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Makrociklusos vegyiiletekbe ¢kelodés hatasa a fényelnyelést
koveto folyamatokra

BICZOK Lész16,” MISKOLCZY Zsombor, MEGYESI Ménika és HARANGOZO Jozsef Gabor

MTA Természettudomanyi Kutatokozpont, Anyag- és Kornyezetkémiai Intézet, Magyar tudosok kérutja 2., 1117 Budapest,
Magyarorszag

1. Bevezetés

A fénnyel eldidézett kémiai valtozasok alapvetd szerepet
jatszanak a modern technologidkban, mert nagyon
kis térrészben, lokalisan is megvalosithatok, a fény
intenzitasanak vagy hullimhosszanak valtoztatasaval
konnyen szabalyozhatok, ¢és nagy reakciosebesség
eléréséhez nem sziikséges magas hdmérséklet. A fotokémiai
folyamatok szelektivitasa sokszor lényegesen jobb, mint a
termikus reakcioké, és gyakran kozvetleniil eldallithatok
olyan termékek, melyek egyébként csak tobb Iépésben
nyerhet6k. A fény azonban nemcsak a kémiai atalakulasokhoz
sziikséges energiaforrasként, hanem informacio hordozoként
is alkalmazhat6. Oldatok fényelnyelési sajatsdgaibol
kovetkeztethetiink a komponensek kozotti kolesonhatasra,
vagy az oldott anyagok mennyiségére. A kibocsatott fény
intenzitasa, hullimhossza, polarizaciofoka ¢és ezek iddbeli
valtozasa sokoldalu, nagy érzékenységgel detektalhato
informaciot nytjta gerjesztett molekulak mikrokornyezetérol
és atalakulésairol.

A molekulak fényelnyelést kovetd folyamatai alapvetden
megvaltoztathatok, ha azokat makrociklusos vegyiiletek
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1. Abra. A kutatdsok soran hasznalt vegyiiletek szerkezeti képlete.

Munkank soran rakellenes hatasu alkaloidoknak, a B2
vitamin bomlastermékének, a lumikromnak és egy fény
hatasara reverzibilis szerkezetvaltozasra képes anyagnak
CBn és SCXn iiregbe ¢kelddését tanulmanyoztuk. F6 célunk
annak amegismerése volt, hogy a szupramolekularis komplex
képzbdése mikéntbefolyasoljaafluoreszcencias sajatsagokat,
nukleofil addiciot, fotooxidaciot, fototautomerizaciot,
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tiregébe ¢épitjiik be. E jelenség felhasznalhatdo példaul

lézerfestékek fotostabilitasanak novelésére,! kiilonféle
analitikai modszerek,> vagy fénnyel szabalyozhato
tulajdonsaga  anyagok® és feliiletek  kifejlesztésére.

Makrociklusokatnanoreaktorkéntisalkalmaztak fotoaddicios
folyamatok  hatékonysaganak  és  szelektivitasanak
javitasara.* A vizoldhaté makrociklusok koziil a régota
hasznalt ciklodextrinek nagy hatranya, hogy az tiregiikbe
kotodés egyensulyi allandoja kicsi. Ezért egyre inkabb
elétérbe keriilnek a sokkal stabilabb szupramolekuldkat
alkotd kukurbit[n]urilokkal (CBn) és 4-szulfonato-kalix[n]
arénekkel (SCXn) (1.Abra) kapcsolatos kutatdsok. A két
metiléncsoporttal dsszekapcsolt n darab glikoluril egységbdl
allo, hordo alaki CBn vegyiiletcsalad kiilonb6zé méretii
tagjait el6szor 2000-ben sikeriilt el6allitani.’ A flexibilis vazi,
4-szulfonato-fenol csoportokat tartalmazé SCXn homoldgok
pedig 1987 ota ismertek.® Mindkét makrociklus tipus
kozos jellemzdje, hogy nem toxikusak, és erdsen kotédnek
pozitiv toltésti szerves vegyliletekhez. E tulajdonsagok
miatt  kiilonésen jol alkalmazhatok biokompatibilis
szupramolekularis  szerkezetek alkotorészeként, vagy
gyogyszerhatéanyag hordozoként.™ !
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Lumikrém (Lc) transz-Merocianin (t-MC)

