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|  Einleitung

Vor mehr als 400 Jahren stellten John Donne und Sir Walter Raleigh eine Frage, die fast
drei Jahrhunderte unbeantwortet blieb: Warum ist Gras griin? Warum nicht blau oder vio-
lett? Und warum ist Blut rot? Seit ungefahr 100 Jahren wissen wir, dass fur diese Farbge-
bung nur eine Verbindungsklasse verantwortlich ist, die Tetrapyrrole.

Die Entwicklung gruner Pflanzen begann mit der Entstehung chloroplasthaltiger Eucyten.
Im Verlaufe der Evolution vervollkommnete sich in den Chloroplasten die Photosynthese,
wie sie uns heute bekannt ist. Sie ist ein lebensnotwendiger Prozess, bei dem die energie-
armen Verbindungen Kohlendioxid und Wasser durch Akkumulation von Lichtenergie in
die energiereicheren Kohlenhydrate umgewandelt werden.

Geologische Forschungen zeigen mit der Entdeckung von Farbpigmenten in fossilen De-
positen, dass diese Entwicklung bereits vor tber drei Milliarden Jahren begann. Abgestor-
benes Pflanzenmaterial wurde unter hohem Druck und Ausschluss von Sauerstoff zu Erdol,
Erdgas und Kohle umgewandelt. Dabei entstanden aus den griinen Chlorophyllen rote so-
genannte Geoporphyrine. Geologen nutzen diese Verbindungen beispielsweise bei der Be-
wertung neuer fossiler Brennstoffvorkommen als chemische Qualitatsmerkmale.

Aus der Entdeckung der Tetrapyrrole als wichtige Bausteine des Lebens, deren Untersu-
chung und Nutzung entstand die Porphyrinchemie als ein Teilgebiet der organischen Che-
mie. Seitdem ist eine Entwicklung zum interdisziplinaren Forschungsgebiet zu beobachten,
das Naturwissenschaftler aus allen Bereichen miteinander verbindet.

Bei der Erforschung der Tetrapyrrole geht es neben einem besseren Verstandnis der Vor-
géange in der lebenden Natur auch um den Einsatz der Porphyrine fir neue Energiequellen,
als photosensitive Reagenzien bei der Krebs- und Aids-Therapie und im Bereich der
Nanotechnologie.

Erforderlich sind daflr genaue Untersuchungen der natiirlich vorkommenden Tetrapyrrol-
systeme und eine effiziente Synthese entsprechender biomimetischer Modellverbindungen.
Porphyrine mit definierten physikochemischen Eigenschaften sind Grundvoraussetzung fir
diese Zielstellung. Da die jeweilige Konformation der Tetrapyrrole einen entscheidenden
Einfluss auf ihre Eigenschaften und damit auf ihre Funktionalitat hat, sollen in den folgen-

den Ausfuhrungen besonders die nichtplanaren Porphyrinsysteme Beachtung finden.
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1 Nomenklatur

Die Nomenklatur und Bezifferung von Tetrapyrrolsystemen folgt so weit wie mdéglich den
Richtlinien der ,,International Union of Pure and Applied Chemistry* (IUPAC).! Alle Sub-
stanzen, die vier Pyrrole oder pyrroldhnliche Ringe beinhalten, die Gber Kohlenstoff- oder
Stickstoffbriicken miteinander verbunden sind, werden als Tetrapyrrole bezeichnet. In die-
sem System werden die 24 Atome des Makrozyklus von 1 bis 24 durchnumerieret. Die
Bezeichnung der vier unterschiedlichen Atomtypen, die in Tetrapyrrolen auftreten kénnen,
ist in Schema 1 wiedergegeben.

5,10,15,20 =meso = C_
2,3,7,812,13,17,18 =B =C,
1,4,6,9,11,14,16,19=C,
21,22,23,24 =N

Pyrrol

Schema 1: Numerierung und Bezeichnung der 24 Atome des Porphyrinsystems (IUPAC).

Da die untersuchten Porphyrine vor allem wegen ihrer nichtplanaren Struktur von besonde-
rem Interesse sind, ist es notwendig, eine Nomenklatur fir die unterschiedlichen Konfor-

mationen einzuftihren. Auf der Ba-
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durch die Verkiirzung der Metall-Stickstoff-Bindung hervorgerufen wird.® Der kuppelfor-
mige Strukturtyp, domed, wird oft bei fiinffach koordinierten Metallkomplexen gefunden.
Hier lenkt entweder der Axialligand das Zentralmetallatom aus der mittleren Ebene heraus
oder es findet ein sehr groRes Zentralatom wie Thallium(lll) Verwendung.* Der vierte
Strukturtyp, wave, kommt als Konformation nur selten in Kristallstrukturen vor,” wird aber
oft bei molekilmechanischen Berechnungen als energiedrmste Form oder als lokales Mini-
mum fur nichtplanare Porphyrine gefunden.® Mit diesen vier vorgestellten Strukturtypen
bzw. einer Kombination daraus lassen sich alle Konformationen nichtplanarer Porphyrine
beschreiben.” Die Konformationsanalyse von Tetrapyrrolen erfolgt meistens durch rént-
genkristallografische Untersuchungen. Im Folgenden werden als Mal fur den Grad der
Verbiegung des Tetrapyrrolsystems die in Abb. 1 beschriebenen Parameter verwendet.” Die
Konformation kann am besten mit der Auslenkung einzelner Atome aus der mittleren

Ebene beschrieben werden.

L4

'|\|21 N22. N23. N24 Hierbei werden oft die
Werte flr die Lage der

meso-Kohlenstoffatome zur
Ebene der vier Stickstoff-
atome (4N-Ebene) angege-
ben. Mit der durchschnitt-
Abb. 1: Schematische Darstellung der strukturrelevanten Parameter lichen Abweichung aller 24

zur Konformationsbeschreibung. Atome von der mittleren
Ebene der kleinsten Quadrate (A24) erhalt man einen Wert, der die Verbiegung des ge-
samten Makrozyklus widerspiegelt und durch die Metall-Stickstoff-Bindungslange (N-M)
lassen sich Ruckschlisse auf den Grad der Verbiegung ziehen. Weiterhin ist es oft sinn-
voll, die Drehung der Pyrrolringe aus der 4N-Ebene anzugeben. Die Drehung von Arylsub-
stituenten zur 4N-Ebene (¢4) ist bei den untersuchten meso-alkylsubstituierten Porphyri-

nen nicht relevant.
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2  Tetrapyrrole — Vorkommen, Synthese, Eigenschaften und

Anwendungen

2.1 Tetrapyrrole in der Natur

Natlrlich vorkommende Tetrapyrrolsysteme spielen eine bedeutende Rolle als Chromo-
phore in den verschiedensten Proteinkomplexen. Alle Porphyrine und Porphyrinderivate
sind sehr gute Liganden und kénnen somit fast jedes Metall als entsprechenden Komplex
dem Organismus zur Verfiugung stellen. Daraus ergibt sich eine groRe Funktionsvielfalt.
Eisenhaltige Tetrapyrrole sind aktive Zentren in Cytochromen, Peroxidasen und Redukta-
sen und sind in den Sauerstofftransport eingebunden. Nickel als Zentralatom findet man in
Methanbakterien, wéhrend Kobalt in Vitamin B, und in strukturverwandten Verbindungen
eine Rolle spielt. Die Magnesiumkomplexe von Chlorinen und Bakteriochlorinen sind die
aktiven Komponenten in den Reaktionszentren und Lichtsammelkomlexen der Photosyn-
these. Neben der Vielfalt an Tetrapyrrolen fallt auf, dass sich das Substituentenmuster oft
nur wenig voneinander unterscheidet. Bei den photosyntheseaktiven Verbindungen ist so-
gar das Zentralmetall, Magnesium, gleich. Trotzdem haben alle diese Verbindungen véllig
unterschiedliche Funktionen. Untersuchungen an Pigment-Protein-Komplexen in vivo zei-
gen, dass die Proteinumgebung der jeweiligen Chromophore einen grossen Einfluf3 auf die
Funktionalitat hat.® Durch eine konformelle
Anderung der Protein-Cofaktoren werden
auch die jeweiligen Tetrapyrrolsysteme in
eine bestimmte nichtplanare Konformation
gezwungen und &ndern somit ihre physiko-
chemischen Eigenschaften.” Im Folgenden
wird auf die wichtigsten biologisch aktiven

Tetrapyrrole kurz eingegangen.

