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Ein molekulares Chamiileon: ein selbstkom-
plexierendes molekulares Aggregat als
chromophorer Sensor**

Reinhard Wolf, Masumi Asakawa, Peter R. Ashton,
Marcos Gémez-Lopez, Christoph Hamers,

Stephan Menzer, Ian W. Parsons, Neil Spencer,
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In der supramolekularen Chemiell — dem Gebiet der
Chemie, in dem nichtkovalente bindende Wechselwirkun-
gen? die entscheidende Rolle spielen, — macht man sich
zunehmend das Konzept der Selbstorganisationl® zunutze, um
Molekiilarchitekturen im NanomaBstab aufzubauen. Von
vielen Arbeitsgruppen wurden in den letzten zehn Jahren
nichtkovalente Bindungen genutzt, um &4sthetisch anspre-
chende, molekularet und supramolekulare Aggregate herzu-
stellen. Wir haben in den letzten Jahren die molekulare
Erkennungl? zwischen m-elektronenreichen aromatischen
Ringen (z.B. Hydrochinon oder 1,5-Dioxynaphthalin) und
n-elektronenarmen aromatischen Einheiten (z.B. Bipyridini-
um-, Diazapyrenium-Einheiten) sowie C—H - O-und O—H -
n-Wechselwirkungen genutzt, um die Selbstorganisation von
Catenanen,” Rotaxanen,!® und Pseudorotaxanen!”! zu errei-
chen.

Wir berichten hier iiber die vierstufige Synthese eines
Schliissel-Zwischenprodukts, des Dikation-Salzes 6-2PF,
(siehe Schema 1), und iiber die Fihigkeit des daraus einfach
herstellbaren monomeren Tetrakations 7¢" vom AB,-Typ,®
mit Bausteinen, die komplementédre Erkennungsstellen ent-
halten, zu einem polysupramolekularen Dendron® zu asso-
ziieren (sieche Schema 2a). Des weiteren beschreiben wir den
Versuch, aus 6 -2 PF; ein Ankerketten-artiges Polycatenan zu
konstruieren, der allerdings zur Bildung des faszinierenden
makrobicyclischen Tetrakations 8+ fiihrte. Dieses setzt sich
aus zwei komplementidren Makrocyclen zusammen, die iiber
einen gemeinsamen aromatischen Ring so miteinander ver-
bunden sind, dal3 es zu einer interessanten Form der Selbst-
komplexierung!'® kommt, wie '"H-NMR-spektroskopisch in
Losung und anhand einer Kristallstruktur gezeigt wurde.
SchlieBlich zeigen wir, daB 8** auf ganz neue Weise als
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chromophorer Rezeptor'!! fiir Tetrathiafulvalen (TTF) fun-
gieren kann (siehe Schema 3), was dem makrobicyclischen
Tetrakation die Eigenschaften eines molekularen Schalters!'?!
gibt.

Schema 1 zeigt die Synthese des Schliissel-Zwischenpro-
duktes 6-2PF,.[¥] Die Reaktion des Dibromids 1! mit dem
Diester 2 lieferte den Kronenether 3. Die Reduktion der
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Schema 1. Synthese des Kronenethers 7-4 PF; sowie Selbstassoziation des
selbstkomplexierenden Makrobicyclus 8 -4 PF,. Ts = Toluolsulfonyl.