protonalodast és a fotokrom atalakulasokat. Vizsgalni
kivantuk azt is, hogy a makrociklus mérete és szerkezete
hogyan hat ezekre a folyamatokra. E kutatasok sordn
alkalmazott vegyiiletek képletét az 1. Abra mutatja. A
hasznalt makrociklusok és a kiilonbozé ciklodexrinek
tiregének méretét az 1. Tablazatban hasonlitottuk Gssze.!
SCX6-ra és SCXS8-ra vonatkozd adatokat nem lehet
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megadni, mert tobbféle konformaciot vehetnek fel oldatban,
és térszerkezetiik komplexképzddéskor valtozhat.

1. Tablazat. Makrociklusos vegyiiletek tiregének mérete szamitasba véve
az atomok van der Waals sugarat'!

Ureg Ureg atmérd (nm) Ureg

magassag (nm) legkisebb  legnagyobb térfogat (nm?)

CB7 0,91 0,54 0,73 0,279
CB8 0,91 0,69 0,88 0,479
SCX4" 2 2 2 0,120 - 0,102
a-ciklodextrin 0,79 0,47 0,53 0,174
f3-ciklodextrin 0,79 0,60 0,65 0,262
y-ciklodextrin 0,79 0,75 0,83 0,427

* flexibilitas miatt nem hatarozhaté meg pontosan

2. Berberin beékelodés kukurbiturilokba

A berberin (B") egy gyogyhatast természetes izokinolin
alkaloid, mely vizben elhanyagolhatdé mértékben
fluoreszkal. A 7 glikoluril egységet tartalmaz6 kukurbit[7]
urilba (CB7) egy B" molekula tud beépiilni. A CB7 apolaros
iiregébe ¢ékelddés hatdsara a B' szingulett gerjesztett
allapotai kozotti energiakiilonbség jelentésen megvaltozik
a vizben tapasztalthoz képest, ezért a gerjesztett molekula
sugarzdsmentes energiavesztése nagymértékben lassul. fgy
a B" fluoreszcencia élettartama és kvantumhatasfoka tobb
mint két nagysagrendet novekszik CB7-be ékelddéskor. A
2. Abra bemutatja a CB7 és az eggyel nagyobb tagszami
homoloég, a kukurbit[8]uril (CB8) adagolasa soran fellépé B*
fluoreszcencia valtozast. A CB8 esetén megfigyelhetd eltérd
viselkedés abbol ered, hogy tagasabb iiregébe nemcsak egy,
hanem két B is beékelddhet. Kis CB8 koncentracioknal
foleg az erésebben fluoreszkaldo 2B*—CB8 szupramolekula
keletkezik, mig toményebb CBS oldatokban B'—CB8
asszociatumok dominalnak. A Hyperchem 8.0 programmal
végzett AMI1 félempirikus szamitasokkal kapott legkisebb
energiaju 2:1 komplex szerkezetét a 3. Abra mutatja. Az
1:1 komplex hasonlo elrendezddésii, az izokinolin gytr
helyezkedik el a makrociklus belsejében. A 2. Abran
lathatd mérési eredmények szamitogépes illesztésével
meghatarozott egyensulyi allandok jol egyeztek az
izotermalis kalorimetrikus titralasokbol szamitott értékekkel.
Az utébbi modszer elénye, hogy az entalpiavaltozas
(AH) kozvetlen mérésével informaciot kaptunk a B* és
CBn kozotti reakcid termodinamikai paramétereir6l és a
keletkezett komplex 0Osszetételérél is. A 2. Tablazatban
Osszefoglalt adatok jol mutatjak, hogy mindharom komplex
entalpiavezérelt folyamatban keletkezik. Biedermann és
munkatarsainak eredményei szerint'*!* a CBn apolaros, nem
polarizalhato iiregében a vizmolekulak kozotti kolesonhatas
gyenge, nem alakul ki hidrogénkétéssel dsszetartott halozat.
Igy a vizmolekulak energidja a makrociklusban 1ényegesen
nagyobb, mint a makrocikluson kiviil.

