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Zusammenfassung

Die folgende Arbeit dreht sich um die Funktionalisierung von Bisterpyridin- und
Terpyridinliganden sowie ihrer Metallkomplexe, um den Einsatz dieser Verbindungen als
neuartige Plattform zur Erzeugung dreidimensionaler multivalenter Gitterkomplexstrukturen
mittels supramolekularer Selbstorganisation zu ermdglichen. Mit diesem Zweck wurde eine
Reihe funktionalisierter Chalkone synthetisiert, welche teilweise unter bereits bekannten und
teilweise unter neu entwickelten Reaktionsbedingungen zu funktionalisierten Bisterpyridin-
und Terpyridinliganden umgesetzt wurden. Durch die chemische Umwandlung funktioneller
Gruppen konnten dartiber hinaus Funktionalitaten eingefiihrt werden, welche durch die

urspringliche Synthese nicht zuganglich waren.

Um die Anbindung komplexer Molekiile zu ermdglichen, wurden verschiedene Synthesen auf
Basis der CUAAC-Reaktion entwickelt, mittels der organische Farbstoffe, Biomolekiile und
Spacer am Ligandengerust angebunden werden konnten. Darliber hinaus war es durch eine
thermische Huisgenreaktion moglich, fertige Metallkomplexe nachtraglich zu
funktionalisieren und in einem Schritt bis zu acht Substituenten gleichzeitig anzubinden.
Weiterhin gelang die Synthese eines terpyridin-gebundenen Tripeptids, welches in wéssriger

Umgebung faserartige Aggregate ausbildet.



Abstract

The following thesis deals with the functionalization of bisterpyridine and terpyridine ligands,
as well as their metal complexes to enable their use as novel platforms for the creation of
three dimensional multivalent grid complex structures through supramolecular self
organization. For this purpose a number of functionalized chalcones were synthesized and
converted into the corresponding functionalized bisterpyridine or terpyridine ligands under
either known or newly developed reaction conditions. A functional group interconversion
approach enabled the introduction of several functional groups that were not available through

the original synthesis.

To allow for the attachment of complex molecules, a number of syntheses based on the
CUuAAC reaction were developed through which dyes, biomolecules and spacers could be
attached to the ligand structure. In addition it was possible through a thermal Huisgen reaction
to functionalize the finished metal complex and attach up to eight substituents in one step.
Finally the synthesis of a terpyridine-bound tripeptide was successful, which forms fibrillar

aggregates in an agueous environment.
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Kapitel 1 - Einfiihrung

Im Laufe der Evolution hat die Natur Systeme von erstaunlicher Komplexitét hervor gebracht,
um sich veranderten Umweltbedingungen anzupassen. Dabei zeigt sich immer wieder, wenn
man die Aufbauprinzipien betrachtet, dass selbst komplexe Lebewesen wie Sdugetiere durch
die Wechselwirkung, gegenseitige Erkennung und strukturiert-gerichtete Anordnung

einfacher Grundstrukturen entstehen.

Durch Wasserstoffbriickenbindungen und molekulare Selbsterkennung gesteuert, lagern sich
bei der Proteinbiosynthese Nukleinbasen als einzelne Bausteine an die DNA an (Abbildung
1a), woraus die RNA gebildet wird, welche im zweiten Schritt die Aneinanderreihung und
Verknupfung von einzelnen Aminoséuren zu einer Peptidkette steuert. Nach erfolgter
Freisetzung und Faltung entsteht das fertige Protein, welches seinerseits durch
Selbstorganisation neue Uberstrukturen bilden (Abbildung 1b) oder die Strukturbildung
kleiner organischer (Proteinbiosynthese) und auch anorganischer Bausteine (Abbildung 1c)

beeinflussen kann.

a) c)

Abbildung 1 Beispiele fiir Strukturbildung in der Natur: a) Basenpaarung zwischen Guanin und Cytosin. b)
Selbstassemblierung des TMV-Hillproteins zur fertigen Tabakmosaikvirus-HulleM (by permission of the Royal Society).
c) Durch Biomineralisation entstandene Radiolarienschalel?.

Selbst das Verhalten von Schwérmen, von groRen Gruppen bestehend aus vielen einzelnen
Lebewesen, lasst sich als dynamische Uberstrukturbildung erkléren, die durch wenige

grundlegende Interaktionen zwischen den Einzelbausteinen gesteuert wird(!,

Angesichts neuer Herausforderungen wandelt sich auch die Chemie immer mehr zu einer
Wissenschaft, in deren Fokus nicht das einzelne Molekdil, die einzelne Verbindung steht,
sondern das Zusammenspiel einzelner chemischer Komponenten in gréfReren Systemen und

Strukturen[®, Daraus entstand zuerst das Feld der supramolekularen Chemie, der Chemie
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,jenseits des Molekiils*“. Diese Entwicklung wurde 1987 mit der Verleihung des Nobelpreis
an Donald J. CramP!, Jean-Marie Lehn® und Charles Pedersenl”! gewiirdigt. Die
Weiterentwicklung der Idee einer dynamischen adaptiven Chemie fuhrte dartber hinaus
mittlerweile zu den Konzepten der dynamisch-kovalenten!® und der konstitutionell-

dynamischen Chemiel®.,

Das Zusammenspiel einzelner Molekdle in groReren Systemen spielt nicht nur fur das
Verstandnis chemischer Prozesse in Natur und Technik eine groRRe Rolle, sondern auch zur
Herstellung neuer Materialien und Wirkstoffe. In der zweiten Halfte des letzten Jahrhunderts
hat sich die Chemie bei der Suche nach neuen Materialien und Wirkstoffen primar auf zwei
Substanzklassen gestutzt - die so genannten kleinen Molekule, die beispielsweise den Groliteil
der heute verwendeten pharmakologischen Wirkstoffe ausmachen(*® und die Polymere, die
zwar sehr hohe Molekulargewichte aufweisen, aber durch ihren Aufbau aus sehr kleinen
Wiederholeinheiten eine vergleichsweise geringe Komplexitat und unvollstdndige strukturelle
Definiertheit aufweisen. Grole definierte Verbindungen sind durch klassische organische
Synthesen oftmals nur schwer zugénglich, da der Aufwand fur Synthese und Aufreinigung

normalerweise mit der GroRe und Komplexitét der Zielstruktur steigt.

Die Methoden und Konzepte der supramolekularen Chemie erméglichen dabei den Zugang zu
Strukturen von einzigartiger Komplexitét. Da sich die Strukturbildung auf reversible
Bindungen und Reaktionen stiitzt, erreicht man bei geschickter Auswahl der Grundbausteine,
dass sich unerwiinschte Verkniipfungen im Laufe der Reaktion wieder 16sen und am Ende das
geplante thermodynamisch stabilste Produkt erhalten wird. So konnte Chichak aus 2,6-
Diformylpyridin, dem aminfunktionalisierten Bipyridin DAB und Zinkacetat ein

borromaisches Ringsystem in hoher Ausbeute synthetisierenl*!l.

Abbildung 2 Retrosynthetische Zerlegung eines borroméaischen Ringsystems von Chichak[]



Der Einsatz supramolekularer Strukturen bietet mittlerweile auch interessante
Anwendungsmdglichkeiten. Bei der so genannten ,,Kristalliner Schwamm*-Methode*2-24!
ermoglicht die Einlagerung von Analyt-Molekdilen in die Hohlrdume eines mikropordsen
hoch symmetrischen metall-organischen Gerdists eine Rontgenstrukturanalyse der

eingelagerten Molekiile, ohne dass ein Einkristall der Verbindung geziichtet werden muss.

Dariiber hinaus sind supramolekulare Wechselwirkungen oft stark von Umgebungsvariablen
wie Temperatur, Konzentration oder pH-Wert abhangig, wodurch die Strukturbildung und

daraus resultierende Effekte in gewissem Ausmal schaltbar sind.

Wahrend sich die supramolekulare Chemie anfangs vor allem mit Wechselwirkungen in
organischen Lésungsmitteln und im Festkdrper beschéftigt hat, steht mittlerweile eine
Vielzahl an supramolekularen Systemen zur Verfugung, die auch stark verdinnt in wassriger
Umgebung zur Selbstorganisation in der Lage sind. Dies ermdglicht die Interaktion mit
biologischen Strukturen, wodurch das Feld der supramolekularen chemischen Biologie
entstanden ist!*®!. Dabei spielt das Thema der Multivalenz[*®! eine groRe Rolle. Die komplexen
Architekturen, welche durch supramolekulare Synthesen zugénglich sind, sind hervorragend
dazu geeignet, Liganden in kontrollierten Strukturen anzuordnen und gegentiber einem
Bindungspartner zu prasentieren. Dies kann nicht nur die Bindungsstérke beeinflussen,

sondern auch die Eigenschaften des angebundenen Molekiils beeinflussen.

Zur weiteren Erforschung des Potentials solcher multivalenten Konstrukte wurden in dieser
Forschungsarbeit verschiedene Ansétze zur Synthese funktionalisierter Oligopyridinliganden
und ihrer Komplexe entwickelt. Das besondere Augenmerk galt dabei den sogenannten
Bisterpyridinen, welche zur Bildung von Gitterkomplexen, dreidimensionalen
supramolekularen Strukturen, in der Lage sind. Hierbei kam vor allem die oft als
,,Clickchemie* bezeichnete kupferkatalysierte Alkin-Azid-Kupplung zum Einsatz. Im
Anschluss an dieses Kapitel folgt eine Ubersicht (iber drei fundamentale Themen dieser
Arbeit. Der erste Teil befasst sich mit der Verbindungsklasse der Gitterkomplexe, deren
Aufbau der Grofteil der synthetisierten Liganden dient. Daran schlieRt sich ein Uberblick
uber die Substanzklasse der Terpyridine und Bisterpyridine an, deren Synthese den
Schwerpunkt der Arbeit bildete. Das letzte Thema des Grundlagenkapitels ist die so genannte
Clickchemie, die bei der Funktionalisierung der Liganden eine wichtige Rolle gespielt hat.
Nach einer kurzen Erlduterung der Motivation und der verfolgten Synthesestrategie werden in
Kapitel 3 die Ergebnisse der Arbeit vorgestellt, von der Synthese der Grundbausteine Uber die



Liganden bis hin zu Umsetzungen der fertigen Gitterkomplexe. Den Abschluss bildet die

Dokumentation der Synthesen der hergestellten Verbindungen in Kapitel 4.



Kapitel 2 - Grundlagen

2.1 Gitterkomplexe

Gitterkomplexe sind mehrkernige Metallkomplexe, bei denen sich wie in Abbildung 3 gezeigt
2n Metallionen mit 2n Liganden zu einer [nxn]-Gitterstruktur zusammenlagern. Im Gegensatz
zu anderen bekannten mehrkernigen Komplexen wie zum Beispiel den Mngo-Clusternf*™ sind
dabei die Nuklearitat und die Grolie des Komplexes durch die Struktur der
Ausgangsverbindungen vorbestimmt, wodurch eine gezielte Synthese gewtinschter Strukturen
ermdglicht wird. Damit sind Gitterkomplexe ein Paradebeispiel fur die Anwendung der

Grundprinzipien der supramolekularen Chemie.
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Abbildung 3 Aufbau eines [2x2] Gitterkomplex aus vier Metallionen und vier Liganden

2.1.1 Grundlagen und Aufbau von Gitterkomplexen

Zum Aufbau eines [nxn]-Gitterkomplexes werden dabei steife lineare Liganden bendtigt, die
entlang ihrer Langsachse n Bindungsstellen fiir Metallionen tragen. Die Bindungsstellen
miussen derart gestaltet sein, dass, wie in Abbildung 4 dargestellt, sowohl die GroRe der
Bindungsstelle als auch die Art und raumliche Anordnung der Donoratome maglichst gut mit
dem ,,Koordinationsalgorithmus® des aufzunechmenden Metallions {ibereinstimmen. Die
Liganden und Metallionen kénnen dabei durch ihre elektronische und rdumliche Struktur als
Tréger von Bindungskodierungen betrachtet werden, die sich komplementér zueinander
zusammenlagern. Dafur mussen die Donoratome so positioniert sein, dass moglichst
ungespannte Metall-Ligand-Bindungen ausgebildet werden kénnen und die Deformation des
Liganden durch die Metallkoordination minimiert wird. Bei der Auswahl der Metallionen ist
darauf zu achten, dass diese eine bevorzugte Koordinationsgeometrie haben, die eine um 90°
zueinander verdrehte Anordnung der Liganden erlaubt. Am verbreitetsten sind daher

Metallionen mit oktaedrischer oder tetraedrischer Koordinationsgeometrie.
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Abbildung 4 Oktaedrische und tetraedrische Koordinationsgeometrien mit entsprechenden Liganden und Metallen

Das erste Beispiel fir einen Gitterkomplex wurde 1992 von Marie-Thérése Youinou
publiziert!*®l, Anstatt, wie urspriinglich beabsichtigt, einen binuklearen Komplex mit einem
Liganden und zwei Kupferionen zu bilden, lagerten sich vier Liganden mit vier Kupferionen

zu dem in Abbildung 5 gezeigten [2x2]-Gitter zusammen.

Abbildung 5 Gitterkomplexbildung aus DPPN und Cu?*

Wahrend das Hauptaugenmerk der Forschung und auch dieser Arbeit auf [2x2]-Gittern liegt,
lassen sich auf Basis dieser Aufbauprinzipien eine Vielzahl weiterer Strukturen konstruieren.
So ist es beispielsweise moglich, durch homologe Erweiterung der Liganden groRere
quadratische Gitterstrukturen zu synthetisieren, bis hin zu [5x5]-Gittern™ mit funfbindigen
Liganden und insgesamt 25 einzelnen Metallionen. Aber auch andere Strukturen, wie die in
Abbildung 6 gezeigten rechteckigen [2x3]-Gitter?], Helicate?! und zylindrische

Strukturent? sind bekannt.
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Abbildung 6 Beispiele unterschiedlicher Komplexstrukturen20-221

Wie in Abbildung 7 zu sehen ist, lassen sich die meisten fur Gitterkomplexe verwendeten
Liganden in zwei Gruppen unterteilen — Liganden, die rein aus Heterocyclen aufgebaut sind
und Liganden auf Hydrazon-Basis. Der Grof3teil der eingesetzten Verbindungen tragt dabei
stickstoffhaltige Donorgruppen, es gibt aber auch Beispiele mit Sauerstoff oder Schwefel.

Abbildung 7 Verschiedene Gitterkomplex-Ligandent?]

Die Synthese erfolgt dabei in den meisten Fallen Uber Kondensationsreaktionen als
entscheidende Schritte zur Bildung des Ligandengerists (Abbildung 8). Bei rein hetero-



cyclischen Verbindungen finden sich aber auch Beispiele, bei denen der Ligand tber C-C-

Kreuzkupplungen aufgebaut wird (Abbildung 9).

In beiden Fallen geht die Synthese (blicherweise von einem zentralen Fragment mit zweli
Bindungsstellen aus, wie zum Beispiel Pyrimidin, Pyridazin, Pyrazol oder Pyrazin. Um die
Interaktion der gebundenen Metallzentren zu verstérken, kann stattdessen auch ein einzelnes
Heteroatom als verbriickendes Zentrum eingesetzt werden, beispielsweise Schwefel oder

Sauerstoff.

R‘\H/‘NHZ
TYITYY
Y
R

Bisacylhydrazon

Abbildung 8 Ligandensynthese durch Kondensationsreaktionen

Abbildung 9 Ligandensynthese iber Stille-Kupplung[?4



2.1.2 Synthese homo- und heterometallischer Gitterkomplexe

Die Synthese homometallischer Gitterkomplexe erfolgt normalerweise durch Erhitzen des
Liganden in Gegenwart des entsprechenden Metallsalzes in einem polaren Lésungsmittel wie
beispielsweise Acetonitrill?®!, Nitromethanl?®! oder einem Methanol-Wasser-Gemisch(?7],
Alternativ besteht auch die Moglichkeit, bereits bei der Synthese des Liganden das
entsprechende Metallsalz zuzusetzen!?® 2%l um so in einer Templatsynthese®® direkt den
Komplex zu erhalten. Eine sehr selten verwendete Strategie ist der Aufbau des

Gitterkomplexes aus zwei Regalkomplexen, wie in Abbildung 10 zu sehen ist.

0,, CuCl

24 h, RT

R = nCBH13,
nCq2H2s

Abbildung 10 Synthese eines [2x2]-Cu-Gitterkomplexes durch oxidative Kupplung von Regalkomplexen(34

Da die zumeist eingesetzten symmetrischen ditopischen Liganden zwei identische
Bindungsstellen zur Verfligung stellen, erfordert der gezielte Einbau unterschiedlicher
Metallionen in ein [2x2]-Gitter einen schrittweisen Aufbau des Gitters und ist nicht einfach
durch den Einsatz eines Metallionen-Gemisches zu erreichen. Auf Grund der
unterschiedlichen Bindungseigenschaften der Metallionen kann es sogar zu einer
Entmischung und daraus resultierenden Bildung verschiedener homometallischer
Gitterkomplexe kommen[®2. Um einen heterometallischen Komplex mit mehr als einer Art

von Metallionen auf den Gitterplatzen zu erhalten, ist es notwendig, im Rahmen einer ,,Coupe

9



du Roi“-Zerlegung!®! zuerst mononukleare Komplexe aus jeweils zwei Liganden und einem
Metallion zu synthetisieren. In einem zweiten Schritt werden diese ,,Komplex-Ecken® mit

einem anderen Metallsalz zum Gitterkomplex umgesetzt (Abbildung 11).

a) b) D O
< Homometallischer . O
) S emmmt Qo T %
R — 9
e N 5 %
q /:’\ Bimetallischer O
(¢ %)@ @@ \) +(23\|:/t:irll(soor;p§: M . %
— i

& Ligand: C__ ) Metall 1: O Metall2:

Abbildung 11 a) Die klassische Coupe du Roi Zerlegung eines Apfels liefert zwei Paare isometrischer homochiraler
Segmentel® b) Isomerenbildung bei heterometallischen Gitterkomplexen nach der Coupe du Roi Zerlegung

o

Die Synthese der Komplexecken kann dabei durch verschiedene Strategien erfolgen. Im
einfachsten Fall lasst sich dies durch die Umsetzung von zwei Aquivalenten des Liganden mit
einem Aquivalent des passenden Metallions bewerkstelligen. Hierbei ist es wie auch bei allen
anderen Strategien wichtig, ein Metallion zu wéhlen, das mit den Liganden einen kinetisch
inerten Komplex bildet. Andernfalls kdnnte es bei der anschlieBenden Umsetzung mit einem
zweiten Metallion zu einem Austausch und einer zufalligen Verteilung der Metallionen im

Gitterkomplex kommen.

Wahrend diese Strategie erfolgreich zur Synthese eines [Fe20s;]-Gitters genutzt werden
konntel®®!, war fiir die Herstellung eines [Fe-Ru2]-Gitters mit dem gleichen Liganden ein
anderer Ansatz erforderlich (Abbildung 12).

Hierbei wurde zunéchst eine von zwei Komplexierungsstellen durch Methylierung blockiert
und der so modifizierte Ligand mit RuCls zu einem einkernigen Eckkomplex umgesetzt.
AnschlieRend wurde der Komplex mit DABCO behandelt, wodurch die methylierte
Komplexierungsstelle entschiitzt wurde. Durch Umsetzung mit [Fe(BF4)2x6H20] wurde

anschliel’end der heterometallische Gitterkomplex erhalten.

10
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Abbildung 12 Synthese heteromolekularer Gitterkomplexe iiber ,, Eckbausteine

Eine andere Mdglichkeit ist es, wie in Abbildung 13 gezeigt einen bestehenden einkernigen
Biskomplex durch weitere Reaktionen so zu erweitern, dass zusatzliche passende
Bindungsstellen geschaffen werdent®6l,

2
§ | Co(OAc),x4H20 N----Colll----N’
~ _N N 0(OAc),x: ] “Coll- .
. N N / .
N W NH2 N/ <\N <
N NN MeOH — B
\ /> H,oN
N
_N\NH AcO"
2
\N_/
N-———:COJII___N'N_
N / ‘sN_:
o / <N 2
2 N | ) WN— _
+ N —
B \ / \N§ =
/ _ —
N
7
N AcO”

Abbildung 13 Synthese von ,, Eckbausteinen ** durch Erweiterung bestehender Komplexe

11



Schlief3lich gibt es auch noch die Mdglichkeit, einen Liganden einzusetzen, der zwei
verschiedene Bindungsstellen fir Metallionen mit unterschiedlicher Koordinationsgeometrie
zur Verfugung stellt. Der in Abbildung 14 gezeigte Ligand, verfugt Gber eine Bindungsstelle
fiir tetraedrisch koordinierende und eine Bindungsstelle flir oktaedrisch koordinierende
Metallionen. Damit ist es moglich, den Liganden direkt mit einem Metallionengemisch zum

heterometallischen Gitterkomplex umzusetzent®],

Abbildung 14 Ligand mit unterschiedlichen Bindungsstellen

Im Rahmen des Selbstorganisationsprozesses konkurriert die Bildung der Gitterkomplexe mit
der Bildung von oligomeren und polymeren Strukturen. Die Bildung von definierten
Gitterstrukturen ist dabei sowohl enthalpisch als auch entropisch beginstigt. Einerseits
minimiert die Gitterbildung die Anzahl frei bleibender Koordinationsstellen und vermeidet
die sterische AbstoRung vicinal gebundener Liganden, andererseits entsteht durch
Gitterbildung die maximale Anzahl diskreter Komplexeinheiten (Abbildung 15). Darlber
hinaus kénnen weitere Wechselwirkungen (n-w, Wasserstoffbriicken) zwischen den einzelnen

Komponenten zur Anordnung der Bausteine und Stabilisierung der Gitterstruktur beitragen.
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Abbildung 15 Unterschiedliche Anordnungsmdglichkeiten von Liganden und Metallzentren
Ferner spielt bei der Komplexbildung die Beschaffenheit des Liganden eine Rolle.
Insbesondere bei rein heterocyclischen Liganden ist die Komplexierung von Metallionen mit

massiven Konformationsédnderungen und einem signifikanten Energieaufwand verbunden
(Abbildung 16).
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Abbildung 16 Konformationsanderung transoid zu cisoid

Wahrend die freien Liganden eine transoide Anordnung der einzelnen Stickstoffatome
bevorzugen, ist fir die Komplexierung eine cisoide Anordnung notwendig. Die durch die
Bindung von Metallionen gewonnene Bindungsenergie muss dabei den Energieaufwand fiir

die Einnahme der energetisch ungiinstigeren cisoiden Anordnung Gberkompensieren.

Auch sterisch anspruchsvolle Substituenten am Liganden kdénnen die Konformationsanderung
beeinflussen, wenn sie sich dafur, wie in Abbildung 16 gezeigt, einander anngdhern mussen. So
zeigte sich bei Untersuchungen an Liganden mit Polymer-Substituentent®-% dass die
Gitterbildung bei Liganden mit héhermolekularen Polymerketten gehemmt ist im Vergleich
zu niedermolekular substituierten Liganden™®. AuRerdem konnen Substituenten zu einer
Verdrillung des Liganden fuhren. Dies flihrt zu einem Verlust der Planaritét des Liganden,
wodurch eine zueinander senkrechte Anordnung der einzelnen Liganden an den
Kreuzungspunkten des Gitters nicht mehr maoglich ist. Dies fuhrt wiederum dazu, dass sich

stattdessen binukleare Komplexe oder andere Strukturen bilden[*% 421,

Auch die Reaktionsumgebung kann bei der Gitterbildung eine Rolle spielen. Wahrend der in

Abbildung 17 gezeigte Ligand mit Kupfer(ll)triflat im nicht-koordinierenden Lésungsmittel

14



Nitromethan [2x2]-Gitter bildet, wandeln sich diese bei Austausch des Losungsmittels gegen

Acetonitril reversibel zu hexameren Strukturen um#3,

12+

N|tromethan

Acetonltnl

FN_(N\ N\
= - O <\NQ/ §—N> W Q -ov

Abbildung 17 Strukturdnderung eines Gitterkomplex durch Losungsmittelaustausch

2.1.3 Eigenschaften und Anwendungen von Gitterkomplexen

Durch die selbst-organisierte Zusammenfiihrung der einzelnen Metallzentren mit den
Liganden zu einem Gitterkomplex entstehen eine Reihe neuer Eigenschaften im Vergleich mit
den Einzelkomponenten. VVon besonderem Interesse ist dabei die Mdglichkeit, zwischen

verschiedenen stabilen physikalischen Zustanden reversibel schalten zu kénnen.

Die Untersuchung der Redox-Eigenschaften zeigte schon beim ersten bekannten
Gitterkomplex [Cusdppnas](BF4)s eine Abfolge von sieben reversiblen Einelektronen-
Reduktionsschritten['®l. Bei Untersuchungen einer Familie tetranuklearer Gitterkomplexe auf
Basis von Bisterpyridinliganden zeigten alle untersuchten Komplexe gut aufgeldste
Einelektronen-Reduktionsschritte?l. Die Potentiallage des ersten Reduktionsschritts konnte
dabei systematisch gesteuert werden durch die Einfihrung unterschiedlicher
elektronenschiebender oder —ziehender Substituenten am Liganden. Ein Cos-Komplex aus
dieser Familie zeigte dabei bis zu 10 gut aufgeldste (Ein)elektronen-Redoxschritte bei
Raumtemperatur®! mit gleichméaRigen Abstanden der Reduktionswellen im
Cyclovoltammogramm und guter Stabilitat und Reversibilitat der einzelnen Zusténde.
Analoge Komplexe mit anderen Metallzentren (Fe'', Ru", Os", zn", Mn'") zeigten im
untersuchten Potentialbereich ein deutlich komplexeres Redoxverhalten auf Grund von

Zersetzungsprozessen.
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Dariiber hinaus konnte durch spektroelektrochemische Experimente nachgewiesen werden,
dass die Reduktionsprozesse ausnahmslos an den Liganden und nicht an den Metallzentren
stattfanden.

Auch die magnetischen Eigenschaften von Gitterkomplexen werden intensiv untersucht. Das
vorherrschende Ziel ist dabei ihr Einsatz als ,,Einzelmolekﬁl-Magnete“[45], eine Klasse von
Verbindungen mit groRem Potential fiir die magnetische Informationsspeicherung. Die
Wechselwirkung der Spins und Orbitale benachbarter paramagnetischer Metallzentren im
Gitter kann dabei zu ferromagnetischer oder antiferromagnetischer Kopplung untereinander
fihren. Wéhrend man bei [2x2]-Gitterkomplexen von Mn(I1), Ni(Il) und Co(Il) ublicherweise
antiferromagnetisches Verhalten antrifft, fihrt die orthogonale Anordnung der teilbesetzten

Orbitale in entsprechenden Cu(ll)-Komplexen meistens zu ferromagnetischer Kopplung!#6-48l,

Eine wichtige Eigenschaft zur Verwendung von Gitterkomplexen als Sensorenl*¥ st das
Auftreten von Spin-Crossover-Verhalten®®->4. Dabei kommt es durch Veranderung
verschiedener Umgebungsbedingungen (Temperatur, Druck, Strahlung) zu einem Ubergang
zwischen High-Spin- und Low-Spin-Zustanden der einzelnen Metallzentren, verbunden mit

einer Veranderung der magnetischen Eigenschaften.

Eine neue Anwendung von Gitterkomplexen, die in den letzten Jahren vermehrt ins Blickfeld
der Forschung gertckt ist, ist die Mdglichkeit, Gitterkomplexe als Plattform zur radumlichen
Anordnung von angebundenen Molekulen zu nutzen. Dies kann einerseits zu veranderten
Eigenschaften des Molekilverbunds selber fiihren im Vergleich zu den freien Molekdlen.
Andererseits kann es aber auch zu einer Veranderung der Wechselwirkung des Molekuls mit
anderen chemischen Strukturen fiihren, zum Beispiel bei der Interaktion mit biologischen

Strukturen. Hier spricht man vom so genannten Multivalenz-Prinzip[].

Durch das gleichzeitige Anbieten mehrerer identischer Bindungsgruppen kann die Interaktion
mit einem Ziel mit mehreren Bindungsstellen sowohl starker als auch selektiver gestaltet
werden. Darliber hinaus werden die Bindungsgruppen nicht in einer willkurlichen Anordnung
prasentiert, sondern in einer durch das Gitter vorgegebenen dreidimensionalen Struktur,
vergleichbar mit der Bindungstasche eines Proteins. Durch diese VVororganisation wird beim
Vorliegen einer komplementéren Struktur der fiir eine Bindung notwendige Entropieaufwand

deutlich reduziert, was zu einer starkeren Bindung fuhrt.

Der Aufbau der multivalenten Spezies durch supramolekulare Organisation kleinerer

Bausteine hat dabei mehrere Vorteile gegeniiber kovalent aufgebauten Systemen(®®l, Im
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Gegensatz zu polymeren Systemen®” sind die Bausteine exakt definiert. Durch die spontane
Zusammenlagerung auf Basis intermolekularer Wechselwirkungen ist der Aufbau komplexer
Strukturen sehr einfach moglich. Damit kann auch der Abstand und die rdumliche Position
einzelner Bindungsgruppen zueinander einfach reguliert werden. AuBerdem kann durch
gezielte Desaggregation der supramolekularen Struktur die Multivalenz leicht wieder
abgeschaltet werden (Abbildung 18).

p . .

o summorenon N
e\ <

niederaffine, monovalente Bindungen hochaffine, multivalente Bindungen

Abbildung 18 Multivalente Bindung durch Selbstorganisation(®6]

Im Fall des Gitterkomplexes ist auBerdem zu erwarten, dass das Anbinden eines Substrats in
dieser durch Selbstorganisation geschaffenen kiinstlichen Bindungstasche die magnetischen,
optischen und elektrochemischen Eigenschaften des Gitterkomplexes verandert, wodurch eine

Detektion und damit ein Einsatz als Sensor méglich sein sollte (Abbildung 19).

\}
7 \\\\\\\\\\\\\\\\\
i

Substrat

) ————y

Metallion

)

Ligand

!

Selbstorganisation Substraterkennung

Abbildung 19 Gitterkomplexe als supramolekulare Sensoren

«[58]

Im Bereich der organischen Materialien finden sich mit den ,,molekularen Pinzetten
vergleichbare Systeme, insbesondere Strukturen auf Basis von Porphyrin- oder Corannulen-

Einheiten zur Bindung von Fullerenen% (Abbildung 20).
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Abbildung 20 Molekulare Pinzette zur Bindung von Ceol®!