2.1.1 Ham-Proteine

Die Hamproteine stellen hinsichtlich ihrer

Vielzahl und ihrer Funktionsvielfalt die be-

Abb. 2: Molekilstrukur von Hamoglobin mit deutendste Gruppe der eisenhaltigen Porphy-

gebundenem Sauerstoff. .
rine dar.
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Proteine wie Myoglobin und Hamoglobin sind in Sauerstofftransport und —speicherung
eingebunden (Abb. 2), wahrend die Cytochrome fur den Elektronentransport in der At-
mungskette verantwortlich sind oder als Katalasen flr die Zersetzung von Wasserstoffper-
oxid in Wasser und Sauerstoff fungieren.’® Im Gegensatz dazu sind Cytochrom P450 und
verwandte Peroxidasen in die oxidative Umwandlung
S von verschiedenen Substraten involviert. VVerschiedene
/ Proteinkristallstrukturen von Ham 1 (Schema 3) deuten
darauf hin, dass der Ham-Cofaktor eine nichtplanare
Konformation aufweisen kann. Klassische Beispiele
sind die domed und die planare Konformation des Hdms
1 im Hamoglobin und Myoglobin.** Die Interaktionen
des Proteins mit dem Zentralatom Eisen sind dabei von
HOOC 1 cooH besonderer Bedeutung fiir die Funktionalitat des Hams.
Inzwischen sind eine Vielzahl von Ham- und Myoglo-
Schema 3 Strukturformel des binstrukturen untersucht und die jeweilige rdumliche
Hams 1. Struktur bestimmt.®> Vergleichbare Studien sind auch an

den Cytochromen durchgefiihrt worden.*

2.1.2 Chlorophyllkomplexe in der Photosynthese

Chlorophylle sind photoaktive Chromophore in Pflanzen, Algen, Cyanobakterien und an-
deren zur Photosynthese befahigten Bakterien.® Bis heute sind mehr als hundert unter-
schiedliche Chlorophylle entdeckt worden, die alle eine dhnliche Struktur zum Phytochlo-
rinsystem 2 aufweisen (Schema 4).

Phytochlorin, 2 Chla,R=CH,,3
Chlb,R=CHO, 4

Schema 4:  Strukturformeln von Phytochlorin und einigen natirlich vorkommenden Chlorinen.
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Die beiden wichtigsten Chlorophylle sind Chl a 3 und Chl b 4, die in allen Organismen mit
oxigener Photosynthese vorkommen. Beide Systeme gehdren zu den Chlorinen (Dihydro-
porphyrine). Chlorophyll b ist dabei nur in héheren Pflanzen, Griinalgen, Geil3elalgen und
Prochlorophyten zu finden. Chlorophyll a ist in beide Photosynthesereaktionszentren und
Lichtsammelkomplexe involviert, wahrend Chlorophyll b nur als akzessorisches Chloro-
phyll fungiert. Chlorophyll ¢ 5 als Porphyrin findet man in Braunalgen und Dinoflagella-
ten. Aus Rotalgen konnte dagegen Chlorophyll d 6 extrahiert werden. Die verschiedenen
Bakteriochlorophylle sind die Photosynthesepigmente in Schwefel- und Purpurbakterien
(Schema 5).

BChl b, R, = COCH,, 8 BChlc, R, = CH,, 10 BChl e, 12
BChlg,R,=C,H, 9  BChld,R, =H,11

Schema 5:  Strukturformeln einiger natlrlich vorkommender Bakteriochlorophylle.

Die Bakteriochlorophylle a 7 und b 8 gehdren zu den Tetrahydroporphyrinen, den soge-
nannten Bakteriochlorinen. Beide sind Pigmente in den Reaktionszentren bzw. Antennen-
komplexen in photosyntheseaktiven Bakterien. Bakteriochlorophyll g 9 ist mit Bakterio-
chlorophyll b 8 vergleichbar und in Heliobakterien zu finden. Die Verbindungen 10 — 12
gehoren zwar vom biologischen Standpunkt zu den Bakteriochlorophyllen, sind aber che-
misch gesehen Chlorine. Sie findet man in den Antennenkomplexen von griinen Schwefel-
bakterien und photoautotrophen Bakterien. Insgesamt spielen alle Chlorophyll-
Proteinkomplexe eine tragende Rolle in der Photosynthese und bei Energietransferprozes-
sen. Vor allem im Reaktionszentrum des Photosystems kommt der Anordnung der Chloro-
phylleinheiten und dem Einfluss der Proteinumgebung eine besondere Bedeutung zu.
Durch die Strukturaufklarung des Photosynthesereaktionszentrums von Rhodopseudomo-
nas viridis,” einem Purpurbakterium, konnte erstmalig Einblick in den Aufbau dieses kom-

plexen Systems gewonnen werden.**

H. Michel, R. Huber und J. Deisenhofer wurden fiir diese Leistung 1988 mit dem Nobelpreis geehrt.
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Dabei findet man eine C,-symmetrische Anordnung der vier Bakteriochlorophylle, zwei
Bakteriophdophytine und der beiden Chinonmolekiile in der Proteinmatrix (Abb. 3). Die
Ladungstrennung erfolgt an den beiden cofazial angeordneten Bakteriochlorophyllen
(special pair) uber den L-Zweig zum Menachinon. VVon diesem Chinon wird das Elektron
uber ein Nicht-Ham-Eisenatom auf das Ubichinon Ubertragen, das durch eine Membran
das entstehende Ladungspotential an die nachgeordneten Enzyme weiterleitet. Die sym-
metrische Anordnung des Molekiilsystems steht dabei im Widerspruch zu der beobachteten
Unidirektionalitat des Elektronentransfers, da nur der L-Zweig photoaktiv ist.® EPR-
Untersuchungen zeigen eine Lokalisierung des Triplettzustandes auf der L-Seite des soge-
nannten ,,special pair”. Das heisst, dass das Reaktionszentrum in seiner Proteinumgebung
nicht C,-symmetrisch sein kann. Es wird vermutet, dass der L-Zweig weniger verbogene
Makrozyklen besitzt.'® Dies konnte inzwischen durch theoretische Berechnungen der in-
termolekularen elektronischen Wechselwirkungen des Systems bestatigt werden.*’

Bakteriochlorophyll“dimer”

Bakterioph&ophytin

M-Zweig Ubichinon o Menachinon L-Zwelg

Abb. 3: Schematische Darstellung der Cofaktoren des Reaktionszentrums von Rhodopseudomonas viridis.™
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Auch von den Antennenkomplexen gibt es inzwischen strukturanalytische Untersuchun-
gen. Bereits 1980 gelang Matthews und Fenna eine Strukturanalyse des Lichtsammelkom-
plexes (LH) von Prosthecochloris aestuarii mit einer Auflosung von 1,9 A.*® Mit der Auf-
klarung der Struktur des Lichtsammelkomplexes des photosynthetisch aktiven Bakteriums
Rhodopseudomonas acidophilia sind weitere Einzelheiten ber die rdumliche Anordnung
der beteiligten Chromophore bekannt (Abb. 4).*° Auffallig ist dabei die kreisformige Posi-
tionierung von jeweils 18 und 9 Bakteriochlorinen tbereinander. Die Ebenen der beiden
Ringe stehen orthogonal zueinander. Inzwischen sind auch andere Anordnungen der ent-
sprechenden Chromophore entdeckt worden.?® Weitere Strukturuntersuchungen an Anten-
nenkomplexen und Reaktionszentren von héheren Pflanzen sind mit einer Auflésung bis
3,8 A gemacht worden und bis jetzt noch nicht abgeschlossen. Offene Fragen zum genauen
Ablauf und zu der Geschwindigkeit des Elektronentransfers sind nur durch weitere Kri-
stallstrukturuntersuchungen an biologischen und synthetischen Systemen zu beantworten.