A B” beépiilésekor a CBn-ben elhelyezkedd nagyenergidji
vizmolekuldk kiszorulnak az {iregb6l, és az oldoszer
molekulak halézatahoz kapcsolodasuk jelentésen hozzajarul
a komplexképzdédéskor fellépd entalpia csokkenéshez. A
legkisebb hofelszabadulast az els6 B* CB8-ba ékelddése
okozza, mert a tdgas CBS iiregben kiilonbozik legkevésbé a
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2. Abra. B' fluoreszcencia intenzitasanak véltozasaa CB7 (A) és CBS (B)
koncentracio fiiggvényében. Gerjesztési hullamhossz 345 nm (A) és 385
nm (B).

vizmolekuldk energiaja az oldoszerként jelenlevokétdl. Ezért
a B*—CB8 képzodéskor jar a legkisebb energianyereséggel a
viz egy részének kiszoritasa a makrociklusbol. A komplexek
stabilitasahoz jelentésen hozzajarul a B* delokalizalt pozitiv

3. Abra. 2B"~CB8 komplex szerkezete AM1 modszerrel végzett szamitasok
szerint az atommag koordinatakat abrazolva.

2. T4blazat. Komplexek fluoreszcencia kvantumhatésfoka (®) és
fluoreszcencia €lettartama (1), tovabba a ktédés egyensulyi dllandoja (K)
és termodinamikai paraméterei 298 K-en'>'¢

B'-CB7 B'-CB8 2B*~CB8
@, 0,26 0,023 0,043
T,/ns 11,6 2,0 4.1

6 3
goll?l dm 248 9.4 1,9
AH/KJ mol! 38 25 —69°
AS/T mol ' K-! 130 50 -110°

2 Kalorimetrikus titralasbol.
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toltése és a CBn negativ parcidlis toltésti oxigénatomjai
kozotti elektrosztatikus vonzas. Az entropia valtozas (AS)
mértékét két ellentétes hatas ereddje hatarozza meg. A CBn
liregébdl és a B hidratburkabol kiszabaduld vizmolekulak
pozitiv entropia hozzajarulast okoznak, mig a makrociklusba
¢kelddés negativ entropia hozzajarulast eredményez, mert
csokkenti a szabadsagi fokok szamat. B'~CB8 keletkezésekor
az elébbi, 2B*—CB8 képzddésekor pedig az utdbbi tényezd
dominal. Ha a CBn makrociklusokat mikroreaktorként
vagy  késleltetett  hatdanyagfelszabadulast — biztosito
gyogyszerhordozoként kivanjuk alkalmazni, akkor alapvetd
fontossagli a beékelddési és disszociacidés folyamatok
kinetikajanak ~ megismerése, hiszen termodinamikai
adatokbdl nem lehet kdvetkeztetni az egyes reakciolépések
sebességére. Vizsgalataink'>!¢ el6tt a szakirodalomban még
nem kozoltek CBn komplexképzddésre vonatkozo aktivalasi
entalpia vagy aktivalasi entropia értékeket, és CB8-ba
¢kelddés minden Iépésére kiterjedd kinetikai eredményeket.

A B elhanyagolhatd fluoreszcencidja vizben és kiilonb6z6
komplexeinek eltéré fotofizikai paraméterei lehetové
tették, hogy a fluoreszcenciaintenzitdas novekedésének
detektalasaval kozvetleniil kovessiik a CBn komplexek
koncentraciojanak iddbeli valtozasat. A  megallitott
aramlasos kisérleti modszer biztositotta a komponensek
gyors Osszekeveredését. A kiillonb6z6 B* és CBn
koncentracioknal felvett fluoreszcenciaintenzitas iddbeli
valtozas adatok szamitogépes modellezésével megkaptuk
a komplexképzddésre vezetd asszociacios (k,) folyamat és
a komplex disszocidcio (k,) sebességi egyutthatojat. B*—
CB7 képzddés esetén a k_ €s k, mennyiségek hdmerséklet-
fliggésébdl aktivacios entalpia (AHY) és aktivacids entropia
(AS?) értékeket hataroztunk meg.