Die Verwendung von Gitterkomplexen als Sensor und Trégerplattform von Liganden wurde
erstmals 2005 von Tielmann et al® postuliert. Um eine kovalente Anbindung von
Rezeptormolekdilen zu ermdglichen, wurden ausgehend von einem Bishydrazonliganden
verschieden substituierte Liganden synthetisiert, welche funktionelle Gruppen trugen, die eine
Anbindung von Biomolekilen ermdglichen sollen (Abbildung 21). Das
Komplexbildungsverhalten der Liganden wurde in einer spateren Arbeit von Stefankiewicz et
al untersuchtf®, eine mogliche Funktionalisierung mit Biomolekiilen ist bis jetzt aber nicht

L L]
Oﬁ O{TO IO 20
NSNS NN X I — ‘ X N\NWN‘N N
oI e OO
o_o 0_O.
X X1 i i
Y7ONH HNTYY J\ HI\
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o o N \N‘NWN\N/ x X N*NWM‘N N
>N N7 [_n NN N » [_n NN N Z
‘ X N W N > - = P P P _ “ N‘N/ \ \N'N “
N NN N~ i YT i
N N.__N N~
Y=H,Me
/o\io o;/o\ O\T\NHNHQ HQNtho

Abbildung 21 Funktionalisierte Gittterkomplexliganden von Tielmann[©l

Hardy et al®® publizierten 2013 die Synthese eines [2x2]-Zink-Gitterkomplex basierend auf
dem in Abbildung 22 gezeigten Liganden mit Harnstoff-Substituenten. Wahrend der Komplex
als Organogelator wirkt, ist der Ligand selber nicht in der Lage, ein Gel zu bilden. Dies zeigte

erstmals die Moglichkeiten der durch Gitterkomplexe zuganglichen Multivalenz.
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Abbildung 22 Ligand eines als Organogelator wirksamen Gitterkomplexes(®3

Das erste Beispiel fur einen mit Biomolekilen funktionalisierten Gitterkomplex ist der in

Abbildung 23 gezeigte zuckerfunktionalisierte [2x2]-Zn-Gitterkomplex, dessen Synthese
2014 von Chmielewski et al®1 publiziert wurde.

R4 H
Ho H H
HO N. = _N R. OH
HO S O/\/W N/YY\N Y\/\/\oi@?’(ﬁ\\OH
H H (0] N.__N (0] H
R4=H, R,=OH Divalenter Glukoseligand
R4=0OH, R,=H Divalenter Mannoseligand
[¢] H 8+
ofPH H
H H
H
HA Y-+
(0]
o R4
Ry N
Ry~H 0
(o}
=Q
= HN on
HN Y I He M 3
IR N--27Zn o O°R; H
R N > — R
NN NSy N 1
( Oy "oN=—"1 H
/ N N
H N H / \
15 HO A\
HO -
=N y \
i OH
\ N-—zn.___ g%ﬁm
N-~Zn.. N oy —OTR—< H
HN’ ol NS T N—N 1
\/\/‘\'>\NN =0 H
H o =0 H
o HO
OH
(e}
o
H
H O |oH
O [OH H
HO H
HO H H
H [6}
o OH
OH

Abbildung 23 Zuckerfunktionalisierter Bishydrazonligand und der resultierende [2x2]Zn-Gitterkomplex[64

19



Ausgehend von der haufig in der Biochemie eingesetzten Bindung zwischen Kohlenhydraten
und dem Lektin Concanavalin A5 %1 untersuchten sie den Einfluss eines mit Glukose- oder
Mannose-Resten substituierten Bishydrazonliganden auf eine wassrige Losung von
Concanavalin A. Durch Vergleich mit dem entsprechenden [2x2]-Zink-Gitterkomplex
konnten sie zeigen, dass der Gitterkomplex unter vergleichbaren Bedingungen eine deutlich
starkere Wechselwirkung mit Concanavalin A zeigt als der freie Ligand bei gleicher
Konzentration funktioneller Gruppen. Die Multivalenz des Gitterkomplexes fiihrte also zu
einer erwiesenen Wirkungsverstarkung.
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2.2 Terpyridine und Bisterpyridine

Oligopyridine sind eine Substanzklasse, die breite Anwendung findet im Bereich der
Komplex- und der supramolekularen Chemiel®”l. Dabei konzentriert sich die Aufmerksamkeit
der Forschung inshesondere auf die niedrigen Homologe Bipyridin und Terpyridin. Wahrend
das 2,2°-Bipyridin seit 1888 bekannt ist(®® 5% und als einer der meisterforschten Liganden der
Komplexchemie gilt!™, ist die Chemie des verwandten in Abbildung 24 gezeigten 2,2¢:6,2¢*-
Terpyridin (Im Rahmen dieser Arbeit fortan als Terpyridin oder tpy bezeichnet, weitere
Strukturisomere sind aber bekannt) deutlich junger. Nach seiner Entdeckung blieb es lange
Zeit wenig beachtet. Erst ab den 1990er Jahren stie}en die Eignung des Terpyridins zum
Aufbau supramolekularer Strukturen>7 auf vermehrtes Interesse in der Forschung[™l, was zu
einer seither kontinuierlich steigenden Zahl an Publikationen und Forschungsergebnissen
gefiihrt hat.

Abbildung 24 Struktur von 2,2":6',2"-Terpyridin und Metall-Bis(terpyridin)komplexen

Terpyridin wurde erstmalig 1932 von Morgan und Burstall neben einer Vielzahl anderer
stickstoffhaltiger Verbindungen isoliertl’?, nachdem sie Pyridin mit wasserfreiem FeCls im
Autoklaven (340 °C, 50 atm) fiir 36 h erhitzten. Aus dem erhaltenen Substanzgemisch

konnten sie eine Reihe verschiedener Oligopyridine isolieren.

2.2.1 Synthese und Eigenschaften von Terpyridinen

Die heute verwendeten Strategien fir die Synthese von Terpyridinen lassen sich grundsétzlich
in zwei Kategorien einteilen — Kreuzkupplungs-Synthesen und Ringaufbau-Synthesen(”l. Die
gangigste Ringaufbau-Synthese ist die Krohnke-Kondensationl™!, bei der zuerst 2-
Acetylpyridinderivate durch Reaktion mit elementarem lod in Pyridin zum N-
Heteropyridiniumsalz umgesetzt und dadurch aktiviert werden und anschliefend mit einem
Enon und Ammoniumacetat oder einer anderen Stickstoffquelle zum Terpyridin umgesetzt

werden. Dabei bildet sich initial durch Michael-Addition des 2-Acetylpyridinderivats an das
21



Enon ein 1,5-Diketon, welches mit Ammoniumacetat unter Ringschluss zum Dihydropyridin

reagiert. Durch Oxidation bildet sich daraus das gewtiinschte Terpyridin (Abbildung 25).
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Abbildung 25 Krohnke-Synthese

Als Variante 1l der Kréhnke-Kondensation wird die Umsetzung von 1,5-Diketonen mit einer
Ammoniakquelle bezeichnet (Abbildung 26). Fur die Synthese symmetrischer Terpyridine ist
es auch maglich, zwei Aquivalente eines 2-Acetylpyridinderivats mit einem geeigneten
Benzaldehyd basenkatalysiert und in Gegenwart einer geeigneten Stickstoffquelle wie
beispielsweise Ammoniumacetat oder Ammoniaklésung umzusetzen. Dadurch wird das 1,5-
Diketon in situ gebildet und reagiert weiter zum Terpyridin. Alternativ ist es auch moglich,
die Reaktanden lsungsmittelfrei durch Verreiben mit Natriumhydroxid zum 1,5-Diketon

umzusetzenl’: 78],

Abbildung 26 a) Kréhnke-Variante 11 b) In situ Bildung eines symmetrischen 1,5-Diketons
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Wahrend bei der klassischen Krohnke-Kondensation durch die Reaktion der zentrale Ring des
Terpyridin-Geriistes gebildet wird, geht die Sasaki-Variantel’’1 von 2,6-Diacetylpyridin-
Derivaten als zentralem Baustein aus, die analog zur klassischen Variante durch Bildung des
N-Heteropyridiniumsalz aktiviert und mit zwei Aquivalenten eines Enons und

Ammoniumacetat zum fertigen Terpyridin umgesetzt werden (Abbildung 27).
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Abbildung 27 Sasaki-Variante der Kréhnke-Synthese

Ein limitierender Faktor der Kréhnke-Synthese ist dabei, dass der Substituent in 4°-Position

des neu gebildeten Pyridinringes aromatisch sein musst™.

Speziell zur Herstellung thioalkyl-funktionalisierter Terpyridine eignet sich die Potts-
Synthesel”® & bei der ein 2-Acetylpyridinenolat mit einem a-Oxoketendithioacetal und

Ammoniumacetat zum Terpyridin umgesetzt wird (Abbildung 28).
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Abbildung 28 Potts-Synthese

Bei der verwandten Jameson-Synthesel® wird 2-Acetylpyridin mit N,N-Dimethylformamid-
dimethylacetal zum Enaminon umgesetzt, welches durch Reaktion mit 2-Acetylpyridinenolat
und einer Stickstoffquelle das fertige Terpyridin bildet (Abbildung 29).
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Abbildung 29 Jameson-Synthese
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Allen Ringschlusssynthesen gemeinsam ist die Tendenz zur Bildung teerartiger
Nebenprodukte wéhrend der einzelnen Kondensationsschritte, welche die Isolierung und
Aufreinigung der fertigen Terpyridine aufwendig gestalten kénnen. Daruber hinaus schranken
die verwendeten Reaktionsbedingungen, insbesondere der Einsatz von starken Basen, die

Auswahl der mdglichen Substituenten ein.

Eine Alternative dazu ist der Aufbau des Terpyridin-Gersts Gber CC-Kreuzkupplungs-
reaktionen. Palladiumbasierte Kreuzkupplungsreaktionen, insbesondere die Stille-
Kupplung!®, haben sich in den letzten Jahren als Méglichkeit zur Herstellung einer Vielfalt
an unterschiedlich substituierten Terpyridinen etabliert-# (Abbildung 30). Andere
Kupplungsreaktionen wie beispielsweise die Suzuki-Kupplung®® oder die Sonogashira-
Kupplung®1 wurden zwar fiir die Synthese anderer Bi- und Terpyridinel® sowie fiir
Reaktionen an bestehenden [2,2:6',2"]-Terpyridinen verwendet!®-%1 aber bisher nicht zum
Aufbau des [2,2":6',2"]-Grundgeristes.

R4
X X
L r2
MezSn” "N” “SnMe; N 2z X

Abbildung 30 Terpyridinsynthese tber Stille-Kupplung

Dariiber hinaus wurden in den letzten Jahren verschiedene Liganden entwickelt, deren
Struktur sich am [2,2":6",2"]-Terpyridin orientiert®2°°1. Durch Variation der Donorgruppen
und eine Versteifung der Molekdlstruktur ergeben sich dabei weitere Moglichkeiten, die

Bindungseigenschaften zu variieren und neue Substituenten einzufiihren (Abbildung 31).
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Annelierte Terpyridine Di(phosphininyl)pyridine Di(triazolyl)pyridine

Abbildung 31 Terpyridin-analoge Liganden
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2.2.2 Terpyridin-Metall-Komplexe

Durch die drei Stickstoffatome im Molekulgerlst konnen Terpyridine als dreizéhnige
Liganden fungieren. Im Bereich der supramolekularen Chemie findet man als haufigstes
Motiv Bis(terpyridin)komplexe der Formel [M(tpy)2], bei denen das Metall eine
pseudooctahedrale Koordinationssphére besitzt®®l. Besonders attraktiv, speziell auch im
Vergleich zum 2,2°-Bipyridin ist dabei die Stabilitat der gebildeten Komplexe, bedingt durch
den Chelateffekt und die ausgepragte Metall-Ligand-(d-rn*)-Rickbindung. Ein weiterer
Vorteil ist, dass die gebildeten Komplexe idealerweise D2g-Symetrie besitzen und achiral sind.
Dies prédestiniert sie zum Einsatz als Verbindungsglieder beim Aufbau supramolekularer
Strukturen. Daruber hinaus ermdglichen sie einen Energie- und Elektronentransfer zwischen

den beiden Liganden oder zwischen Metall und Ligand[®7].

In Abhangigkeit vom eingesetzten Metall kdnnen dabei symmetrische oder unsymmetrische
Bis(terpyridin)komplexe entstehen, je nachdem ob sich der Komplex spontan aus dem
Metallion und zwei Terpyridin-Einheiten bildet oder ob sich zuerst ein Mono-
Terpyridinkomplex bildet, der erst nach einem Redox-Schritt mit einem weiteren
Terpyridinliganden reagieren kann. Darliber hinaus besteht bei derartigen Monokomplexen
auch die Maglichkeit, das Metallzentrum mit weiteren Reaktanden umzusetzen und zum

Beispiel Terpyridin-gebundene Platin-Acetylid-Einheiten zu erzeugen (Abbildung 32).

VVon besonderem Interesse sind dabei die photophysikalischen Eigenschaften von Ruthenium-
und Osmiumkomplexen sowie neuerdings auch die der Iridiumkomplexe. Dabei wird in erster
Linie der Einsatz dieser Komplexe in kiinstlichen Photosynthese-Systemen®® %91 und
organischen Solarzellen erforscht. Durch den Einsatz von a,®-Terpyridin-substituierten
Verbindungen kénnen supramolekulare Polymere aufgebaut werden™ 1% ynd auch im

Bereich der Katalyse'®? und Sensorik['% gibt es zahlreiche Anwendungen.
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Abbildung 32 Synthesestrategien fiir Terpyridinkomplexe

Daruber hinaus finden sich zunehmend Einsatzmoglichkeiten in der Biochemie. Wahrend die
Interaktion von Terpyridinkomplexen mit DNA 1951 schon seit ldngerem erforscht wird,
gibt es seit einigen Jahren auch Versuche, Terpyridin-Biomolekiil-Konjugate™®! z.B. mit

Cytochrom-CH07-1991 Streptavidint*® oder DNAM-1131 zy synthetisieren und zu untersuchen.
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2.2.3 Bisterpyridine

Eng verwandt mit den Terpyridinen sind die im Rahmen dieser Arbeit untersuchten
Bisterpyridine. Die Bezeichnung kann im ersten Moment zu Verwirrung fuhren, da die
Molekdle rein formal keine zwei unabhéngigen Terpyridin-Einheiten besitzen, sondern aus
einem zentralen Pyrimidinring bestehen, der in 4- und 6-Position Dipyridyl-Substituenten
tragt. Da sich diese Molekiile aber gegentiber koordinierenden Metallionen wie zwei
zusammenhéangende Terpyridin-Einheiten verhalten, hat sich in der Literatur die Bezeichnung
Bisterpyridine (abgekirzt BTP) durchgesetzt. Insbesondere beim Vergleich der
Metallkomplexe kann dies aber zu Verwechslungen mit Bis(terpyridin)-Metallkomplexen
fiihren (Abbildung 33).

Bisterpyridin Bis(terpyridin)komplex

Abbildung 33 Bisterpyridin im Vergleich mit Bis(terpyridin)komplex

Wie beim Terpyridin sind auch hier verschiedene Isomere mit unterschiedlich verkniipften
Pyridinringen moglich. Wéhrend der innere Pyridinring bei allen bekannten Synthesen in 2°-
Position mit dem zentralen Pyrimidinring verbunden ist, kann der in 6°-Position angebundene
Pyridinring (hier mit A gekennzeichnet) in 2°‘-, 3°‘- oder 4‘‘-Position angebunden sein. Falls
die Verbindung in 4°-Position ebenfalls einen Pyridinring tragt (hier mit B gekennzeichnet),
so bezeichnet man die Verbindung als A,B*-Bisterpyridin, wobei A und B* fiir die
Bindungsposition der Pyridinringe A und B stehen. Damit die resultierende Verbindung
Gitterkomplexe bilden kann, ist es notwendig, dass der A-Ring in 2‘‘-Position angebunden ist.

Die Synthese der Bisterpyridine verlauft in den meisten Féllen analog zu den bekannten
Terpyridinsynthesen, ausgehend von einem zentralen Pyrimidin-Baustein. Haufig wird in 2-
Position ein Phenylrest eingefiihrt!*4 1151 (Abbildung 34). Bei der Verwendung des
Bisterpyridins als Gitterkomplexligand kann die Wechselwirkung der Phenylreste

benachbarter Liganden die Stabilitat des Gitterkomplexes erhéhenf6 1171,
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Abbildung 34 Synthesemdglichkeiten des zentralen 2-Phenylpyrimidin-Bausteins

Hanan und Schubert nutzten die Stille-Kupplung zum Aufbau von Bisterpyridinen**8l welche
spater auch bei der Terpyridin-Synthesel®! zum Einsatz kam (Abbildung 35). Bassanis
Synthesel**®! verlief analog zur Potts-Synthese (Abbildung 36), wéhrend Ziener?® auf die
Krohnke-Synthese zurtuickgriff (Abbildung 37).

Eine interessante Alternative liefert die 2001 von Jones!*?! vergffentlichte Synthese, bei der
der zentrale Baustein aus einem 2,4-Pyridylenon gebildet wird (Abbildung 38). AnschlielRend
erfolgte eine Stille-Kupplung mit Tributylzinn-Pyridin. Dies eréffnet neue

Substitutionsmoglichkeiten am Pyrimidinring.

C'WC' = N= r [PA(PPRG);CI2]

N__N + 2 \ N/ N\ / S
he DMF
R Bu3Sn

Abbildung 35 BTP-Synthese von Hanan

O (0] nPr-S O O S-nPr
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N__N I-nPr N

—
4> _
DMSO NH4OAc, AcOH

Abbildung 36 BTP-Synthese von Bassani
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Abbildung 38 BTP-Synthese von Jones

2.2.4 Organisationsverhalten von Bisterpyridinen

Das Interesse an Bisterpyridinen ful3t in erster Linie auf ihrer Fahigkeit zur Bildung
selbstorganisierter Strukturen™?Y, Die Selbstorganisation organischer Molekiile auf
Oberflachen ist ein wichtiges Forschungsthema im Bereich der Nanotechnologie, da hierdurch
in einem so genannten bottom-up-Ansatz Oberflachen gezielt im Nanometerbereich
strukturiert werden kdnnen mit zahlreichen Anwendungen im Bereich der molekularen

Elektronik, Sensorik und Katalyse.

Einerseits sind sie in der Lage, mit Metallionen verschiedene Komplexstrukturen zu bilden,

unter anderem die in Kapitel 2.1 beschriebenen Gitterkomplexe und Regalkomplexel*??, Bei
beiden Komplextypen kann man dabei beobachten, wie die benachbarten Metallzentren sich
gegenseitig beeinflussen. So l&sst sich beispielsweise bei dem in Abbildung 39 gezeigten

Eisen-Gitterkomplex Spin-Crossover-Verhalten beobachten.

Dartiber hinaus sind Bisterpyridine aber auch in der Lage, durch intermolekulare
Wechselwirkungen selbstorganisierte Strukturen an fest/flissig-Grenzflachen und auf

Oberflachen unter UHV-Bedingungen auszubilden?,
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Abbildung 39 Regal- und Gitterkomplexe mit Bisterpyridinliganden

Die Selbsterkennung und Wechselwirkung der einzelnen Bisterpyridin-Molekdle basiert dabei
auf schwachen C-HeesN-Wasserstoffbriickenbindungen der einzelnen Pyridyl-Substituenten
und des Pyrimidin-Kerns untereinander. Die intermolekularen Wechselwirkungen sind dabei
gepragt durch Wasserstoffbriickenbindungen zwischen den Stickstoffatomen der Pyridyl-
Substituenten mit ortho- und meta-Wasserstoffatomen benachbarter Pyridyl-Substituenten?3],
Dadurch ist es moglich, durch Anderung des Substitutionsmusters, also durch Anderung der
Stickstoffpositionen im Molekiil neue Wechselwirkungsmuster und damit neue

selbstorganisierte Strukturen zu erhalten (Abbildung 40).

2,4'-BTP 3,3'-BTP 4,3'-BTP 2,3'-BTP

Abbildung 40 Pyridin-substituierte Bisterpyridine

Die Molekiile adsorbieren auf HOPG und anderen Substraten planar in einer N,N-transoiden
Konformation, die durch intramolekulare Wasserstoffbriickenbindungen stabilisiert wird.
Durch intermolekulare Wechselwirkungen bilden sich verschiedene supramolekulare
Strukturen aus. So findet sich fiir 2,3°-BTP an der HOPG/TCB-Grenzflache eine hexagonale
und eine lamellare Struktur, bei der benachbarte Molekiile um 180° zueinander gedreht und
rdumlich leicht versetzt sind. Fiir 2,4‘-BTP findet man unter den gleichen Bedingungen eine
quadratische Struktur?], Wenn TCB durch Phenyloktan ersetzt wird, findet man eine
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lamellare Struktur, bei der die Molekiile einer Lamelle im Gegensatz zur Struktur von 2,3°-
BTP nicht zueinander versetzt sind (Abbildung 41). Fiir 4,3°-BTP findet man eine hexagonale
Struktur. Die groBte strukturelle Vielfalt findet sich bei 3,3°-BTP mit vier bekannten
Strukturen, darunter eine lamellare und eine hexagonale Struktur. Bei Verwendung eines
Gemisches unterschiedlicher Bisterpyridine wurde eine Phasentrennung auf der Oberflache
gefunden!?* 125 Am Beispiel von 2,4°-BTP konnte gezeigt werden, dass die Molekiil-
Molekiil-Wechselwirkungen bei der Ausbildung dieser Strukturen gegentiber den Molekdl-
Substrat-Wechselwirkungen klar dominieren. Untersuchungen unter UHV-Bedingungen an
aufgedampften Molekulschichten auf verschiedenen Oberflachen (HOPG, Au(111), Ag(100)
und Silber auf Ru(0001)) zeigten, dass sich vergleichbare Strukturen bildeten wie an der
HOPG/TCB-Grenzfliche? 1271 Die Einfiihrung von Phenylringen in den Substituenten unter
Beibehaltung der urspriinglichen Stickstoffpositionen fuhrt allerdings dazu, dass das

Selbstorganisationsverhalten von Substrat-Molekiil-Wechselwirkungen dominiert wird™®?8l,

Abbildung 41 2,4'-BTP auf HOPG a) STM-Bild b) Ausschnitt aus Modellzeichnung der Oberflachenstruktur c)
Strukturbestimmende Wechselwirkungen der einzelnen Molekule[*?]

Dariiber hinaus ist es moglich, bestehende Strukturen zu verandern. So fiihrte die
Abscheidung geringer Mengen Kupfer auf einer bestehenden Struktur von 2,4°-BTP und
anschlieRendes Tempern zur Bildung einer neuen hexagonalen Struktur, bei der die
adsorbierten Molekile durch N-Cu-Cu-N-Briicken zwischen den peripheren Pyridinringen
und Kupferdimeren verbunden sind*?l. Auch elektrochemisch ist es mdglich, durch

Potentialdnderung zwischen verschiedenen Strukturen reversibel zu schalten(*30: 1311,

Die von 3,3°-BTP und 4,3°-BTP gebildeten hexagonalen Strukturen sind auf3erdem in der
Lage, Gastmolekiile aufzunehmen. Fiir 3,3°-BTP wurde in STM-Untersuchungen gezeigt,
dass Kupferphthalocyanin als Gastmolekil in die Leerstellen der Struktur eingelagert werden
kann. Weiterhin war es moglich, die Wirt-Gast-Struktur gezielt zu manipulieren. Durch
Spannungspulse tber diesen Leerstellen konnten Gastmolekiile gezielt eingelagert oder

wieder entfernt werden[**?l, Die hexagonale Struktur von 4,3<-BTP ist in der Lage, Cso-
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Fullerene als Gastmolekiile in ihren Leerstellen aufzunehmen('*®. Die Struktur verfiigt dabei
uber zwei unterschiedliche Arten von Leerstellen, ovale und kreisférmige, wobei die

Fullerene nur in den kreisformigen Leerstellen eingelagert werden.

Die vielfaltigen Moglichkeiten, die Strukturbildung durch Variation der Substituenten zu
beeinflussen, sind in erster Linie durch die Thermodynamik begrenzt. Durch den bisher
vorherrschenden Ansatz, der Abscheidung der reinen Oligopyridinliganden aus Lésung oder
Gasphase, oftmals mit angeschlossenem Tempern, ordnen sich die Liganden in
Konformationen mit mdglichst geringer potentieller Energie auf der Oberflache an. Durch
Electrospray-Zerstaubung eines [2x2]-Cobalt-Gitterkomplexes im UHV, konnten Karan et al
den in Abbildung 42a gezeigten Liganden in thermodynamisch ungunstiger Konformation auf
einer Gold(111)-Oberflache abscheiden. Der Komplex fragmentierte wéhrend des Prozesses
und auf der Oberflache wurde nur der Ligand ohne koordiniertes Cobalt in verschiedenen
Konformationen gefunden. Dabei dominierte die in Abbildung 42b gezeigte asymmetrische

Konformation.

Abbildung 42 a) Konformation des von Karan et al untersuchten Bisterpyridin-Liganden in Lésung oder im Festkdrper. b)
Die am haufigsten auf der Oberflache gefundene Konformation des Liganden nach Electrospray-Abscheidung auf Gold(111).
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2.3 Clickchemie

Der Begriff der Clickchemie wurde 2001 von Kolb, Finn und Sharpless** eingefiihrt. Er
beschreibt einen Ansatz, Substanzen aufzubauen durch das Zusammensetzen kleiner
vorgefertigter Bausteine. Die Funktionalisierung und damit die Art der Bindeglieder zwischen

den einzelnen Bausteinen ist dabei bestimmt durch die zu verwendende chemische Reaktion.

Damit eine Reaktion als Clickreaktion geeignet ist, muss sie verschiedene Kriterien erfullen.

Sie muss:

- modular sein

- breit anwendbar sein

- sehr hohe Ausbeuten haben

- stereospezifisch sein

- nur unproblematische Nebenprodukte erzeugen

- die Nebenprodukte missen ohne chromatographische Aufreinigung entfernt werden

kdnnen.

Aulerdem gilt fur die Prozessbedingungen, dass die Reaktion mdglichst unempfindlich
gegeniiber Sauerstoff und Wasser sein sollte, die Ausgangsverbindungen sollten leicht
zuganglich sein und die Reaktion sollte nach Mdglichkeit kein oder zumindest ein
umweltvertragliches und leicht zu entfernendes Losungsmittel erfordern. Die Isolation des
Produkts sollte moglichst einfach, die Aufreinigung Uber einfache Verfahren wie
Rekristallisation oder Destillation mdglich und das Produkt unter physiologischen
Bedingungen stabil sein.

Als besonders geeignet identifizierten sie dabei drei Reaktionstypen (Abbildung 43):
- Nukleophile Additionen an gespannte Ringsysteme (z.B. Epoxide und Aziridine)

- Cycloadditionen (z.B. Hetero-Diels-Alder Reaktionen und 1,3-dipolare Cycloadditionen)

- ,Schutzgruppenreaktionen‘
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Abbildung 43 Reaktionen vom Click-Typ

Unter diesen Reaktionen stellten sie die kupferkatalysierte Reaktion von Aziden und Alkinen
Zu 1,4-substituierten Triazolen als ,,cream of the crop* heraus, die die Anforderungen am

besten erfiillt.

2.3.1 Die CuAAC-Reaktion

Die Cycloaddition von Aziden an Alkine wurde erstmals 1961 systematisch von Huisgen(*3!
beschrieben. Die Reaktion leidet aber, wie in Abbildung 44 dargestellt, unter mangelnder
Regioselektivitat und erfordert hohe Reaktionstemperaturen, wenn keine speziell aktivierten

Reaktanden eingesetzt werden.

N=N*-N N“ N-Ri N N-Ri
> \_< + 5_/
Rz—: R2 R2
1,5 1,4

Abbildung 44 Regioselektivitat der Huisgen-Reaktion[136]

Rostovtsev!*®! und Tornge!**" stellten 2002 unabhéngig voneinander eine Weiterentwicklung
dieser Reaktion vor — die kupferkatalysierte Azid-Alkin-Kupplung, oftmals als CUAAC
abgekdrzt. Durch den Zusatz eines Kupfer(l)-Katalysators &ndert sich der Mechanismus von
einer konzertierten Cycloaddition zu einem schrittweisen Mechanismus. Dadurch konnte
nicht nur die Regioselektivitat soweit verbessert werden, dass praktisch nur das 1,4-
substituierte Regioisomer gebildet wird, die Reaktion lauft auch bis zum Faktor 107 schneller
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ab. Wahrend Kupfer(l) der am haufigsten verwendete Katalysator ist, besteht auch die
Maglichkeit, andere Metalle einzusetzen. VVon besonderem Interesse ist dabei die
Verwendung von Rutheniumkatalysatoren, da hierdurch selektiv das 1,5-Regioisomer
gebildet wird!*38 139 (Abbildung 45).

1)) /:,<N
C/u(r RN

Ri=N; + =—R; Cp

ey, R

N

~N.
R1 N

Abbildung 45 Regioselektivitat durch Kupfer- oder Rutheniumkatalyse

Wahrend Huisgen sich mit der Umsetzung verschiedenster 1,3-Dipole sowohl mit
Kohlenstoff-Kohlenstoff- als auch mit Kohlenstoff-Heteroatom-Mehrfachbindungen
beschéftigte, konzentriert sich die moderne Forschung auf die Reaktion von Aziden mit
terminalen Alkinen.

Der groRe Vorteil dieser funktionellen Gruppen liegt darin, dass sie synthetisch leicht
einflihrbar sowie kinetisch stabil sind und eine Vielzahl funktioneller Gruppen und
Reaktionsbedingungen tolerieren.

Dariiber hinaus vereint das bei der Reaktion gebildete 1,2,3-Triazol eine Vielzahl attraktiver
Eigenschaften. Es ist chemisch inert gegenlber verschiedensten Reaktionsbedingungen wie
z.B. Hydrolyse, Oxidation oder Reduktion, selbst bei erhdhter Temperatur. Durch sein
ausgepragtes Dipolmoment (4.8 — 5.6 Debye), seine Steifigkeit und die Fahigkeit,
Wasserstoffbriicken auszubilden, kann es als isoster zur Peptidbindung betrachtet werden(*%"]
und mit Biomolekilen in Interaktion treten.