Abb. 4: Schematische Darstellung der Anordnung der 27 Bakteriochlorophylle im LH2 von Rhodopseudo-

monas acidophilia.”
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2.1.3 Weitere Tetrapyrrol-Protein-Komplexe

Die nicht-hdm- und nicht-chlorophyllhaltigen Tetrapyrrol-Protein-Komplexe sind nicht so
bekannt wie ihre gut untersuchten Verwandten, spielen aber trotzdem eine bedeutende
Rolle in der Natur. Das wasserldsliche Vitamin B, 13 (Schema 6) ist allgemein bekannt,
aber die genaue Struktur wurde erst 1997 von Ludwig et al. aufgeklart (Abb. 5).** Grund-
korper des Vitamin By, ist das Corrin, ein zyklisches Tetrapyrrolsystem mit nur drei Me-
thinbriicken. Dieses fir den Menschen lebensnotwendige Vitamin ist Bestandteil von
Homocystein-Methyltransferase und Methylmalonyl-CoA-Mutase. In Mikroorganismen

findet man es in einer Vielzahl von Mutasen und Transferasen.

HOOCCH, 0
[" T 0 CH,COOH
N "o ! K
H + CONH,
o '.
0Pl OHN
"o LETX
N 7
HocHy~ O HOOC COOH
13 15

Schema 6:  Strukturformel von Vitamin By, 13, Cofaktor F43 14 und Cytochrom cd; 15.

Hochreduzierte Tetrapyrrolsysteme, die keine Aromatizitdt mehr aufweisen, besitzen ein
hohes Mal3 an konformeller Flexibilitat, wie am Cofaktor F43p 14 gezeigt werden konnte.
Cofaktor Fy3p ist in der Methanbildung bei den entsprechenden Bakterien eingebunden.
Uberraschenderweise zeigt die Kristallstruktur einer intakten Methyl-Coenzym-M-
Reduktase eine vollig planare Struktur des Tetrapyrrolmakrozyklus.?? Ein weiteres redu-
ziertes Tetrapyrrolsystem findet man in Form des Sirohdms in verschiedenen Sulfid- und
Nitritreduktasen (Abb. 5). Dabei sind die Nitritreduktasen wichtig fir die Gewinnung

stickstoffhaltiger N&hrstoffe aus molekularem Stickstoff Uber die Kndllchenbakterien.
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Die Struktur des oxidierten Cytocroms cd; 15 (Nitritreduktase) zeigt das Vorhandensein
einer Isobakteriochlorinstruktur im lebenden Organismus. Auch hier lasst die Kristall-
struktur eine planare Konformation des Makrozyklus erkennen.? Die Strukturen offenket-
tiger Tetrapyrrole sind ebenfalls bekannt, sollen aber in diesem Rahmen nicht weiter auf-

gefiihrt werden.®

Abb. 5: Links: Struktur des Corrin-Cofaktors in der Kristallstruktur von Methylmalonyl-CoA-Mutase von
Propionibacterium shermanii.** Rechts: Molekiilstruktur des Siroham-Cofaktors mit gebundenem

Eisen-Schwefel-Komplex von Escherichia coli.”®

2.2 Tetrapyrrolsynthese im Labor

Die Darstellung von Porphyrinsystemen ist seit fast 100 Jahren Schwerpunkt in der Tetra-
pyrrolchemie. Vor allen Dingen die Totalsynthese naturlich vorkommender Tetrapyrrole
hatte im letzten Jahrhundert groRe Bedeutung fur Entwicklung neuer Synthesemethoden
fr Porphyrinsysteme. Bereits 1928 konnte Fischer” und Zeile erfolgreich Hams 1 syntheti-
sieren.?® Erst 1960 gelang nach mehrjahriger Synthesearbeit Woodward und Mitarbeitern
die Totalsynthese des Chlorophylls.”’ Die Darstellung des Vitamin By, 13 wurde 1973
ebenfalls von Woodward™ (1977 von Eschenmoser®®) vorgestellt.?® Aber auch die Synthe-
se des Porphin 16 (Schema 7) gestaltete sich auf Grund der sehr schlechten Loslichkeit in

organischen Ldsungsmitteln als sehr schwierig.*

*

Hans Fischer erhielt 1930 fur die Synthese des Hims den Nobelpreis fir Chemie.
Robert Burns Woodward wurde 1965 fur seine herausragenden Leistungen auf dem Gebiet der

Organischen Synthese mit dem Nobelpreis fiir Chemie ausgezeichnet.
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Grundsatzlich werden bei der Porphyrinsynthese im La-
bor drei unterschiedliche Substitutionsmuster unterschie-
den (Schema 8). Die [B-substituierten Porphyrine &hneln
dabei den natirlich vorkommenden Tetrapyrrolsystemen.

Die Synthese ist unterdessen immer an die Darstellung

16 der bendtigten 3,4-disubstituierten Pyrrole verkniipft.®!
Schema7:  Strukturformel des Die meso-substituierten Porphyrine haben dagegen zwar
Porphins.

keine direkten biologischen Strukturverwandte, erwiesen
sich aber als geeignete Modellverbindungen zur Simulation biologischer Vorgange im
Labor und als nitzliche Bausteine in den Materialwissenschaften. Sie sind seit 1935 be-
kannt und leicht zugénglich.

R R Rl R Rl R
R R R R
R; R, R; R,
R R R R
R R R, R R, R

B-substituiert meso-substituiert dodeka-substituiert
Schema 8:  Unterschiedliche Substitutionsmuster bei Porphyrinen.

Die dodekasubstituierten Porphyrine wurden erst 1970° erfolgreich synthetisiert und die-
nen vor allem der Strukturuntersuchung und Katalyseforschung. Durch die Verfiigbarkeit
von unterschiedlichen Aldehyden und Pyrrolen und deren chemische Manipulation ist eine
Vielzahl von Tetrapyrrolen synthetisiert worden. Im Folgenden soll ein kurzer Uberblick
uber die Methoden zur Darstellung von Porphyrinen im Labor gegeben werden. Auf die
Madglichkeit der Modifikation von Porphyrinen ausgehend von nattrlichen Pigmenten wird

nicht eingegangen.
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2.2.1 Saurekatalysierte Kondensation von Pyrrol mit Aldehyden (1+1+1+1)

Die einfachste Methode zur Synthese symmetrischer Porphyrine ist die Kondensation von
Pyrrol mit Aldehyden und wurde bereits 1935 von Rothemund beschrieben (Schema 9).*

R
4\ + 4R-CHO —— R R + 4H,0
N
H
R

Schema 9:  Allgemeines Syntheseschema zur Darstellung von Porphyrinen {iber Kondensation von Pyrrol
mit Aldehyd.

Ihm gelang die Darstellung einer Anzahl von meso-substituierten Porphyrinen mit Aus-
beuten von 1 — 9 %.** Zu den Nachteilen dieser Synthesemethode gehéren die drastischen
Reaktionsbedingungen, die geringe Ausbeute und die geringe Variabilitat der Reagenzien.
Erst 1964 wurde diese Form der Porphyrinsynthese von Adler, Longo und Mitarbeitern
weiterentwickelt.*® Hierbei wurde erstmals in einem sauren Milieu gearbeitet und es
konnten Ausbeuten von 30 — 40 % erhalten werden. Die inzwischen als Adler-Longo-
Methode bekannte Standardreaktion wird in siedender Propionséure mit 0,27 M Pyrrol und
Aldehyd durchgefiihrt, wobei die Oxidation durch Luftsauerstoff erfolgt.*® Durch diese
Reaktion sind neben den meso-substituierten Porphyrinen auch B-substituierte®® und dode-
kasubstituierte Porphyrine®” zuganglich. Auch hier ist der Einsatz reaktiver Edukte durch
die stark saure Reaktionsumgebung sehr eingeschrankt. Vor diesem Hintergrund entwik-
kelten 1979 — 1986 Lindsey und Mitarbeiter eine Synthesemethode, in der die Zyklisierung
des Tetrapyrrols und die Oxidation zum Porphyrin voneinander getrennt wurden (Schema
10). Die Untersuchungen zum Reaktionsmechanismus und dem Einfluss der Edukt- und
Saurekonzentration auf das chemische Gleichgewicht der Kondensation fihrten zu einer