3. Tablazat. Komplexképzddés kinetikai paraméterei 283 K-en'>!¢

A 3. Téblazatban Osszegyljtott adatok jol mutatjak, hogy
mindharom komplexképz6dés sebességi egyiitthatoja Iénye-
gesen kisebb a vizben lejatszodé diffuzidkontrolalt reakciok
sebességi egyiitthatojanal (k. = 6.5x10° dm’® mol™ s
298 K-en)."” A B* behatolasa a CB7 liregébe kb. 7-szer
lassabb, mint a nagyobb méretli CB8-ba, és a folyamat
jelentds aktivalasi entalpiat igényel. A rontgendiffrakcios
mérések szerint® a CB7 bejaratanak atmérdje csak 0,54 nm,
mig a kdzépso rész belsé atmérdje 0,73 nm az atomok van der
Waals sugarat figyelembe véve.'! Valosziniileg a makrociklus
szlk peremének atmeneti, ellipszoid alaku torzuldsa
sziikséges a B* beé¢kelddéséhez. A masodik B* kapcsolodasa
a B"—CB8-hoz szintén térbeli gatlds miatt lassabb, mint
a B'—CB8 képzodése. A komplexek disszocidcidja
nagy aktivalasi entalpiaji folyamat, ezért masodperc
nagysagrendl idéskalan jatszodik le. A B'—=CB7 disszociacio
negativ aktivalasi entropidja arra utal, hogy az atmeneti
allapot hidratacigja jelentds entropia csokkenést okoz.

3. Berberin beépiilés 4-szulfonato-kalixarének iiregébe

Az SCXn szulfonatcsoportjai 2,0 pH-ju oldatban mar
teljesen disszocialnak, de fenolat nem képzddik.'® A fenol
OH-csoportok koziil 12,2 pH-n az SCX4-ben 1-2, az
SCX6-ban 2-3 és az SCX8-ban 4 deprotonalt.' E flexibilis,
kevéssé apolaros belsejli makrociklusok nagy negativ
toltésiik ellenére B -nel sokkal kisebb stabilitast komplexet
képeznek,'® mint az er6sen apolaros liregli CBn vegyiiletek.
A 4. Tablazat mutatja a spektrofotometrikus titralasokkal
298 K-en meghatarozott komplexképzddési egyensulyi
allandokat. A nagyméretli SCXS8 szerkezete konnyedén
tud hozzaigazodni a B*-hez, igy ez a homolog kdtédik
legerésebben. A partnerek kozotti optimalis kdlcsonhatast
biztositd elrendezddés kialakulasa térbeli gatlas miatt a
kisebb makrociklusokkal egyre kevésbé valoszinti, ezért a K

TSI SEReT B ;C8B7 B _6(;]38 28 ;ng értékek jelentésen csokkennek a gylirlimérettel. A fenol OH-
N %Jm ‘;}f’ s " ’ csoportok kozotti hidrogénkotés csokkenti az SCX6 és SCX4
@ mlol | flexibilitasat, kovetkezésképpen akadalyozza a B* beépiilést.
AS{/ IJ mol K 2.6 Liagos kozegben az OH-szubsztituensek egy részének
ks ] 0,16 3.8 0.6 disszociacidjamiattezahataskisebbévalik, éskb. kétszeresére
AH /] mol 69 né az egyensulyi allandé a pH 2-n mért értékhez képest.
AS */J mol' K™ -19
4. Tablazat. Berberin—-SCXn komplexek fluoreszcencia kvantumhatésfoka (d) és keletkezésiik egyenstlyi dllanddja (K) 298 K-en savas ¢s ltigos
kozegben'
SCX8 SCX6 SCX4
pH 2,0 12,2 2,0 12,2 2,0 12,2
K/10* dm® mol™! 24 21 0,93 2,0 0,30 0,60
(o} 0,019 2 0,0064 2 0,018 B

F

* Elhanyagolhato intenzitast fluoreszcencia.