Estergruppen in 3 fithrte zum Bis(hydroxymethyl)-Derivat 4,
welches in das Dichlorid 5 tiberfiihrt wurde. Die Reaktion von
5 mit 4,4’-Bipyridin lieferte nach Austausch der Gegenionen
6-2PF,. Mit Mel im Uberschuf reagiert dieses Salz zu
7-4PF,. Durch templatgesteuerte Umsetzung von 6-2PF,
mit 1,4-Bis(bromomethyl)benzol und anschlieBenden Gegen-
ionenaustausch wurde 8-4PF, in 23 % Ausbeute erhalten.
Da die Lagen der '"H-NMR-Signale von 7-4PF, in CD;CN
bei 304 K im Bereich zwischen 2.76 x 1072 und 6.10 x 10~*m
nur geringfiigig von der Konzentration abhingen, scheint es
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unwahrscheinlich, daf3 dendritische supramolekulare Anord-
nungen, wie die in Schema 2a gezeigten, in nennenswertem
MaRB gebildet werden. Der Vergleich der 'H-NMR-Verschie-
bungen von 7-4PF¢ mit denen von Modellverbindungen,
deutet darauf hin, daB 7** in CD;CN eine Konformation!'3!
annimmt, in der das 1,5-Dioxynaphtalin-Ringsystem zwischen
den Bipyridinium-Einheiten desselben Molekiils sandwich-
artig eingebettet ist (Schema 2a). Unter diesen Umstidnden
iiberrascht es nicht, daB 6?* bei der Reaktion mit 1,4-
Bis(bromomethyl)benzol ausschlieBlich 8% als cateniertes
Produkt bildet. Tatsidchlich scheinen, soweit wir das beur-
teilen konnen, iiberhaupt keine Oligocatenane aus der Reihe
der Ankerketten-artigen Polycatenane (sieche Schema 2b)
gebildet zu werden. Das makrobicyclische Tetrakation ist
allerdings eine faszinierende, selbstkomplexierende Spezies.
Im folgenden beschrieben wir die Aufkldrung seiner Struktur
und seine chamileonartigen'! Eigenschaften.

Die Rontgenstrukturanalysel™™! eines Kristalls, der durch
Dampfdiffusion von iPr,O in eine Losung von 8-4PF; in
Aceton erhalten wurde, ergab, dal dieses Salz in einer

Raumgruppe kristallisiert, in der in der Mitte des 1,5-
Dioxynaphthalin-Rings ein kristallographisches Inversions-
zentrum liegt, was zu einer Fehlordnung fiihrt (Abb. 1). Die
beiden alternativen Orientierungen der Polyetherbriicken
konnten allerdings eindeutig unterschieden werden, so daf
die Kristallstruktur eindeutig aufgeklédrt werden konnte. Die
1,5-Dioxynaphthalin-Einheit liegt wie {iblich sandwichartig
zwischen den beiden Bipyridinium-Einheiten!'® (mittlerer
Abstand zwischen den Ringebenen 3.35 A). Der O-C,;H4-O-
Vektor ist um 52° gegen die mittlere, durch die Methylen-
Kohlenstoffatome der Cyclophan-Komponente definierte
Ebene geneigt. Die Gesamtkonformation wird durch m-rm-
Stapelwechselwirkungen und durch C—H--- O-Wasserstoff-
briickenbindungen zwischen den a- und g-Bipyridinium-
Wasserstoffatomen eines der Pyridinringe und dem zweiten
und dritten Sauerstoffatom einer der Polyetherbriicken
stabilisiert. Die C-O- und H-O-Abstdnde betragen 3.25 bzw.
238 A fiir die a- sowie 3.28 bzw. 2.38 A fiir die -Bipyridi-
nium-Wasserstoffatome, die entsprechenden C-H-O-Winkel
betragen 150 sowie 157°. Daneben bestehen auch C—H --- &t-
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Schema 2. Schematische Darstellung
a) eines von 7+ abgeleiteten supramole-
kularen Dendrimers und b) eines Poly-
catenans sowie eines Makrobicyclus, die
sich von 6** und 1,4-Bis(bromomethyl)-
benzol ableiten.
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Abb. 1. Struktur von 8* im Kristall. Die gestrichelt gezeichneten Atome
und Bindungen deuten alternative, durch die Symmetrie hervorgerufene
Orientierungen der Polyetherbriicken an.

Wechselwirkungen zwischen den Naphthalin-Wasserstoffato-
men an C-4 und C-8 und den benachbarten p-Xylyl-Ringen
(der Abstand zwischen dem H-Atom und dem mt-Elektronen-
ebenen betragt 2.56 A, der C-H-n-Winkel 150°). Intermole-
kulare Stapelwechselwirkungen treten nicht auf.