Standardsynthesevorschrift, die heute als Lindsey-Methode bekannt ist.*®
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R H
TFA oder BF, -etherat H R
4 N + aR-cHO e — + 4H,0
N CH,Cl,,25°C R H
H
H R

R. H
R
H R CH,Cl,, 25°C
R H / -
R R
H R
0 OH R
Cl CN CI CN
3 3
cl CN Cl CN
O OH
DDQ DDQH,

Schema 10: Saurekatalysierte Kondensation von Pyrrol und Aldehyd nach Lindsey.®

Dabei wird ein Ldsung aus jeweils 0,02 M Pyrrol und Aldehyd in Dichlormethan bei
Raumtemperatur mit Trifluoressigsdure (TFA) oder Bortrifluoretherat (BFs-Etherat) ver-
setzt. Nach erfolgreicher Kondensation erfolgt der Oxidationsschritt mit 2,3-Dichlor-5,6-
dicyano-p-benzochinon (DDQ) oder 2,3,5,6-Tetrachlor-p-benzochinon (p-Chloranil). Je
nach Reaktivitat der eingesetzten Aldehyde werden Ausbeuten von bis zu 60 % erreicht.*

Grundsatzlich lassen sich mit der séurekatalysierten Kondensation von Pyrrolen mit Alde-
hyden sowohl symmetrische als auch unsymmetrische Porphyrine darstellen. Als Sdure-
katalysator hat sich TFA und BF;-Etherat durchgesetzt, obwohl prinzipiell jede Saure ge-
eignet ist. Die Position von Substituenten in den Edukten spielt dabei eine untergeordnete
Rolle. Die Ausbeuten sind abhdngig von der Reaktivitit der eingesetzten Edukte. Unsym-
metrische Porphyrine sind zuganglich, aber auf Grund der Reversibilitat der Zyklisierungs-
reaktion und der damit einhergehenden statistischen Verteilung der moéglichen Produkte

nur in geringen Ausbeuten zu erhalten.
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2.2.2 Der 2+2-Ringschluss von Dipyrrolsystemen

Die Synthese von Porphyrinen mit unterschiedlichen Substituenten erfolgt oft Gber die
Kondensation von Dipyrrolsystemen. Diese Dipyrroleinheiten sind immer (ber ein Koh-
lenstoffatom miteinander verbunden, das unterschiedlich hybridisiert oder substituiert sein

kann. Dabei werden drei verschiedene Formen unterschieden (Schema 11).

R R
R \\ N +\ R
NH HN=
R R
17

Schema 11: Die drei unterschiedlichen Dipyrroleinheiten, die bei der Porphyrinsynthese Verwendung fin-
den.

Die Dipyrromethene 17 sind am langsten bekannt und leicht zuganglich.** Sie kommen vor
allem bei der Synthese von S-substituierten Porphyrinen zum Einsatz. Die Dipyrromethane
18 lassen sich ebenfalls leicht durch sdaurekatalytische Kondensation herstellen und erlau-
ben die Einfilhrung eines Substituenten in meso-Position.** Bei den Dipyrroketonen 19
wird das Brickenkohlenstoffatom als Carbonylgruppe fixiert. Diese Verbindungsklasse
lasst sich ebenfalls leicht darstellen und erlaubt den Zugang zu unsymmetrischen [-
substituierten Porphyrinen.*? Alle drei Dipyrroleinheiten lassen sich iber eine 2+2-

Zyklisierungsreaktion zum Porphyrin umsetzen (Schema 12).

B FI?' C
LA
--N N--
/ A A D
Rl RZ
+ — R™ R
R, R
3
NN H :
H—. . 4 >~
YT ¢ RF
G R" F
R, - R, = Halogen, Methyl, Carbonyl, Thionyl, Halogenmethyl, H
R'- R™ = Aryl, Alkyl, Carbonyl, H
A - H = Aryl, Alkyl, Carbonyl, H

Schema 12: 2+2-Kondensation von Dipyrroleinheiten zum Porphyrin.
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Alle diese Reaktionen werden auch als MacDonald-Kondensation bezeichnet, obwohl
MacDonald nur die Umsetzung von 1,9-Diformyldipyrromethanen mit unsubstituierten
Dipyrromethanen bzw. der 1,9-Dicarboxylderivate beschrieben hat.** Mit dieser Synthe-
semethode lassen sich eine Vielzahl komplexer [3-substituierter Porphyrine herstellen, wie
die Totalsynthese des Hams? und des Chlorophylls® zeigen. Auch die Synthese von ver-
schiedenen symmetrischen und unsymmetrisch meso- und dodekasubstituierten Por-
phyrinen ist moglich.*® Grundsétzlich laufen aber auch bei dieser Synthese Nebenreaktio-
nen ab, die von der Saureempfindlichkeit und der Reaktivitat der eingesetzten Dipyrrolein-

heiten abhangen.

2.2.3 Der 3+1-Ringschluss von Tripyrrolsystemen

Die Reaktion von 2,5-difunktionalisierten Pyrrolen mit Tripyrranen zum Porphyrin eroff-
net eine neue Mdoglichkeit, um Zugang zu unsymmetrischen Porphyrinen zu erhalten
(Schema 13). So l&sst sich zum Beispiel ein Porphyrin mit definiertem Substituentenmuster
an einem Pyrrolring synthetisieren (z. B. Substituenten E und F in Schema 13). Durch die
effiziente Tripyrransynthese von Sessler lassen sich so eine Vielzahl von diesen Porphyri-
nen darstellen.** Durch den Einsatz funktionalisierter Furane und Thiophene werden auch
sogenannte Monoheteroporphyrine zugénglich.* Bei dem 3+1-Ringschluss sind nur sehr
wenig Nebenreaktionen zu beobachten und es werden Ausbeuten bis zu 90 % erreicht.
Hierbei gilt aber, je komplexer das eingesetzte Tripyrran ist, um so schwieriger l&sst es
sich synthetisieren. Damit liegen die Gesamtausbeuten der Porphyrine, ausgehend vom

Pyrrol, im Bereich der séurekatalysierten Kondensation von Pyrrol mit Aldehyden.

R, - R, = Aryl, Alkyl, Carbonyl, H
R = Carbonyl
A - H = Aryl, Alkyl, Carbonyl, H

Schema 13: 3+1-Ringschluss von Tripyrranen mit 2,5-difunktionalisierten Pyrrolen.
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2.2. 4 Ringschluss von offenkettigen Tetrapyrrolsystemen (4+0)*

Die Synthese von [-substituierten Porphyrinen mit einem vollig unsymmetrischen Substi-
tuentenmuster ohne Nebenprodukte gelingt nur tber den schrittweisen Aufbau eines
linearen Tetrapyrrols mit anschlieender Zyklisierung. Mdgliche offenkettige Tetrapyrrole
20 — 25 sind in Schema 14 dargestellt.

22 b-Bilen 24 a,c-Biladien 25 a,b,c-Bilatrien
B C
A D
R = Carbonyl
A - H = Aryl, Alkyl, Carbonyl, H
H E
G F

Schema 14: Offenkettige Tetrapyrrole und ihr Einsatz zur Porphyrinsynthese.
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Dabei lassen sich nur Bilane 20, b-Bilene 22 und a,c-Biladiene 24 zu den entsprechenden
Porphyrinen umsetzten. Die a,c-Biladiene 24 werden auf Grund ihrer Stabilitit gegentiber

Sauren am héufigsten eingesetzt.

3 Eigenschaften von Porphyrinen

3.1 Chemische Eigenschaften

Der Porphyrinmakrozyklus ist ein konjugiertes System und weist eine Vielzahl von meso-
meren Grenzstrukturen auf. Es besitzt 22 teElektronen, wobei aber nur 18 delokalisiert
sind. Dies entspricht der Huckelregel (4n+2) der Aromatizitdt und ist mit dem
18-Annulensystem 26 vergleichbar (Schema 15). Neuere molekilmechanische Rechnun-

gen zeigen aber auch die Ausbildung eines sogenannten aromatischen ,,inneren Kreuzes“

28.47
26 27 28

Schema 15: Mesomere Grenzstrukturen des Porphyrins im Vergleich zur Struktur des [18]-Annulens.