A B*—SCXn komplexek Iugos kdzegben nem fluoreszkalnak.
Az SCXn fenolat formajalényegesen konnyebben oxidalhato,
mint a csak fenol egységeket tartalmazd makrociklus.
A komplexen beliili elektronatadas a fenolatcsoportrdl a
szingulett gerjesztett B'-re gyors energiavesztést okoz,
amivel a Iényegesen lassabb fluoreszcencia kibocsatas nem
tud versenyezni.

4. Makrociklusba ékelédés hatasa fotokrom vegyiilet
atalakuldsaira és hidrolizisére

A fotokromizmus két jelentésen eltérd elnyelési spektrumi
vegyiilet kozotti fénnyel eléidézett reverzibilis atalakulas. Az
ilyen folyamatokat széleskorben hasznositjak példaul fénnyel
szabalyozhato tulajdonsagu anyagokban, nagyfelbontasu
képalkotd eljarasokban és optikai informaciotarolasra.
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Az alkalmazési lehetdségek kiterjesztését gatolja, hogy a
fotokrom anyagok altaldban nem oldodnak vizben, vagy
hidrolizalnak. Kimutattuk, hogy a fotoaktiv vegyiilet
beépitése makrociklusokba megoldast jelenthet ezekre a
problémakra.>*-2?

A 4. Abran feltiintetett szerkezeti képletii szintelen
spirobenzopiran (SP) vizben savkatalizalt termikus
reakcioval sarga protonalt zramsz-merocianinna (-MCH")
alakul, mely semleges vagy lugos kdzegben narancsvords
transz-merocianinna (--MC) deprotonalodik. A -MCH”*
saverdssége jelentdésen csokken makrociklusok iiregébe
¢kelddés hatasara (5. Tablazat). Ennek oka, hogy a
komplexképz6dés  megvaltoztatia a  festékmolekula
elektroneloszlasat, mikrokornyezetét, és a gazdavegyiilet
negativ vagy parcialis negativ tdltése akadalyozza a
protonvesztést. A komponensek kozotti elektrosztatikus
vonzas noveli a kdtodés erdsségét is, igy a--MCH" mindegyik
makrociklussal stabilabb komplexet alkot, mint a #-MC.
Legnagyobb egyensulyi allandot a tagas, apolaros tiregli
CBS8-cal kaptunk, ahol hidrofob koélcsonhatas is elésegiti a
kotodést, és a merocianin dimetilindolin része teljesen be
tud agyazodni. A kisebb CB7-be mar csak a dimetilindolin
benzolgytiriije fér bele, igy gyengébb kolcsonhatas alakul
ki. A 4. Abra osszefoglalja a merocianin vizes oldatiban
végbemend folyamatokat, az 5. Tablazat pedig mutatja
a makrociklusos vegyiiletek hatasat a fotokrom reakciok
kinetikai paramétereire. CB8-hoz kotédés mindegyik
atalakulas sebességét befolyasolja. A +MC jellegzetes
narancsvords szinli oldatat 505 nm hulldmhosszi fénnyel

OH sq //
(o]
\ —
\
Hidrolizis termékek -HY|+H*
t-MCH‘

besugarozva fokozatos elszintelenedés figyelhetd meg, mert
gerjesztett allapotban lejatszodo transz-cisz izomerizaciot
kovetd gytriizarodassal SP keletkezik. Azonos koriilmények
kozott a --MC—CB8 komplex 3-szor lassabban reagal, mint a
szabad +-MC. Ez arra utal, hogy a makrociklus akadalyozza
a spiroszerkezet kialakulasat, de nem gatolja meg. Elegendd
fénymennyiség elnyelésével teljesen atalakithaté a +~MC
SP-v¢. E folyamat sebessége csak a fényintenzitastol fiigg, a
hémérséklettdl nem.

