simulierten Spektren er-
reicht wurde. Die stetige Verkleinerung der Mittel-
werte (ä ] und tf4) mit der Tempera tur deuten wir als 
Zunahme der Torsionsschwingung. 

Bei den Verbindungen 3, 5 und 7 kann durch Ring-
inversion keine äquivalente Form gebildet werden. 
Die axiale bzw. equatoriale Stellung des Cyclo-
hexensubstituenten bedingt durch ihren Energie-
unterschied bezüglich der Populationen eine Bevor-
zugung der thermodynamisch günstigeren Form, so 
daß kein dynamisches Verhalten beobachtbar sein 
sollte. Die Registrierung nur eines „Tief temperatur-
spektrums" über den gesamten Temperaturbereich 
bestätigt die getroffene Annahme. Die Konforma-
tion der vorliegenden Spezies läßt sich aus der 
Analyse des Tief temperaturspektrums der Verbin-
dung 3 ableiten. Das Vorhandensein einer kleineren 

und zweier großer Kopplungen läßt vermuten, daß 
die (nicht beobachtbare) Methylgruppe quasi-equa-
torial angeordnet sein dürfte. Während bei den Ver-
bindungen 5 und 7 auch bei + 1 0 0 ° C keine An-
teile der zweiten Konformation beobachtet werden 
konnten, werden für 3 bei höheren Temperaturen 
jedoch zusätzliche Linien aufgefunden, die auf eine 
Populat ion der anderen konformeren Form hin-
weisen. 

Die Intensitäten dieser Linien waren jedoch zu 
klein, um bei den bei diesen Temperaturen schon 
relativ hohen Linienbreiten eine exakte Auswertung 
zu ermöglichen. 

3. Aktivierungsparamet er 

Durch Simulation der Spektren [13] ist es mög-
lich, die den gegebenen Temperaturen entsprechen-
den Geschwindigkeitskonstanten k des beobachte-
ten dynamischen Prozesses zu bestimmen. Die für 
die Simulation erforderlichen Einzelkopplungen 
wurden den Tief temperaturspektren der Verbindun-
gen (s. Tab. 1) entnommen. Da die Umwandlung 
(a) ^ (ß) entsprechend k = k0exp(EA/RT) eine 
Reaktion erster Ordnung sein sollte, kann durch Er-
mitt lung der Temperaturabhängigkei t von k direkt 
auf die Arrhenius-Aktivierungsenergie EA bzw. die 
thermodynamischen Eyringdaten für den Umklapp-
Prozeß geschlossen werden. Die resultierenden 
Arrhenius-Diagramme und die entsprechenden ener-
getischen Daten sind neben einigen Vergleichsver-
bindungen in Abb. 3 bzw. Tab. 2 wiedergegeben. 

Grundsätzl ich ist festzuhalten, daß die Simula-
tion das Vorliegen der a- und /FSpezies mit glei-
chen Populat ionen fordert. Darüber hinaus m u ß 
aufgrund identischer Kopplungsparametersätze für 
die beiden Konformationen ein Enantiomerenpaar 
(bei 4 ist a = ß) (two j u m p process) angenommen 
werden. Während diese Tatsache für die alicycli-
schen Verbindungen bei einer Ringinversion zu er-
warten ist, erfordert dieser Befund bei den N-
Heterocyclen eine zusätzliche Inversion des Stick-
stoffs. Der Vergleich unserer Geschwindigkeitskon-
stanten, k273 der Tab. 2, der Verbindungen 1 und 2 
mit denen der Alicyclen 4 und 6 zeigt einheitlich 
eine starke Verzögerung des dynamischen Prozesses. 
Dami t ist für 1 und 2 die N-Inversion der ge-
schwindigkeitsbest immende Schritt und die thermo-
dynamischen Parameter der N-Heterocyclen be-
schreiben im wesentlichen die N-Inversion. Somit 
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wird in den ESR-Spektren von 1 und 2 die N-In-
version beobachtet , wobei die Ringinversion als 
Detektor dient. 

In bezug auf die Geschwindigkei tskonstanten 
analoge Beobachtungen können aus den Unter-
suchungen [14] an den entsprechenden Cyclohexan-
semidionen 9, 10 und 11 abgeleitet werden. Auch 
hier zeigt die N-heterocyclische Verbindung eine 
wesentlich kleinere Isomerisierungsrate. Ein Ver-
gleich der st ickstofffreien Verbindungen unterein-
ander zeigt eine A b n a h m e der Geschwindigkei ts-
konstanten, wenn von den bicyclischen Systemen zu 
den Cyclohexanderivaten übergegangen wird. D a 
bei 4 und 6 das Kation relativ weit vom Reaktions-
zent rum entfernt ist, dü r f t e sein Einf luß auf die 
Ringinversion klein sein, so d a ß diese ungestört 
ab laufen kann. 

Im Gegensatz dazu ist das Cyclohexansemidion 
gegenüber dem Kation sehr empfindl ich . Austausch 
von Cs+ gegen + Tl(Mes) 2 führ t zu einer signifikan-
ten A b n a h m e von k273. Dieser Befund kann in Ein-
klang mit der bekannten starken Wechselwirkung 
des + Tl (Mes) 2 mit Anionen durch einen zunehmen-

den Einf luß des Kations auf die Konformat ion 
und deren Änderung gedeutet werden. Die dadurch 
bewirkte Reduz ie rung der Geschwindigkeitskon-
stanten läßt eine s imul tane Änderung der räum-
lichen Anordnung des Kations vermuten. 

Werden die Isomerisierungsraten bzw. die Akti-
v ie rungsparameter von 2 mit den Daten entspre-
chender offenket t iger tert iärer Amine [13] 12 und 13 
verglichen, ergeben sich recht ähnliche Werte, so 
d a ß die Annahme , bei unseren Verbindungen eine 
Stickstoffinversion zu beobachten, eine weitere 
Stütze erfährt . Die beträchtl iche Erhöhung der In-
versionsrate bei 1 gegenüber 2 steht ebenfalls mit 
unseren Beobachtungen an sekundären acyclischen 
A m i n e n in Einklang [13], bei denen die Inversion so 
schnell ab läuf t , d a ß sie auch mit der ESR-Methode 
im experimentel l zugänglichen Tempera turbere ich 
nicht m e h r e r faßt werden kann. 

Für die Unters tü tzung dieser Arbeit danken wir 
de r Deutschen Forschungsgemeinschaf t und dem 
Fonds der Chemischen Industrie. 
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