Von den vier Pyrrolstickstoffatomen gehdren jeweils zwei zum aromatischen System.
Durch die Tautomerie der NH-Protonen ist eine genaue Zuordnung aber oft nicht moglich.
Durch spektroskopische und rontgenstrukturanalytische Methoden konnten bisher vier
Formen 29 — 32 nachgewiesen werden (Schema 16).® Dabei sind die beiden trans-NH-

Tautomere 30 und 32 aus sterischen Griinden favorisieret.

29 30 31

Schema 16: Mdogliche NH-Tautomere des Porphyrins.

32
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Der aromatische Charakter der Porphyrine zeigt sich auch in ihrer Reaktivitat und dem
Reaktionsverhalten. So sind die 18 delokalisierten TeElektronen, die Aromatizitat des Por-
phyrins ausmachen, elektrophilen Substitutionsreaktionen zugénglich. Dabei kdnnen die
unsubstituierten meso- und B-Positionen des Porphyrins leicht nitriert, halogeniert, sulfo-
niert, formyliert, acyliert und deuteriert werden. Grundsatzlich ist davon auszugehen, dass
der elektrophile Charakter des Porphyrins an der meso-Position am grofiten und diese so-
mit am reaktivsten ist.*” Bei meso-substituierten Porphyrinen erfolgt eine elektrophile Re-
aktion eher in B-Position. Aber auch der Angriff nukleophiler Reagenzien wie Alkyllithi-
um ist moglich, hierbei ist das Porphyrinsystem eher mit Pyridin vergleichbar. Die vier
nicht am aromatischen System beteiligten reElektronen verhalten sich dagegen wie olefini-
sche Doppelbindungen und sind elektrophilen Additionsreaktionen, perizyklischen Reak-
tionen, Oxidationen und Reduktionen zugénglich. Die zentralen Stickstoffatome reagieren
leicht mit elektrophilen Reagenzien und sind leicht zu protonieren und zu metallieren.
Mittels Standardmetallierungsreaktionen lassen sich fast alle bekannten Metalle in das
Tetrapyrrolsystem eingebaut worden.”® Durch die verdnderten Redoxeigenschaften der
Metalloporphyrine ist eine Vielzahl von Reaktionen leichter durchzufiihren oder wird
Uberhaupt erst moglich. Die chemische Reaktivitat der Porphyrine hangt meistens von der
sterischen und chemischen Umgebung ab, aber auch verschiedene andere Faktoren spielen
eine grofde Rolle. So kdnnen Losungsmittel, Konformation des Makrozyklus, Koordination
des Zentralmetalls, EinfluB von Axialliganden, Aggregationseffekte und Selbstorganisation
die Reaktivitat stark beeinflussen bzw. kann durch Manipulation dieser Faktoren der Ab-

lauf von Reaktionen gesteuert werden.

3.2 Physikalische Eigenschaften

Die herausragende Eigenschaft der Porphyrine ist ihre Farbigkeit. Der Name Porphyrin
entstammt dem griechischen Wort porphura , welches im Altertum benutzt wurde, um die
Farbe des Purpurs zu beschreiben und deutet so auf die meist violette Farbe dieser Verbin-
dungsklasse hin. Bereits 1883 wurde von Soret eine intensive Absorptionsbande bei unge-
fahr 400 nm fir Hamoglobin gefunden.®* Diese Soret-Bande ist mit einem molaren Ex-
tinktionskoeffizienten von ca. 400 000 die intensivste Bande im UV/Vis-Spektrum und ist
charakteristisch fur alle Tetrapyrrole mit einem konjugierten Ringsystem. In einem Bereich
von 480 bis 700 nm sind bis zu vier schwéchere Banden, die sogenannten Q-Banden, zu
finden. Aus Anzahl und Intensitat dieser Banden lassen sich wertvolle Informationen ber

das Substitutionsmuster und eventuell vorhandene Zentralmetalle gewinnen.
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Oft sind Porphyrine Licht gegenuber instabil. Deshalb werden bei den photochemischen
Untersuchungen von Porphyrinen zwei Kategorien unterschieden. Die erste Kategorie be-
inhaltet alle Reaktionen, die unter Erhalt des Tetrapyrrolgerustes ablaufen. Dazu zé&hlen die
Photosensibilisierung und der Elektronentransfer bei Porphyrinen. In die zweite Kategorie
gehoren mit den Anderungen am Substituentenmuster und Ring6ffnungen alle Reaktionen,
die eine Modifikation oder einen Abbau des Porphyringeriistes zur Folge haben. Neben der
Farbigkeit fallen unter anderem der hohe Schmelzpunkt (um 300 °C) der Porphyrine und
die im Vergleich mit anderen organischen Substanzklassen sehr schlechte Loslichkeit in
organischen Ldsungsmitteln auf. Dies ist auf das groRe aromatische System der Tetra-
pyrrole und die daraus resultierende Stabilitét, die schlechte Ausbildung einer Solvathille
und die Mdglichkeit der Selbstorganisation (stapelférmige Anordnung) der einzelnen Mo-
lekule zurlckzufiihren. Die Standardmethoden zur Charakterisierung von organischen
Substanzen finden auch bei den Porphyrinen Anwendung. Dabei kommt den NMR-
spektroskopischen Untersuchungen besondere Bedeutung zu.> Der bei allen aromatischen
Systemen auftretende Ringstrom hat bei den Porphyrinen einen besonders grof3en EinfluR
auf die Lage der verschiedenen Signale im *H-NMR-Spektrum. Da bei allen Betrachtungen
zur Aromatizitat das Porphyrin als [18]-Annulenanaloga aufgefasst wird, sollten die che-
mischen Verschiebungen der Protonen des Porphyrins mit denen des [18]-Annulens ver-
gleichbar sein. So ist bei den Porphyrinen eine starke Abschirmung der NH-Protonen
(ca. -3 ppm) und eine starke Entschirmung der dufleren B-Pyrrol bzw. meso-standigen

Protonen (> 8 ppm) zu beobachten.*

3.3 Struktureigenschaften*®

Durch den aromatischen Charakter der Porphyrine sollte das Ringsystem planar sein, aber
schon erste Rontgenkristallstrukturanalysen zeigten, dass der Makrozyklus eine signifi-
kante Verformung aufweist.>* Die seitdem an ca. 2500 Tetrapyrrolen durchgefiihrten Un-
tersuchungen fuhren zu dem Schluss, dass Porphyrine nicht zu den typischen, aromati-
schen Systemen gehéren, sondern hinsichtlich ihrer rdumlichen Struktur eine Sonderstel-
lung einnehmen. Sie zeigen auch den Einfluss der Konformation auf die chemische Reak-
tivitat, die Redox- und den physikochemischen Eigenschaften. Bereits Woodward konnte
bei seiner Totalsynthese des Chlorophylls nachweisen, dass die sterische Uberladung von
Tetrapyrrolen zur Ausbildung bestimmter Folgeprodukte fiihrt.?’
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Nichtplanare Porphyrine lassen sich durch die bessere Zugéanglichkeit der inneren Stick-
stoffatome leichter metallieren® und protonieren. Die Anderungen in der Konformation
filhren auch zu Anderungen der Bindungslangen und —winkel. Das gesamte Absorptions-
spektrum wird in den langerwelligen Bereich verschoben und steht in direkter Abhangig-
keit mit der Konformation.*® Je groRer diese bathochrome Verschiebung ist, um so gréRer
ist auch die Verzerrung des Porphyrinmakrozyklus. Bei allen nichtplanaren Porphyrinen
sind veranderte Redoxeigenschaften zu beobachten. Je groer der Grad der Verbiegung ist,
um so leichter lassen sich diese Tetrapyrrole oxidieren.>” Eine eindeutige Aussage hin-
sichtlich der Reduzierbarkeit l&sst sich nicht treffen. Trotz der oft groRen Verzerrung des
Porphyrinmakrozyklus hat der Verbiegungsgrad nur einen geringen Einfluss auf den
Ringstrom und kann durch NMR-spektroskopische Untersuchungen nur selten nachgewie-
sen werden.”® Durch mm=Wechselwirkung der Orbitale ist bei den meisten nichtplanaren
Porphyrinen eine schwache Fluoreszenz®® nachzuweisen.