Az SP stabilitasa kisebb a CB8-komplexben, és 298 K-en
kb. 2 ora alatt termikus reakcioban visszaképzodik a --MC—
CB8. Ugyanezen a hdmérsékleten CB8-at nem tartalmazd
oldatban ehhez sokkal hosszabb idére van sziikség. A
reakcidé sebességi egylitthatojanak homérsékletfiiggésébol
CBS iiregében a vizben mértnél 33 kJ mol'-gyel kisebb
Arrhenius-féle aktivalasi energiat (E,) és tobb mint 5
nagysagrenddel kisebb preexponencidlis tényezot (A)
hataroztunk meg. A tobbi makrociklus sem a +--MC — SP
fotokémiai reakcidt, sem a termikus visszaalakulast nem
befolyasolta. CBS8-komplex esetén tapasztalt jelentds
reakciosebesség valtozasban fontos szerepe lehet annak,
hogy a CBS tirege erdsen apolaros jellegi. Az SP — -MC
reakcié aktivalasi energidjanak csokkenését figyelték meg,
amikor etanol olddszert benzolra cserélték.”

Savas kozegben a merocianin OH-csoportja nem disszocial.
A sarga -MCH" oldat teljesen elvesziti a szinét, ha 410 nm
hullamhosszu fénnyel fotolizaljuk. Vizben és CB7 liregében
SP keletkezik. CB8-, SCX8- és SCX4- komplexekben

=)

@"*@Q}

@ﬁ

o-MCH'

4. Abra. +-MC fotokémiai és termikus atalakuldsa.

azonban c¢-MCH" fototerméket kapunk. Ezekben a
makrociklusokban a ¢-MCH" protonvesztése gatolt, ezért
nem tud SP-v¢ alakulni. A CB7 iiregébe csak a dimetilindolin
rész benzolgyurije fér be, igy a komplexképzdédés a c-MCH*
tovabbi atalakulasat nem gatolja. S6t, a komplexképz6dés
kovetkeztében 1étrejovo elektroneloszlas valtozas eldsegiti
a SP keletkezését. A termikus ¢-MCH® — ¢+MCH"
izomerizaciot az SCXn-hez kotédés nagymeértékben lassitja.
A teljes visszaalakulashoz 298 K-en tobb mint egy nap
sziikséges. A kis reakcidsebesség oka a megnodvekedett
aktivalasi energia. (5. Tablazat). A kisebb méret(i, merevebb
SCX4-hez kapcsolddas valdsziniileg térbeli gatlas miatt

kiilondsen nagy aktivalasi energiat eredményez. A jelentds
A-faktor nagy aktivalasi entropiara, és arra utal, hogy a cisz-
transz izomerizacid atmeneti allapotdban a komponensek
lazabban kotottek, mint a kiindulasi komplexben. Ezzel
ellentétben a CBS8-ba ko6tott ¢-MCH'  izomerizacidjat
Iényegesen kisebb aktivalasi energia és negativ aktivalasi
entropia jellemzi.

A CB8 kiilonleges sajatossaga, melyet a tobbi vizsgalt
makrociklus nem mutat, hogy felhasznalhato +-MC lugos
kozegben lejatszodo hidrolizisének gatlasara. E reakcid
sebességmeghatarozod 1épése egy OH-addicid, végtermékként
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5. Tablazat. Makrociklusba ékelddés hatasa a saverdsségre (pK ), a kotodés egyensilyi allandoi (K) 298 K-en és a fotokrom reakciok kinetikai jellemz6i***?