Eine weitere Starke der Reaktion ist, dass sie bei ausreichender Loslichkeit der Reaktanden
neben einer Vielzahl organischer Losungsmittel auch in Wasser, in physiologischen Medien

oder sogar in vivol*% durchgefiihrt werden kann.

Als Katalysator dient Kupfer(l). Die Vielzahl der Veréffentlichungen seit 2002 zeigt dabei,
dass fast jede Quelle von l6slichem Kupfer(l) in der Lage ist, die Reaktion zu katalysieren,
sofern eine ausreichend hohe Konzentration tiber den gesamten Reaktionsverlauf hinweg

gewihrleistet werden kann (Abbildung 46). Eine gute Ubersicht findet sich bei Morten und

Torngel41,
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Abbildung 46 CuAAC-Reaktionen, katalysiert durch verschiedene Cu(l)-Quellen[42-144]

Fur Umsetzungen von Biomolekilen wird meistens die von der Sharpless-Gruppe vorgestellte
Methode verwendet, bei der im wassrigen Medium die Reaktanden zusammen mit einem
Kupfer(11)-Salz vorgelegt werden, woraus durch Zugabe von Natriumascorbat oder einem
vergleichbaren Reduktionsmittel in situ Kupfer(l) generiert wird. Dadurch dass das
Reduktionsmittel normalerweise in mehrfachem Uberschuss zugegeben wird, ist
gewadhrleistet, dass vorhandenes Kupfer(l) nicht zum katalytisch unwirksamen Kupfer(11)
oxidiert wird.

Fur Reaktionen in nichtwassriger Umgebung wird auf Grund der Loslichkeit Gblicherweise
die Kupfer(l)verbindung direkt zugegeben. Haufig genutzte Verbindungen sind
Kupfer(l)iodid oder Kupfer(l)bromid, wobei hier entweder hohere Reaktionstemperaturen

oder der Zusatz einer Aminbase erforderlich sind. Alternativ war auch die Anwendung von
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Ultraschall erfolgreichl*], Dieser Unterschied in der Reaktivitat, verglichen mit in situ
generierten Kupfer(l)verbindungen, kdnnte auf der Tatsache beruhen, dass Kupfer(l)iodid in
Losung initial als stabiler Cluster vorliegt. Dadurch ist eine bestimmte Konzentration an
Acetylid-Anionen erforderlich, bevor sich der aktive Komplex bilden kann. Die Aminbase
wirkt in diesem Fall als Ligand, um die Kupfer(l)verbindung in Lésung zu bringen, so dass
sie fir die Reaktion zur Verfiigung steht.

Eine weitere Mdglichkeit ist die Verwendung stabiler Kupfer(1)-Komplexe wie z.B.
Tetrakis(acetonitril)kupfer(l)hexafluorophosphat. Ein Problem bei der VVerwendung von
Kupfer(l)verbindungen ist deren Anfalligkeit gegenliber Sauerstoff und Oxidationsmitteln in
Losung. Dies reduziert nicht nur die Katalysatorkonzentration, sondern kann auch, wie in
Abbildung 47 dargestellt, zu unerwiinschten Nebenreaktionen wie Homokupplungen oder

Dimerisierungen flhren.

Cul (5 mol %)
(Pry)EtN, 1 eq N,

/N °N
Ph™ N; + \\\/OPh ~ Ph \:&
CH4CN, 25 °C OPh
60 %
Nebenprodukte:
Ph
PhO \\ N N
N. \ NN pry” NN
P’ NN A Phoﬁ B
= — OPh OPh
HOKOPh AN NN V4
OPh N PhO
Ph

Abbildung 47 Nebenprodukte der CUAAC-Reaktion in Gegenwart von Sauerstoff

Um Kupfer(l) in Losung zu stabilisieren, vor Oxidation zu schiitzen und um die Reaktion zu
beschleunigen, werden haufig Liganden eingesetzt!**! (Abbildung 48).

Es werden tberwiegend mehrarmige Stickstoffliganden verwendet. Wahrend in der
klassischen organischen Chemie vor allem der von der Sharpless-Gruppe entwickelte TBTA-
Ligand(*4"l (Abbildung 48d) verwendet wird, wird in der Polymerchemie haufig PMDETA
(Abbildung 48a) eingesetzt, vermutlich weil dieser Ligand durch seine Verwendung in der
ATRPI® allgemein bekannt ist und haufig verwendet wird. Neben der Stabilitat und der
Reaktivitat kann tber das Ligandendesign auch die Loslichkeit des Katalysators beeinflusst

werden. So wurde der TREN-basierte Ligand (Abbildung 48c) flir Reaktionen in unpolaren
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Lésungsmitteln entwickelt™l wahrend das Phenanthrolinderivat (Abbildung 48d)*%°!

besonders fur wassrige Reaktionsumgebungen geeignet ist.

Um die Entfernung des Katalysators zu vereinfachen und méglichst wenig
Kupferverunreinigungen im Endprodukt zu belassen, ist es auBerdem maglich, Kupfer in
elementarer Form einzusetzen, welches wihrend der Reaktion Kupfer(1) freisetzt!**1%%, Die
Reaktion verlauft dabei langsamer als bei Einsatz von l6slichen Kupferverbindungen, kann

aber durch Verwendung von Mikrowellen deutlich beschleunigt werden.

C1Has
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N
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Abbildung 48 Cu-Liganden fiir CUAAC-Reaktionen
Neben der Verwendung von Metallpartikeln besteht auch die Mdglichkeit, den
Kupferkatalysator durch Verwendung von ReaktionsgefaRen oder Apparaturen aus Kupfer
bereit zu stellen. So nutzten Bogdan und James einen Flussreaktor aus einem beheizten
spiralférmigen Kupferrohr zur Synthese verschiedener Macrocyclent*>4. Die Gruppe um
Stoddart konnte zeigen, wie Kupferapparaturen gezielt zur Oberflachenstrukturierung
eingesetzt werden kdnnen durch Versuche mit kupferbeschichteten PDMS-Mikrokontakt-
Stempeln%! und AFM-Spitzen[*%6],

Der urspringlich angenommene Mechanismus ist in Abbildung 49 zu sehen. Trotz
verschiedener Verbesserungsvorschlage konnte der Mechanismus bisher aber nicht
vollstdndig aufgeklart werden. Die Aufklarung kupferkatalysierter Reaktionen wird erschwert
durch das niedrige Reduktionspotential von Kupfer (+0.159 V Cu?* -> Cu*, +0.520 V Cu* ->
CuP), die Neigung von Cu*-Spezies, in Losung zu Cu® und Cu?* zu disproportionieren, die
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schwach ausgeprégte Rickbindung von Kupfer zu Liganden und die Neigung von
Kupferkomplexen zur Aggregation.

Trotzdem war es aber in den letzten Jahren mdglich, den Mechanismus weiter aufzukléren.

N,
N” N-Re
R H
R———H
u]
H* "
N“ N-Re
— Ry—==—I[Cu]
R [Cu]
R2—N3
=N*"" R
N=NC 2
N,/N\’TI,RQ o N\
PN R cdl

Abbildung 49 Urspriinglich angenommener Mechanismus der CuAAC-Reaktion [13€]

Neben theoretischen Arbeitent*>] filhrten Untersuchungen zur Reaktivitat unterschiedlicher
Acetylide zu Zweifeln am urspriinglich angenommenen Mechanismus. Da bei der Umsetzung
der in Abbildung 50 gezeigten Verbindungen offensichtlich keine Bildung von o-
Kupferacetyliden auftrat, wurde angenommen, dass diese auch bei der CUAAC-Reaktion von
terminalen Alkinen keine entscheidende Rolle spielen.

N R
[Cu] N” N7"2
R1TX + R2—N3 E— —

Ry X
X =Br, I, Au, Al

Abbildung 50 Reaktivitit von o-Acetyliden [158-160]
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Auf Basis kalorimetrischer Untersuchungen und Experimenten mit isotopenmarkierten
Kupferkomplexen stellten Worell, Malik und Fokinll 2013 den in Abbildung 51 gezeigten
dinuklearen Mechanismus auf. Er sieht vor, dass fur die Katalyse zwei Kupferionen

erforderlich sind, von denen eines o-gebunden und das andere n-gebunden vorliegt.

R, H
\ - [Cu] [Cu’

[Cu]l = Ri—==—H
H+
H+
N
N /R2
N_N [CuP®
R, [Cu] R—==—[Cu]’
C
[Cu] R R,
Ner 2 N
NT M *
A “\/\[Cu] - CIII \ ]
R; V) ‘\ ,[Cu]
[CU] R1 = [Cu]b

Abbildung 51 Dinuklearer CUAAC-Mechanismus

2.3.2 Metallfreie Azid-Alkin-Cycloadditionen

In einigen Fallen stellt die Verwendung von Kupferkatalysatoren ein Problem dar. Bei
Biokonjugationsreaktionen kann die Anwesenheit von Kupferionen zur Zersetzung von
Biomolekilen oder Zerstérung der Tertidrstruktur fihren. So finden sich in der Literatur
Beispiele, bei denen die Verwendung von Kupferkatalysatoren zu Strangbriichen bei DNAI62
oder zur Zerstérung von Viruskapsiden!*®! fiijhrt. Auch bei Reaktionen an supramolekularen
Systemen konnen die Kupferionen oder zur Stabilisierung der Kupfer(l)-Spezies eingesetzte

Liganden zu einer Zerstorung der ursprunglichen Struktur flhren.
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Dariiber hinaus kann sich die Entfernung des Katalysators nach der Reaktion schwierig
gestalten. Katalysatorreste im Produkt konnen dabei zu Beeintrachtigung der Stabilitat,
erhohter Zytotoxizitat, Storung der elektronischen Eigenschaften oder anderen Problemen
fuhren.

Daher gibt es groRes Interesse an Reaktionen, die die Verwendung von CUAAC-Reaktanden
ermoglichen, ohne dabei auf Katalysatoren zurtickgreifen zu massen.

Die haufigste Variante ist hierbei, die Reaktivitat des Alkins durch Bindungsdeformation zu
erhdhen. Dies wird als SPAAC, Strain Promoted Alkyne Azide Cycloaddition bezeichnet. Am
verbreitetsten sind hierbei auf Cyclooctin basierende Systeme. die von der Gruppe von

Carolyn Bertozzi* 185 entwickelt wurden (Abbildung 52).

E O DIMAC BCN
coon (YT QLT
MOFO N N
_ o%/¥ O _
F COOH
F O. -~
DIBAC N OH s
COOH
OJ TMTH

DIFO

Abbildung 52 Eine Auswahl géngiger SPAAC-Reagenzien['64. 169]

Kleinere Cycloalkine sind zwar bei Raumtemperatur nicht stabil, es ist aber moglich, sie in
situ zu generieren und mit einem passenden Azid reagieren zu lassen. So lasst sich aus der in
Abbildung 53 gezeigten Phenylverbindung durch Behandlung mit Casiumfluorid ein
Didehydrobenzol erzeugen, welches sofort mit dem vorhandenen Azid reagiert.

Z Z
Dl ) | IR i
> B
- NS = ’
= OTf ACN, rt, 18-24 h NI\:{

Abbildung 53 Synthese von Benzotriazolen[*6¢]
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Eine andere Mdglichkeit ist, das Alkin mit Furan in einer Diels-Alder-Reaktion zum
Oxanorbornadien umzusetzen. Durch die erhthte Ringspannung reagiert dieses leichter mit
einer Azidverbindung als das ursprungliche Alkin. Das Furan wird anschlieRend in einer
Retro-Diels-Alder-Reaktion wieder abgespalten, wodurch man das gewiinschte Triazolderivat
erhélt (Abbildung 54).

Abbildung 54 Aktivierung des Alkins mittels Furanaddukt-Bildung[*67]

Allen diesen Ansétzen gemein ist allerdings die Problematik, dass Substituenten eingeftihrt
werden mussen, die nicht nur deutlich aufwendiger in der Synthese, sondern auch
volumindser sind. Dies kann bei sterisch anspruchsvollen Reaktionsumgebungen die Reaktion
erschweren oder zu einer unerwinschten Konformationsédnderung des Reaktionsprodukts
fuhren. Dartiber hinaus schlagt sich die hohe Reaktivitat der VVerbindungen auch in einer
verringerten Stabilitat nieder. Flr das BARAC-Reagenz beispielsweise wird die

Aufbewahrung bei 0 °C und Schutz vor Sauerstoff und Tageslicht empfohlent*6el,

Neben der Aktivierung durch Bindungsdeformation ist es auch maéglich, das Alkin
elektronisch zu aktivieren. Am verbreitetsten ist hierbei die Aktivierung durch
elektronenziehende Substituenten. Wie am MO-Schema in Abbildung 55 ersichtlich ist, wird
dadurch die Energie des LUMOs des Alkins gesenkt, wodurch es zu einer besseren
Wechselwirkung mit dem HOMO des Azids kommt.
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Abbildung 55 Moleklorbital-Schema der 1,3-dipolaren Cycloaddition

Ein gutes Beispiel hierfir ist die erste literaturbekannte Synthese eines Triazols durch
Cycloaddition!*®®l. Dazu verwendete Michael 1893 Acetylendicarbonsauremethylester,

welchen er in Diethylether gelost mit Phenylazid reagieren lie3 (Abbildung 56).

N  C—COOCH
0 H,—N ?

i CHoN /N—C—Cooom
+ = —
NN gJ_J_0000H3 o

| ;
\N—C—COOCH,
oder
N .
C.H,—N \N
1 1
H,C00C—C——C—COOCH,.

Abbildung 56 Michaels Triazolsynthese von 1893[16%

Li et al. vertffentlichten 2004 ein Protokoll fiir die Reaktion von Aziden mit elektronenarmen
terminalen und internen Alkinen in wassriger Lésung bei Raumtemperaturl™. Sie konnten
dabei Ausbeuten von bis zu 94% erzielen, wofiir allerdings Reaktionszeiten zwischen sechs
und zwolf Stunden erforderlich waren (Abbildung 57). In allen untersuchten Fallen lieferten
die Kupfer(l)-katalysierten Reaktionen nach nur einer Stunde Reaktionszeit eine deutlich

hohere Ausbeute.
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iazolsynthese in Wasser von Li et all17]

Auch in der Polymerchemie wird dieser Ansatz getestet, um Polytriazole zu synthetisieren.

Dabei konnten verschiedene Polytriazole sowohl durch den Einsatz von aktivierten Alkinen

(Abbildung 58) als auch mittels aktivierter Azide (Abbildung 59) hergestellt werden.

0]

0]

~Ry0

—(CHy)s—

N=N, N=y
L N-RzO 0-R,-N

==

O

Abbildung 58 Synthese von Polytriazolen mittels aktivierter Alkine[17!]

DMF
—R—= —_—
100 °C, 12 h
O>_
O—(CH,)s—0
b 0 c

Abbildung 59 Synthese von Polytriazolen mittels aktivierter Azidel*72]
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2.3.3 CuAAC-Reaktionen an Terpyridinen und Komplexen

Nachdem die CUAAC-Reaktion in der letzten Dekade gerade auf dem Gebiet der
Biokonjugation und der Materialchemie auf breiter Front Einzug gehalten hat, ist es nicht
verwunderlich, dass sie auch immer wieder zur Synthese terpyridinhaltiger Verbindungen
eingesetzt wird. Dabei muss einerseits berticksichtigt werden, dass die Komplexierung des
Kupfer(l)-Katalysators durch eingesetzte Reaktanden zu einer Deaktivierung des Katalysators
und damit zum Erliegen der Reaktion flihren kann. Andererseits muss auch gepruft werden,
ob die Anwesenheit von Kupfer(l) bestehende supramolekulare Strukturen zerstéren oder zu
Verunreinigungen im Produkt fiihren kann.

Cabrera et al*”®! demonstrierten dies am Beispiel einer Reihe von Komplexen eines
dreizahnigen Liganden mit verschiedenen Metallionen, welche mit Benzylazid zur Reaktion
gebracht wurden. Dabei (iberstanden nur der Chrom- und der Kupferkomplex die
Reaktionsbedingungen und reagierten auf die gewunschte Weise (Abbildung 60).

Allgemein lasst sich sagen, dass unter normalen CuUAAC-Bedingungen nur Komplexe
umgesetzt werden kénnen, deren Zentralionen mit den Liganden eine deutlich starkere
Bindung eingehen als das eingesetzte Kupfer(l). Falls also schwéacher bindende Zentralionen
wie beispielsweise Zn(11) gewunscht sind, ist nach erfolgter Reaktion eine vollstandige
Entfernung aller vorhandenen Metallionen durch Extraktion mit EDTA oder einem

vergleichbaren Reagenz notwendig, gefolgt von der Umsetzung mit dem gewd(inschten

Metallion.
[MCL.]: [CuCl,], 80%
[CrCl,], 82%
[ZNCl,], 0%
@ @& N [MnCl], 0%
< Y < N [FeCls], 0%
N / N, ) N N [CoCl,], 0%
ClMZ——N + ——= [ChM<—N
N N
B B
P P

a) 0.1 eq [Cu(ACN),]PFg, 1.1 eq DIPEA, CHCI, - CH30H (9:1), RT, 12 h

Abbildung 60 CuAAC-Reaktionen an verschiedenen Metallkomplexen[t73]

Diese Bindungsproblematik ist nicht nur bei der Umsetzung fertiger Komplexe von
Bedeutung. Auch bei CuUAAC-Reaktionen an entsprechend funktionalisierten Liganden kann
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es dazu kommen, dass das eingesetzte Kupfer(l) durch Bindung an den Liganden deaktiviert
wird und nicht mehr fiir die Reaktion zur Verfiigung steht. Wahrend Golas et al*" bei einem
Vergleich verschiedener Liganden feststellten, dass Terpyridin bei Verwendung als Kupfer(l)-
Ligand die Reaktion beschleunigt, kamen Winter et al*"! bei ihren Versuchen mit azido- und
ethinyl-substituierten Terpyridinen zum Ergebnis, dass es notwendig ist, Kupfer(l) im
Uberschuss zu verwenden, damit es zur Reaktion kommt (Abbildung 61). Sie vertraten die
Meinung, dass der Katalysator durch Komplexierung am Terpyridin deaktiviert wird.

R
N, Cul (1.1 eq) . NX
EtOH - H,O (7:3) N’ R - CH.OH (85 %
RT, 12 h N = CH,0H (85 %)
R= Ph (73 %)
R= 4-OHC-CgH, (69 %)

X

Abbildung 61 CUAAC-Reaktion an Terpyridin mit Cul-Uberschuss*7®!

Anstatt den Terpyridinliganden zu funktionalisieren und anschlie}end mit einem passenden
Metall zum Komplex umzusetzen, gibt es auch die Moglichkeit, bestehende
Terpyridinkomplexe umzusetzen. Dies ist attraktiv fir Anwendungen, bei denen nicht die
Funktion des Terpyridinliganden als Bindungsglied fur supramolekulare Strukturen im
Vordergrund steht, sondern der Komplex als Marker oder redoxaktive Gruppe dienen soll.
Auch hier muss bei CUAAC-Reaktionen darauf geachtet werden, dass das Zentralion eine
ausreichend starke Bindung zum Liganden hat und nicht durch eingesetztes Kupfer(l)
verdrangt wird (Abbildung 62).

[Cu(TBTA)]SO,, NaAsc N=

N
H,O/DMSO 2:1
100 °C, 20 min

Abbildung 62 CUAAC an einem gemischten Terpyridinkomplex[76]

Dies ermdglicht nicht nur Reaktionen mit kleinen Molekiilen, sondern auch die

Funktionalisierung entsprechend praparierter Oberflachen. So konnte der in Abbildung 62

gezeigte Komplex an die Oberflache einer Diamantelektrode angebunden werden und Benson
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et al”"] nutzten &hnliche Bedingungen zur Funktionalisierung einer Zinnoxid-Oberfliche mit
Terpyridin-Ruthenium-Komplexen (Abbildung 63B). Die verwandten Bipyridin-Ruthenium-
Komplexe konnten unter vergleichbaren Bedingungen bereits mit Biomolekdlen, in diesem
Fall mit dem Peptidhormon Somatostatin, umgesetzt werden™*78l,

Aulerdem ist es moglich, das Zentralion als eine Art Schutzgruppe einzusetzen, um die
Bindungsstellen des Terpyridinliganden wéhrend der Reaktion abzuschirmen. So war es fur
Haensch et all*”® moglich, einen Terpyridin-Eisen-Komplex mittels CUAAC-Reaktion auf
einer azidfunktionalisierten Oberflache anzubinden (Abbildung 63A).

B)

Cul, DMF
2PFg
80°C,48h

[Cu(TBTAII(BF,), NaAsc

—_— >
DMSO/H,0 3:1,RT, 18 h

N3

| Sno, | | SnO, |

Abbildung 63 Anbindung von Terpyridinkomplexen an Oberflachen mittels CUAACIY?7. 179]

Nach der Reaktion konnte der angebundene Komplex durch Behandlung mit EDTA-L6sung
gespalten werden, wodurch eine mit freien Terpyridinliganden funktionalisierte Oberflache
erhalten wurde.
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Kapitel 3 - Motivation und Zielsetzung

Sowohl Bisterpyridine als auch ihre Gitterkomplexe sind vielversprechende Substanzklassen
fur eine Reihe von Einsatzfeldern, insbesondere als supramolekulare Strukturelemente. Wie in
den vorherigen Kapiteln gezeigt wurde, kénnen sie zur Strukturierung und Funktionalisierung
von Oberflachen, als schaltbare Materialien sowie als Bausteine zum Aufbau groRerer
multivalenter Strukturen verwendet werden. Bisher wird ihre dahingehende Verwendung
allerdings dadurch erschwert, dass nur wenige literaturbekannte VVerbindungen Substituenten
tragen, die eine weitere Funktionalisierung erlauben('?® 181 Das Anbringen funktionaler
Gruppen und weiterer Molekiile am Ligandengerdist ist dabei erschwert durch die harschen
Reaktionsbedingungen der Synthesen, insbesondere die Verwendung starker Basen und
erhdhter Temperaturen. Daruber hinaus kdnnen funktionelle Gruppen an den Edukten sowohl
die einzelnen Reaktionsschritte der Synthese des Bisterpyridin-Liganden als auch die
anschlieende Bildung des Gitterkomplexes storen. Speziell nukleophile Gruppen wie
Hydroxide oder Amine kénnen bei den verschiedenen Kondensationsschritten der
Bisterpyridinsynthese zu Nebenreaktionen fuhren. Dabei ist es schwierig, bereits im Vorfeld
Aussagen dariiber zu treffen, ob die entsprechende Synthese erfolgsversprechend ist!®Y,

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, in einem ersten Schritt geeignet substituierte
Benzaldehyde und Chalkone zu synthetisieren, welche anschlieRend zu den entsprechenden
Bisterpyridinen und in Einzelfallen auch zu Terpyridinen umgesetzt werden sollen,

entsprechend dem Schema in Abbildung 64.

Funktionelle Funktionelle . Funktionelle Gitter- Funktionelle
{ Edukt1 Jﬁ Gruppe ‘ < { Bdukt2 Jﬁ Gruppe ‘ > @ Gruppe(n) ‘ komplex [ | Gruppen

Abbildung 64 Schematische Synthese funktionalisierter Gitterkomplexe am Beispiel der Bisterpyridin-Komplexe
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Hierfur wird auf die bewahrte Kréhnke-Methode zuriickgegriffen, welche es erlaubt, in
wenigen Reaktionsschritten und unter VVerwendung preisgunstiger Edukte komplexe

Ringsysteme aufzubauen.

Dariiber hinaus wird versucht, Liganden mit funktionellen Gruppen, welche durch diese
Synthese nicht eingefihrt werden kdnnen, durch Umwandlung funktioneller Gruppen an

erfolgreich synthetisierten Liganden zugénglich zu machen.

Um die Selbstorganisationseigenschaften der Verbindungen madglichst nicht zu stéren, werden
funktionelle Gruppen nur an den aromatischen Ringen (liblicherweise Phenyl) in 4°-Position
eingeflhrt und nicht am Bisterpyridin-Grundgerst. Dies ermdglicht dartiber hinaus eine
grofitmogliche Nahe und lokale Konzentration der funktionellen Gruppen und spater
angebundener Molekile, da sich diese nicht wie im Laufe dieser Forschungsarbeit
erschienene Publikationen® %1 am Rand des Komplexes befinden und somit einem
Bindungspartner maximal zwei Gruppen anbieten kénnen, sondern sich wie in Abbildung 64

zu sehen ist, an der Ober- und Unterseite des Komplex jeweils vier Gruppen befinden.

Durch die Einfihrung géngiger funktioneller Gruppen, soll eine mdoglichst grofe Auswahl
weiterer Funktionalisierungs-strategien eréffnet werden. Neben Halogensubstituenten fiir C-
C-Kreuzkupplungen und Amin- oder Hydroxygruppen fiir Kondensationsreaktionen ist dabei
insbesondere die Einflihrung von Ethinyl- und Azidgruppen von Interesse, um die
Ankupplung neuer Bausteine uber CUAAC-Reaktionen (,,Clickchemie®) zu ermdglichen. Dies
eroffnet insbesondere neue Kooperationsmoglichkeiten, da es den Einsatz der Bisterpyridine
und ihrer Gitterkomplexe als strukturierendes Grundgerdist fiir angebundene Molekiile

vereinfacht, was an verschiedenen Beispielverbindungen erprobt werden soll.

Nach erfolgter Synthese der Ligandenbibliothek soll an ausgewdahlten Verbindungen gezeigt

werden, dass sich die synthetisierten Liganden zu Gitterkomplexen zusammenlagern kénnen.
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Kapitel 4 - Ergebnisse

4.1 Synthese substituierter Azachalkone

Chalkone sind definiert als 1,3-arylsubstituierte 2-Propen-1-one, die Substanzklasse wurde
1899 von Kostanecki und Tambor benannt!*8! (Abbildung 65).

o)

Aryl1)J\/3\A

2

ryls

Abbildung 65 Das Chalkongertist mit seinen Positionen

Den Chalkonen kommt im Rahmen der Bisterpyridin-Synthese eine Schlusselrolle zu, da sie
die einfachste Maglichkeit bieten, funktionelle Gruppen in das Molekil einzubringen. Zwar
ist es auch moglich, den zentralen Pyrimidin-Baustein zu funktionalisieren(*®? dies erfordert
jedoch harsche Reaktionsbedingungen, die ein Ausschlusskriterium flr viele funktionelle
Gruppen darstellen wiirden. Durch den Chalkon-Baustein werden dabei wie in Abbildung 66
dargestellt, die dulReren Ringe des Bisterpyridingerusts eingebracht. Dieser Ansatz eroffnet

eine Vielzahl an Substitutionsmaglichkeiten™3, wie an der Vielzahl synthetisierter Chalkone

in Tabelle 1 erkennbar ist.

Abbildung 66 Aufbauschema des Bisterpyridingerists
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Tabelle 1 Synthetisierte Chalkone

o)
N\
| =
Verbindung Substituent R Referenz
C1 —C)Br [184]
C2 —O)yo- [185]
C3 - [186]
C4 —)NO, [187]
C5 —ON [188]
C6 —)—=N [186]
C7 S [185]
C8 \@ [189]
C9 —~)-0C2Hys [190]
C10 —0 retl
Y
C12 —)o.#
C13 —)0 s
Cl4 —O—=
C15 —0ron,
C16 —)Ns
C17 —~7970
009
[183]
C18 OQOO
C19 F{;oa
F F
C20 Qi;'z
F F
c21 Y
= Si4<
A




Da fur die Bildung von Gitterkomplexen eine 2-Bisterpyridin-Struktur erforderlich ist, kamen
fiir weitere Reaktionen nur Chalkone mit 2-Pyridylrest in 1-Position in Frage. Die
Substitution wurde durch den aromatischen Substituent in 3-Position variiert.

Die Chalkone wurden dabei {iber eine Claisen-Schmidt-Kondensation!*®? aus 2-Acetylpyridin

und den entsprechenden Benzaldehyden hergestellt.

N N [Base] N —

Abbildung 67 Allgemeines Reaktionsschema der Chalkonsynthese tber eine Claisen-Schmidt-Kondensation

Dazu kamen zwei unterschiedliche Varianten zur Anwendung. In den meisten Fallen wurden
der Benzaldehyd und das 2-Acetylpyridin 4quimolar oder mit dem 2-Acetylpyridin in
leichtem Uberschuss in Ethanol geldst vorgelegt. Zu dieser Losung wurde Natrium- oder
Kaliumhydroxid gegeben, entweder als Feststoff oder in wassriger oder alkoholischer Lésung.
Die Reaktionslosung wurde anschlieRend bei Raumtemperatur gerihrt und das gebildete
Chalkon fiel als Feststoff aus und konnte abfiltriert werden. In den meisten Féllen konnten die
Chalkone flr die nachsten Syntheseschritte direkt weiter verwendet werden. Falls die Reinheit

nicht ausreichte, wurde aus Ethanol umkristallisiert.

Da bei dieser Reaktion eine neue C-C-Doppelbindung mit trans-standigen Protonen gebildet
wird, konnten die gebildeten Chalkone sehr einfach durch die charakteristischen Signale im
NMR-Spektrum identifiziert werden. Die beiden Protonen der Doppelbindung erzeugen dabei
zwei Dublett-Signale mit einer vicinalen Kopplungskonstanten zwischen 14 -19 Hz!*%
(Abbildung 68).
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Abbildung 68 *H-NMR-Spektrum des Chalkons [C12]. Die charakteristischen Dublettsignale der beiden gekennzeichneten
olefinischen Protonen sind bei 8.19 ppm und 7.91 ppm zu sehen mit einer Kopplungskonstante von 16 Hz

Ein haufiges Problem dieser Synthese ist das Auftreten von Nebenreaktionen - wie mehrfache
Kondensationen und die Bildung polymerer teerartiger Nebenprodukte. Dies kann die
Ausbeute reduzieren, die Aufreinigung erschweren oder auch zu einem vollstandigen
Ausbleiben der gewiinschten Reaktion fiihren, wenn Reaktionspartner zu schnell durch
Nebenreaktionen aufgebraucht werden. Wichtige Nebenreaktionen sind hierbei vor allem die
Kondensation von 2-Acetylpyridinenolat und verschiedener Nebenprodukte an bereits
gebildete Chalkonel* (Abbildung 69) und die Selbstkondensation des 2-Acetylpyridins.