Einen Einfluss auf die Konformation haben nicht nur sterisch anspruchsvolle Substituen-
ten, sonder auch das Zentralmetall, Axialliganden und bei biologisch relevanten Molekdilen
die Proteinumgebung. Alle bisherigen Untersuchungen an biologischen und synthetischen
Systemen zeigen, dass die beobachteten Eigenschaften und Reaktivitaten zum grof3en Teil
auf die Konformation der Tetrapyrrolsysteme zurlickzuftihren ist. Aus dem Grund ist so-
wohl bei der Synthese von Modellverbindungen als auch bei der Darstellung von Porphy-
rinen mit definierten Eigenschaften fir die praktische Anwendung eine genaue Kenntnis
der entsprechenden Konformation und deren Einfluss auf das Gesamtverhalten der Ziel-

verbindung unbedingt erforderlich.

4 Applikationen von Tetrapyrrolen®

Der Anwendungsbereich natlrlicher und synthetischer Tetrapyrrolsysteme hat sich in den
letzten Jahren stark ausgeweitet. Eine umfassende Betrachtung wiirde den Rahmen dieser
Arbeit sprengen und deshalb sollen im Folgenden nur stichpunktartig die wichtigsten Ver-
wendungsmdglichkeiten genannt werden.

Die Untersuchungen zum Elektronentransfer und Ladungstrennungsvorgédngen gehoéren
seit langem zu den Anwendungsgebieten der Porphyrinchemie. Biomimetische Modellver-
bindungen dienen dabei dem besseren Verstandnis der nattrlichen VVorgénge bei der Pho-
tosynthese.®* Die Entwicklung geht in Richtung photovoltaischer, der Photosynthese nach-

empfundener, Zellen, die effizienter und kostengunstiger als bisherige Solarzellen sind.
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H&mo- und Myoglobin sind verantwortlich fur den Transport und die Speicherung von
Sauerstoff in tierischen Organismen. Untersuchungen an entsprechenden Modellverbin-
dungen dienen vor allem dem Versténdnis der reversiblen Bindung des molekularen Sauer-
stoffs am Eisen(l1)zentralmetall des Porphyrins.®> Gerade die reversible Speicherung von
Sauerstoff in Losungen ist flr die Entwicklung von Blutersatzstoffen essentiell.

Die Eigenschaft der Porphyrine, durch Lichtanregung Energie an ihre Umgebung abzuge-
ben und so beispielsweise Radikale zu bilden, ist bekannt. Bereits 1913 zeigte Meyer-Betz
eindrucksvoll im Selbstversuch, dass 200 mg injiziertes Hamatoporphyrin bei Sonnenein-
strahlung zu schweren Schadigungen des bestrahlten Gewebes und monatelanger Photo-
sensitivitat fihrten.®® Seitdem ist die Entwicklung auf dem Gebiet der photodynamischen
Therapie weit fortgeschritten. Mit Photofrin[J ist seit 1998 das erste auf Tetrapyrrolen ba-
sierende Medikament zur Bekampfung von Krebs in Kanada, den Niederlanden, Frank-
reich, Japan und den USA zugelassen. Inzwischen sind eine Vielzahl von photodynami-
schen Reagenzien entwickelt worden und bereits in klinischen Tests.** Die Anwendung ist
dabei nicht nur auf die Bekdmpfung verschiedener Krebsarten begrenzt, sondern umfasst
auch die Sterilisierung von Blutkonserven und wird in der AIDS-Therapie und medizini-
schen Diagnostik verwandt. Eine weitere biochemische Anwendung der Porphyrine ist die
Bekampfung der Porphyriea. Porphyrien sind Stoffwechselerkrankungen, die ihre Ursache
in einer fehlerhaften Biosynthese von Hamoglobin im menschlichen Korper hat. Dadurch
werden Stoffwechselprodukte in den Organen eingelagert und fuhren durch ihre photosen-
sibilisierenden Eigenschaften zu schweren Gewebeschadigungen. Bestimmte Porphyrine
kénnen hier regulierend eingreifen und die Symptome dieser tédlichen Krankheit lindern.®
Auch in den Materialwissenschaften spielen die Porphyrine eine zunehmende Rolle.®® Ne-
ben ihrer Eignung als optische Speichermedien und Flissigkeitskristalle finden sie auch in
chemischen Sensoren fiir Gase, Anionen, Kationen und Metalle Verwendung. Verstérkt
werden Multiporphyrinsysteme auch auf dem Gebiet der Nanotechnologie als molekulare
Schalter und Drahte eingesetzt.

Metalloporphyrine sind auf dem Gebiet der organischen Synthese vor allem als Katalysa-
toren zu finden. Ihr Einsatzbereich erstreckt sich dabei hauptsachlich auf Polymerisations-
und Ringdffnungsreaktionen der makromolekularen Chemie.®” In den letzten Jahren ist
aber auch der Einsatz von Zink- und Rutheniumporphyrine zur sogenannten chiralen Er-

kennung méglich geworden.®®
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5  Aufgabenstellung

Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Synthese und Untersuchung von meso-
alkylsubstituierten Porphyrinen und ihren Derivaten. VVor dem Hintergrund der Photosyn-
theseforschung ist dabei die Darstellung von nichtplanaren Tetrapyrrolsystemen als bio-
mimetischer Modellverbindungen von besonderem Interesse. Da die meisten Porphyrine
flr weitere Umsetzungen zur Verfligung stehen sollen, ist auf eine effiziente Synthese hin-
zuarbeiten. Hierbei sind die Standardsynthesemethoden hinsichtlich ihrer Verwendung zur
Darstellung verbogener Porphyrinsysteme zu prifen. Eine Funktionalisierung der meso-
alkylsubstituierten Porphyrine soll den Zugang zu Multikomponentensystemen ermdogli-

chen.

Die einzelnen Aufgaben dieser Arbeit sind:

1) Synthese und Charakterisierung von meso-alkylsubstituierten Porphyrinchinonen
als Elektronentransfer-Modellverbindungen. Besonderer Schwerpunkt liegt dabei
auf der Darstellung nichtplanare Tetrapyrrolsysteme, um den Einfluss der Konfor-
mation auf die Synthese und die physikochemischen Eigenschaften untersuchen zu
konnen. Dabei ist die Verwendbarkeit der bisher bekannten Standardsynthese-
methoden zu prifen. Eventuell auftretende Nebenreaktionen sind zu untersuchen.
Zu den Zielverbindungen gehort als klassischer Vertreter der nichtplanaren Te-
trapyrrole auch ein dodekasubstituiertes Porphyrinchinon.

2) Optimierung der Synthese von bekannten Tetraalkylporphyrinen als Ausgangsver-
bindungen flr weitere Umsetzungen und die Darstellung eines 5,10,15,20-Tetra-
alkylporphyrins mit einem mittleren Verbiegungsgrad. Durch Einfihrung eines
Substituenten am Pyrrolstickstoff soll die Méglichkeit eines zusétzlichen sterischen
Anspruchs getestet werden. Weiterhin sind die entsprechenden Chlorine und Bakte-
riochlorine zu synthetisieren, um eine Aussage zur Stabilitdt reduzierter meso-
Tetraalkylporphyrine treffen zu kénnen.