H,0 CBS8 CB7 SCX8 SCX4
t+-MCH* pK, 4,52 5,60 5,73 6,02 5,35
+-MCH" K/10* dm® mol™! 200 7,4 2,3 2,5
+-MC K/10* dm® mol™! 17 2 0,32 0,35
t-MC + hv — SP relativ sebesség® 1,00 0,33 a 1,00 1,00

SP — MC Als 6x10" 3x10° : 6x10' 6x10'
E,/kJ mol™ 107 74 : 107 107

t+-MCH" + hv — termék relativ sebesség® 1,00 >1,00 2,30 1,00 >1,00

termék — -MCH" Als™! 6x10"2 2x10M 6x10"2 4x10" 6x10'°
E,/kJ mol™ 96 92 96 116 124

* Komplexképzddés nem mutathato ki.

® Komplexalatlan molekula atalakulasanak sebességéhez képest azonos koriilmények kozott.

pedig Fischer bazis és 4-nitro-szalicilaldehid keletkezik.
(4. Abra) Ha a +-MC CB8-ban helyezkedik el, akkor a CB8
ireg bejaratanal levo parcialis negativ toltéssel rendelkezd
oxigénatomok elektrosztatikus taszitasa akadélyozza az OH-
A kovetkezd fejezetben bemutatjuk, hogy kisebb meretu
vegyiilet stabilitasa hatékonyan ndvelheté CB7 segitségével.

5. Szangvinarin—CB7 komplexképzédés hatasa nukleofil
addicios és fotooxidacids reakciokra

A szangvinarin (SA") egy rakellenes, gomba- és baktérium-
016 tulajdonsagokkal rendelkezd természetes benzo[c]
fenantridin alkaloid. NMR ¢és elnyelési spektroszkopiai
vizsgalataink igazoltak,* hogy a SA™ elég hosszi molekula
ahhoz, hogy mindkét vége beékelddjon egy-egy CB7-be.
Az 1:2 komplex stabilitasi allanddéja azonban csak 1000
dm?® mol™, mert a két CB7 peremén elhelyezkedd oxigének
parcidlis negativ toltése taszitja egymast. Az 1:1 komplex
képzddésének egyensulyi élland(')ja 3 nagysagrenddel
nagyobb. A SA* vizben mért ®_ = 0,038 fluoreszcencia
kvantumhatasfoka és 1, = 2,3 ns szingulett gerjesztett
allapot élettartama, CB7 iiregében ®, = 037-re és 1,

17,5 ns-ra né. Az 1:1 és 1:2 komplexek fluoreszcencias
sajatsagai kozott nem tapasztalhato kiilonbség. A @, ¢és 1,
mennyiségek hasonld valtozasabol arra kovetkeztethetiink,
hogy a komplexképzddés els6sorban az SA* szingulett
gerjesztett allapotanak sugdrzasmentes energiavesztését
lassitja, a fluoreszcencia kibocsatas sebességét pedig csekély
mértékben befolyasolja. A biologiailag aktiv kationos forma
(SA™) 6-helyzetli szénatomjara OH~ addicionalddhat, és
ekkor az 5. Abran feltiintetett reverzibilis folyamatban
semleges SAOH keletkezik. Az NaOH adagolas hatasara
fellépd elnyelési és fluoreszcencia spektrum valtozasokat
a 6A. Abra szemlélteti. A nukleofil addicié6 megsziinteti a

OO 0> +OH ™ OO
(0] <—+

O e +H*, —H,0 O

(0] Zo @)

-0 -0 OH
SA* SAOH

5. Abra. Szangvinarin kationos (SA*) és semleges (SAOH) formaja.

heterociklusos gytrli aromas jellegét, ezért a spektrumok
alapvetéen kiilonboznek savas és liigos kozegben. Igy a
SA* természetes pH indikatorként alkalmazhato. A 460
nm-en mért abszorbancia mutatja az SA* koncentraciod
valtozasat a pH fiiggvényében (6B. Abra). SA*—CB7
komplex képzdédése 3,69 egységnyi eltolodast okoz a
pH-fiiggésben. A 6C. Abra illusztralja az SA*—CB7 komplex
szerkezetét. Az SA* 6-helyzetii szénatomja a makrociklus
belsejében helyezkedik el. A CB7 iireg bejaratinak nagy
elektronstirisége elektrosztatikusan gatolja a negativ toltesii
OH™ ionok kozeledését. Igy a CB7-be ¢kelddés jelentOsen
lassitja az OH™ addiciot.