Abbildung 69 Nebenreaktion Addition von 2-Acetylpyridinenolat an Chalkon

Um solche Nebenreaktionen zu vermeiden, wurden verschiedene Strategien verfolgt. Durch
langsames Zutropfen des 2-Acetylpyridins zur Reaktionsldsung ist es moglich, die

Konzentration an 2-Acetylpyridinenolat moglichst gering zu halten, wodurch dieses
53



bevorzugt mit in groRem Uberschuss vorhandenem Benzaldehyd zum Chalkon reagiert,

anstatt mit bereits gebildetem Chalkon oder freiem 2-Acetylpyridin Nebenprodukte zu bilden.

In Fallen, in denen die ausreichende Loslichkeit des Benzaldehyds es zul&sst, besteht auch die
Maoglichkeit, die Reaktion in wassriger Umgebung durchzufiihren. Durch die im Vergleich zu
Methanol oder Ethanol schlechtere Loslichkeit des gebildeten Chalkons, wird dieses
effektiver aus der Reaktion entfernt und kann somit nicht zu Nebenprodukten weiter
reagieren. Im Fall des Perfluorphenyl-Chalkons [C20] konnte dariiber hinaus durch den
Wechsel von Ethanol zu Wasser als Reaktionsmedium verhindert werden, dass
Losungsmittel-Anionen den Perfluorring nukleophil angreifen unter Substitution des para-
standigen Fluoratoms (Abbildung 70).

(0] F
N = F K2C03
\
Pz E F EtOH
F

[C20] [C19]

/

Abbildung 70 Reaktion von Perfluorbenzaldehyd mit 2-Acetylpyridin in unterschiedlichen Losungsmitteln
Ein besonderes Problem stellte die Synthese von Chalkonen aus Benzaldehyden mit
nukleophilen Gruppen dar. Wahrend der Einsatz von 4-Aminobenzaldehyd bereits an der
Selbstpolymerisation des Aldehyds scheiterte, wurde mehrfach unter verschiedensten
Bedingungen versucht, 4-Hydroxybenzaldehyd mit 2-Acetylpyridin zum entsprechenden
Chalkon umzusetzen. Alle Ansétze lieferten jedoch nur teerartige Produkte, eine Chalkon-
Bildung konnte nicht festgestellt werden. Dabei kam es vermutlich zu einem nukleophilen
Angriff des Substituenten auf das im Rahmen der Chalkonsynthese gebildete o,3-ungesattigte
Keton (Abbildung 71).

Nu ~ H -B ~ HH

Nu = -NH,, -OH R= F"JI\H , | =

Abbildung 71 Nebenreaktionen bei der Chalkonbildung durch nukleophile Substituenten
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Versuche, die Hydroxy-Gruppe geschitzt als THP-Ether oder Tritylether einzufthren,
scheiterten an der mangelnden Reaktivitét der entsprechenden Benzaldehyde bei der
Umsetzung mit 2-Acetylpyridin. Hingegen erfolgreich war die Umsetzung von 4-
Methoxybenzaldehyd zum Chalkon [C2], welches somit als geschutztes Hydroxychalkon
fungierte (Abbildung 72). Analog wurde beim Chalkon [C10] vorgegangen. Zur Einflihrung
der Amino-Gruppe wurde das Chalkon [C4] synthetisiert, dessen Nitrogruppe im weiteren
Verlauf der Synthese zum Amin reduziert werden sollte.

(0] o) (0]
SUSANGaR—" s aa oW
o S MeOH, RT P A

7 o NaOH 0
Ph>lp\h S | MeOH, RT | e j<hPh
Ph” O X ' 7 0~ “Ph

(0] o) (0]

/©)‘\H + /N L |N\ =
“ S MeOH, RT P o
[C2]

Abbildung 72 Umsetzung geschiitzter Aquivalente von 4-Hydroxybenzaldehyd mit 2-Acetylpyridin
Wahrend die meisten einfachen Benzaldehyde kommerziell erhaltlich sind, war es
insbesondere fur die Edukte, die fir CUAAC-Reaktionen vorgesehen waren, notwendig, die
entsprechenden Benzaldehyde im Labor zu synthetisieren. Ausgehend von 2-Azidoethanol
(aus 2-Chlorethanol), Propargylalkohol oder 3-Butin-1-ol wurde der entsprechende Alkohol
zuerst zum Tosylat umgesetzt und anschliefend mit 4-Hydroxybenzaldehyd und
Kaliumcarbonat in Ethanol unter Rickfluss erhitzt (Abbildung 73).
0
KQ\O\
Q [BA2]

Ho_Z 0 _Z K©\
TsCl, Et;N OH ,K2C03
Ho/\/ > Tso/\/ /\/
DM
[BA3]

|
K©\0/\/N3

[BA4]

N
HO™ >3 150" >Ns

Abbildung 73 Synthese von Benzaldehyden mit CUAAC-Funktionalisierung
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Ein Problem stellte dabei die Synthese des benétigten 2-Azidoethanols dar. Die Synthese
erfolgte durch nukleophilen Austausch an 2-Chlorethanol, dabei fungierte Natriumazid als
Azid-Quelle. Trotz verschiedener Reaktionsbedingungen und Einsatz von Natriumazid in
mehrfachem Uberschuss gelang es nicht, die Reaktion quantitativ durchzufiihren. Dadurch
verblieb ein geringer Anteil 2-Chlorethanol im Produkt, der nicht abgetrennt werden konnte

und in der weiteren Synthese als Verunreinigung mitgeschleppt wurde.

Auch 4-Formyl-benzo[15]krone-5 wurde durch eine Kondensationsreaktion, in diesem Fall an
3,4-Dihydroxybenzaldehyd synthetisiert (Abbildung 74). Der Benzaldehyds [BA6] und das
resultierende Chalkon [C17] wurden von Frau Olga Vechter im Rahmen ihres
Synthesepraktikums hergestellt.

O 9 O//\0/>
+ 1sO Ts

brofp —— O

K(;\OH 4 0 J

OH P

[BA6]

Abbildung 74 Synthese von 4-Formyl-benzo[15]krone-5

4-Azidobenzaldehyd wurde nach einer modifizierten Literaturvorschrift!*®*l aus 4-Nitro-
benzaldehyd synthetisiert. Nach dem Schiitzen des Aldehyds als cyclisches Acetal folgte die
Reduktion der Nitrogruppe zum Amin mittels Palladium auf Aktivkohle mit Hydrazinhydrat
als Wasserstoffquelle. Anschliel3end folgte eine Diazotierung der Aminogruppe und
Umsetzung mit Natriumazid unter gleichzeitiger Entschitzung des Aldehyds (Abbildung 75).
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C\) Ho™ (O <\O 1.) NaNO2 c\)
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[ : TsOH OJ\©\ Pd/C, N,HsOH OJ\©\ 2.) NaN3 \(j
—_— e e
NO Toluol, A NO. THF, RT NH HOACc/H2S04, 0 °C N

2 2 2

Abbildung 75 Synthese von 4-Azidobenzaldehyd

Auf Grund des Risikos einer explosiven Zersetzung des Produktes!*®], konnte dieser
Benzaldehyd nur in kleinen Mengen synthetisiert werden, was die weitere Umsetzung
erschwerte. Die Synthese des Aldehyds [BA5], des resultierenden Chalkons [C16] und des in
Kapitel 4.3 aufgeflihrten Bisterpyridins [B21] geschah im Rahmen des Synthesepraktikums
von Christoph Steck. Vermutlich auf Grund der hohen Reaktivitat der Phenyl-Azid-Gruppe,
konnte die Verbindung allerdings nicht eindeutig charakterisiert werden. Wahrend *H-und

13C-NMR eine den anderen Chalkonen entsprechende Signalstruktur zeigten, war es weder
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uber ESI- noch tiber CI-Massenspektrometrie moglich, eine entsprechende Molekilmasse

(250.09 g/mol) nachzuweisen.
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4.2 Synthese substituierter Terpyridine

Wegen der leichteren Zuganglichkeit der Grundbausteine im Vergleich zu den
Bisterpyridinen wurden verschiedene Terpyridine synthetisiert (Tabelle 2), welche als
Modellverbindungen fur Reaktionen an Bisterpyridinen dienen sollten. Dabei wurde auf
literaturbekannte Synthesestrategien zurtickgegriffen.

Tabelle 2 Synthetisierte Terpyridine

X
| X lN/ N
_N N~
Verbindung Substituent R = Referenz
[Tl] —O'NHQ [196]
T3] o=
[T4] o
[T5] —)-o~Ns
[T6] gig:

Das (4-Aminophenyl)-terpyridin [T1] wurde durch Reduktion™®" der entsprechenden
Nitroverbindung!*®! erhalten. Weitere Terpyridine konnten durch verschiedene Varianten der
Kréhnke-Synthese erhalten werden (Abbildung 76).

Wahrend die literaturbekannte Synthese™* von [T3] nicht erfolgreich repliziert werden
konnte, gelang es, die Verbindung durch Verwendung eines anderen Losungsmittels (Ethanol
statt PEG-300) in vergleichbarer Ausbeute zu erhalten (38.5 %).

Die Verbindung [T4] konnte durch eine klassische Krohnkereaktion zwischen dem Chalkon
[C12] und dem so genannten Krohnkesalz 2-Acetylpyridin-pyridiniumiodid bei einer
Ausbeute von 43 % gewonnen werden. In einer spater erschienenen Publikation!?%]
synthetisieren die Autoren die Verbindung durch Umsetzung des Benzaldehyds in einem
Gemisch aus Ethanol, wassriger Ammoniaklosung und KOH bei minimal geringerer
Ausbeute (41 %).
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Abbildung 76 Synthese von [T3]-[T6]

Wahrend die Umsetzung des Chalkons [C15] mit dem Kréhnkesalz bei der Synthese von [T5]
nicht zum Erfolg flhrte, konnte die Verbindung durch direkte Umsetzung des Benzaldehyds
[BA4] mit 2-Acetylpyridin erhalten werden. Aus nicht ndher untersuchten Griinden war dabei

eine extrem lange Reaktionszeit von uber einem Monat notwendig, bis das Produkt ausfiel.

Im Gegensatz zur bereits literaturbekannten Synthesel?®!! des Terpyridins [T6] durch
Verreiben von Pentafluorbenzaldehyd mit 2-Acetylpyridin und Natriumhydroxid, gefolgt von
mehrtdgigem Ruhren des Reaktionsprodukts in einem 2:1-Gemisch aus Ethanol und wéssriger
Ammoniaklésung, wurde hier eine andere Synthese gewéhlt. Der Benzaldehyd wurde mit 2-
Acetylpyridin tber Nacht in einem Gemisch aus wassriger Ammoniaklésung und 1M KOH
erhitzt, das Rohprodukt wurde am nachsten Tag abfiltriert und aus Toluol umkristallisiert. Die
Ausbeute der Synthese (19 %) war zwar geringer als in der Literatur (32 %), daftr entfiel das
aufwéndige Verreiben und die Reaktionszeit war deutlich geringer.
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4.3 Synthese substituierter Bisterpyridine

Mittels der zuvor synthetisierten Chalkone und durch weitere Umsetzung konnte eine Reihe

unterschiedlich funktionalisierter Bisterpyridine erhalten werden (Tabelle 3).

Tabelle 3 Synthetisierte Bisterpyridine

Verbindung Substituent R = Verbindung Substituent R =
B1 —C)Br B12 ~()"N(CHz),
B2 —)-OCHj Bl14 o
B3 —)-OH B15 —)-OC2Hys
B4 —()-OCHj B16 F_F

OCHj : I:F

B5 —~(-OH B17

F_F
OH <o
FF

B6 —ONOxHy B18 )=

B7 —)"NH; B19 —0.”
B8 —O—N B20 —Oos
B9 —()-CHs B21 —Ns
B10 © B22 —on,
B11 (5 1203)

Bei der Synthese der Bisterpyridine wurde anfangs auf die literaturbekannte Strategie des
Aufbaus des Bisterpyridin-Gerstes tber eine Krohnke-Synthese zuriickgegriffen (Abbildung
77). Dabei reagiert im zentralen Schritt das a-Bispyridiniumiodid von 2,6-Diacetyl-4-phenyl-

pyrimidin [PYSA] mit zwei Aquvivalenten des Chalkons in Anwesenheit von
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Ammoniumacetat. Durch Ringschluss unter Einbau des Ammonium-Stickstoffs und

anschlieBende Aromatisierung bilden sich dabei zwei neue 2,4,6-substituierte Pyridinringe.

e o
N
HWH o NH,OAc
NC NN NS N _ EtOH, A
x | N 2 [ | | N —
N F
R
[PYSA]

Abbildung 77 BTP Synthese (ber Bispyridiniumiodid

Die Synthese des Bispyridiniumsalzes erfolgte analog zur Literatur®! (Abbildung 78).
Wahrend urspriinglich kommerziell erhéltliches 2-Amino-4,6-dichlorpyrimidin als
Ausgangsmaterial verwendet wurde, wurde aus Kostengriinden bei spateren Synthesen 2-
Amino-4,6-dihydroxypyrimidin eingesetzt, welches durch Reaktion mit POCIs zur
Dichlorverbindung umgesetzt werden konnte. Die Aminogruppe in 2-Position wurde
anschlielend durch Reaktion mit Amylnitrit diazotiert. Durch Kupfer(l)oxid-katalysierte
Spaltung in Gegenwart von Benzol konnte an dieser Stelle ein Phenylring eingefiihrt
werden**®! Eine anschlieBende Stillekupplung mit (1-Ethoxy)-vinyl-tributylstannan, gefolgt
von saurer Aufarbeitung, flhrte zu 4,6-Diacetyl-2-phenylpyrimidin [PYRIM]. Dieses konnte
anschlieBend durch Umsetzung mit elementarem lod in trockenem Pyridin zum fertigen o-

Bispyridiniumiodid [PYSA] umgesetzt werden.

cl cl o 9 Fog 7 r
X
HOWO CIWCI i W M}S
\ I) \ 1I) N N Illa+b) N N V) NY NN N
N\fN e N\fN —_— — Z — ‘ N 2 |
NH, NH, X X
[PYRIM] [PYSA]

Abbildung 78 Syntheseroute zum Bispyridiniumiodid: 1) POCls, EtsN, 1I) Cu20, Isoamylnitrit, Benzol, 100 °C, 3 h, Illa) (1-
Ethoxy)-vinyl-tributylstannan, Pd(PPhs)s, DMF, 1 d, I11b) Aceton, HCI, 1V) lod, Pyridin, 100 °C, 4 h

Zur Synthese der Bisterpyridine wurden ein Aquivalent a-Bispyridiniumiodid mit zwei
Aquivalenten des Chalkons unter Zusatz von Ammoniumacetat in Methanol unter Riickfluss
erhitzt. Die Edukte gingen im Verlauf der Reaktion in Losung und nach 1-24 h fiel das
Bisterpyridin in der Hitze als feiner pulverférmiger Niederschlag aus, welcher durch

Vakuumfiltration abgetrennt und mit Methanol gewaschen wurde. Bei zu starker
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Verunreinigung des Produkts erfolgte eine weitere Aufreinigung durch Umkristallisation aus
Tetrachlorethan oder durch Ausheizen der Verbindungen im Vakuum tber mehrere Tage bei
200 °C.

Auf diese Weise wurden die Bisterpyridine [B1], [B2], [B6], [B8], [B9] und [B11] gewonnen.
[B11] wurde von Herrn Peter Reinhold im Rahmen seiner Bachelorarbeit synthetisiert2%31,
Dabei konnten abhangig vom Substituenten groRe Unterschiede in der Ausbeute und der
Reinheit des ausgefallenen Feststoffs beobachtet werden. Insbesondere stark
elektronenziehende Substituenten am Phenylring des Chalkons wie —CN oder —-NO2 erhéhten

dabei die Ausbeute, was im Einklang zu Ergebnissen von Caterbow und Ziener steht[*83l,

Beim Versuch der Synthese des 4-Nitrophenyl-substituierten Bisterpyridins [B6] zeigte sich
allerdings eine interessante Redox-Reaktion, die ein Hinweis auf Nebenreaktionen ist, die die
Einfihrung empfindlicher Substituenten erschweren. Die Umsetzung des Chalkons [C4] mit
[PYSA] und Ammoniumacetat in Methanol unter Rickfluss fiihrte zur Bildung eines
Bisterpyridins in guter Ausbeute (~70%). Wéhrend das NMR-Spektrum (Abbildung 79)
zundchst vermuten liel3, dass sich das gewinschte nitrosubstituierte Produkt gebildet hat,
zeigte sich im MALDI-Massenspektrum (Abbildung 80) ein anderes Bild.

BE_XK004RE
BE_XKO004RE 375K TCE 1900

1800
[ F1700
| “/ 1600
T f { f I ‘( 1500
i “V‘ [ 1400
1300

1200

1100

1000

()] B (m) A (m)] 900
7.99] 7.66| 7.49
—

— 800

Iz

700

600

500

400

300

200

100

il

B TMT & F-100

—

o
.
b
oy
o o~
k200

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
99 98 97 96 95 94 93 92 91 90 89 88 87 f&i? 8.)5 84 83 82 81 80 79 78 77 76 75 74 73 72 7.1
ppm.

Abbildung 79 NMR-Spektrum von [B6] in TCE bei 375 K
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Abbildung 80 MALDI-Massenspektrum von [B6]
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Die 4-Nitrophenylverbindung [B6*] konnte nur in Spuren nachgewiesen werden, dafur

dominieren verschiedene Massenpeaks das Spektrum, die unterschiedlichen Reduktions-

produkten [B6A-E] der Zielverbindung zugeordnet werden konnten (Abbildung 81). Dies

steht im Kontrast zur Synthese des entsprechenden Terpyridins, bei dem sich in der

Literatur™®® keine Hinweise auf vergleichbare Reaktionen finden lassen.



B6D B6* B6E
694.24 g/mol 706.12 g/mol 710.24 g/mol

Abbildung 81 Zielverbindung B6* mit verschiedenen Reduktionsprodukten B6A-B6E

Die Reduktion von aromatischen Nitroverbindungen zu den entsprechenden Hydroxylaminen
und Aminen ist eine in der organischen Chemie haufig verwendete Synthesestrategie.
Ublicherweise geschieht dies jedoch unter Einsatz von Ubergangsmetallverbindungen oder
durch katalytische Hydrierungf®4. Im vorliegenden Beispiel hingegen ist zu vermuten, dass
die oxidative Aromatisierung des neu gebildeten Pyridinringes (Abbildung 82) zu einer

Reduktion der Nitrogruppe fuhrt.

Base

Q NH,OAc
HK’/\[‘_W —
\
N'_ N.__N
|
J é
Edukte Nicht-aromatische Dihydropyridin- Aromatisches Pyridin-Endprodukt

Zwischenstufe

Abbildung 82 Oxidative Aromatisierung der Dihydropyridin-Zwischenstufe wahrend der Kréhnke-Synthese

Spétere Wiederholungen der Synthese zeigten, dass die gleichen Produkte erhalten wurden,
allerdings in unterschiedlichen Mengenverhéltnissen und das eine gezielte Steuerung des
Produktverhaltnisses durch die Reaktionsbedingungen nicht erfolgreich war. Da die
gewunschte Nitroverbindung auf’erdem nur als VVorstufe vorgesehen war, um in einer spéter
folgenden Reduktion zur Aminoverbindung umgesetzt zu werden und dies mit dem erhaltenen
Gemisch ebenso moglich war, wurde auf eine weitere Trennung des Produktgemisches

verzichtet.
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Da die Synthese Uber das Bispyridiniumiodid in einigen Fallen nicht zum gewdiinschten
Produkt fuhrte oder dieses nur in sehr geringer Menge und stark verunreinigt gebildet wurde,
kam bei spateren Reaktionen meistens eine neu entwickelte Synthese zum Einsatz. Hierbei
wurde 4,6-Diacetyl-2-phenylpyrimidin [PYRIM] direkt ohne den Umweg tber das
Bispyridiniumiodid mit zwei Aquivalenten Chalkon in Gegenwart einer Base und Ammoniak
umgesetzt. Analog zur Variante Il der Krohnkesynthese (Abbildung 26) bilden sich dabei
durch Ringschluss und anschlie(ende Aromatisierung zwei neue Pyridinringe (Abbildung 83).

O o]
NH3, KOH
N _N EtOH A
T )\/
[PYRIM]

Abbildung 83 Alternative Bisterpyridinsynthese

Zur Synthese der Bisterpyridine wurde ein Aquivalent 4,6-Diacetyl-2-phenylpyrimidin mit
zwei Aquivalenten Chalkon und zwei Aquivalenten Kaliumhydroxid in einem Gemisch aus
Ethanol und wassriger Ammoniakldsung auf 60 °C erhitzt. Die Edukte gingen dabei nach
kurzer Zeit in Losung und nach 2-24 Stunden fiel das Bisterpyridin in der Hitze als feiner

pulverformiger Niederschlag aus.

In einigen Fallen mussten die Reaktionsbedingungen weiter modifiziert werden. Im Falle von
[B16] war es erforderlich, in wéssriger Losung zu arbeiten an Stelle von Ethanol, da sonst
eine Substitution des parastdndigen Fluoratoms durch ein angreifendes Ethanolat erfolgt,
wodurch [B17] gebildet wurde (Abbildung 84).

NH3, KOH NH3, KOH
HZO A d‘\/ﬁ EtOH, A
é

[PYRIM] [C20]

[B16]

Abbildung 84 Synthese von Perfluorphenyl-BTP in Wasser und Ethanol
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Weiterhin musste die Reaktionstemperatur auf 100 °C erhoht werden, da sonst keine
Umsetzung des Chalkons festgestellt werden konnte. Da die Nebenprodukte der Reaktion
allerdings in Wasser deutlich schlechter I6slich sind als in Ethanol, fiel das Rohprodukt
wesentlich starker verschmutzt aus. Nach Abfiltrieren des Rohprodukts konnte dieses durch
anschlieBendes Erhitzen in Ethanol gereinigt werden, ohne dass es zu einer Weiterreaktion
kam. Anschlielend wurde der Feststoff abzentrifugiert und das Zentrifugat verworfen. Leider
konnte dabei nicht vermieden werden, dass auch ein Teil des Bisterpyridins in Losung ging,

weswegen die Aufreinigung mit einem deutlichen Ausbeuteverlust verbunden war.

Die Umsetzung von [C18] unter Standardbedingungen in Ethanol flihrte zu einem Produkt-
gemisch aus [B14] (865 g/mol) und dem monosubstituierten Produkt [B14A] (553 g/mol),
welches im Massenspektrum (Abbildung 85) identifiziert werden konnte.
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Abbildung 85 MALDI-Massenspektrum von [B14] und [B14A]

Auf Grund der schlechten Loslichkeit dieses Intermediats fiel es zum Teil aus, ohne zum
Bisterpyridin weiter zu reagieren. Um dies zu verhindern, wurde die Reaktion in einem
Gemisch aus THF und wassriger Ammoniaklosung wiederholt, was zum gewiinschten

Bisterpyridin fihrte ohne Verunreinigung durch das monosubstituierte Produkt (Abbildung
86).
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[B14] [PYRIM] [c18] [B14] [B14A]

Abbildung 86 Synthese von [B14] in EtOH und THF

Im Rahmen ihrer Bachelorarbeit?? versuchte Frau Eva Oswald, das Gemisch aus [B14] und
[B14A] mit verschiedenen Chalkonen zu asymmetrischen Bisterpyridinen umzusetzen,
welche massenspektrometrisch nachgewiesen werden konnten (Abbildung 87). Da aber die
Abtrennung des asymmetrischen Bisterpyridins vom symmetrischen Bisterpyridin [B14] nicht
erfolgreich gelang und [B14A] nicht in ausreichend groRer Menge flr weitere Umsetzungen

isoliert werden konnte, wurde diese Syntheseroute nicht weiter verfolgt.

[B14A] R =-0-nC4,H,s5, -Br, -NO,

Abbildung 87 Synthese asymmetrischer Bisterpyridine

Die synthetisierten Bisterpyridine konnten dabei grob in drei Gruppen eingeteilt werden,
wobei es Uberlappungen gibt. Zur ersten Gruppe gehorten Bisterpyridine, die fir die
chemische Umwandlung zu anders funktionalisierten VVerbindungen vorgesehen waren
(Abbildung 88).

Die zweite Gruppe bildeten Bisterpyridine, die Ethinyl- oder Azidgruppen tragen, welche in
einer CUAAC-Reaktion reagieren konnen (Abbildung 89). Diese Gruppen wurden dabei durch
die entsprechenden Chalkone entweder direkt am Phenylring oder tiber einen Oxyalkylen-
Rest angebunden eingefiihrt.
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Abbildung 88 Bisterpyridine fir FGI-Versuche

Verschiedene Terpyridine mit demselben Substitutionsmuster dienten dabei als
Vergleichsverbindungen. Bei [B21] ergab sich das gleiche Problem wie bei seinem Edukt
[C16], dass die Bildung des Bisterpyridin-Geriistes tiber tH-NMR nachgewiesen werden
konnte, eine Detektion der Masse mittels Massenspektrometrie allerdings nicht gelang,

vermutlich auf Grund zu hoher Reaktivitat der Phenyl-Azid-Gruppe.

Abbildung 89 Bisterpyridine und Terpyridine mit CUAAC-Gruppen

Die dritte Gruppe setzte sich aus BTPs zusammen, deren funktionelle Gruppen so ausgewahlt
wurden, dass die Verbindungen uber die Gitterkomplexbildung hinaus die Mdglichkeit zu

supramolekularem Organisationsverhalten haben (Abbildung 90).
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[B8] [B15] [B12]

Abbildung 90 Bisterpyridine fur supramolekulare Strukturbildung

Besonders interessant als Vergleichssubstanzen zur Strukturbildung auf Oberflachen waren
dabei die Verbindungen [B8] und [B12], da diese durch die stickstoffhaltigen Gruppen in
4“*-Position zu einem &hnlichen Organisationsverhalten in der Lage sein kdnnten, wie es
bereits bei 2,4-BTPI!?% beobachtet wurde (Abbildung 91).

2,4'-BTP (B8] [B12]

Abbildung 91 Bisterpyridine mit Stickstoffsubstituenten in 4"'-Position

Die Fahigkeit zur Bildung organisierter Strukturen auf HOPG wurde mittlerweile fiir [B8]
und [B15] durch Untersuchungen von Dr. Yangguang Dai bestatigt!2%%],
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4.4 Umwandlung funktioneller Gruppen am Bisterpyridin-Gerust

Einige funktionelle Gruppen konnten nicht tiber die Synthese geeigneter Chalkone und eine
anschlieende Ringschlussreaktion mit 4,6-Diacetyl-2-phenylpyrimidin oder seinem
Bispyridiniumiodid hergestellt werden. Insbesondere nukleophile Gruppen wie -OH und -NH>
stellten dabei ein Problem dar, da sie wéhrend der Chalkonsynthese, wie in Abbildung 71
dargestellt, das gebildete Michaelsystem nukleophil angreifen kénnen. Daher wurde im
Rahmen eines ,,Functional Group Interconversion - Ansatzes versucht, BTPs mit geeigneten
funktionellen Gruppen zu synthetisieren, welche die Synthese des Grundgerdists nicht stéren
und in einem zweiten Syntheseschritt in die gewUnschten funktionellen Gruppen

umgewandelt werden kénnen.

Auf diese Weise wurde versucht, Amino-, Hydroxy- und Carbonséuregruppen einzuftihren
(Abbildung 92). Als Ausgangsverbindungen dienten die Bisterpyridine [B2], [B4], [B6], [B8]
und [B10]. Wahrend die Spaltung der Methyl-Phenyl-Ether in [B2] und [B4] mit BBrz nicht
erfolgreich war und die Ausgangsverbindungen unveréndert erhalten blieben, fihrte die
Umsetzung mit Bromwasserstoff gelost in Essigséure zu den gewiinschten Hydroxy- und
Dihydroxyverbindungen.

Um Aminogruppen einzufuhren, wurde zunédchst versucht, analog zu literaturbekannten
Umsetzungen von vergleichbaren Terpyridinen['®®! die Verbindung [B6] mittels
Zinn(ll)chlorid zu reduzieren. Dies war leider nicht erfolgreich, da die Aufarbeitung an den
grofRen Mengen des bei der Reaktion gebildeten Feststoffes scheiterte. Spater konnte
allerdings durch Reduktion an Palladium auf Aktivkohle mit Hydrazinhydrat als
Wasserstoffdonor die gewiinschte Aminoverbindung erhalten werden. [B8] hingegen konnte
nicht auf diesem Weg reduziert werden, da die Verbindung unter diesen Bedingungen zu
niedermolekularen Spaltprodukten abgebaut wurde. Auch der Versuch, analog zur Reaktion
am Terpyridin[?°! eine Carbonséuregruppe durch Oxidation der Furanringe in [B10]
einzufiihren, scheiterte an der mangelnden Reaktivitat des Edukts unter den gewéhlten
Reaktionsbedingungen.
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Abbildung 92 BTPs mit gewiinschten Umwandlungs-Produkten
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Eine weitere Mdglichkeit zur Einfihrung neuer Reste stellen ibergangsmetallkatalysierte C-
C-Kupplungen dar. Dieser Ansatz wurde zur Einfiihrung einer Ethinylgruppe durch eine
Sonogashira-Kupplung(®” 207 2081 gewahlt (Abbildung 93). Zwar war es bei spéteren
Versuchen auch moglich, diese Gruppe direkt durch das entsprechend funktionalisierte
Chalkon einzufiihren. Bei der anfangs verwendeten Synthese uber das Bispyridiniumiodid

wurde das gewunschte BTP allerdings nur in Spuren erhalten.

. =TMS, [Pd(PPhs),]
Et;N/DMF, 60 °C
2. KF

[B1]

Abbildung 93 Synthese eines ethinyl-substuierten Bisterpyridins mittels Sonogashira-Kupplung

Fur die Kupplung wurde [B1] mit vier Aquivalenten Trimethylsilylacetylen unter
Verwendung von Tetrakis(triphenylphosphin)-palladium als Katalysator umgesetzt. Nach
Abspaltung der Trimethylsilylgruppe durch KF oder TBAF wurde das gewunschte Produkt
[B18] erhalten. Die Mdglichkeit einer darlber hinaus gehenden Funktionalisierung des BTP-
Gerlstes durch Sonogashira-Kupplungen wurde nicht weiter verfolgt, da zu diesem Zeitpunkt
die CUAAC-Route erfolgversprechender erschien, insbesondere im Hinblick auf
Kooperationsmdéglichkeiten mit Kollegen.
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4.5 Synthese von Oligopyridinkomplexen

Nach erfolgreicher Synthese der Liganden wurde eine Auswahl weiter zu Gitterkomplexen
(Abbildung 94) oder Bis(Terpyridin)komplexen (Abbildung 95) umgesetzt.