Das bei 304 K aufgenommene 'H-NMR-Spektrum von
8:4PF, in CD;CN ist sehr breit, durch Abkiihlen der Probe
auf 233 K werden die Signale allerdings recht scharf. Alle
nichtdquivalenten Protonen des Tetrakations wurden durch
zweidimensionale COSY- und NOESY-NMR-Messungen zu-
geordnet. So finden sich acht Signalel'” fiir die a- und S-
Bipyridinprotonen, und die Signale der H-4- und H-8-Pro-
tonen des 1,5-Dioxynaphthalin-Ringsystems treten bei sehr
hohem Feld (6 =2.14, 2.67) auf, was darauf hindeutet, daf sie
sich wie im Feststoff innerhalb des tetrakationischen Cyclo-
phans befinden. Die Signale koaleszieren bei 309 K (T.)
infolge eines Platzwechsels dieser Protonen. Dabei verldft
das Dioxynaphthalin-Ringsystem den Hohlraum des tetra-
kationischen Cyclophans, reorientiert sich durch eine Dre-
hung um die durch die Naphthalin-Ringverkniipfung defi-
nierte Achse, um dann wieder in den Hohlraum des tetraka-
tionischen Cyclophans einzutreten. Die Freie Aktivierungs-
energie AG? dieses Prozesses!'®! wurde ausgehend von einem
k.-Wert von 490 s~! zu 14.3 £ 0.1 kcalmol ! berechnet.[""]

Die Zugabe eines Moldquivalents TTF zur Losung von
8-4PF¢ in CD;CN (Schema 3) fiihrt zu einer deutlichen
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Farbanderung der Losung von Purpurfarben nach Griin. Das
Absorptionsmaximum der Donor-Acceptor-Charge-Transfer-
Bande wird dabei von A,,,=537 nm (mit dem 1,5-Dioxy-
naphthalin-Ringsystem als Donor) nach 4, =846 nm (mit
TTF als Donor) verschoben. Die spektrophotometrische
Titration®! von TTF mit 8- 4 PF, in Acetonitril lieferte einen
K,-WertP1 von 2004+ 10m~! fiir den 1:1-Komplex (8- TTF]-
4PFg. Das "TH-NMR-Spektrum dieses Komplexes in CD;CN
zeigt Signale bei 0 =6.57, 725 und 7.53 fiir die Naphthalin-
Ringprotonen, was darauf hindeutet, daf3 das 1,5-Dioxynaph-
thalin-Ringsystem aus dem Hohlraum verdrangt wurde und
frei um die Naphthalin-Ringverkniipfungsachse rotiert. Die
TTF-Protonen geben im 'H-NMR-Spektrum ein Singulett bei
0=5.68, was auf deren Abschirmung im Hohlraum des
tetrakationischen Cyclophans hinweist. Dieser Wechsel®
zwischen einem molekularen und einem supramolekularen
Zustand zeichnet sich durch seine hohe Effizienz und eine
bemerkenswerte Einfachheit aus.

Aus den hier vorgestellten Ergebnissen geht klar hervor,
daf3 das Prinzip der groBtmoglichen Besetzung der Bindungs-
stellen!') sowie ungiinstige entropische Faktoren!® 2 wie bei
7-4PF, und 8- 4PF, der Bildung von ausgedehnten supramo-
lekularen Anordnungen und groSen molekularen Assoziaten
immer entgegenwirken. Um deren Bildung zu begiinstigen,
muB eine Selbstkomplexierung?! um jeden Preis vermieden
werden.