3) Funktionalisierung der hergestellten Tetraalkylporphyrine. Durch Halogenierung
und Formylierung der vorhandenen Porphyrine sollen Verknlpfungsstellen zum
Aufbau von Multikomponentensystemen geschaffen und diese auch synthetisiert
werden. Gleichzeitig steht die Entwicklung effizienter Synthesemethoden zur Dar-
stellung definiert substituierter Tetrapyrrole im Vordergrund. Ziel ist dabei Synthe-

se von Bisporphyrinen.
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	Einleitung
	Einleitung
	Nomenklatur

	Die Nomenklatur und Bezifferung von Tetrapyrrolsystemen folgt so weit wie möglich den Richtlinien der „International Union of Pure and Applied Chemistry“ (IUPAC).� Alle Substanzen, die vier Pyrrole oder pyrrolähnliche Ringe beinhalten, die über Kohlensto
	Da die untersuchten Porphyrine vor allem wegen ihrer nichtplanaren Struktur von besonderem Interesse sind, ist es notwendig, eine Nomenklatur für die unterschiedlichen Konformationen einzuführen. Auf der Basis röntgenkristallografischer Untersuchungen er
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	Tetrapyrrole – Vorkommen, Synthese, Eigenschaften und Anwendungen
	Tetrapyrrole in der Natur


	Natürlich vorkommende Tetrapyrrolsysteme spielen eine bedeutende Rolle als Chromophore in den verschiedensten Proteinkomplexen. Alle Porphyrine und Porphyrinderivate sind sehr gute Liganden und können somit fast jedes Metall als entsprechenden Komplex de
	Natürlich vorkommende Tetrapyrrolsysteme spielen eine bedeutende Rolle als Chromophore in den verschiedensten Proteinkomplexen. Alle Porphyrine und Porphyrinderivate sind sehr gute Liganden und können somit fast jedes Metall als entsprechenden Komplex de
	
	
	Häm-Proteine



	Proteine wie Myoglobin und Hämoglobin sind in Sauerstofftransport und –speicherung eingebunden (Abb. 2), während die Cytochrome für den Elektronentransport in der Atmungskette verantwortlich sind oder als Katalasen für die Zersetzung von Wasserstoffper˜o
	Proteine wie Myoglobin und Hämoglobin sind in Sauerstofftransport und –speicherung eingebunden (Abb. 2), während die Cytochrome für den Elektronentransport in der Atmungskette verantwortlich sind oder als Katalasen für die Zersetzung von Wasserstoffper˜o
	Proteine wie Myoglobin und Hämoglobin sind in Sauerstofftransport und –speicherung eingebunden (Abb. 2), während die Cytochrome für den Elektronentransport in der Atmungskette verantwortlich sind oder als Katalasen für die Zersetzung von Wasserstoffper˜o
	
	
	Chlorophyllkomplexe in der Photosynthese



	Chlorophylle sind photoaktive Chromophore in Pflanzen, Algen, Cyanobakterien und anderen zur Photosynthese befähigten Bakterien.� Bis heute sind mehr als hundert unterschiedliche Chlorophylle entdeckt worden, die alle eine ähnliche Struktur zum Phytochlo
	Die Bakteriochlorophylle a 7 und b 8 gehören zu den Tetrahydroporphyrinen, den sogenannten Bakteriochlorinen. Beide sind Pigmente in den Reaktionszentren bzw. Antennenkomplexen in photosyntheseaktiven Bakterien. Bakteriochlorophyll g 9 ist mit Bakterioch
	Die Bakteriochlorophylle a 7 und b 8 gehören zu den Tetrahydroporphyrinen, den sogenannten Bakteriochlorinen. Beide sind Pigmente in den Reaktionszentren bzw. Antennenkomplexen in photosyntheseaktiven Bakterien. Bakteriochlorophyll g 9 ist mit Bakterioch
	Dabei findet man eine C2-symmetrische Anordnung der vier Bakteriochlorophylle, zwei Bakteriophäophytine und der beiden Chinonmoleküle in der Proteinmatrix (Abb. 3). Die Ladungstrennung erfolgt an den beiden cofazial angeordneten Bakteriochlorophyllen (sp
	Dabei findet man eine C2-symmetrische Anordnung der vier Bakteriochlorophylle, zwei Bakteriophäophytine und der beiden Chinonmoleküle in der Proteinmatrix (Abb. 3). Die Ladungstrennung erfolgt an den beiden cofazial angeordneten Bakteriochlorophyllen (sp
	Dabei findet man eine C2-symmetrische Anordnung der vier Bakteriochlorophylle, zwei Bakteriophäophytine und der beiden Chinonmoleküle in der Proteinmatrix (Abb. 3). Die Ladungstrennung erfolgt an den beiden cofazial angeordneten Bakteriochlorophyllen (sp
	Auch von den Antennenkomplexen gibt es inzwischen strukturanalytische Untersuchungen. Bereits 1980 gelang Matthews und Fenna eine Strukturanalyse des Lichtsammelkomplexes (LH) von Prosthecochloris aestuarii mit einer Auflösung von 1,9 Å.� Mit der Aufklär
	Auch von den Antennenkomplexen gibt es inzwischen strukturanalytische Untersuchungen. Bereits 1980 gelang Matthews und Fenna eine Strukturanalyse des Lichtsammelkomplexes (LH) von Prosthecochloris aestuarii mit einer Auflösung von 1,9 Å.� Mit der Aufklär
	Auch von den Antennenkomplexen gibt es inzwischen strukturanalytische Untersuchungen. Bereits 1980 gelang Matthews und Fenna eine Strukturanalyse des Lichtsammelkomplexes (LH) von Prosthecochloris aestuarii mit einer Auflösung von 1,9 Å.� Mit der Aufklär
	
	
	Weitere Tetrapyrrol-Protein-Komplexe



	Die nicht-häm- und nicht-chlorophyllhaltigen Tetrapyrrol-Protein-Komplexe sind nicht so bekannt wie ihre gut untersuchten Verwandten, spielen aber trotzdem eine bedeutende Rolle in der Natur. Das wasserlösliche Vitamin B12 13 (Schema 6) ist allgemein bek
	Hochreduzierte Tetrapyrrolsysteme, die keine Aromatizität mehr aufweisen, besitzen ein hohes Maß an konformeller Flexibilität, wie am Cofaktor F430 14 gezeigt werden konnte. Cofaktor F430 ist in der Methanbildung bei den entsprechenden Bakterien eingebun
	Die Struktur des oxidierten Cytocroms cd1 15 (Nitritreduktase) zeigt das Vorhandensein einer Isobakteriochlorinstruktur im lebenden Organismus. Auch hier lässt die Kristallstruktur eine planare Konformation des Makrozyklus erkennen.� Die Strukturen offen
	Abb. 5:	Links: Struktur des Corrin-Cofaktors in der Kristallstruktur von Methylmalonyl-CoA-Mutase von Propionibacterium shermanii.� Rechts: Molekülstruktur des Sirohäm-Cofaktors mit gebundenem Eisen-Schwefel-Komplex von Escherichia coli.
	Abb. 5:	Links: Struktur des Corrin-Cofaktors in der Kristallstruktur von Methylmalonyl-CoA-Mutase von Propionibacterium shermanii.� Rechts: Molekülstruktur des Sirohäm-Cofaktors mit gebundenem Eisen-Schwefel-Komplex von Escherichia coli.
	
	Tetrapyrrolsynthese im Labor


	Die Darstellung von Porphyrinsystemen ist seit fast 100 Jahren Schwerpunkt in der Tetra˜pyrrolchemie. Vor allen Dingen die Totalsynthese natürlich vorkommender Tetrapyrrole hatte im letzten Jahrhundert große Bedeutung für Entwicklung neuer Synthesemethod
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	Die Darstellung von Porphyrinsystemen ist seit fast 100 Jahren Schwerpunkt in der Tetra˜pyrrolchemie. Vor allen Dingen die Totalsynthese natürlich vorkommender Tetrapyrrole hatte im letzten Jahrhundert große Bedeutung für Entwicklung neuer Synthesemethod
	Grundsätzlich werden bei der Porphyrinsynthese im Labor drei unterschiedliche Substitutionsmuster unterschieden (Schema 8). Die ?-substituierten Porphyrine ähneln dabei den natürlich vorkommenden Tetrapyrrolsystemen. Die Synthese ist unterdessen immer an
	Grundsätzlich werden bei der Porphyrinsynthese im Labor drei unterschiedliche Substitutionsmuster unterschieden (Schema 8). Die ?-substituierten Porphyrine ähneln dabei den natürlich vorkommenden Tetrapyrrolsystemen. Die Synthese ist unterdessen immer an
	Grundsätzlich werden bei der Porphyrinsynthese im Labor drei unterschiedliche Substitutionsmuster unterschieden (Schema 8). Die ?-substituierten Porphyrine ähneln dabei den natürlich vorkommenden Tetrapyrrolsystemen. Die Synthese ist unterdessen immer an
	Die dodekasubstituierten Porphyrine wurden erst 1970� erfolgreich synthetisiert und dienen vor allem der Strukturuntersuchung und Katalyseforschung. Durch die Verfügbarkeit von unterschiedlichen Aldehyden und Pyrrolen und deren chemische Manipulation ist
	Die dodekasubstituierten Porphyrine wurden erst 1970� erfolgreich synthetisiert und dienen vor allem der Strukturuntersuchung und Katalyseforschung. Durch die Verfügbarkeit von unterschiedlichen Aldehyden und Pyrrolen und deren chemische Manipulation ist
	