Dazu wurden die Liganden mit einer stochiometrischen Menge eines Metall-
tetrafluoroboratsalzes in Acetonitril oder Nitromethan gegeben. Je nach Metall-Liganden-
Kombination geschah die Komplexbildung spontan oder brauchte langeres Erhitzen unter
Rickfluss. Dabei liefl3 sich beobachten, dass der Ligand zu Anfang als unloslicher Feststoff
vorlag, aber nach Zugabe der Metallionen innerhalb kirzester Zeit in Losung ging.
AnschlieRend konnte der Komplex durch Entfernung des Lésungsmittels erhalten werden.
Alternativ konnte er auch durch Zugabe von Diethylether ausgefallt und abfiltriert oder

abzentrifugiert werden.

Abbildung 94 Synthetisierte Bisterpyridin-Gitterkomplexe

73



TKZNPEP1

Abbildung 95 Synthetisierte Bis(Terpyridin)-Zink-Komplexe

In Abhangigkeit vom gewéhlten Metallion konnte die Komplexbildung anschliel}end tber
Massenspektrometrie und in vielen Féllen auch uber NMR-Spektroskopie nachgewiesen
werden. Diese Methoden haben gegeniiber anderen haufig verwendeten Verfahren wie
beispielsweise der Réntgenbeugung?®! den Vorteil, dass sie es erlauben, die in Lésung
vorhandenen Spezies zu untersuchen. Gerade im Hinblick auf die moégliche Verwendung der
Gitterkomplexe als kunstliche Rezeptoren oder vergleichbare multivalente Gebilde, ist dies

von groRem Interesse.

Am leichtesten analytisch zuganglich waren hierbei die Zink-Komplexe, da diese
diamagnetisch sind. Das NMR-Spektrum des Komplexes dhnelt somit dem des freien
Liganden, allerdings fiihrt die Komplexbildung zu charakteristischen Verschiebungen im *H-
NMR-Spektrum. Wéhrend die Pyridinringe im freien Terpyridin-Liganden eine N,N-transoide

Konformation einnehmen, fuhrt die Metallkomplexierung zu einer Konformationsanderung.

Insbesondere die Protonen in He-/He:-Position erfahren dabei eine signifikante Verénderung
ihrer magnetischen Umgebung. Durch die Konformationsanderung geraten sie in das
magnetische Feld, welches durch den Ringstrom des mittleren Pyridinring des zweiten
Liganden erzeugt wird. Dies wiederrum fiihrt zu einer Abschirmung dieser Protonen und

damit zu einer Hochfeldverschiebung ihrer NMR-Signale.
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Abbildung 97 Vergleich der NMR-Spektren von [T5] (in CDCIs) und seinem Komplex [KZN5] (in CDsCN)

Beim Bisterpyridin-Komplex zeigen sich ebenfalls Verschiebungen der Protonensignale.
Besonders aufféllig ist dabei der Einfluss auf die Protonensignale des Phenylringes in 2-
Position (Abbildung 99). Aus Rontgenbeugungsexperimenten friherer Arbeiten ist bekannt,
dass durch die Bildung des Gitterkomplexes die freie Rotation um die Phenyl-Pyrimidin-
Bindung aufgehoben wird. Der Phenylring richtet sich dabei parallel zur Molekilebene der

gegeniiberstehenden Liganden aust*'” (Abbildung 98).

Abbildung 98 Réntgenstruktur eines [2x2]-Zink-Bisterpyridin-Gitterkomplexes*7]
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Abbildung 99 *H-NMR-Spektrum des Gitterkomplexes [GZN22] (in CD3CN) im Vergleich zum freien Liganden [B22] (in
CD2Cly)
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Dadurch wird die vorher bestehende magnetische Aquivalenz der Phenylprotonen in ortho-
und meta-Position aufgehoben, da nun eine Seite des Phenylrings auf die Mitte und die andere
Seite auf den Rand des Gitterkomplex ausgerichtet ist. An Stelle von zwei Multipletts wie im
freien Liganden, kénnen im Spektrum des Komplexes funf einzelne Signale beobachtet
werden. Als Losungsmittel kam bei diesen Untersuchungen in der Regel deuteriertes
Acetonitril oder Nitromethan zum Einsatz. Versuche mit anderen Losungsmitteln zeigten,
dass bei [GZN22] in DMF-d7 das bekannte Komplex-Spektrum erhalten wird. In DMSO-de
hingegen erhélt man das Spektrum des freien Liganden, was auf eine Dekomplexierung

schlieRen lasst.

Bei den Cobaltkomplexen stellt sich die Lage anders dar. Auf Grund des Paramagnetismus
von Co(ll) kommt es zu einer starken Wechselwirkung zwischen den Protonenspins der
Liganden und den ungepaarten Elektronen am Metallzentrum. Dadurch beobachtet man den
so genannten Knight Shift?'% die fiir paramagnetische Komplexe typischel?*! starke
Verschiebung der einzelnen Signale, sowohl zu hohem als auch zu tiefem Feld, verbunden mit
einer deutlichen Verbreiterung der Signale im Vergleich zu diamagnetischen Verbindungen
(Abbildung 100).
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Abbildung 100 Ausschnitt aus dem *H-NMR-Spektrum eines 2,4 -BTP-Cobalt-Gitterkomplexes (in CDsCN)
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Die synthetisierten Eisenkomplexe zeigten ein temperaturabhéngiges Spin-Crossover-
Verhalten, welches schon zuvor bei ahnlichen Verbindungen beschrieben wurde!®. Dies
zeigte sich durch den Vergleich von NMR-Messungen bei unterschiedlichen Temperaturen
(Abbildung 101). Bei der ersten Messung bei 260 K ist zu sehen, dass hier die Signale
zwischen -9 und +17 ppm liegen und damit die diamagnetischen Anteile im Spektrum
eindeutig dominieren. Bei 300 K konnen flnf deutliche breite Signale zwischen 40 und 70
ppm beobachtet werden, was auf zunehmende paramagnetische Eigenschaften des Komplexes
hinweist. Wenn die Temperatur weiter auf 340 K erhoéht wird, zeigt sich, dass sich die Form
der Signale andert, die Breite nimmt ab und die Hohe zu, was zu deutlich definierteren

Signalen fihrt und ein Hinweis auf nochmals zunehmende paramagnetische Eigenschaften ist.
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Abbildung 101 *H-NMR-Spektrum des Fe(I1)-Bisterpyridin-Komplex [GFE22] in Nitromethan-ds bei 260, 300 und 340 K

Da viele Komplexe auf Grund paramagnetischer Effekte oder schlecht aufgeldster Spektren
nur unzureichend mittels NMR-Spektroskopie charakterisiert werden konnten, war die
wichtigste Analytik die massenspektrometrische Charakterisierung. Wahrend es in der
Literatur auch Beispiele fir die Verwendung von MALDI-MS gibt[?'?, was in unserem Fall
zur Charakterisierung der Liganden verwendet wurde, fihrte diese Methode bei den

untersuchten Komplexen zu Fragmentierung. Mittels MALDI-MS konnten so nur einzelne
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Liganden und Fragmente aus einem Metallion und ein bis zwei Liganden nachgewiesen
werden. Zum Erfolg fiihrte stattdessen die Verwendung von ESI-MSI?*3. Hier konnten die
verschiedenen Komplexe als vollstandige [2x2]-Gitter nachgewiesen werden, welche
allerdings wahrend des lonisierungsprozesses tblicherweise vier bis sechs Tetrafluoroborat-

Anionen verloren und somit als hoch geladene Kationen detektiert wurden (Abbildung 102).
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Abbildung 102 ESI-Massenspektrum des Gitterkomplexes [TC1] mit flinffach (- 5 BF4") und vierfach (- 4 BF4) geladenen
Komplexkationen

4.6 CUAAC-Reaktionen an Oligopyridinen

Ein Nachteil der herkdmmlichen Synthesen von Bisterpyridinen und auch vieler anderer
Gitterkomplexliganden ist die Schwierigkeit, funktionelle Gruppen und Molekiile in die
Zielverbindungen einzubauen. Der Ansatz, die gewtinschten Molekiile an ein
Benzaldehydmolekiil oder einen vergleichbaren Precursor anzubinden und von dort aus die
weiteren Syntheseschritte tiber das Chalkon bis zum fertigen Bisterpyridin zu durchlaufen,
scheitert oft aus verschiedenen Griinden. Einerseits kdnnen die angebundenen Molekiile durch
die Synthesebedingungen, insbesondere durch den Einsatz starker Basen, zerstort werden.
Andererseits ist es auch moéglich, dass ihre Anwesenheit zu Nebenreaktionen flihrt oder die
derartig funktionalisierten Edukte nicht mehr ausreichend reaktiv oder I6slich sind, um zum
Chalkon oder dem fertigen Bisterpyridin zu reagieren. Beispielsweise konnte das in
Abbildung 103 dargestellte Bisterpyridin durch die in diesem Kapitel naher erlauterte
CuAAC-Reaktion erhalten werden, wahrend der herkémmliche Weg durch eine Kréhnke-
Synthese ausgehend vom Chalkon nicht erfolgreich war (Abbildung 103).

Darlber hinaus stellen die oftmals méfiiigen und schwer vorhersagbaren Ausbeuten bei der
Synthese der Chalkone und Bisterpyridine ein groRes Problem dar, wenn die anzubindenden
Substanzen teuer oder nur in geringer Menge verflgbar sind. Wenn beispielsweise eine
Substanz A quantitativ zum Benzaldehyd umgesetzt werden kann, aber die anschlie3enden

Reaktionen zum Chalkon und dann zum Bisterpyridin nur mit 50 % Ausbeute ablaufen, so
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verliert man insgesamt 75 % der urspriinglich eingesetzten Menge an A durch

Nebenreaktionen.

[CU(ACN)BF 5, NoHsOH
+ 2 CiHyNg
DMF, RT
[DEC]

[HYC1]

Abbildung 103 Einflihrung eines neuen Substituenten Uber eine CUAAC-Reaktion im Vergleich zur Umsetzung des analog

substituierten Chalkons unter Kréhnke-Bedingungen

Daher wurde im Rahmen dieser Arbeit die Strategie untersucht, anzubindende funktionale
Molekiile moglichst spét in der Synthese einzufuhren, entweder nach erfolgter Synthese des
Bisterpyridin-Gerdsts oder sogar erst nach Bildung des Gitterkomplexes. Zur Anbindung der

Molekile wurde die zuvor beschriebene CUAAC-Reaktion gewahlt.

Als Edukte wurden die Terpyridine [T3], [T4] und [T5] sowie die Bisterpyridine [B18],
[B19], [B20] und [B22] gewahlt. Darlber hinaus wurde auch das Chalkon [C12] gewahlt, um
zu testen, ob auch auf dieser Stufe der Synthese schon weitere Funktionalitaten eingefthrt

werden kdnnen.

[T4] [T5] [T3] [C12]

Abbildung 104 Bisterpyridin- und Terpyridin-Edukte fiir CUAAC-Reaktionen
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Als Reaktionspartner dienten verschiedene Verbindungen, mit denen die Breite der
Anwendungen uberprift werden sollte (Abbildung 105). Die einfachste eingesetzte
Verbindung war das Alkylazid [DEC]. Als Beispiel fur Konjugationen an Biomolekdile wurde
das FMOC-geschutzte Tripeptid [PEP1] verwendet, welches freundlicherweise von Herrn
David Hermann zur Verfiigung gestellt wurde. Viele Peptide sind ebenso wie die verwendeten
Oligopyridine in polaren aprotischen Losungsmitteln wie DMSO oder DMF I6slich. Da eine
derartige Reaktionsumgebung aber bei empfindlicheren Molekilen wie etwa Proteinen zu
einer Denaturierung fihren kann, wurde als alternative Strategie zur Biokonjugation die
Reaktion mit den biotinylierten Tetraethylenglycol-Spacern [BIO1] und [B1O2] versucht. Die
starke Bindung zwischen Biotin und den Proteinen Avidin oder Streptavidin ist ein haufig in
der Biochemie genutztes Phanomen!?*l, das es erméglicht, Andockstellen fiir Biomolekiile zu
schaffen. Wahrend naturliches Streptavidin pro Molekul vier dquivalente Bindungsstellen flr

Biotin tragt, sind mittlerweile auch monovalente Varianten verfiigbar?*l,

Vi
N
H S S S SN
S X\/\O/\/O\/\O/\/Ns
(e}
[BIO1] (X = NH), [BIO2] (X = O) [DEC]
L HN
Qo i s
(0] N N
O TN TN Y Q‘
oo &

[PEP1] [PYR]
Abbildung 105 Reaktionspartner bei der CUAAC-Reaktion

Weiterhin wurde das Pyrenderivat [PYR] als Fluorophor eingesetzt. Erste Versuche
orientierten sich an publizierten Reaktionsbedingungen zur Umsetzung von [T3]%7%]. Dabei
traten allerdings verschiedene Probleme auf. Bei der Verwendung von Cu(l)I in katalytischer
Menge konnte keine Umsetzung beobachtet werden, was darauf zuriickgefihrt wurde, dass
das eingesetzte Kupfer(l) nach Komplexierung durch das Oligopyridin nicht mehr fiir die
Reaktion zur Verfugung steht. Beim uberstochiometrischen Einsatz von Cu(l)l, Cu(l)Br oder
Cu(l)OAc konnte zwar eine Umsetzung festgestellt werden, diese war aber begleitet von
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zahlreichen Nebenreaktionen. Insbesondere oxidative Kupplungsprodukte der acetylenischen
Edukte untereinander und der Produkte untereinander konnten durch MALDI-TOF-
Massenspektrometrie nachgewiesen werden (Abbildung 106); ein Phdnomen, das auch in
anderen Verdffentlichungen beschrieben™¥” 2161 und teilweise gezielt zur Funktionalisierung
von Triazolen®1 oder im Fall der Glaser-Kupplung und verwandter Reaktionen[?*®! zum

Aufbau von Diacetylenen genutzt wird.

Cul, [Ox]

Abbildung 106 Oxidative Kupplung als Nebenreaktion bei CUAAC-Reaktionen an [T3]

Durch die Verwendung verschiedener Aminliganden (Abbildung 107) zur Stabilisierung des
Cu(l)-Katalysators wie TREN oder PMDETA, konnte die Menge der Nebenprodukte
verringert werden. Trotzdem flihrte auch dieser Ansatz in vielen Fallen nur zu einem
Produktgemisch. Daruiber hinaus gestaltete sich die Abtrennung der Aminliganden vom
Produkt schwierig, insbesondere im Fall der Bisterpyridine.

NH,
( NN N )\
N

H2N\/N\‘ | | |
NH,

TREN PMDETA DIPEA

Abbildung 107 Getestete Aminbasen und Liganden
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Allerdings war diese Methode erfolgreich bei der Umsetzung des Terpyridins [T4] mit
[BI1O1] (Abbildung 108). Versuche, die Reaktion analog zur Originalverdffentlichung von
RostovtsevI**®! mit Kupfer(ll)sulfat und Natriumascorbat als Katalysator durchzufiihren,
scheiterten an der Bildung groRer Mengen schwerldslicher Feststoffe, die die Aufarbeitung

erschwerten.

[}

o HNJ<
A NH
HN [CU(ACN),]BF / TREN N=N,

NH H )
- - . N o] N/
+ d s /W N O \)\\o
o

H
s w/WN\/\O/\/O\/\O/\/Ns DMF, 1., RT

[T4] [BIO1] [TPYBIO]

Abbildung 108 Umsetzung von [BIO1] mit [T4] unter CUAAC-Bedingungen

Als einfachste Methode stellte sich schlieBlich die Reaktion mit Tetrakisacetonitrilkupfer(l)-
tetrafluoroborat in DMF als Losungsmittel mit einem Zusatz von 10% Hydrazinhydrat heraus,
eine Methode, die sich an einer Arbeit von Golas!*" orientiert. Das Hydrazinhydrat fungiert
hier einerseits als Reduktionsmittel und verhindert eine Oxidation des Kupfer(l)-Katalysators
sowie weitere oxidative Nebenreaktionen. Darlber hinaus wirkt es vermutlich auch als

Aminbase und férdert so die Bildung des Kupferacetylids.

Mit diesen Reaktionsbedingungen konnten die Verbindungen [B22] und [B19] erfolgreich zu
verschiedenen Triazolderivaten umgesetzt werden (Abbildung 109). Dabei zeigte sich, dass
der Erfolg der Reaktion stark von den Konzentrationen der verschiedenen Reaktionspartner
abhangt. So benétigte die Umsetzung von [B22] mit im Uberschuss zugegebenem
Propargylalkohol nur 0.1 Aquivalente Cu(l), wihrend bei der Reaktion zwischen [B22] und
stdchiometrischen Mengen des Peptids [PEP] unter diesen Bedingungen nur geringe Mengen
des Produkts massenspektrometrisch nachgewiesen werden konnten. Durch Verwendung
eines mehrfachen Uberschusses an Peptid konnte der Produktanteil zwar erhoht werden, doch
erst durch Einsatz eines Uberschusses an Kupfer(l) konnte eine vollstandige Umsetzung

erreicht werden.

Wahrend diese Reaktionsbedingungen bei den Verbindungen [DEC], [PEP1] und [PYR] zum
Erfolg flhrten, stellte die Verwendung von Hydrazinhydrat in der Synthese ein Problem dar bei
empfindlicheren Verbindungen. Auch bei [PEP1]/[HYC3] konnte beobachtet werden, dass
hierdurch die FMOC-Schutzgruppe abgespalten wird. Dies kann allerdings als vorteilhaft
betrachtet werden, da somit nach der Reaktion wieder ein natives Peptid zur Verfiigung steht,
welches am N-Terminus weiter modifiziert werden kann. Beim Versuch der Anbindung von

[BIO2] unter den herkémmlichen Reaktionsbedingungen zeigte sich allerdings, dass im
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Verlauf der Reaktion die Amidbindung zwischen Biotin und dem Tetraethylenglycolspacer
gespalten wird und das Bisterpyridin nach der Reaktion lediglich zwei Tetraethylenglycolketten
tragt (Abbildung 110).

[Cu(ACN),IBF,

O W9 WD —_—
2 ’ 0. N N .
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2 ‘ DMF/N,H;OH 10:1
OQ RT, 1d
[PYR]
I
N
o N
[CU(ACN)JBF,
2 Ny eSS DMF/N,H;OH 10:1
RT, 1d N
| N
o L
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Abbildung 109 CuAAC-Reaktionen an Bisterpyridinen unter ,, Hydrazinbedingungen *

Daher wurde in diesem Fall auf eine alternative Reaktionsfihrung zurtickgegriffen. Als
Katalysator diente Kupfer(I)bromid im Uberschuss mit PMDETA als Ligand, zum Schutz vor
Nebenreaktionen wurde die Reaktion unter Schutzgas in vorher entgastem DMF durchgefiihrt.

Das zentrale Problem der Aufarbeitung stellte dabei die Abtrennung von an den Liganden
gebundenem Kupfer(l) dar. Verschiedene Versuche, Kupfer(l) mittels Na;EDTA zu entfernen,
der verbreitetste Ansatz in der Literatur, durch Behandlung des Reaktionsgemisches mit einer

wassrigen Losung oder Zugabe des Salzes als Feststoff, waren dabei nicht erfolgreich.
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Abbildung 110 Produkte der CuUAAC-Reaktion zwischen [B19] und [BIO2] bei unterschiedlichen Reaktionsbedingungen; a)
[Cu(ACN)4]BF4, DMF +10 % N2HsOH; b) CuBr, PMDETA, DMF, Ar-Atmosphére

Die Entfernung mittels Filtration durch eine kurze Aluminiumoxid-Chromatographiesaule
scheiterte an der zu starken Adsorption der Zielverbindungen an der festen Phase. Zum Erfolg
fiihrte schliellich der Einsatz des Metall-Scavengers QuadraSil® TA. Dabei handelt es sich
um mesoporose Silicapartikel mit einer durchschnittlichen Grof3e von 54 um, deren

Oberflache Diethylentriamin-Gruppen tragt?*®! (Abbildung 111).

OH
0 0 /\/ﬂ\/\
Na* O)K/N\/\N/\H/O Na* ” NH,
o) o]
OH
Na,EDTA QuadraSil® TA

Abbildung 111 Reagenzien zur Entfernung von Kupferionen

85



4.7 Nicht katalysierte Huisgenreaktionen an Oligopyridinkomplexen

Neben den kupferkatalysierten Reaktionen wurde auch die klassische thermisch aktivierte
Huisgen-Reaktion als Mdglichkeit zur Postfunktionalisierung des Bisterpyridin-Gerists
untersucht. Dazu wurden die Verbindungen mit Propiolséurederivaten erhitzt, anschlieRend
isoliert und analysiert. Wahrend beim Bisterpyridin [B22] keine vollstandige Umsetzung
stattfand, reagierte der entsprechende Zinkkomplex [GZN22] mit Ethylpropiolat quantitativ
zum Produkt [GZN22T] (Abbildung 112).

NMR-Untersuchungen bei einer Messtemperatur von 60 °C sowohl von [GZN22] als auch
von [GZN22T] zeigten keine Verénderung der Komplexstruktur. Das deutet darauf hin, dass
der Komplex als vollstandige supramolekulare Einheit an der Reaktion teilnimmt und nicht

einzelne Liganden reagieren und sich anschlieBend erneut zum Gitter zusammenfigen.

8+

(BF4)s

P

ACN, 60 °C, 1d

Abbildung 112 Huisgenreaktion an [B22] und seinem Gitterkomplex [GZN22]

Auch der entsprechende Eisen-Komplex [GFE22] reagierte analog mit Ethylpropiolat, wobei
hier auf eine weitere Charakterisierung des Reaktionsprodukts verzichtet wurde und das

Produkt nur mittels ESI-MS in der Reaktionsldsung nachgewiesen wurde (Abbildung 113).
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Abbildung 113 ESI-Massenspektrum des Reaktionsprodukts von [GFE22] mit Ethylpropiolat

Um zu untersuchen, ob die lokale Reaktionsumgebung, insbesondere die Anwesenheit
benachbarter Azid- oder Triazolgruppen einen Einfluss auf die Reaktion hat, wurden die
Versuche mit dem entsprechenden substituierten Terpyridin [T5] und seinem Zink-Komplex
[KZN5] analog durchgefihrt. Dabei zeigte sich wie zuvor beim Bisterpyridin, dass der
Komplex quantitativ reagiert, wéhrend der freie Ligand unter vergleichbaren Bedingungen ein
Gemisch aus Triazolprodukt und Edukt liefert (Abbildung 114). Dies ldsst vermuten, dass der

Ligand durch die Komplexierung fir die Huisgenreaktion aktiviert wird.

Um die Rolle des Ethinyl-Reaktionspartners n&her zu untersuchen, wurde versucht, [GZN22]
unter analogen Bedingungen mit Propargylalkohol umzusetzen, einer nicht aktivierten
Ethinylverbindung. Dies war nicht erfolgreich, was zeigt, dass anders als bei der katalysierten

CuAAC-Reaktion eine gezielte Aktivierung der Reaktionspartner vonndéten ist.
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o

S
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[T5]

Abbildung 114 Huisgenreaktion an [T5] und seinem Bis(terpyridin)komplex [KZN5]
Dariiber hinaus war sowohl bei [GZN22] als auch bei [KZN5] im NMR-Spektrum sichtbar,
dass zwar ein Triazol-Regioisomer bevorzugt gebildet wird, die Reaktion aber nicht
vollstandig regioselektiv ablauft. Dies deckt sich mit friiheren Erkenntnissen zur nicht
katalysierten Huisgen-Reaktion und deutet darauf hin, dass der Ligand zwar durch die

Komplexierung aktiviert wird, aber kein katalytischer Mechanismus vorliegt.
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4.8 Synthese und Organisationsverhalten eines Terpyridin-funktionalisierten Peptids

Als Alternative zu CUAAC-Reaktionen wurde die Moglichkeit untersucht, Peptide mittels
EDC-Kupplung an Oligopyridine zu koppeln. Diese Substanzklasse ist bisher wenig
untersucht!??%: 2211 bietet aber vielversprechende Mdglichkeiten fiir den Aufbau
supramolekularer Strukturen, da sie die unterschiedlichen Selbstorganisationseigenschaften
von Peptiden (Uber Wasserstoffbriickenbindungen) und Oligopyridinen (Uber
Metallkoordination) kombiniert. Dartiber hinaus kann sowohl die Anbindung an den
Oligopyridinliganden als auch die durch Komplexierung ausgeldste Dimerisierung die
Wechselwirkung des Peptides mit biologischen Strukturen beeinflussen!???l, Hierzu wurde das
Tripeptid FMOC-Triglycin-OH [PEP2] als Modellsubstanz eingesetzt, welches
dankenswerterweise von Herrn David Hermann zur Verfiigung gestellt wurde. Als
Kupplungspartner diente das Terpyridin [T1]. Durch Verwendung von EDC als
Kupplungsreagenz wurde die Verbindung [TPYPEP] erhalten (Abbildung 115). Die analoge
Reaktion mit dem Bisterpyridin [B7] war nicht erfolgreich und wurde nicht weiter verfolgt.

[T1] [PEP2] [TPYPEP]

Abbildung 115 Synthese der Terpyridin-Peptid-Hybridverbindung

Nach erfolgter Synthese wurde das Selbstorganisationsverhalten der Verbindung in wassriger
Phase im Vergleich mit verwandten Substanzen untersucht. Dabei kamen im ersten Schritt das
urspringliche Peptid [PEP2] und der Komplex [KZNPEP] zum Einsatz. Dariiber hinaus
wurde die FMOC-Gruppe von [TPYPEP] durch Behandlung mit einer zehnprozentigen
Morpholin-DMSO-L6sung abgespalten, wodurch [TPYPEP-DE] erhalten und untersucht
wurde. Somit konnte auch der Beitrag der FMOC-Schutzgruppe zum Organisationsverhalten
untersucht werden (Abbildung 116).

Dazu wurden definierte Losungen der einzelnen Substanzen hergestellt und anschliel3end mit
Wasser (MilliQ-gereinigt), Methanol oder Aceton verdunnt, was zur Bildung

unterschiedlicher Feststoffaggregate fiihrte (Tabelle 4).
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Abbildung 116 TPYPEP mit Vergleichssubstanzen

Tabelle 4 Zusammensetzung der untersuchten Lésungen
Bezeichnung | Zusammensetzung der Lésung
PEP2A [TPYPEP-DE] in DMSO (1mg/ml), verdinnt mit H20 1:49
PEP4B [PEP2] in DMSO (1 mg/ml) verdiinnt mit H20 1:49
PEP4D [KZNPEP] in ACN (1 mg/ml) verdinnt mit H.O 1:49
PEP4F [TPYPEP] in DMSO (1 mg/ml) verdiinnt mit H.O 1:49
PEP4K [TPYPEP] in DMSO (1 mg/ml) verdiinnt mit Aceton 1:49
PEP5C [TPYPEP] in DMSO (1 mg/ml) verdiinnt mit MeOH 1:49

Von den erhaltenen Suspensionen lieR man einen Tropfen auf einem kupfernen Tragernetz
eintrocknen. Nach Anfarben mit zweiprozentiger Uranyl(V1l)acetat-Losung konnten die
erhaltenen Aggregate am Transmissionselektronenmikroskop untersucht werden. Die
erhaltenen Aufnahmen sind in Abbildung 117 zu sehen.

Dabei zeigte sich, dass das terpyridin-gekoppelte Peptid [TPYPEP] lange faserartige
Aggregate bildete (PEP4F), wahrend weder das reine Peptid [PEP2] (PEP4B) noch der Zink-
Komplex [KZNPEP] (PEP4D) groRere Strukturen bildeten. Wenn an Stelle von Wasser mit
Aceton (PEP4K) oder Methanol (PEP5C) verdlnnt wurde, konnten dhnliche faserartige
Aggregate beobachtet werden. Da allerdings die Beschichtung des Objekttragers durch diese
Losungsmittel angegriffen wurde, finden sich auf den Abbildungen stérende Artefakte. Der
Vergleich der entschiitzten Verbindung [TPYPEP-DE] (PEP2A) mit der
Ursprungsverbindung [TPYPEP] (PEP4F) zeigt darlber hinaus, dass nicht allein die
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Terpyridingruppe sondern auch die FMOC-Schutzgruppe notwendig zur Bildung der
Aggregate sind.

Abbildung 117 TEM-Aufnahmen verschiedener Peptid- und Terpyridin-Peptid-Aggregate

Nach Abschluss der eigenen Experimente wurde eine Arbeit von Niu et al??® publiziert, in
der die Autoren zeigten, dass das Aggregationsverhalten des von ihnen untersuchten
Amyloidpeptids KLVFF durch nicht-kovalente Wechselwirkung mit zugesetztem 4°-Chlor-
2,24:6°,2°“~terpyridin oder 4,4°-Bipyridin beeinflusst wird. Dabei andert sich die Struktur der
Aggregate von einer parallelen zu einer anti-parallelen B-Faltblatt-Struktur. Dies ist ein
weiterer Hinweis auf die Mdglichkeiten, die Oligopyridine als Modulatoren von
Peptideigenschaften bieten.
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4.9 Zusammenfassung und Ausblick

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, geeignete Synthesestrategien zur Funktionalisierung von
Bisterpyridinliganden und ihren Gitterkomplexen zu entwickeln, um dadurch ihre
Verwendung als neuartige multivalente supramolekulare Plattform zu erméglichen. Dazu
wurden in einem ersten Schritt geeignet funktionalisierte Chalkone mittels etablierter
Synthesemethoden hergestellt. Der Grofteil dieser Chalkone wurde im zweiten Schritt zu
funktionalisierten Bisterpyridinen umgesetzt. Dabei wurden die Chalkone anfangs mit
Ammoniumacetat und dem Bispyridiniumsalz [PYSA] in Methanol unter Riickfluss
umgesetzt. Diese von Ziener®! entwickelte Methode kam bereits in einer Reihe von
Synthesen zum Einsatz? 1231831 f{ihrte aber bei vielen der hier eingesetzten Chalkone nicht
zum gewunschten Produkt oder nur zu sehr geringen Ausbeuten. Daher kam flir spatere
Versuche meist eine neu entwickelte Synthese zum Einsatz, die sich an bereits bekannten
Terpyridinsynthesen orientierte. Daflr wurde das gewtinschte Chalkon mit 4,6-Diacetyl-2-
phenylpyrimidin [PYRIM] unter Zugabe von KOH und Ammoniak in Ethanol erhitzt bis das
gewdinschte Bisterpyridin ausfiel und abfiltriert werden konnte. Die Vielseitigkeit dieser
Synthese zeigte sich auch darin, dass sie nicht nur in Ethanol, sondern im Fall der Verbindung
[B16] in Wasser und bei der Verbindung [B14] in einem Ethanol/THF-Gemisch erfolgreich
durchgefiihrt werden konnte. Die stark unterschiedlichen Ausbeuten in Abhé&ngigkeit vom
gewahlten Substituenten am Chalkon stuitzen dabei die Erkenntnisse von Caterbow und
Ziener!®®l dass die Reaktion zum Bisterpyridin durch elektronenziehende Substituenten
begunstigt wird. Die Mdglichkeit der Synthese asymmetrischer Bisterpyridine konnte zwar
demonstriert, aber nicht weiter verfolgt werden. Es bleibt zu hoffen, dass dieses Thema im

Rahmen kommender Forschungsarbeiten weiter bearbeitet werden kann.