Experimentelles

6-2PF,: Der Kronenether 5 (200 mg, 0.29 mmol) wurde zu einer Losung
von 4,4'-Bipyridin (940 mg, 6.0 mmol) in wasserfreiem MeCN (120 mL)
gegeben. Die Reaktionsmischung wurde 14 h unter RiickfluB erhitzt. Nach
Verdampfen des Losungsmittels wurde die Mischung durch Sdulenchro-
matographie (SiO,; MeOH/MeNO,/2MNH,Clagq., 7/1/2) gereinigt. Durch
Gegenionenaustausch (NH,PF/H,0) wurde ein gelber Feststoff erhalten,
der nach Trocknung im Vakuum 6 - 2 PF; als gelbes Pulver vorlag (165 mg,
47 %). Schmp. >270°C (Zersetzung); FAB-MS: m/z (%): 1214 (5) [M"],
1069 (100) [M — PF¢]*; '"H-NMR (400 MHz, CD;CN, 25°C): 6 =8.90 (d,
J=7Hz,4H), 8.78 (br.s, 4 H), 8.08 (d, /=7 Hz, 4 H), 7.66 (br.s, 4 H), 7.53
(d, J=8Hz, 2 H), 7.06 (t, J=8 Hz, 2 H), 6.61 (d, /=8 Hz, 2 H), 6.56 (s,
2H),5.65(d,/J=14Hz,2 H),5.19 (d,/ =14 Hz,2 H), 3.60-4.17 (m, 32 H);
BC-NMR (100.6 MHz, CD;CN, 25°C): 6 =150.5, 147.5, 147.2, 147.8, 143.7,
139.1,133.1, 132.7, 132.6, 129.7, 129.6, 127.6, 127.3, 126.2, 115.5, 114.9, 106.1,
77.1,70.8, 70.6, 70.2, 70.1, 69.4, 69.1, 68.6, 52.5; HR-MS (LSI-MS): ber. fiir
Cs,HgoN,O,(PF [M — PF¢]™: 1069.3951, gef. 1069.3988.

7-4PF,: Das Salz 6-2PF, (35 mg, 0.029 mmol) wurde in MeCN (20 mL)
gelost. Nach Zugabe von Mel (100 mg, 0.70 mmol) wurde die Mischung
14 h unter Riickfluf erhitzt. Das Losungsmittel der tiefroten Losung wurde
im Vakuum entfernt. Das Reaktionsgemisch wurde sdulenchromatogra-
phisch (SiO,; MeOH/MeNO,/2m NH,Claq., 7/1/2, dann Ausgangseluens/
DMF, 3/1) gereinigt, das Gegenion
ausgetauscht (NH,PF¢/H,0) und der
gebildete rote Feststoff abfiltriert

o 4PF6 und mit Wasser gewaschen. Der Fest-

stoff wurde im Vakuum getrocknet,
man erhielt 7-4 PF, (20 mg, 45 %) als
braunes Pulver. Schmp. >270°C
(Zersetzung); FAB-MS: m/z: 1557
[M+Na]*, 1534 [M]*, 1389 [M -
PF¢]*, 1245 [M —2PF¢]*, 1100 [M —
3PF4]"; '"H-NMR (400 MHz, CD;CN,
B 25°C): 0=9.07 (d, /J=7Hz, 4H),
grun 873 (d, J=7Hz, 4H), 820 (d, J=

H]

Schema 3. Die Bildung des intermolekularen 1:1-Komplexes aus 8 - 4 PF und Tetrathiafulvalen (TTF) zeigt die
Funktion des selbstkomplexierenden Makrobicyclus als chromophorer Rezeptor.
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7Hz, 4H), 8.14 (d, J=7 Hz, 4H),
740 (d, J=8 Hz, 2 H), 6.97 (s, 2 H),
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6.86 (t,/=8 Hz,2 H), 6.50 (d, /=8 Hz, 2 H), 5.70 (d, /=14 Hz, 2 H), 5.30
(d, J=14Hz, 2H), 435 (s, 6 H), 3.60-4.17 (m, 32H;); BC-NMR
(100.6 MHz, CD;CN, 25°C): 0=158.8, 154.7, 151.8, 150.2, 147.5, 1471,
127.6,1272,126.8,126.1,124.3,115.8, 114.9, 106.1, 70.9, 70.6, 70.4, 70.0, 69.9,
69.2, 68.9, 68.6, 61.7,49.5, 30.9; HR-MS (LSI-MS): ber. fiir Cs5sH¢N,O,,PF;
[M — 3 PF4]*: 1099.4421, gef. 1099.4449.