	
	Säurekatalysierte Kondensation von Pyrrol mit Aldehyden (1+1+1+1)



	Die einfachste Methode zur Synthese symmetrischer Porphyrine ist die Kondensation von Pyrrol mit Aldehyden und wurde bereits 1935 von Rothemund beschrieben (Schema 9).32
	Ihm gelang die Darstellung einer Anzahl von meso-substituierten Porphyrinen mit Ausbeuten von 1 – 9 %.� Zu den Nachteilen dieser Synthesemethode gehören die drastischen Reaktionsbedingungen, die geringe Ausbeute und die geringe Variabilität der Reagenzie
	Ihm gelang die Darstellung einer Anzahl von meso-substituierten Porphyrinen mit Ausbeuten von 1 – 9 %.� Zu den Nachteilen dieser Synthesemethode gehören die drastischen Reaktionsbedingungen, die geringe Ausbeute und die geringe Variabilität der Reagenzie
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	Ihm gelang die Darstellung einer Anzahl von meso-substituierten Porphyrinen mit Ausbeuten von 1 – 9 %.� Zu den Nachteilen dieser Synthesemethode gehören die drastischen Reaktionsbedingungen, die geringe Ausbeute und die geringe Variabilität der Reagenzie
	Dabei wird ein Lösung aus jeweils 0,02 M Pyrrol und Aldehyd in Dichlormethan bei Raumtemperatur mit Trifluoressigsäure (TFA) oder Bortrifluoretherat (BF3-Etherat) versetzt. Nach erfolgreicher Kondensation erfolgt der Oxidationsschritt mit 2,3-Dichlor-5,6
	Dabei wird ein Lösung aus jeweils 0,02 M Pyrrol und Aldehyd in Dichlormethan bei Raumtemperatur mit Trifluoressigsäure (TFA) oder Bortrifluoretherat (BF3-Etherat) versetzt. Nach erfolgreicher Kondensation erfolgt der Oxidationsschritt mit 2,3-Dichlor-5,6
	Grundsätzlich lassen sich mit der säurekatalysierten Kondensation von Pyrrolen mit Aldehyden sowohl symmetrische als auch unsymmetrische Porphyrine darstellen. Als Säure˜katalysator hat sich TFA und BF3-Etherat durchgesetzt, obwohl prinzipiell jede Säure
	
	
	Der 2+2-Ringschluss von Dipyrrolsystemen



	Die Synthese von Porphyrinen mit unterschiedlichen Substituenten erfolgt oft über die Kondensation von Dipyrrolsystemen. Diese Dipyrroleinheiten sind immer über ein Kohlenstoffatom miteinander verbunden, das unterschiedlich hybridisiert oder substituiert
	Die Dipyrromethene 17 sind am längsten bekannt und leicht zugänglich.� Sie kommen vor allem bei der Synthese von ?-substituierten Porphyrinen zum Einsatz. Die Di˜pyrromethane 18 lassen sich ebenfalls leicht durch säurekatalytische Kondensation herstellen
	Die Dipyrromethene 17 sind am längsten bekannt und leicht zugänglich.� Sie kommen vor allem bei der Synthese von ?-substituierten Porphyrinen zum Einsatz. Die Di˜pyrromethane 18 lassen sich ebenfalls leicht durch säurekatalytische Kondensation herstellen
	Die Dipyrromethene 17 sind am längsten bekannt und leicht zugänglich.� Sie kommen vor allem bei der Synthese von ?-substituierten Porphyrinen zum Einsatz. Die Di˜pyrromethane 18 lassen sich ebenfalls leicht durch säurekatalytische Kondensation herstellen
	Die Dipyrromethene 17 sind am längsten bekannt und leicht zugänglich.� Sie kommen vor allem bei der Synthese von ?-substituierten Porphyrinen zum Einsatz. Die Di˜pyrromethane 18 lassen sich ebenfalls leicht durch säurekatalytische Kondensation herstellen
	Alle diese Reaktionen werden auch als MacDonald-Kondensation bezeichnet, obwohl MacDonald nur die Umsetzung von 1,9-Diformyldipyrromethanen mit unsubstituierten Dipyrromethanen bzw. der 1,9-Dicarboxylderivate beschrieben hat.� Mit dieser Synthesemethode
	Alle diese Reaktionen werden auch als MacDonald-Kondensation bezeichnet, obwohl MacDonald nur die Umsetzung von 1,9-Diformyldipyrromethanen mit unsubstituierten Dipyrromethanen bzw. der 1,9-Dicarboxylderivate beschrieben hat.� Mit dieser Synthesemethode
	
	
	Der 3+1-Ringschluss von Tripyrrolsystemen



	Die Reaktion von 2,5-difunktionalisierten Pyrrolen mit Tripyrranen zum Porphyrin eröffnet eine neue Möglichkeit, um Zugang zu unsymmetrischen Porphyrinen zu erhalten (Schema€13). So lässt sich zum Beispiel ein Porphyrin mit definiertem Substituentenmuste
	Die Reaktion von 2,5-difunktionalisierten Pyrrolen mit Tripyrranen zum Porphyrin eröffnet eine neue Möglichkeit, um Zugang zu unsymmetrischen Porphyrinen zu erhalten (Schema€13). So lässt sich zum Beispiel ein Porphyrin mit definiertem Substituentenmuste
	Die Reaktion von 2,5-difunktionalisierten Pyrrolen mit Tripyrranen zum Porphyrin eröffnet eine neue Möglichkeit, um Zugang zu unsymmetrischen Porphyrinen zu erhalten (Schema€13). So lässt sich zum Beispiel ein Porphyrin mit definiertem Substituentenmuste
	Ringschluss von offenkettigen Tetrapyrrolsystemen (4+0)
	
	
	Ringschluss von offenkettigen Tetrapyrrolsystemen (4+0)


	Eigenschaften von Porphyrinen
	Chemische Eigenschaften


	Der Porphyrinmakrozyklus ist ein konjugiertes System und weist eine Vielzahl von mesomeren Grenzstrukturen auf. Es besitzt 22 ?-Elektronen, wobei aber nur 18 delokalisiert sind. Dies entspricht der Hückelregel (4n+2) der Aromatizität und ist mit dem 18˚A
	Von den vier Pyrrolstickstoffatomen gehören jeweils zwei zum aromatischen System. Durch die Tautomerie der NH-Protonen ist eine genaue Zuordnung aber oft nicht möglich. Durch spektroskopische und röntgenstrukturanalytische Methoden konnten bisher vier Fo
	Der aromatische Charakter der Porphyrine zeigt sich auch in ihrer Reaktivität und dem Reaktionsverhalten. So sind die 18 delokalisierten ?-Elektronen, die Aromatizität des Porphyrins ausmachen, elektrophilen Substitutionsreaktionen zugänglich. Dabei könn
	Der aromatische Charakter der Porphyrine zeigt sich auch in ihrer Reaktivität und dem Reaktionsverhalten. So sind die 18 delokalisierten ?-Elektronen, die Aromatizität des Porphyrins ausmachen, elektrophilen Substitutionsreaktionen zugänglich. Dabei könn
	
	Physikalische Eigenschaften


	Die herausragende Eigenschaft der Porphyrine ist ihre Farbigkeit. Der Name Porphyrin entstammt dem griechischen Wort porphura , welches im Altertum benutzt wurde, um die Farbe des Purpurs zu beschreiben und deutet so auf die meist violette Farbe dieser V
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