Mehrere funktionalisierte Bisterpyridine, die Uber diese Syntheseroute nicht zuganglich
waren, konnten durch die Umwandlung funktioneller Gruppen an bereits synthetisierten
Bisterpyridine erhalten werden. Insbesondere die erfolgreiche Anwendung der Sonogashira-
Kupplung zur Synthese von [B18] erdffnet dabei Mdglichkeiten, die weit tber die simple
Umwandlung funktioneller Gruppen hinausgehen und in Zukunft beispielsweise zur
Anbindung n-konjugierter Materialien genutzt werden kénnten, um deren
Aggregationsverhalten??!! zu untersuchen. Aber auch die Anbindung von Molekiilen durch
nukleophile Substitution des para-Fluor-Atoms in [T6] und [B16] lasst grolRes Potential
vermuten in Hinblick auf erfolgreiche Umsetzungen an anderen perfluorphenyl-substituierten

Verbindungen(?0t: 225-232],
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Den Einfluss, den ein angebundener Oligopyridinligand und dessen Komplexierung auf das
Aggregationsverhalten einer Verbindung haben kénnen, konnte durch Untersuchungen am
Terpyridin-Peptid-Konjugat [TPYPEP] demonstriert werden, welches in Wasser im
Gegensatz zu seinem Zink-Komplex [KZNPEP] und zum urspringlichen Peptid [PEP2]
lange faserartige Aggregate bildet.

Um auch komplexere Molekule an das Bisterpyridin-Grundgertist anbinden zu kénnen,
wurden verschiedene Synthesen basierend auf der CUAAC-Reaktion entwickelt. Dabei musste
allerdings in allen Fallen Kupfer(l) in leichtem Uberschuss eingesetzt werden, da die
Komplexierung durch das Bisterpyridin sonst zu einer Deaktivierung des Katalysators fuhrte.
Robuste Substrate konnten erfolgreich kupferkatalysiert bei Raumtemperatur umgesetzt
werden. Wegen des zugesetzten Hydrazinhydrats konnte auf ein Arbeiten unter Schutzgas
verzichtet werden, wodurch sich diese praparativ einfache Methode insbesondere flr parallel
durchgefuhrte Screenings eignet. Die Durchfiihrung der Reaktion unter Schutzgas ohne
zugesetztes Hydrazinhydrat ermdglichte auch die Umsetzung empfindlicherer Substrate. Mit
Hilfe dieser Methoden gelang die Anbindung verschiedener Molekule an das Bisterpyridin-
Grundgerust, vom einfachen Alkylrest [DEC] tber den Farbstoff [PYR] bis hin zum Peptid
[PEP1]. Daruiber hinaus konnten mit den biotinfunktionalisierten Spacern [BIO1] und [BIO2]
Molekdile angebunden werden, welche die gezielte Interaktion mit groReren Biomolekilen

uber die Biotin-Streptavidin-Bindung ermdglichen.

AbschlieRend konnte durch die erfolgreiche Umsetzung der Komplexe [GZN22], [GFE22]
und [KZN5] mit Propiolséurederivaten gezeigt werden, dass eine Funktionalisierung des
Gitterkomplexes nicht nur durch Funktionalisierung seiner Grundbausteine, sondern auch

durch Reaktionen am fertigen Komplex moglich ist.
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Kapitel 5 - Experimenteller Teil
5.1 Allgemeine Bemerkungen

Die Reinigung bzw. Absolution der eingesetzten Chemikalien erfolgte, wenn nétig, nach 2331,
Verbindungen, die nach Literaturvorschriften hergestellt oder zur Verfiigung gestellt wurden,
sind aufgefiihrt in Tabelle 5 bis Tabelle 7.

Raumtemperatur-NMR- Spektren wurden auf einem Spektrometer der Marke Bruker, Modell
DRX 400 aufgenommen, fiir Messungen bei Hoch- (100 °C) oder Tieftemperatur (- 40 °C)
kam ein Bruker AMX 500 zum Einsatz. Zur Kalibrierung der *H- und ‘3C-Spektren wurden
die entsprechenden Lésungsmittel-Signale herangezogen: Chloroform-d (*H-NMR: § = 7.26
ppm, ¥C-NMR: & = 77.16 ppm), Acetonitril-d3 (*H-NMR: § = 1.94 ppm, 3C-NMR: § =
118.26 ppm), DMSO-d6 (*H-NMR: & = 2.50 ppm, *C-NMR: § = 39.52 ppm),
Tetrachlorethan-d2 (*H-NMR: & = 6.00 ppm, 3C-NMR: & = 74.2 ppm). Fiir die Messung der
F-Spektren wurde Hexafluorbenzol (**F-NMR: & = -164.9 ppm) zur Kalibrierung zugesetzt.

Die 13C-Spektren wurden *H-breitband-entkoppelt aufgenommen.

Massenspektren wurden entweder mit einem Bruker Reflex I11 (MALDI-ToF) oder einem
Bruker SolariX (ESI-FTICR) aufgenommen.

Zur Aufnahme der Transmissionselektronenmikroskopie-Bilder wurde ein Zeiss EM 10 (80
kV Beschleunigungsspannung) verwendet. Als Substrat dienten kohlenstoffbedampfte

Kupfernetze.
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Tabelle 5 Verwendete Substanzen

Substanz Bezeichnung Herkunft
o) C1 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschrift!:84
| N
%
Br
o) C2 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschrift!8s]
| AN
=
O/
(0] C3 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschriftl18e]
N
| %
0 C4 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschriftl187]
| AN
=
NO,
0 C5 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschriftl188]
N
| = ’Tl/
0 C6 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschrift!ee]
AN
® §
SN
0 c7 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!8s]
Cc8 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!8d
o) C9 Synthetisiert nach einer
N _ Literaturvorschrift9
N
| = _C4oH
o~ ~12M25
o) C10 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!1l
| N\ 7 (ONQ
=
o~
0 C18 Synthetisiert nach einer

Literaturvorschrift(183]
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Tabelle 6 Verwendete Substanzen

Substanz

Bezeichnung

Herkunft

T1A

Synthetisiert nach einer
Literaturvorschriftt1%!

T1 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift[19]
0 BA1 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!234
H
N )
4<S iT/
e} BA2 Synthetisiert nach einer
modifizierten
H Literaturvorschrift23s]
O\
o) BA3 Synthetisiert nach einer
modifizierten
H Literaturvorschrift23s]
/%
(0]
e} BA4 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!236]
H
N
O/\/ 3
o) BA5 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!:%4
H
N3
0) BAG6 Synthetisiert nach einer
Literaturvorschrift!237]
H
O/w
C
(0] o-—>
\__/
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Tabelle 7 Verwendete Substanzen

Substanz Bezeichnung Herkunft
N3 DEC Synthetisiert nach
einer
Literaturvorschrift(23!
PEP1 Zur Verfugung gestellt
o o von Herrn David
H H Hermann
(0] N N
’ \n/ \)J\N/ﬁ( \)J\N/\\
O (0] H (0] H S
PEP2 Zur Verfugung gestellt
O o von Herrn David
H H Hermann
o ML~ R
O (0] H 0]
0] BlO1 Synthetisiert nach
//< einer
HHN NH Literaturvorschrift!23
H H
S N\/\O/\/O\/\O/\/ N3
0]
0 BIO2 Synthetisiert nach
J< einer modifizierten
HHN NH Literaturvorschrift(24l
H
S O\/\O/\/O\/\O/\/fli\l
(0]
HN PYR Synthetisiert nach
:—§ einer
o) Q Literaturvorschrift!24l
O o] PYRIM Synthetisiert nach
einer
| XX Literaturvorschrift(23
N__N
0] 0] PYSA Synthetisiert nach
I |- einer
| X Literaturvorschrift!2
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5.2 Chalkonsynthesen

5.2.1 (E)-3-(4-(2-Azidoethoxy)phenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C15]

o,
6 Ny F 3
| ' o
1
5 = 3 O/\/ N3
4 om

Zu einer Losung von 0.418 g 2-Acetylpyridin [3.4 mmol] und 0.449 g [BA4] [3.4 mmol] in
20 ml Methanol wurden 3.5 ml 1M waéssrige KOH-Ldsung [3.5 mmol] gegeben. Die Lésung
wurde 6 h bei Raumtemperatur geruhrt, anschlieend wurde der entstandene Niederschlag

abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 0.676 g (2.3 mmol, 68%) als hellgelber kristalliner Feststoff erhalten

'H NMR (400 MHz, CDCL3): § [ppm] 8.75 (ddd, J = 4.8, 1.6, 0.9 Hz, 1H, H6), 8.21 (d, J = 15.9 Hz, 1H, H2°),
8.18 (d, J=7.9 Hz, 1H, H3), 7.92 (d, J = 16.3 Hz, 1H, H1%), 7.90 (td, J= 7.6, 1.8 Hz, 1H, H4) , 7.69 (d, J = 8.8
Hz, 2H, AA’BB, H2%), 7.51 (ddd, J = 7.5, 4.8, 1.2 Hz, 1H, H5), 6.95 (dt, J = 8.8 Hz, 2H, AA’BB*, H3*), 4.24 —
4.18 (t, J = 5.0 Hz, 2H, H1), 3.67 — 3.60 (t, J = 5.0 Hz, 2H, H2).

13C NMR (101 MHz, CDCl3): & [ppm] 189.50, 160.36, 154.49, 148.92, 144.53, 137.13, 130.80, 128.69, 126.91,
123.00, 119.00, 114.98, 67.13, 50.18.

MS (CI): berechnetes m/z flir C16HisN4O2: 295.12 [M+H]; gefunden: 295.1

5.2.2 (E)-3-(4-(Prop-2-yn-1-yloxy)phenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C12]

Zu einer Losung von 0.98 g 2-Acetylpyridin [8 mmol] und 1.255 g [BA2] [7.8 mmol] in 35

ml Methanol wurden 8 ml 1M waéssrige KOH-L&sung [8 mmol] gegeben. Die Losung wurde
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5.5 h bei Raumtemperatur gertihrt, anschliefend wurde der entstandene Niederschlag

abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 1.865 g (7.1 mmol, 91 %) als blassgriines Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCLs): & [ppm] 8.73 (ddd, J = 4.8, 1.7, 0.9 Hz, 1H, H6), 8.19 (m, 2H, H3/H2%), 7.91 (d, J
=16.0 Hz, 1H, H1%), 7.88 (td, J= 7.7, 1.7 Hz, 1H, H4), 7.70 (d, J = 8.7 Hz, 2H, AA’BB*, H2*), 7.48 (ddd, J =
7.5,4.8, 1.2 Hz, 1H, H5), 7.01 (d, J = 8.8 Hz, 2H, AA’BB*, H3%), 4.74 (d, J = 2.4 Hz, 2H, H1), 2.55 (t, J = 2.4
Hz, 1H, H2).

13C NMR (101 MHz, CDCLs): § [ppm] 189.51, 159.63, 154.50, 148.93, 144.50, 137.12, 130.68, 128.90, 126.90,
123.00, 119.13, 115.32, 78.15, 76.12, 55.94.

MS (CI): berechnetes m/z fiir C17H14NO,: 264.10 [M+H]; gefunden: 264.2

5.2.3 (E)-3-(4-Ethynylphenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C14]

In einem Rundkolben wurden 0.261 g 4-Ethinylbenzaldehyd [2 mmol] und 0.262 g 2-
Acetylpyridin [2.16 mmol] vorgelegt. Dazu wurden 0.277 g Kaliumcarbonat [2 mmol], geldst
in 50 ml Wasser gegeben. Das Reaktionsgemisch wurde unter starkem Rihren auf 60 °C
erhitzt. Nach einer Reaktionszeit von 24.5 h wurde der entstandene Niederschlag abfiltriert,

mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 65 % (0.295 g, 1.3 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCL3): & [ppm] 8.73 (ddd, J=4.7, 1.7, 0.9 Hz, 1H, H6), 8.30 (d, J = 16.1 Hz, 1H, H2*),
8.18 (d, J=7.9 Hz, 1H, H3), 7.92 — 7.85 (m, 2H, H4/H1°), 7.67 (d, J = 8.2 Hz, AA’BB*, 2H, H2%), 7.54 — 7.42
(m, 3H, H3*/H5), 3.19 (s, 1H, H1*).

13C NMR (101 MHz, CDCLs): § [ppm] 189.43, 154.17, 149.01, 143.62, 137.20, 135.63, 132.69, 128.76, 127.15,
124.23, 123.10, 121.90, 83.44, 79.48.

MS (CI): berechnetes m/z fiir CisHi2NO: 234.09 [M+H]; gefunden: 234.2
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5.2.4 (E)-1-(Pyridin-2-yl)-3-(4-((triisopropylsilyl)ethynyl)phenyl)prop-2-en-1-on [C21]

Zu einer Losung von 0.35 g 2-Acetylpyridin [2.9 mmol] und 1.091 g [BA1] [3.8 mmol] in 30
ml Ethanol/THF 2:1 wurden 3.1 ml 1M wassrige KOH-L6sung [3.1 mmol] gegeben. Die
Losung wurde 24 h bei Raumtemperatur gerthrt, anschliessend wurde der entstandene
Niederschlag abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet. Der erhaltene Feststoff
wurde mittels Sdulenchromatographie (SiO2, Ethylacetat-Hexan 1:3) aufgereinigt.

Ausbeute: 41 % (0.471 g, 1.2 mmol) als dunkelgriines Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 [ppm] 8.75 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H6), 8.29 (d, J = 16.1 Hz, 1H, H2°), 8.19 (d, J =
7.9 Hz, 1H, H3), 7.94 — 7.85 (m, 2H, H4/H1°), 7.67 (d, J = 8.3 Hz, 2H, AA’BB*, H3%), 7.54 — 7.46 (m, 3H,
H2%/H5), 1.14 (s(b), 21H, HI1“/H2*).

13C NMR (101 MHz, CDCls): & [ppm] 189.46, 154.25, 149.00, 143.94, 137.21, 135.07, 132.59, 128.74, 127.11,
125.76, 123.11, 121.47, 106.81, 93.63, 18.80, 11.43.

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C»sH3,NOSi: 390.23 [M+H]; gefunden: 390.22376

5.2.5 (E)-3-(4-(But-3-yn-1-yloxy)phenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C13]

o 2 .
6 N A~ 3"
™ 3"
| 1 g
5 = 3 OM
4 om

Zu einer Losung von 0.145 g [BA3] [0.64 mmol] und 0.075 g 2-Acetylpyridin [0.64 mmol] in
5 ml MeOH wurden 0.64 ml 1M wiéssrige KOH-Losung [0.64 mmol] gegeben. Nach einem
Tag riihren bei Raumtemperatur wurde der entstandene Feststoff abfiltriert, mit Methanol
gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 44 % (0.077 g, 0.28 mmol) als gelber feinkristalliner Feststoft erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 [ppm] 8.73 (d, J = 4.7 Hz, 1H, H6), 8.20 — 8.16 (m, 2H, H3/H2¢), 7.95 — 7.82 (m,
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2H, H4/H1¢), 7.69 (d, J = 8.7 Hz, 2H, AA’BB*, H2%), 7.52 — 7.42 (m, 1H, H5), 6.94 (d, J= 8.7 Hz, 2H,
AA’BB, H3%), 4.14 (t, J = 7.0 Hz, 2H, H1*), 2.71 (td, J = 6.9, 2.6 Hz, 2H, H2*), 2.06 (t, J = 2.6 Hz, 1H,
H3).

13C NMR (101 MHz, CDCLs): § [ppm] 189.52, 160.65, 154.54, 148.92, 144.69, 137.14, 130.81, 128.43, 126.90,
123.01, 118.81, 115.02, 80.27, 70.23, 66.13, 19.61.

MS (CI): berechnetes m/z fiir Ci1sH6NO,: 278.12 [M+H]; gefunden: 278.1

5.2.6 (E)-3-(Perfluorophenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C20]

Zu einer Losung von 0.173 g Kaliumcarbonat [1.25 mmol] in 75 ml Wasser wurden 0.984 g
Pentafluorbenzaldehyd [5 mmol] und 0.607 g 2-Acetylpyridin [5 mmol] gegeben. Die
resultierende Suspension wurde unter starkem Riihren fiir drei Tage bei 60 °C erhitzt. Der
erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Wasser und Ethanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 71 % (1.068 g, 3.57 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCL3): & [ppm] 8.74 (ddd, J = 4.8, 1.6, 0.9 Hz, 1H, H6), 8.53 (d, J = 16.5 Hz, 1H, H2°),
8.18 (dt, J=7.9, 1.0 Hz, 1H, H3), 7.89 (tt, J=4.2, 2.1 Hz, 1H, H4), 7.83 (d, J = 16.5 Hz, 1H, H1%), 7.51 (ddd, J
=17.6,4.8,12 Hz, 1H, HS).

19F NMR (376 MHz, CDCL3): § [ppm] -141.73 — -142.02 (m), -154.28 — -154.47 (m), -164.92 — -165.08 (m).

13C NMR (101 MHz, CDCLy): § [ppm] 189.33, 153.58, 149.25, 137.26, 128.66, 127.65, 127.48, 123.23.

MS (CI): berechnetes m/z fiir C14H7FsNO: 300.04 [M+H]; gefunden: 300.

5.2.7 (E)-1-(Pyridin-2-yl)-3-(2,3,5,6-tetrafluoro-4-methoxyphenyl)prop-2-en-1-on [C19]

Zu einer Losung von 0.984 g Perfluorbenzaldehyd [5S mmol] und 0.607 g 2-Acetylpyridin [5
mmol] in 20 ml MeOH wurden 5 ml 1M wissrige KOH-Losung [5 mmol] gegeben. Das
Reaktionsgemisch wurde einen Tag lang bei Raumtemperatur geriihrt, anschlieend wurde der

erhaltene Feststoff abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.
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Ausbeute: 44 % (0.686 g, 2.2 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 [ppm] 8.74 (ddd, J=4.7, 1.6, 0.9 Hz, 1H, H6), 8.48 (d, J= 16.5 Hz, 1H, H2°),
8.18 (dt, J=7.9, 1.0 Hz, 1H, H3), 7.93 — 7.83 (m, 2H, H1*/H4), 7.53 — 7.46 (m, 1H, H5), 4.15 (t, J= 1.7 Hz, 3H,
H1%).

19F NMR (376 MHz, CDCL3): § [ppm] -143.42 — -143.66 (m), -161.58 — -161.76 (m).

13C NMR (101 MHz, CDCLs): § [ppm] 189.59, 153.84, 149.20, 148.94, 139.52, 137.19, 128.82, 127.30, 127.09,
123.16, 121.90, 108.74, 62.22.

MS (CI): berechnetes m/z fiir C1sHioF4sNO»: 312.06 [M+H]; gefunden: 312.1

5.2.8 (E)-3-(2,3,5,6,8,9,11,12-Octahydrobenzo[b][1,4,7,10,13]pentaoxacyclopentadecin-15-
yl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-1-on [C17]

Zu einer Losung von 0.296 g [BA6] [1 mmol] und 0.121 g 2-Acetylpyridin [1 mmol] in 20 ml
Methanol wurde 1 ml einer wassrigen 1M KOH-L6sung gegeben [1 mmol]. Das Reaktions-
gemisch wurde einen Tag lang bei Raumtemperatur gerthrt, anschlieBend wurde der erhaltene

Feststoff abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 48 % (0.19 g, 0.48 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

IH NMR (500 MHz, C,D,Cls, 100 °C): & [ppm] 8.78 (d, J = 4.7 Hz, 1H, H6), 8.16 (d, J = 7.8 Hz, 1H, H3), 8.10
(d, J = 15.9 Hz, 1H, H2°), 7.89 (td, J = 7.7, 1.8 Hz, 1H, H4), 7.88 (d, J = 16.0 Hz, 1H, H1°), 7.49 (ddd, J = 7.5,
4.7, 1.2 Hz, 1H, H5), 7.34 (dd, J = 8.3, 1.9 Hz, 1H, H6**), 7.22 (s, 1H, H2**), 6.89 (d, J = 8.3 Hz, 1H, H5°), 4.22
—4.15 (m, 4H, H1**/H8*“), 3.90 (dd, J = 9.1, 4.9 Hz, 4H, H2***/H7***), 3.77 (qd, J = 5.8, 3.7 Hz, 8H,
H3¢“*/H4*“/H5*““/H6°*).

13C NMR (126 MHz, C2D,Cls, 100 °C): 5 [ppm] 189.08, 154.60, 151.22, 148.94, 148.65, 144.01, 136.57,
129.16, 126.29, 123.74, 122.53, 120.09, 114.30, 114.06, 70.28, 70.25, 69.72, 69.61, 69.26, 68.95, 68.76, 68.74.
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MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C20H26NOs: 400.18 [M+H]; gefunden: 400.17641
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5.3 Terpyridinsynthesen

5.3.1 4'-(4-(2-Azidoethoxy)phenyl)-2,2":6',2"-terpyridin [T5]

Zu einer Losung von 0.095 g [BA4] [0.5 mmol] und 0.121 g 2-Acetylpyridin [ Immol] in 5
ml Methanol wurden 4 ml konzentrierte wéssrige Ammoniaklosung und 2 ml wissrige 1M
KOH-L6sung [2 mmol] gegeben. Das Reaktionsgemisch wurde fiir 14 Tage bei
Raumtemperatur geriihrt, dann wurden 10 ml H2O dazu gegeben und 19 Tage weiter geriihrt.
AnschlieBend wurde der gebildete Feststoff abfiltriert, mit Methanol gewaschen und
getrocknet.

Ausbeute: 32 % (0.062 g, 0.16 mmol) als elfenbeinfarbene Kristalle erhalten.

'H NMR (400 MHz, C,D,Cly): 5 [ppm] 8.74 (ddd, J=4.8, 1.7, 0.8 Hz, 2H, H6"), 8.70 (s, 2H, H3), 8.67 (d, J =
7.9 Hz, 2H, H3%), 7.93 — 7.87 (m, 4H, H4/H2*), 7.39 (ddd, J = 7.5, 4.8, 1.2 Hz, 2H, H5*), 7.07 (d, J= 8.8 Hz,
2H, AA’BB*, H3%), 4.23 (t, J = 5.0 Hz, 2H, AA’BB*, H1*), 3.66 (t, J = 5.0 Hz, 2H, AA’BB*, H2*).

13C NMR (101 MHz, C,D,Cly): & [ppm] 158.89, 155.94, 155.69, 149.33, 149.08, 136.87, 131.18, 128.53, 123.85,
121.26, 118.26, 114.84, 66.89, 50.04.

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C23H19N¢O: 395.16 [M+H]; gefunden: 395.16312

5.3.2 4'-(4-(Prop-2-yn-1-yloxy)phenyl)-2,2":6',2"-terpyridin [ T4]

0.526 g [C12] [2mmol], 0.652 g 2-Acetylpyridin-Krohnkesalz [2mmol] und 0.924 ¢ NH4OAc
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[12 mmol] wurden in einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 20 ml Methanol wurde
das Reaktionsgemisch 15 h bei 70 °C unter Rithren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde
abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 43 % (0.314 g, 0.86 mmol) als helles grau-griinliches Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCLs): & 8.73 (d, J = 4.7 Hz, 2H, H6%), 8.71 (s, 2H, H3), 8.67 (d, J= 7.9 Hz, 2H, H3*),
7.88 (m, 4H, H2*/H4%), 7.36 (dd, J = 6.9, 5.3 Hz, 2H, H5°), 7.11 (d, J = 8.7 Hz, 2H, AA’BB*, H3%), 4.78 (d, J =
2.3 Hz, 2H, H1*), 2.57 (t, J = 2.3 Hz, 1H, H2*).

13C NMR (101 MHz, C2D,Cls): & [ppm] 158.16, 155.91, 155.68, 149.30, 149.07, 136.87, 131.40, 128.45, 123.85,
121.24, 118.29, 115.18, 78.38, 76.12, 55.87.

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C24HsN3O: 364.14 [M+H]; gefunden: 364.14551

5.3.3 4'-(Perfluorophenyl)-2,2":6',2"-terpyridin [T6]

0.98 g Perfluorbenzaldehyd [5 mmol] und 1.21 g 2-Acetylpyridin [10 mmol] wurden in einem
Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 50 ml H2O, 10 ml einer wéssrigen 1M KOH-Losung
IM [10 mmol] und 40 ml konzentrierter wassriger Ammoniaklésung wurde das
Reaktionsgemisch fiir 4 h bei Raumtemperatur geriihrt und anschlieBend 16 h bei 95 °C unter
Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Wasser und Methanol gewaschen
und aus Toluol rekristallisiert.

Ausbeute 19 % (0.38 g, 0.95 mmol) als gelbe Kristalle.

'H NMR (500 MHz, C,D,Cl, 100 °C): § [ppm] 8.79 — 8.76 (m, 2H, H6°), 8.72 (d, J= 7.9 Hz, 2H, H3*), 8.62 (s,
2H, H3), 7.96 (td, J = 7.7, 1.8 Hz, 2H, H4*), 7.43 (ddd, J = 7.5, 4.8, 1.1 Hz, 2H, H5).
19F NMR (376 MHz, C,D,CLy): & [ppm] -164.41, § -156.15, § -145.04.

MS (MALDI): berechnetes m/z flir C21H;1FsN3: 400.09 [M+H]; gefunden: 400.08687
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5.3.4 4'-(4-Ethynylphenyl)-2,2"6',2"-terpyridin [ T3]

Zu einer Losung von 0.26 g 4-Ethinylbenzaldehyd [2 mmol] und 0.51 g 2-Acetylpyridin [4.2
mmol] in 10 ml Ethanol wurden unter Eiskiihlung 4.2 ml einer wiéssrigen 1M KOH-L&sung
[4.2 mmol] und 7 ml konzentrierte wissrige Ammoniakldsung gegeben. Das
Reaktionsgemisch wurde anschlieend einen Tag lang bei Raumtemperatur geriihrt, dann
wurde der erhaltene Feststoff abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 38.5 % (0.256 g, 0.77 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 [ppm] 8.77 — 8.71 (m, 4H, H6*/H3), 8.68 (d, J= 8.0 Hz, 2H, H3*), 7.93 — 7.84
(m, 4H, H4*/H3*), 7.64 (d, J = 8.4 Hz, 2H, AA’BB*, H2*), 7.37 (ddd, J = 7.5, 4.8, 1.2 Hz, 2H, H5°), 3.19 (s,
1H, H1*).

13C NMR (101 MHz, C2D,Cly):  [ppm] 155.87, 155.70, 149.11, 149.02, 138.62, 136.91, 132.61, 127.15, 123.97,
122.49, 121.28, 118.64, 83.38, 78.93.

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C23Hi6N3: 334.13 [M+H]; gefunden: 334.13400
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5.4 Bisterpyridinsynthesen

5.4.1 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-(2-azidoethoxy)phenyl)-2,2'-bipyridin) [B22]

N3

0.589 g [C15] [2mmol] und 0.24 g [Pyrim] [1 mmol] wurden in 200 ml Ethanol vorgelegt.
Nach Zugabe von 2 ml wissriger IM KOH-Losung [2 mmol] und 20 ml konzentrierter
wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir einen Tag auf 60 °C unter
Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert und mit Methanol gewaschen.

Ausbeute: 58 % (0.454 g, 0.58 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C,D,Cly, 100 °C): & [ppm] 9.80 (s, 1H, H5), 9.02 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3*), 8.93 (m, 4H,
H5¢/H6* oder H3*), 8.84 (m, 4H, H/H6% oder H3%), 7.97 (m, 6H, H4**/H2*), 7.69 — 7.60 (m, 3H, Hu/H,),
7.46 (ddd, J = 7.4, 4.8, 1.0 Hz, 2H, H5%), 7.20 (d, J= 8.7 Hz, 4H, AA’BB*, H3*), 4.33 (t, J = 5.2 Hz, 4H,
AA’BBY, H1°), 3.71 (t, J = 5.2 Hz, 4H, AA’BB*, H2).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C46H35N1202: 787.30 [M+H]; gefunden 787.642

5.4.2 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-(prop-2-yn-1-yloxy)phenyl)-2,2'-bipyridin)
[B19]
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0.263 g [C12] [Immol] und 0.12 g [Pyrim] [0.5 mmol] wurden in 100 ml Ethanol vorgelegt.
Nach Zugabe von 1 ml wéssriger 1M KOH-Losung [1 mmol] und 10 ml konzentrierter
wiassriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir drei Tage auf 60 °C unter
Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert und mit Methanol gewaschen.