8-4PF;: Das Salz 6-2PF, (81 mg, 0.067 mmol) wurde in MeCN (10 mL)
gelost. Nach Zugabe von 14-Bis(bromomethyl)benzol (19 mg,
0.072 mmol) wurde die Reaktionsmischung 26 d bei Raumtemperatur
geriihrt. Die tiefpurpurfarbene Losung wurde im Vakuum eingeengt und
anschliefend sdulenchromatographisch (SiOy; MeOH/MeNO,/
2m NH,Clagq., 7/1/2, dann Ausgangseluens/DMF, 2/1) gereinigt. Der nach
Austausch des Gegenions (NH,PF/H,O) erhaltene tiefpurpurfarbene
Feststoff wurde abfiltriert, mit Wasser gewaschen und im Vakuum
getrocknet. Man erhielt 8-4PF, (25 mg, 23 %) als purpurfarbenes Pulver.
Schmp. >270°C (Zersetzung); FAB-MS: m/z: 1632 [M+Na]*, 1609 [M]*,
1463 [M—PF*, 1318 [M—2PF,*, 1173 [M—3PFy*; 'H-NMR
(400 MHz, CD;CN, —40°C): 0=9.19 (d, /=7 Hz, 1 H), 9.14 (d, /=7 Hz,
1H),8.80(d,/J=7Hz,1H),8.77 (d,/=7Hz,1H),8.76 (d,/]=7 Hz, 1 H),
8.68 (d,/=7Hz, 1H), 8.63 (d,/=7Hz, 1), 850 (d, /=7 Hz, 1 H), 7.98 (s,
2H), 792 (s, 2 H), 791 (s, 1 H), 748 (dd, J=7, 2 Hz, 1 H), 740 (dd, /=7,
2 Hz,1H),734(dd,/=7,2Hz,1 H),7.33 (s, 1 H), 732 (dd,/=7,2 Hz, 1 H),
727 (dd, J=17,2Hz, 1 H), 723 (dd, J=7, 2 Hz, 1 H), 7.06 (dd, /=7, 2 Hz,
1H), 702 (dd, J=7, 2 Hz, 1 H), 6.39 (d, /=8 Hz, 1 H), 6.36 (d, /=8 Hz,
1H), 6.12 (t, J=8 Hz, 1 H), 6.09 (d, /=13 Hz, 1 H), 5.99 (d, /=13 Hz,
1H), 5.75 (d, J=13 Hz, 1 H), 5.67 (d, /=13 Hz, 1 H), 5.65 (d, /=13 Hz,
1H), 547 (t, J=8 Hz, 1 H), 528 (d, /=13 Hz, 1 H), 5.26 (d, /=13 Hz,
1 H), 3.45-4.55 (m, 32 H), 2.67 (d, J=8 Hz, 1 H), 2.14 (d, /=8 Hz, 1 H);
3C-NMR (100.6 MHz, CD;COCDs;, —40°C): 6 =153.0, 152.3, 151.8, 150.8,
147.6, 146.0, 145.9, 145.8, 145.4, 145.0, 144.3, 143.9, 138.0, 137.5, 131.9, 131.7,
131.5,131.3,129.6,127.9,126.5,126.2, 125.8, 125.1, 125.0, 124.9, 124.8, 124.6,
124.0, 114.0, 109.2, 108.3, 105.9, 105.4, 72.8, 72.6, 71.0, 70.2, 69.9, 69.7, 69.1,
68.8, 68.3, 68.1, 67.9, 65.4, 65.0, 60.2, 60.0; HR-MS (LSI-MS): ber. fiir
CeoHgsN,OP3F g [M — PF(]": 1463.3861, gef. 1463.3912.
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Freisetzung von Gastmolekiilen aus
Hemicarceplexen durch Bestrahlung**