Ausbeute: 40 % (0.145 g, 0.2 mmol] als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, DMSO): & [ppm] 9.65 (s, 1H, H5), 8.91 (d, J= 1.7 Hz, 2H, H3"), 8.82 — 8.80 (m, 4H,
H5°/H,), 8.78 — 8.76 (m, 2H, H6%), 8.74 (d, J = 7.9 Hz, 2H, AA’BB*, H3%), 8.09 (td, /= 7.7, 1.8 Hz, 2H, H4*),
7.97 (d, J= 8.8 Hz, 4H, H2*), 7.69 — 7.61 (m, 3H, Ho/H,), 7.55 (ddd, J=7.5, 4.7, 1.1 Hz, 2H, H5), 7.27 (d, J
= 8.8 Hz, 4H, AA’BB*, H3), 4.92 (d, J= 2.4 Hz, 4H, H2**), 3.43 (t, J = 2.1 Hz, 2H, H3**).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4gH33NO2: 725.27 [M+H]; gefunden 725.506

5.4.3 4,4'-((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))dibenzonitril [BS]

0.13 g [PYSA] [0.2 mmol] und 0.094 g [C6] [0.4 mmol] wurden mit 0.6 g NH4OAc [7.8
mmol] in einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 10 ml Methanol wurde das
Reaktionsgemisch fiir 3 Tage bei 70 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde
abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 75 % (0.102 g, 0.15 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

"H NMR (500 MHz, CoD,Cl, 100 °C): & [ppm] 9.82 (s, 1H, H5), 9.05 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3), 9.00 (d, J= 1.7
Hz, 2H, H5°), 8.94 (d, J= 7.9 Hz, 2H, H3*), 8.88 (d, J = 4.8 Hz, 2H, H,), 8.82 (dd, J = 8.0, 1.6 Hz, 2H, H6*),
8.12 (d, J=8.5 Hz, 4H, AA’BB°, H2*“ oder H3*), 8.04 (td, J= 7.7, 1.7 Hz, 2H, H4*"), 7.95 (d, J = 8.5 Hz, 4H,
AA’BB¢, H2* oder H3*), 7.72 — 7.64 (m, 3H, Hu/H,), 7.54 (ddd, J = 7.4, 4.8, 1.0 Hz, 2H, H5%).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C44H27N3g: 667.24 [M+H]; gefunden 667.454
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5.4.4 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-(but-3-yn-1-yloxy)phenyl)-2,2'-bipyridin)
[B20]

0.069 g [C13] [0.25 mmol] und 0.03 g [PYRIM] [0.125 mmol], wurden in 25 ml Ethanol
vorgelegt. Nach Zugabe von 0.25 ml wissriger IM KOH-Losung [0.25 mmol] und 2.5 ml
konzentrierter wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir einen Tag auf
60 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert und mit Methanol
gewaschen.

Ausbeute: 43 % (0.04 g, 0.054 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

"H NMR (500 MHz, C>D,Cla, 100 °C): & [ppm] 9.79 (s, 1H, H5), 9.02 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3), 8.94 (d, J= 1.7
Hz, 2H, H5°), 8.92 (d, J = 7.9 Hz, 2H, H6%), 8.87 — 8.81 (m, 4H, H3%/H,), 8.00 — 7.93 (m, 6H, H4*/H2), 7.71
—7.60 (m, 3H, Hy/H,), 7.46 (ddd, J=7.4, 4.8, 1.1 Hz, 2H, H5%), 7.19 (d, J = 8.8 Hz, 4H, AA’BB*, H3), 4.29
(t, J = 6.9 Hz, 4H, H2“*), 2.80 (td, J = 6.9, 2.6 Hz, 4H, H3**), 2.15 (t, J = 2.6 Hz, 2H, H4**).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir CsoH37N¢O2: 753.30 [M+H]; gefunden 753.361

5.4.5 [B6]
OH  OH

X= —NH ,—N\ , —NH,
OH
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0.65 g [PYSA] [Immol] und 0.508 g [C4] [2 mmol], wurden mit 4 g NH4OAc [51.8 mmol] in
einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 100 ml Methanol wurde das
Reaktionsgemisch fiir einen Tag bei Riickfluss unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff
wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 0.53 g als hellbraunes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C;D,Cls, 100 °C): 5 9.83 (s, 1H, H5), 9.05 (s, 2H, H3¢), 8.99 (s, 2H, H5°), 8.92 (d, J= 7.8
Hz, 2H, H3*), 8.86 (d, J=4.7 Hz, 2H, H,), 8.81 (d, J= 7.8 Hz, 2H, H6*), 8.47 (d, J = 8.4 Hz, 4H, AA’BB",
H3), 8.14 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB*, H2*), 7.9 (t, J = 7.7 Hz, 2H, H4%), 7.70 — 7.60 (m, 3H, Hu/H,), 7.51
~ 7.46 (m, 2H, H5%).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42H31Nsg (Xi= -NH,, X,= -NH»): 647.27 [M+H]; gefunden 647.26945

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42H31N3O (X;= -NH,, X,= -NHOH): 663.26 [M+H]; gefunden 663.25977
MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4,H31N3O,: (X;= -NHOH, X,=-NHOH): 679.26 [M+H]; gefunden
679.25482

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4,H31N3O3: (X;= -N(OH)2,X,= -NHOH): 695.25 [M+H]; gefunden
695.24979

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4,H31N3gO4: (Xi= -N(OH)2,X>= - N(OH),): 711.25 [M+H]; gefunden
711.24452

5.4.6 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-bromophenyl)-2,2'-bipyridin) [B1]

0.576 g [C1] [2 mmol] und 0.377 g [PYSA] [0.58 mmol], wurden mit 4 g NH4OAc [51.8
mmol] in einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 40 ml Methanol wurde das
Reaktionsgemisch fiir einen Tag bei 70 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde
abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 17 % (0.081 g, 0.1 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.
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'H NMR (500 MHz, C;D,Cls, 100 °C): 8 [ppm] 9.80 (s, 1H, H5), 9.00 (d, /= 1.7 Hz, 2H, H3%), 8.93 (d, J= 1.7
Hz, 2H, H5), 8.91 (d, J= 7.9 Hz, 2H, H6%), 8.86 — 8.79 (m, 4H, H3*“/H,), 7.97 (td, J= 7.7, 1.8 Hz, 2H, H4*),
7.86 (d, J= 8.5 Hz, 4H, AA’BB*, H2* oder H3), 7.79 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB*, H2** oder H3), 7.69 —
7.59 (m, 3H, Hu/H,), 7.46 (ddd, J = 7.4, 4.8, 1.1 Hz, 2H, H5*).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42H27Br2Ng: 773.07 [M+H]; gefunden 773.441

5.4.7 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(p-tolyl)-2,2'-bipyridin) [B9]

0.5 g [PYSA] [0.77 mmol] und 0.344 g [C3] [1.54 mmol], wurden mit 2.8 g NH4OAc [36.4
mmol] in einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 14 ml Methanol wurde das
Reaktionsgemisch fiir 3 Tage bei Riickfluss unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff
wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 18 % (0.09 g, 0.139 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C,D,Cls, 100 °C): 8 [ppm] 9.83 (s, 1H, H5), 9.07 (d, J = 1.6 Hz, 2H, H3*), 8.98 (d, J= 1.6
Hz, 2H, H5%), 8.94 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H6%), 8.90 — 8.81 (m, 4H, H3*/H,), 8.02 (td, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, H4*),
7.93 (d, J = 8.1 Hz, 4H, AA’BB*, H2), 7.71 — 7.60 (m, 3H, Ho/H,), 7.54 — 7.45 (m, 6H, H3“/H5%), 2.56 (s,

6H, H1°*).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C44H33Ng: 645.28 [M+H]; gefunden 645.439
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5.4.8 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(furan-2-yl)-2,2'-bipyridin) [B10]

0.12 g [PYRIM] [0.5 mmol] und 0.2 g [C8] [1 mmol] wurden in 100 ml Ethanol vorgelegt.
Nach Zugabe von 1 ml wiassriger 1M KOH-Losung [1 mmol] und 10 ml konzentrierter
wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir einen Tag auf 60 °C unter
Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen und
getrocknet.

Ausbeute: 20 % (0.062 g, 0.10 mmol) als rotbraunes Pulver erhalten.

'"H NMR (500 MHz, C2D,Cls, 100 °C): & [ppm] 9.75 (s, 1H, H5), 9.03 (d, J = 1.4 Hz, 2H, H3°), 8.93 (d, J= 1.4
Hz, 2H, H5°), 8.90 — 8.82 (m, 6H, H3*“/H6*/H,), 7.96 (td, J= 7.7, 1.8 Hz, 2H, H4*), 7.74 (d, J = 1.6 Hz, 2H,
H5%), 7.72 - 7.62 (m, 3H, Ha/H,), 7.45 (dd, J = 6.6, 4.7 Hz, 2H, H5%), 7.24 (d, J = 3.4 Hz, 2H, H3), 6.69 (dd,
J=3.4,1.7 Hz, 2H, H4*).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C3sH2sNsO2: 597.20 [M+H]; gefunden 597.238

5.4.9 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-(dodecyloxy)phenyl)-2,2'-bipyridin) [B15]
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0.053 g [PYRIM] [0.22 mmol] und 0.173 g [C9] [0.44 mmol] wurden in 100 ml Ethanol
vorgelegt. Nach Zugabe von 10 ml THF, 0.44 ml wissriger IM KOH-L6sung [0.44 mmol]
und 5 ml konzentrierter wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir drei
Tage auf 50 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Methanol
gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 10 % (0.021 g, 0.021 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 [ppm] 9.73 (s, 1H, H5), 8.94 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3°), 8.86 (d, J= 7.9 Hz, 2H,
H3), 8.81 (d,J= 1.7 Hz, 2H, H5%), 8.78 (dd, J = 8.1, 1.5 Hz, 2H, H6%), 8.75 (d, J = 4.7 Hz, 2H, H,), 7.92 —
7.86 (m, 6H, H4“/H2), 7.62 — 7.52 (m, 3H, Hu/H,), 7.37 (ddd, J= 7.4, 4.8, 1.1 Hz, 2H, H5%), 7.07 (d, J = 8.8
Hz, 4H, AA’BB*, H3*), 4.05 (t, J = 6.6 Hz, 4H, H1°*), 1.88 — 1.79 (m, 4H, H2“), 1.58 — 1.17 (m, 36H, H3-
HI11%%), 0.87 (t, J = 6.8 Hz, 6H, H12%).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C¢sH77N6O2: 986.61 [M+H]; gefunden 986.935

5.4.10 4,4'-((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))dianilin [B7]

0.177 g [B6] [0.25 mmol] wurde mit 0.2 g Palladium auf Aktivkohle (10%) in 250 ml DMF
unter Argonatmosphére vorgelegt. Das Gemisch wurde unter Ruhren auf 70 °C erhitzt, dann
wurden 0.25 ml Hydrazinhydrat Gber ein Septum zugegeben. AnschlieRend wurde das
Gemisch weiter flr einen Tag unter Rihren bei 70 °C erhitzt. Nach Ende der Reaktionszeit
wurde der Kolbeninhalt unter Zuhilfenahme von Celite 550 filtriert. Das Losungsmittel wurde
am Rotationsverdampfer entfernt, der erhaltene Feststoff wurde anschlieRend fiir einen Tag

unter Vakuum getrocknet.
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Ausbeute: 94% (0.152 g, 0.235 mmol) als grinbraunes Pulver erhalten.

IH NMR (400 MHz, DMSO): 5 [ppm] 9.66 (s, 1H, H5), 8.87 (d, J = 1.2 Hz, 2H, H3°), 8.82 — 8.72 (m, 6H,
H3*/H6/H,), 8.61 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H5°), 8.14 — 8.11 (m, 2H, H4*%), 7.87 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB",
H2¢%), 7.70 — 7.61 (M, 3H, H/H,), 7.59 — 7.53 (m, 2H, H5%), 7.07 (d, J = 8.4 Hz, AA’BB*, 4H, H3***).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42Hz1Ns: 647.27 [M+H]; gefunden 647.551

5.4.11 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-ethynylphenyl)-2,2'-bipyridin) [B18]

a) 0.047 g [C14] [0.2 mmol] und 0.024 g [PYRIM] [0.1 mmol] wurden in 50 ml Ethanol
vorgelegt. Nach Zugabe von 5 ml THF, 0.2 ml wiéssriger IM KOH-L6sung [0.2 mmol]
und 6 ml konzentrierter wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir
sechs Tage bei 60 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert
und mit Methanol gewaschen.

Ausbeute: 6 % (0.004 g, 0.0057 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

b) 0.23 g [B1] [0.3mmol] wurden in 50 ml Triethylamin und 100 ml DMF geldst
vorgelegt, dann wurde die Losung durch Einleitung von Argon 1 h entgast.
AnschlieBend wurden unter Argonatmosphére 0.2 ml Trimethylsilylacetylen [0.138 g,
1.4 mmol] und 0.02 g Pd(PPh3)4 [0.018 mmol] zugegeben und das Reaktionsgemisch
unter Argon iiber Nacht bei 60 °C unter Riihren erhitzt. Nach Ende der Reaktionszeit

wurde das Losungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Der erhaltene Feststoff
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wurde in Dichlormethan aufgenommen und zur Entfernung von Katalysatorresten auf
eine kurze Al,Os-Chromatographiesdule gegeben. AnschlieBend wurde der gereinigte
Feststoff [0.045 g] in 25 ml THF gelost, nach Zugabe von 0.006 g Kaliumfluorid [0.1
mmol] wurde iiber Nacht geriihrt. Das Produkt fiel aus, wurde abfiltriert, mit Wasser
und Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 18 % (0.035 g, 0.053 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C2D2Cl4, 100 °C): § [ppm] 9.80 (s, 1H, H5), 9.03 (d, J= 1.7 Hz, 2H, H3*), 8.95 (d, J= 1.6
Hz, 2H, H5°), 8.91 (d, J = 7.9 Hz, 2H, H3%), 8.86 — 8.80 (m, 4H, H6*/H,), 7.99 — 7.94 (m, 6H, H4*/H3), 7.77
(d, J=8.3 Hz, 4H, AA’BB*, H2%“), 7.69 — 7.60 (m, 3H, Hu/H,), 7.46 (dd, J = 6.3, 4.9 Hz, 2H, H5%), 3.29 (s, 2H,
Hl““).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4sH29Ng: 665.25 [M+H]; gefunden 665.502

5.4.12 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-methoxyphenyl)-2,2'-bipyridin) [B2]

0.239 g [C2] (1 mmol) und 0.12 g [PYRIM] (0.5 mmol) wurden in 50 ml Ethanol vorgelegt.
Nach Zugabe von 1 ml wissriger IM KOH-Losung [1 mmol] und 7 ml konzentrierter
wissriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir einen Tag bei 70 °C unter
Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen und
getrocknet.

Ausbeute: 56 % (0.187 g, 0.28 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C;D,Cls, 100 °C): & [ppm] 9.81 (s, 1H), 9.05 (d, J = 1.6 Hz, 2H, H3°), 8.96 (d, J= 1.6 Hz,
2H, H5%), 8.92 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H3*), 8.88 — 8.79 (m, 4H, H6*/H,), 8.00 (td, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, H4*), 7.91
(d,J=8.1 Hz, 4H, AA’BB*, H2%), 7.69 — 7.58 (m, 3H, Hy/H,), 7.52 — 7.43 (m, 6H, H5*/H3), 2.54 (s, 6H,
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Hl cccc)'

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C44H33NsO2: 678.27 [M+H]; gefunden 678.260

5.4.13 4,4'-((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))diphenol [B3]

0.051 g [B2] [0.075 mmol] wurden in 10 ml 33% HBr in AcOH vorgelegt und fiir 16h unter
Riihren bei 110 °C erhitzt. Nach Ende der Reaktionszeit liel man die Losung abkiihlen,
anschlieBend wurde sie unter Riithren zu 10 ml H,O getropft. Der erhaltene Feststoff wurde
abzentrifugiert, in 30 ml Ethanol redispergiert, nochmals abzentrifugiert und fiir einen Tag an
der Vakuumpumpe getrocknet.

Ausbeute: 20% (0.01 g, 0.015 mmol) als braunes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, DMSO, 100 °C): & [ppm] 9.61 (s, 1H, H5), 8.85 (d, J = 1.3 Hz, 2H, H3¢), 8.80 — 8.67 (m,
8H, H5*/Ho/H3“/H6%), 8.06 (td, J= 7.8, 1.4 Hz, 2H, H4*), 7.83 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB*, H2**), 7.67 — 7.60

(m, 3H; Hw/H,), 7.55 — 7.50 (m, 2H, H5%), 7.04 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB°, H3).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42H29N¢O2: 650.24 [M+H]; gefunden 650.24347
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5.4.14 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(3,4-dimethoxyphenyl)-2,2'-bipyridin) [B4]

0.325 g [PYSA] [0.5 mmol] und 0.269 g [C3] [1 mmol] wurden mit 1.5 g NH4OAc [19.5
mmol] in einem Rundkolben vorgelegt. Nach Zugabe von 15 ml Methanol wurde das
Reaktionsgemisch fiir 2 Tage bei 60 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde
abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute 10 % (0.039 g, 0.052 mmol) als blassgriines Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C,D,Cls, 100 °C): 8 [ppm] 9.81 (s, 1H, H5), 9.03 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3°), 8.95 — 8.92 (m,
4H, H5/H3*), 8.88 — 8.85 (m, 4H, H6“/H,), 7.99 (td, J=7.7, 1.7 Hz, 2H, H4*), 7.69 — 7.60 (m, SH,
Hu/Hy/H6%), 7.55 (d, J = 2.1 Hz, 2H, H2%), 7.48 (dd, J= 6.9, 5.4 Hz, 2H, H5%), 7.16 (d, J = 8.4 Hz, 2H,

H5%), 4.10 (s, 6H, H1*“ oder H2°**"), 4.04 (s, 6H, H1“*“ oder H2*‘).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C46H37NsO4: 738.29 [M+H]; gefunden 738.29577
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5.4.15 4,4'-((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))bis(benzene-1,2-diol)
[B5]

0.011 g B4 [0.015 mmol] wurde in 10 ml 33% HBr in AcOH vorgelegt und fiir 15 h unter
Rihren bei 110 °C erhitzt. Nach Ende der Reaktionszeit lieR man die Lésung abkihlen,
anschlieRend wurde sie unter Rihren zu 10 ml H20 getropft. Der erhaltene Feststoff wurde
abzentrifugiert und fiir einen Tag an der Vakuumpumpe getrocknet.

Ausbeute: 87 % (0.009 g, 0.013 mmol) als braunes Pulver erhalten.

IH NMR (500 MHz, DMSO, 100 °C): § [ppm] 9.66 (s, 1H, H5), 8.88 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H3°), 8.82 — 8.74 (m,
8H, H5¢/Ho/H3*/H6*°), 8.11 (td, J = 7.6, 1.5 Hz, 2H, H4**), 7.71 — 7.60 (m, 3H, Hm/H,), 7.58 — 7.53 (m, 2H,
H5%), 7.46 (d, J = 2.3 Hz, 2H, H2°**), 7.36 (dd, J = 8.2, 2.3 Hz, 2H, H6***), 7.02 (d, J = 8.2 Hz, 2H, H5).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42H29N¢O4: 681.23 [M+H]; gefunden 681.682
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5.4.16 4,4'-((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))bis(N,N-
dimethylanilin) [B12]

0.048 g [PYRIM] [0.2 mmol] und 0.101 g [C5] [0.4 mmol] wurden in 50 ml Ethanol
vorgelegt. Nach Zugabe von 0.4 ml wéssriger IM KOH-L6sung [0.4 mmol] und 5 ml
konzentrierter wassriger Ammoniaklosung wurde das Reaktionsgemisch fiir drei Tage bei

60 °C unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen
und getrocknet.

Ausbeute: 14 % (0.02 g, 0.028 mmol) als rotbraunes Pulver erhalten.

"H NMR (500 MHz, C;D,Cla, 100 °C): & [ppm] 9.78 (s, 1H, H5), 9.02 (d, J = 1.4 Hz, 2H, H3°), 8.93 — 8.89 (m,
4H, H5¢/H6%), 8.87 (d, J= 7.2 Hz, 2H, H3*), 8.83 (d, J = 4.6 Hz, 2H, H,), 7.97 — 7.89 (m, 6H, H4*/H2), 7.69
—7.58 (m, 3H, Hy/H,), 7.43 (dd, J = 7.3, 4.9 Hz, 2H, H5%), 6.96 (d, J = 8.8 Hz, 4H, AA’BB, H3**), 3.12 (s,
12H, H1“).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C4sH39N3g: 704.33 [M+H]; gefunden 704.196

5.4.17 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(pyren-1-yl)-2,2'-bipyridin) [B14]
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0.104 g [C18] [0.313 mmol] und 0.03 g [PYRIM] [0.125 mmol] wurden in einem Gemisch
aus 12.5 ml Ethanol und 12.5 ml THF vorgelegt. Nach Zugabe von 0.25 ml wassriger 1M

KOH-Lo6sung [0.25 mmol] und 2.5 ml konzentrierter wéssriger Ammoniaklosung wurde das
Reaktionsgemisch fiir einen Tag bei Riickfluss unter Riihren erhitzt. Der erhaltene Feststoff

wurde abfiltriert, mit Methanol gewaschen und getrocknet.

Ausbeute: 22% (0.024 g, 0.028 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, C,D,Cls, 100 °C): & [ppm] 9.94 (s, 1H, H5), 9.63 (d, J = 1.6 Hz, 2H, H3*), 9.09 (d, J= 1.4
Hz, 2H, H5°), 8.84 (dd, J=4.7, 1.6 Hz, 2H,H,), 8.81 (d, J = 8.0 Hz, 2H, H6), 8.72 — 8.69 (m, 2H, Hpyren), 8.42
(d, J=7.9 Hz, 2H, H3*), 8.35 — 8.08 (m, 18H, H4*/Hpyen), 7.63 (ddd, J = 8.0, 4.8, 0.6 Hz, 2H, H5*), 7.47 —
7.45 (m, 3H, Ha/Hy).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir CsoH37Ns: 865.31 [M+H]; gefunden 865.396

5.4.18 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(thiophen-2-yl)-2,2'-bipyridin) [B11]

0.9 g [PYSA] [1.38 mmol] wurden mit 0.58 g [C7] [2.7 mmol] und 6.3 g NH4sOAc [81.8
mmol] in 36 ml Methanol vorgelegt. Das Gemisch wurde iber Nacht erhitzt, der ausgefallene
Feststoff wurde abfiltriert, in Dichlormethan gel6st und ber eine kurze S&ule
chromatographisch aufgereinigt (Al203, DCM + 10 % MeOH).

Ausbeute: 48 % (0.421 g, 0.67 mmol) als griines Pulver erhalten.

IH NMR (500 MHz, C2D,Cls, 100 °C): & [ppm] 9.74 (s, 1H, H5), 8.99 (d, J = 1.6 Hz, 2H, H3°), 8.88 (d, J = 1.6
Hz, 2H, H5°), 8.87 (d, J = 8.1 Hz, 2H, H3*), 8.85 — 8.82 (m, 4H, Ho/H6), 7.95 (td, J = 7.7, 1.6 Hz, 2H, H4**),
7.86 (d, J = 3.6 Hz, 2H, H5%), 7.70 — 7.61 (m, 3H, Hw/Hy), 7.57 (d, J = 5.0 Hz, 2H, H3***), 7.46 — 7.43 (m, 2H,
H5), 7.29 (dd, J = 4.9, 3.7 Hz, 2H, H4***).
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MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C3sH2sNgS»: 629.16 [M+H]; gefunden 629.15775

5.4.19 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(perfluorophenyl)-2,2'-bipyridin) [B16]

0.15 g [C20] [0.5 mmol] und 0.06 g [PYRIM] [0.25 mmol] wurden in 50 ml H20 suspendiert
vorgelegt. Nach Zugabe von 0.5 ml 1M KOH [0.5 mmol] und 5 ml wéssriger konzentrierter
Ammoniaklésung wurde das Gemisch fur 2 Tage unter Ruckfluss erhitzt. Der ausgefallene
Feststoff wurde abfiltriert, in 5 ml Ethanol suspendiert und nach kurzem Erhitzen

abzentrifugiert.

Ausbeute: 10 % (0.02 g, 0.025 mmol) als blassgelbes Pulver erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDCls):  [ppm] 9.75 (s, 1H, H5), 8.88 (dt, J = 8.0, 1.0 Hz, 2H, H3**), 8.83 (d, J = 1.2 Hz,
2H, H3¢), 8.77 (ddd, J = 4.8, 1.7, 0.9 Hz, 2H, H,), 8.74 — 8.70 (m, 4H, H5¢, H6**), 7.98 — 7.94 (m, 2H, H4*°),
7.58 — 7.55 (m, 3H, Hw/H,), 7.44 (ddd, J = 7.4, 4.8, 1.1 Hz, 2H, H5%).

F NMR (376 MHz, CDCl5): & [ppm] -144.79, -155.80, -164.06.
MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42Hi9F10Ng: 797.15 [M+H]; gefunden 797.14827

120



5.5 Komplexsynthesen

5.5.1 Zink(II)-[B22]-Gitterkomplex [GZN22]

0.079 g [B22] [0.1 mmol] und 0.037 g Zn(BF4)x7H20 [0.1 mmol] wurden in 5 ml Acetonitril
geldst und fr einen Tag bei Ruckflul erhitzt. Nach Abkuhlen der Lésung wurde das Produkt
durch Eintropfen in 25 ml Diethylether ausgefallt, abzentrifugiert und getrocknet.

Ausbeute: 88 % (0.088 g, 0.022 mmol) als dunkelrote Kristalle erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDsCN): & [ppm] 9.67 (s, 4H, H5), 9.24 (s, J = 10.4 Hz, 8H, H3°), 8.71 (s, 8H, H5°), 8.44
(d, J = 8.2 Hz, 8H, H3%), 8.32 (d, J = 8.7 Hz, 16H, AA’BB°, H2***), 7.96 (td, J = 7.8, 1.5 Hz, 8H, H4**), 7.37 (d,
J=8.7 Hz, 16H, AA’BB*, H3***), 7.27 (t, J = 7.5 Hz, 4H, Hmo), 7.15 (dd, J = 7.1, 5.9 Hz, 8H, H5°), 7.00 (d, J =
4.5 Hz, 8H, H6*), 6.81 (t, J = 7.6 Hz, 4H, Hy), 6.36 (t, J = 7.6 Hz, 4H, Hm), 5.97 (d, J = 7.4 Hz, 4H, Hoo), 5.45
(d, J = 7.4 Hz, 4H, Hy)), 4.46 — 4.42 (m, 16H, H1***), 3.82 — 3.73 (m, 16H, H2°***).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir CissH136BgF32N4g0sZns — 4 BF4: 3748.90; gefunden 3748.99345
MS (ESI): berechnetes m/z fiir Cis4H36BsF32N430sZns — 5 BF4: 3661.90; gefunden 3661.95626
MS (ESI): berechnetes m/z fiir Cis4H36BgF32N430sZns — 6 BF4: 3574.89; gefunden 3574.95280
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5.5.2 Fe(Il)-[B22]-Gitterkomplex [ GFE22]

8+

(BF4)s

0.008 g [B22] [0.01 mmol] wurden suspendiert in 5 ml Acetonitril vorgelegt. Nach Zugabe
von 10 pl einer 1M wassrigen L6sung von Fe(BF4)2 [0.01 mmol] wurde eine klare Losung
erhalten, welche anschlieBend fir einen Tag bei Raumtemperatur geriihrt wurde. Nach
Entfernen des Losungsmittels am Rotationsverdampfer wurde der erhaltene Feststoff

getrocknet.

Ausbeute: 32 % (0.003 g, 0.00079 mmol) als dunkelgriine Kristalle erhalten.

MS (ESI): berechnetes m/z fiir Cig4H136BsF32N43OsFes — 4 BF4: 3716.92; gefunden 3716.04376
MS (ESI): berechnetes m/z fiir CissHi36BgF32N4gOsFes — 5 BF4: 3629.92; gefunden 3629.97915
MS (ESI): berechnetes m/z fiir CissH136BgF32N4gOsFes — 6 BF4: 3542.92; gefunden 3541.97358

5.5.3 Fe(I)-[B19]-Gitterkomplex [GFE19]

8+

(BF4)s

Fe
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0.072 g [B19] [0.1 mmol] und 0.034 g Fe(BF4)2x6H20 [0.1 mmol] wurden in 5 ml Acetonitril
gelost. Die Losung wurde flr zwei Tage bei 70 °C unter Rihren erhitzt. Nach Abkuhlen der
Losung wurde das Produkt durch Eintropfen in 25 ml Diethylether ausgefallt, abzentrifugiert
und getrocknet.

Ausbeute: 92 % (0.087 g, 0.023 mmol) als dunkelgriine Kristalle erhalten.

MS (ESI): berechnetes m/z fiir C192H128BgF32N240sFes — 5 BF4: 3381.78; gefunden 3381.84462

5.5.4 Co(II)-B8-Gitterkomplex [GCOS]

0.013 g B8 [0.02 mmol] und 0.007 g Co(BF4)>x6H20 [0.02 mmol] wurden in 10 ml
Acetonitril gelost. Die Losung wurde fiir fiinf Minuten unter Riickfluss erhitzt und
anschliefend 3 Tage bei Raumtemperatur geriihrt. Das Produkt wurde durch Eintropfen in 10
ml Diethylether ausgefillt, abzentrifugiert und getrocknet.

Ausbeute: 68 % [0.012 g, 0.0034 mmol] als rotbraune Kristalle erhalten.

'H NMR (500 MHz, CD3CN): & [ppm] 232.23, 211.37,202.27, 193.14, 162.68, 132.66, 70.56, 53.43, 45.65,
23.97,16.99, 14.51, 7.15, -16.88, -23.23, -110.11, -114.97.

MS (ESI): berechnetes m/z fiir Ci76H104BgCo04F32N3, — 5 BF4 3161.65; gefunden 3159.71804
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5.5.5 Zn(11)-[B8]-Gitterkomplex [GZNS]

0.027 g [B8] [0.04 mmol] und 0.015 g Zn(BF4)2x7H20 [0.04 mmol] wurden in 2.5 ml
Acetonitril gelést. Die Lésung wurde fir 1 Tag bei Raumtemperatur gerihrt, anschliefend
wurde das Produkt durch Eintropfen in 10 ml Diethylether ausgeféllt, abzentrifugiert und

getrocknet.