Evgueni L. Piatnitski und Kurt D. Deshayes*

In den letzten zehn Jahren wurden vor allem von den
Arbeitsgruppen von Cram und Sherman Methoden zum
EinschlieBen organischer Molekiile in organischen Kéfigver-
bindungen entwickelt.l: 2 Der Begriff Hemicarceplex wurde
fiir Wirtverbindungen geschaffen, bei denen die eingeschlos-
senen Gastmolekiile ausgetauscht werden konnen. Ist die
kinetische Barriere fiir den Ein- und Austritt des Gastes hoch
genug, entstehen bei Raumtemperatur unbegrenzt haltbare
Hemicarceplexe, d.h., um das Gastmolekiil freizusetzen, sind
extreme Bedingungen notwendig.’! Fiir den Transport und
die Abgabe chemischer Reagentien oder therapeutisch wirk-
samer Agentien geeignete Systeme sollten neutrale Spezies
fest binden, ihnen gegeniiber chemisch inaktiv sein und ihre
Freisetzung unter definierten, einfach anzupassenden Bedin-
gungen ermoglichen. Wir berichten hier tiber photoaktive
Komplexe, die bei Raumtemperatur unter Lichtausschluf3
unbegrenzt haltbar sind und erst bei Bestrahlung die Gast-
molekiile freisetzen.

Es gibt zahlreiche Beispiele fiir Wasserstoffabstraktions-
reaktionen der 2-Nitrobenzylgruppe, die eine Bindungsspaltung
und damit die Freigabe des Substituenten in der Benzylposi-
tion auslosen.! Wichtige Anwendungen dieser Chemie reichen
von der photochemischen Freisetzung von Adenosintriphos-
phat! bis zu den Arbeiten von Grell und Warmuth,[® die
Alkali- und Erdalkalimetall-Kationen aus Cryptanden mit 2-
Nitrobenzylsubstituenten durch Bestrahlung freisetzen konn-
ten. Schema 1 zeigt das Konzept eines photoaktiven Carce-
randen, dessen Bestrahlung zur Spaltung einer Phenolether-
Bindung fiihrt. Hierdurch entsteht eine grofe Offnung in der
Hiille des Wirtmolekiils, durch die das eingeschlossene Gast-
molekiil austreten kann.[’]

Wir nutzten die Methode von Cram et al. zur Herstellung
von Wirtverbindungen mit gemischten Briickenelementen,®!
um die Komplexe 1 und 2 zu synthetisieren. Komplex 1
enthilt als Gast ein Molekiil Dimethylacetamid (DMA) und
Komplex 2 ein Molekiil N-Methyl-2-pyrrolidinon (NMP). 'H-
NMR-spektroskopisch konnte der Aufenthaltsort des Gast-
molekiils einfach nachgewiesen werden: War es im Wirtkéfig
eingeschlossen, waren die Signale seiner Protonen (Tabelle 1)
gegeniiber dem Spektrum in Chloroformlosung mehr als
2 ppm hochfeldverschoben. Wihrend die Hemicarceplexe 1
und 2 bei Raumtemperatur unbegrenzt haltbar sind, ist der
Vorldufer der Wirtverbindung mit nur drei Tetramethylen-
briicken nicht dazu fihig, nachweisbare Mengen an DMA
oder NMP einzuschlieBen. Es war zu vermuten, daf3 dies auch
fiir die Produkte der photochemischen Spaltung von 1 und 2 gilt.

[*] Prof. Dr. K. D. Deshayes, E. L. Piatnitski
Department of Chemistry and Center for Photochemical Sciences
Bowling Green State University
Bowling Green, OH 43403 (USA)
Fax: (+1)419-372-2460
E-mail: Kdeshay@opie.bgsu.edu

[**] Diese Arbeit wurde von der Petroleum Research Foundation ge-
fordert. E.L.P. dankt der McMaster Foundation fiir ein Stipendium.

0044-8249/98/11007-1022 $ 17.50+.50/0 Angew. Chem. 1998, 110, Nr. 7