Ausbeute: 84 % (0.030 g, 0.0084 mmol] als dunkelrote Kristalle erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDsCN) 8 9.65 (s, 4H, H3), 9.27 (s, 8H, H3¢), 8.76 (s, 8H, H5°), 8.43 — 8.36 (m, 24H,
HA4*/H2*“* oder H3***), 8.18 (d, J = 8.3 Hz, 16H, AA’BB*, H2*** oder H3**%), 7.96 (t, J = 7.8 Hz, 8H, H4**),
7.29 (t, J = 7.6 Hz, 4H, Hmo), 7.17 — 7.12 (m, 8H, H5*°), 6.98 (d, J = 4.5 Hz, 8H, H6*), 6.83 (t, J = 7.4 Hz, 4H,
H,), 6.33 (t, J = 7.4 Hz, 4H, Hm), 5.93 (d, J = 7.5 Hz, 4H, Hoo), 5.48 (d, J = 7.5 Hz, 4H, Ha)).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir Ci76H104BgF32N32Zn4 — 4 BF4: 3268.64; gefunden 3268.72925
MS (ESI): berechnetes m/z fiir Ci76H104BgF32N32Zn4 — 5 BF4: 3181.64; gefunden 3181.67367
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5.5.6 Zn(1)-[B18]-Gitterkomplex [GZN18]

0.013 g [B18] [0.02 mmol] und 0.007 g Zn(BF4)>x7H>0 [0.02 mmol] wurden in 2 ml
Acetonitril geldst und fiir 18 h bei Raumtemperatur geriihrt. Anschliefend wurde das Produkt
durch Eintropfen in 10 ml Diethylether ausgefillt, abzentrifugiert und getrocknet.

Ausbeute: 90 % [0.016 g, 0.0045 mmol] als braunes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CD;CN): & [ppm] 9.63 (s, 4H, H3), 9.25 (s, 8H, H3*), 8.73 (s, 8H, H5°), 8.40 (d, J = 8.2 Hz,
8H, H3*), 8.27 (d, J = 8.3 Hz, 16H, AA’BB*, H3*), 7.99 — 7.88 (m, 24H, H2““/H4*), 7.24 (t, J = 7.4 Hz, 4H,
Ho), 7.17 — 7.10 (m, 8H, H5*), 6.97 (d, J = 4.3 Hz, 8H, H6%), 6.80 (t, J= 7.7 Hz, 4H, Hy), 6.33 (1, /= 7.4 Hz,
4H, Hu), 5.92 (d, J = 7.4 Hz, 4H, Hoo), 5.47 (d, J = 7.5 Hz, 4H, H,), 3.78 (s, 8H, H1**).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir Cis4H112BsF3:N24Zns — 4 BF4: 3260.68; gefunden 3260.74237

MS (ESI): berechnetes m/z fiir CisaH12BsF3:N24Zns — 5 BF4: 3173.68; gefunden 3173.70947
MS (ESI): berechnetes m/z fiir Cis4Hi12BsF3:N24Zns — 6 BF4: 3086.67; gefunden 3086.70340
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5.5.7 Zn(11)-[T4]-(Bis)terpyridinkomplex [KZN4]

2+

(BF4)2

0.072 g [T4] (0.2 mmol) und 0.037 g Zn(BF4)2*7H20 (0.1 mmol) wurden in 5 ml Acetonitril
geldst. Die Losung wurde fiir 1 Tag bei Raumtemperatur gerihrt, anschlieBend wurde das
Produkt durch Eintropfen in 50 ml Diethylether ausgefallt, abzentrifugiert und getrocknet.
Ausbeute 65 % (0.063 g, 0.065 mmol) als grinlich-weif3es Pulver erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDsCN): & [ppm] 8.94 (s, 4H, H3), 8.71 (d, J = 8.1 Hz, 4H, H3*), 8.21 (d, J = 8.8 Hz, 4H,
AA’BB, H2), 8.16 (td, J = 7.9, 1.6 Hz, 4H, H4°), 7.82 (d, J = 5.0 Hz, 4H, H6*), 7.39 (ddd, J = 7.5, 5.1, 0.7 Hz,
4H, H5%), 7.34 (d, J = 8.9 Hz, 4H, AA’BB*, H3%%), 4.93 (d, J = 2.4 Hz, 4H, H1°**), 2.93 (t, J = 2.4 Hz, 2H,
H2“G).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir CagHz4B2FsNsO2Zn — 2 BF4: 790.20; gefunden 790.2017

5.5.8 Zn(I1)-[T5]-(Bis)terpyridinkomplex [KZNS5]

2+

(BF4)2

0.018 g [T5] [0.05 mmol] und 0.009 g Zn(BF4)2x7H20 [0.025mmol] wurden in 0.5 ml
Acetonitril gelost. Die Losung wurde fur 1 Tag bei Raumtemperatur geriihrt, anschlieRend
wurde das Produkt durch Eintropfen in 5 ml Diethylether ausgefallt, abzentrifugiert und

getrocknet.

Ausbeute 88% (0.023 g, 0.022 mmol) als gelblich-weilRes Pulver erhalten.
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'H NMR (400 MHz, CD;CN): 8 [ppm] 8.94 (s, 4H, H3), 8.71 (d, J = 8.1 Hz, 4H, H3), 8.20 (d, /= 8.9 Hz, 4H,
AA’BBY, H2%), 8.19 — 8.14 (m, 4H, H4°), 7.82 (d, J = 4.4 Hz, 4H, H6°), 7.39 (ddd, J = 7.6, 5.1, 0.9 Hz, 4H,
H5%), 7.31 (d, J = 8.9 Hz, 4H, AA’BB*, H3%), 4.36 (t, J= 4.9 Hz, 4H, H1), 3.72 (t, J = 4.8 Hz, 4H, H2*).

MS (ESI): berechnetes m/z flir C46H36B2FsN1202Zn — 2 BF4: 852.24; gefunden 852.2357

5.5.9 Zn(11)-[T1]-(Bis)terpyridinkomplex [KZNT1 |

0.032 g [T1] [0.1 mmol] und 0.018 g Zn(BF4)2x7H20 [0.05 mmol] wurden in 5 ml
Acetonitril gelst. Die Lésung wurde fir 1 Tag bei Raumtemperatur geriihrt und anschlieRend
filtriert. Durch Entfernen des Losungsmittels am Rotationsverdampfer und anschlieRendes

Trocknen wurde das Produkt erhalten.

Ausbeute: 88 % (0.039 g, 0.044 mmol) als orange Kristalle erhalten.

'H NMR (400 MHz, CD;CN): 8 [ppm] 8.85 (s, 4H, H3), 8.69 (d, J = 8.1 Hz, 4H, H3), 8.14 (td, /= 7.9, 1.6 Hz,
4H, H4%), 8.03 (d, J = 8.7 Hz, 4H, AA’BB*, H2*), 7.81 (d, J = 4.4 Hz, 4H, H6*), 7.37 (ddd, J= 7.5, 5.1, 0.7 Hz,
4H, H5%), 6.93 (d, J = 8.7 Hz, 4H, AA’BB*, H3*), 4.86 (s br, 4H, Hxx).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir C4,H3,B2FsNgZn — 2 BF4: 712.20; gefunden 712.20287
MS (ESI): berechnetes m/z fiir C4,H3,B2FsNgZn — BF4: 799.21; gefunden 799.21077

5.5.10 Zn(II)-[ TPYPEP]-(Bis)terpyridinkomplex [KZNPEP]

(BF4)2
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0.008 g [TPYPEP] [0.0113 mmol] wurden suspendiert in 3 ml Acetonitril vorgelegt. Nach
Zugabe von 5.65 pl einer wassrigen 1M Lésung von Zn(BF4)2 [0.00565 mmol] und 3 ml
DMF wurde das Reaktionsgemisch fur 5 Tage bei Raumtemperatur gerthrt und anschlieRend
filtriert. Durch Entfernen des Losungsmittels am Rotationsverdampfer und anschlieRendem

Trocknen unter Vakuum wurde das Produkt erhalten.

Ausbeute: 53 % (0.005 g, 0.003 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDsCN): & [ppm] 8.92 (s, 2H, Hx), 8.86 (s, 4H, H3), 8.63 (d, J= 7.9 Hz, 4H, H3*), 8.17 —
8.05 (m, 12H, Hemoc/H4*/H3%), 7.79 (d, J = 4.5 Hz, 4H, Hrmoc), 7.76 (d, J = 7.4 Hz, 4H, H6%), 7.63 (d, J = 7.4
Hz, 4H, Hrmoc), 7.51 — 7.41 (m, 4H, H5¢), 7.40 — 7.25 (m, 6H, H2“/Hemoc/NH), 6.32 (t, J = 5.5 Hz, 2H, Hyn),
431(d,J=7.2 Hz, 4H, H8"), 4.16 (t, J = 6.6 Hz, 2H, H9***), 4.01 (d, J = 6.1 Hz, 4H, H2**), 3.86 (d, J= 5.5
Hz, 8H, H4““/H6).

MS (ESI): berechnetes m/z fiir CgsH70B2FsN14010Zn — 2 BF4: 1498.47; gefunden 1498.47025
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5.6 (9H-Fluoren-9-yl)methyl (2-((2-((2-((4-([2,2":6',2"-terpyridin]-4'-
yl)phenyl)amino)-2-oxoethyl)amino)-2-oxoethyl)amino)-2-oxoethyl)carbamat
[TPYPEP]

0.041 g [PEP2] [0.1 mmol] und 0.032 g [T1] [0.1mmol] wurden unter Argon-Atmosphare in
5 ml DMF gel6st vorgelegt. Nach Zugabe von 0.001 g 4-(Dimethylamino)pyridin [0.01
mmol] und 0.038 g 1-Ethyl-3-(3-dimethylaminopropyl)carbodiimid-hydrochlorid [0.2 mmol]
wurde das Gemisch fur einen Tag bei Raumtemperatur unter Argonatmosphare geruhrt. Nach
Zugabe von 30 ml H20 wurde der ausgefallene Feststoff abfiltriert und aus Ethanol

rekristallisiert.

Ausbeute: 22 % (0.016 g, 0.022 mmol) als gelblich-weil3es Pulver erhalten.

IH NMR (400 MHz, DMSO): & [ppm] 10.06 (s, 1H, Hxw), 8.76 (s, 2H, H6), 8.70 (s, 2H, H3), 8.67 (d, J = 8.1
Hz, 2H, H3"), 8.30 (d, J = 5.6 Hz, 2H, Hrmoc), 8.04 (t, J = 7.3 Hz, 2H, H4’), 7.94 — 7.81 (m, 6H,
Hemoc/H3>/H2°%), 7.70 (d, J = 7.2 Hz, 2H, Hewoc), 7.63 (t, J = 5.6 Hz, 1H, Hyw), 7.56 — 7.50 (m, 2H, H5°), 7.39
(t, 3 = 7.6 Hz, 2H, Hemoc), 7.30 (t, J = 7.3 Hz, 2H, Hemoc), 4.37 (t, = 5.0 Hz, 1H, Hyw), 4.31 — 4.18 (m, 3H,
H9”’/H8"”), 3.95 (d, J = 5.3 Hz, 2H, H2""), 3.80 (d, J = 5.4 Hz, 2H, H4>"), 3.70 (d, J = 5.8 Hz, 2H, H6"").

MS (MALDI): berechnetes m/z flir C42H3sN7Os: 718.28 [M+H]; gefunden 718.27784

129



5.7 CuAAC-Reaktionen

5.7.1 (E)-3-(4-((1-Dodecyl-1H-1,2,3-triazol-4-yl)methoxy)phenyl)-1-(pyridin-2-yl)prop-2-en-
1-on [CC]

Zu einer Losung von 0.262 g [C12] [1 mmol] in 1 ml DMF wurden 0.209 g [DEC] [1 mmol]
gegeben. Nach Zugabe von 10 ul PMDETA [0.048 mmol] und 0.006 g Cu(I)I [0.032 mmol]
gelost in 0.1 ml DMF wurde die Losung 68 h bei Raumtemperatur geriihrt. Anschlieend
wurden 0.5 ml einer geséttigten wéssrigen EDTA-Losung zugegeben und fiir eine Stunde
gertihrt. Es wurden 10 ml Brine und 10 ml Chloroform zugegeben. Die organische Phase
wurde abgetrennt und die wissrige Phase mit 2x 10 ml Chloroform extrahiert. Die vereinigten
organischen Phasen wurden mittels Magnesiumsulfat getrocknet, anschlieend wurde das
Losungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Der erhaltene Feststoff wurde mittels
Saulenchromatographie (SiO., Ethylacetat — Hexan 1:3) aufgereinigt.

Ausbeute: 65 % (0.309 g, 0.65 mmol) als blassgriine Kristalle erhalten.

'H NMR (400 MHz, CDCL3): & [ppm] 8.71 (d, J= 4.2 Hz, 1H, H6), 8.23 — 8.11 (m, 2H, H3/H2¢), 7.91 — 8.83 (m,
2H, H4/H1%), 7.67 (d, J = 8.7 Hz, 2H, AA’BB*, H2%), 7.60 (s, 1H, H2**), 7.49 — 7.42 (m, 1H, H5), 7.01 (d, J=
8.7 Hz, 2H, AA’BB*, H3%), 5.24 (s, 2H, H1*), 4.33 (t, J = 7.3 Hz, 2H, H3*), 1.89 (m, 2H, H4**), 1.22 (s, 18H,
H5-H13%), 0.85 (t, J= 6.8 Hz, 3H, H14).

13C NMR (101 MHz, CDCLs): § [ppm] 189.50, 160.42, 154.52, 148.92, 144.59, 143.73, 137.12, 130.78, 128.58,
126.89, 122.99, 122.65, 118.95, 115.25, 62.29, 50.63, 32.01, 30.39, 29.71, 29.61, 29.48, 29.44, 29.09, 26.59,
22.80, 14.24.

MS (MALDI): berechnetes m/z flir Co9H39N4O,: 475.31 [M+H]; gefunden 475.276
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5.7.2 N-(2-(2-(2-(2-(4-((4-([2,2":6',2"-Terpyridin]-4'-yl) phenoxy)methyl)-1H-1,2,3-triazol-1-
yl)ethoxy)ethoxy)ethoxy)ethyl)-5-((4S)-2-oxohexahydro-1H-thieno|3,4-d]imidazol-4-
yl)pentanamid [TPYBIO]

0]
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0.033 g [T4] [0.09 mmol] wurden mit 0.037 g [BIO1] [0.084 mmol] in 1.5 ml DMF gel0st
vorgelegt. Nach Zugabe von 40 pl TREN [0.066 mmol] und 0.04 g [Cu(ACN)4]BF4 [0.128
mmol] geldst in 0.4 ml DMF wurde das Reaktionsgemisch flr einen Tag bei Raumtemperatur
geriihrt. Nach Zugabe von 2 ml einer gesattigten EDTA-L6sung wurde das Gemisch mit 50,
20, 20 und 10 ml eines Chloroform-Isopropanol-3:1-Gemisch extrahiert. Die gesammelten
organischen Phasen wurden mittels MgSOa4 getrocknet. Nach Entfernung des Losungsmittels
am Rotationsverdampfer wurde der erhaltene Ruckstand mittels Sdulenchromatographie
aufgereinigt (Al.03, DCM+10%MeOH).

Ausbeute: 65% (0.044 g, 0.055 mmol) als gelbliches Harz erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDCls): & [ppm] 8.70 (dd, J = 4.7, 0.8 Hz, 2H, H6°), 8.67 (s, 2H, H3), 8.64 (d, J = 7.9 Hz,
2H, H3¢), 7.88 — 7.82 (m, SH, H4*/H2**/H2**), 7.33 (ddd, J = 7.4, 4.8, 1.0 Hz, 2H, H5%), 7.10 (d, J = 8.8 Hz, 2H,
AA’BBY, H3%), 6.80 (t, J = 5.5 Hz, 1H, Hyw), 6.60 (5, 1H, Hyw), 5.77 (5, 1H, Hw), 5.26 (s, 2H, H2°%), 4.55 (t, J
= 5.0 Hz, 2H, H3*%), 4.43 — 4.38 (m, 1H, H18** oder H21¢**), 4.25 — 4.19 (m, 1H, H18** oder H21°**), 3.86 (t,
J=5.0 Hz, 2H, H4**), 3.59 — 3.47 (m, 10H, H5**-H9***), 3.40 — 3.33 (m, 2H, H10***), 3.05 (td, J = 7.3, 4.9 Hz,
1H, H16°), 2.81 (dd, J = 12.8, 4.9 Hz, 1H, H17°), 2.66 (d, J = 12.7 Hz, 1H, H17°*), 2.14 (t, J = 7.5 Hz, 2H,
H12¢°), 1.72 — 1.52 (m, 4H, H15°*/H13%**), 1.41 — 1.30 (m, 2H, H14**").

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C42Hs0N9OsS: 808.36 [M+H]; gefunden 808.473
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5.7.3 6,6"-(2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis(4-(4-((1-dodecyl-1H-1,2,3-triazol-4-
yl)methoxy)phenyl)-2,2'-bipyridin) [HYC1]

0.021 g [B19] [0.03 mmol] und 0.014 g [DEC] [0.06 mmol] wurden in 2.5 m| DMF
vorgelegt. Nach Zugabe von 0.25 ml Hydrazinhydrat [4.84 mmol] und 0.022 g
[Cu(ACN)4](BF4)2 [0.07 mmol] wurde das Reaktionsgemisch fiir einen Tag bei
Raumtemperatur gerthrt. Anschliefend wurde mit 3x 15 ml Chloroform extrahiert, die
vereinigten organischen Phasen wurden tber MgSOa4 getrocknet und Gber Nacht mit 0.1 g
QuadraSil TA behandelt. Nach Entfernung des Losungsmittels wurde der erhaltene Feststoff
mittels S&ulenchromatographie aufgereinigt (Al.03, DCM+10% MeOH).

Ausbeute: 73 % (0.025 g, 0.022 mmol) als gelbe Kristalle erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDCls): & [ppm] 9.58 (s, 1H, H5), 8.85 — 8.60 (m, 10H, H3*/H5/H3**/H6*/Ho), 7.84 — 7.76
(m, 6H, H4*/H2°*%), 7.69 (s, 2H, H2:***), 7.50 — 7.45 (m, 3H, Hw/H,), 7.32 (dd, J = 6.6, 5.1 Hz, 2H, H5), 7.14
(d, J =8.7 Hz, 4H, AA’BB*, H3***), 5.30 (d, J = 5.8 Hz, 4H, H1°*%), 4.39 (t, J = 7.3 Hz, 4H, H3****), 1.97 — 1.89
(m, 4H, H4°%), 1.39 — 1.18 (m, 36H, H5***-H13**), 0.87 (dd, J = 8.1, 5.6 Hz, 6H, H14***).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir C7oHgsN1202: 1148.68 [M+H]; gefunden 1148.68157
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5.7.4 1,1'-(((((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))bis(4,1-
phenylen))bis(oxy))bis(ethan-2,1-diyl))bis(N-(pyren-2-ylmethyl)-1H-1,2,3-triazol-4-
carboxamid) [HYC2]

N m N

¥C N N
089 A e gQ

0.024 g [B22] [0.03 mmol] und 0.017 g [PYR] [0.06 mmol] wurden in 10 ml DMF gel0st.
Nach Zugabe von 1 ml Hydrazinhydrat [19.36 mmol] und 0.022 g [Cu(ACN)4](BF)2 [0.07
mmol] wurde das Reaktionsgemisch flr einen Tag bei Raumtemperatur gerthrt. Nach Zugabe
von 100mg Na:EDTA wurde fiir einen Tag weiter geriihrt und das Produkt anschlie3end
durch Eintropfen in 30 ml H.O ausgefallt und abzentrifugiert. Der erhaltene Feststoff wurde
in DMF aufgenommen. Die Lésung wurde fur einen Tag mit 100 mg QuadraSil TA
behandelt. Nach Entfernung des Lésungsmittels wurde das Produkt aus DMF rekristallisiert
und getrocknet. Ausbeute: 27 % [0.011 g, 0.008 mmol] als hellbraune Kristalle erhalten.

IH NMR (500 MHz,C2D,Cls, 100 °C): § [ppm] 9.81 (s, 1H, H5), 9.01 (s, 2H, H3¢), 8.93 (s, 4H, H5*/H3* oder
H6*), 8.85 (s, 4H, Ho/ H3** oder H6*), 8.45 (d, J = 9.2 Hz, 2H, Hpyr), 8.37 (s, 2H, H3**), 8.29 —8.21 (m, 9H,
Hevr), 8.14 (d, J = 7.9 Hz, 2H, Hevr), 8.12 (d, J = 1.5 Hz, 4H, Hpyr), 8.09 — 8.02 (M, 4H, Heyr), 8.01 — 7.94 (m,
H2¢*/H4%%), 7.70 — 7.55 (m, 3H, Hm/H,), 7.50 — 7.43 (m, 2H, H5%), 7.17 (d, J = 8.6 Hz, 4H, AA’BB*, H3**"),
5.44 (d, J = 5.8 Hz, 4H, H4***), 4.90 (t, J = 5.1 Hz, 4H, H1°*°), 4.58 (t, J = 5.1 Hz, 4H H2**").

MS (MALDI): berechnetes m/z flr CgsHg1N14O4: 1353.50 [M+H]; gefunden 1353.50020
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5.7.5 N,N'-(((((((2-Phenylpyrimidin-4,6-diyl)bis([ 2,2'-bipyridin]-6,4-diyl))bis(4,1-
phenylen))bis(oxy))bis(ethan-2,1-diyl))bis(1H-1,2,3-triazol-1,4-diyl))bis(methylen))bis(2-(2-
(2-aminoacetamido)acetamido)acetamid) [HY C3]

0.024 g [B22] [0.03 mmol] und 0.03 g [PEP1] [0.06 mmol] wurden in 10 ml DMF gel6st.
Nach Zugabe von 1 ml Hydrazinhydrat [19.36] und 0.022 g [Cu(ACN)4](BF4)2 [0.07 mmol]
wurde das Reaktionsgemisch fur einen Tag bei Raumtemperatur geriihrt. Nach Zugabe von
0.1 g Na2EDTA wurde fiir einen Tag weiter gerlihrt und das Produkt anschlie3end durch
Eintropfen in 30 ml H2O ausgefallt und abzentrifugiert. Der erhaltene Feststoff wurde in DMF
aufgenommen. Die Lésung wurde fir einen Tag mit 0.1 g QuadraSil TA behandelt. Nach
Entfernung des Losungsmittels wurde das Produkt aus DMF rekristallisiert und getrocknet.
Ausbeute: 60 % (0.023 g, 0.018 mmol) als braune Kristalle erhalten.

IH NMR (500 MHz, DMSO) § 9.65 (s, 1H, H5), 8.92 (s, 2H, H3¢), 8.83 —8.79 (m, 4H), 8.79 — 8.69 (m, 4H),
8.14 — 8.08 (m, 2H, H4**), 7.99 — 7.93 (m, 6H, H2**/H3***), 7.67 — 7.62 (M, 3H, Hn/Hy), 7.56 (ddd, J = 7.5, 4.7,
0.8 Hz, 2H, H5*), 7.21 (d, J = 8.7 Hz, 4H, AA’BB*, H3**), 4.82 — 4.79 (m, 4H, H1¢***), 4.58 — 4.55 (m, 4H,
H2¢%), 4.42 — 4.37 (m, 8H, H4*“*/H10°***), 3.82 — 3.76 (m, 8H, H6****/H8***").

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir CeaHesN20Os: 1240.52 [M+H]; gefunden 1240.52062
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5.7.6 2-(2-(2-(2-(4-((4-(6-(6-(4-(4-((1-(13-Ox0-17-((4R)-2-0x0hexahydro-1H-thieno[ 3,4-
d]imidazol-4-yl)-3,6,9,12-tetraoxaheptadecyl)-1H-1,2,3-triazol-4-yl)methoxy)phenyl)-[2,2'-
bipyridin]-6-yl)-2-phenylpyrimidin-4-yl)-[2,2'-bipyridin]-4-yl)phenoxy)methyl)-1H-1,2,3-
triazol-1-yl)ethoxy)ethoxy)ethoxy)ethyl 5-((4S)-2-oxohexahydro-1H-thieno[3,4-d]imidazol-
4-yl)pentanoat [ARC2]

0.027 g [B19] [0.037 mmol] und 0.013 g CuBr [0.0925 mmol] wurden in einem
Schlenkkolben unter Argon vorgelegt. 0.033 g [B102] [0.074 mmol] und 0.003 g PMDETA
[0.0185 mmol] wurden in 10 ml DMF geldst. Die Lésung wurde durch 30 min(tiges Einleiten
von Argon entgast, anschliefend wurde sie durch ein Septum zum Kolbeninhalt gegeben. Das
Reaktionsgemisch wurde fur einen Tag bei Raumtemperatur geruhrt, dann wurden 4 ml einer
geséttigten wassrigen Na;EDTA-L6sung dazu gegeben und fiir eine Stunde weiter geruhrt.
Daraufhin wurde das Reaktionsgemisch mit 3x 20 ml Chloroform/Isopropanol (3:1)
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 0.1 g QuadraSil TA behandelt.
Nach Entfernung des Losungsmittels wurde der erhaltene Feststoff sdulenchromatographisch
aufgereinigt (Al.O3, DCM +10%MeOH +1%NHs3 a).

Ausbeute: 21% (0.013 g, 0.0078 mmol) als gelbliches Harz erhalten.

IH NMR (400 MHz, C2D>Cls) 8 9.77 (s, 1H, H5), 8.96 (d, J = 1.3 Hz, 2H, H3°), 8.87 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H3*"),
8.83 (d, J = 1.4 Hz, 2H, H5°), 8.78 (d, J = 5.5 Hz, 4H, H6**/Ho), 7.95 (d, J = 5.1 Hz, 8H, H4**/H2***/H2****),
7.70 — 7.56 (M, 3H, Hw/Hy), 7.47 — 7.41 (m, 2H, H5), 7.23 (d, J = 8.5 Hz, 4H, AA’BB*, H3***), 5.32 (s, 4H,
H1°°), 5.12 (s, 2H, Hyw), 4.87 (t, = 14.4 Hz, 2H, Hyw), 4.63 — 4.56 (m, 6H, H3***/Hun), 4.48 — 4.40 (m, 2H,
H17°““ oder H18°**), 4.29 —4.23 (m, 2H, H17°** oder H18****), 4.22 — 4.17 (m, 4H, H4****), 3.94 — 3.87 (m,
4H, H10°°%), 3.72 — 3.51 (m, 20H, H5**-H9***), 3.10 (s, 2H, H15°**°), 2.91 — 2.87 (m, 2H, H17°***), 2.70 (t, J
= 14.0 Hz, 2H, H17°%), 2.32 (t, J = 7.2 Hz, 4H, H11*°**), 1.69 — 1.54 (m, 8H, H12***/H14****), 1.46 — 1.36 (m,
4H, H13%4).

MS (MALDI): berechnetes m/z fiir CgaHosN16014S: 1617.67 [M+H]; gefunden 1617.68187
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5.8 Huisgenreaktionen

5.8.1 [TC1]

0.011g [GZN22] [0.0027 mmol] wurden in 1 ml ACN gelost vorgelegt. Nach Zugabe von 0.1
ml Ethylpropiolat [1 mmol] wurde die Losung fiir drei Tage bei 60 °C erwdrmt. Durch
Lyophilisierung der Reaktionslosung wurde das Produkt erhalten.

Ausbeute: 63 % (0.008 g, 0.0017 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

'H NMR (500 MHz, CDsCN) § 9.59 (s, 1H, H5), 9.17 (s, 2H, H3"), 8.64 (s, 2H, H5"), 8.56 (s, 2H, H3"), 8.37
(d,J=8.1 Hz, 2H, H3"), 8.25 (d, J= 7.3 Hz, 4H, H2"”), 7.93 (t, J = 7.7 Hz, 2H, H4™), 7.31 (d, J = 8.6 Hz, 4H,
H3"), 7.22 (t, J= 7.2 Hz, 1H, Hmo), 7.13 — 7.08 (m, 2H, H5™), 6.94 (d, J = 4.6 Hz, 2H, H6"), 6.77 (t,J= 7.4
Hz, 1H, H,), 6.30 (t, J= 7.6 Hz, 1H, Hui), 5.91 (d, J = 7.3 Hz, 1H, Hoo), 5.42 (d, J=7.1 Hz, 1H, Ha;), 5.02 — 4.97
(m, 4H, H1”), 4.71 (t, J = 4.8 Hz, 4H, H2"”), 4.49 — 431 (m, 4H, H4""), 1.46 — 1.33 (m, 6H, H5”").

MS (ESI): berechnetes m/z fiir C224H134BgF3:2N4g024Zn4 — 4 BF4: 4533.19; gefunden 4533.36785
MS (ESI): berechnetes m/z fiir C224H134BgF32N430247Zn4 — 5 BF47: 4446.19; gefunden 4446.31654
MS (ESI): berechnetes m/z fiir C224H134BgF32N4g024Zn4 — 6 BF4: 4359.19; gefunden 4359.25140
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5.8.2 [TC2]

0.004 g [KZN5] [0.0039 mmol] wurden in 1 ml ACN gel6st. Nach Zugabe von 0.05 ml
Ethylpropiolat [0.5 mmol] wurde fur einen Tag auf 70 °C erwérmt. Durch Lyophilisierung der

Reaktionsldsung wurde das Produkt erhalten.

Ausbeute: 82 % (0.004 g, 0.0032 mmol) als gelbes Pulver erhalten.

IH NMR (400 MHz, CDsCN): & [ppm] 8.91 (s, 4H, H3), 8.70 (d, J = 8.1 Hz, 4H, H3"), 8.47 (s, 2H, H3°*), 8.19
—8.12 (m, 8H, H4’/H2""), 7.81 (d, J = 4.4 Hz, 4H, H6"), 7.41 — 7.35 (m, 4H, H5"), 7.25 (d, J = 8.9 Hz, 3.5 H,
AA’BBY, H3), 7.20 (d, J = 8.9 Hz, 0.5 H, AA’BB*, H3”), 5.19 (t, J = 5.2 Hz, 0.5 H, H1°>), 4.92 — 4.88 (m, 3.5
H, H1°”), 4.65 (t, J=5.2 Hz, 0.5 H, H2"”"), 4.61 (t, J = 5.0 Hz, 3.5H, H2">"), 4.39 — 4.31 (m, 4H, H4>"), 1.39 —
1.33 (m, 6H, H5""").

MS (ESI): berechnetes m/z fiir CsgHasB2FsN1206Zn — 2 BF4: 1048.31; gefunden 1048.30590
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