Oxigén jelenlétében vizben 329 nm hullamhossza
fény hatasara az SAOH szelektiven oxidaloédik 6-oxi-
szangvinarinnd. A fluoreszcencia intenzitas 428 nm-en mért
csokkenése alapjan jol kdvetheté az SAOH mennyiségének
véltozésa A 7. Abran a 0 és 088 mmol dm= CB7
tintettiik fel. Az SAOH fogyasa masodrendli kinetikat
mutat, hiszen a fluoreszcencia intenzitasanak reciprok értéke
egyenesen aranyos a besugarzasi idével.

Az SAOH ¢s CB7 kozotti komplexképzddés egyensulyi
allandojara 245 dm?® mol™ értéket becsiiltink.** A CB7
hatékonyan 6vja meg az SAOH-t a fotooxidaciotol hiszen
kisérleti koriilményeink kozott az SAOH-nak csak kb. 18%-
a kotédott CB7-hez. Teljes SAOH komplexalodast nem
lehet elérni a CB7 korlatozott oldhatésaga miatt.

6. Lumikrom tautomerizacié CB7 iiregében®

A lumikrom (Lc) oldhatésaga CB7 jelenlétében megnd,
ami komplexképzddésre utal. A vizben oldott Lc elnyelési
¢s fluoreszcencia spektruma CB7 adagolds hatasara a
8. Abran lathato modon valtozik. A kezdeti spektrum
intenzitasa csokken, ¢és nagyobb hulldmhosszak felé
eltolodott 0 sav jelenik meg. A spektralis valtozasok alapjan
az 1:1 komplexképz6dés egyensulyi allandojara 8300 dm?
mol™" értéket kaptunk. Az Lc fluoreszcencia 440 nm-en
exponencialis lecsengést mutat 2,7 ns élettartammal. CB7
mennyiségének novelésekor egy 1j, 5,1 ns élettartamtl
fluoreszcencia komponens figyelheté meg egyre nagyobb
amplitidoéval. E fluoreszcencia izoalloxazin szerkezet(i
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6. Abra. (A) Szangvinarin elnyelési spektruma 6,4, 6,5, 6,8, 7,0, 7,2 pH-n
¢és fluoreszcencia spektruma 6,4, 6,6, 6,8, 7,2, 7,5, 9,8 pH-n vizben 309
nm hullamhosszu fénnyel gerjesztve. (B) Relativ abszorbancia 460 nm-

oldatban. (C) SA"™-CB7 komplex szerkezete HyperChem 8.0 programmal

RM1 modszerrel végzett szamitasok alapjan az atommag koordinatakat
abrazolva.

tautomer—CB7 (T-CB7) komplextdl ered, mert a hossz(
hulldamhosszaknal megjelend elnyelési és fluoreszcencia
savok megfelelnek az izoalloxazin szerkezetli riboflavin
spektruméaban lathatoakkal, a T—-CB7 fluoreszcencia
élettartama pedig jol egyezik a riboflavinéval®*® (5,15
ns). Nagy (1 mmol dm~) CB7 koncentracio jelenlétében
mar csaknem teljes a komplexképzodés. Mégis a T-CB7
fluoreszcencia mellett még 1,7 ns ¢lettartami emisszid
is tapasztalhatdo, ami nem tautomerizalodott Lc—CB7
komplexnek tulajdonithat6. A CB7 iiregébe az Lc vagy T
dimetilbenzol része ¢kelédik be. A CB7 oxigénatomjaival
l1étrejovo hidrogénkdtés eldsegiti az izoalloxazin tipust
elektroneloszlas kialakulasat.
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7. Abra. 6,1 pumol dm= SAOH fluoreszcencia intenzitasanak valtozasa
329 nm hullamhosszi fénnyel besugarzas soran 0,06 mol dm= KOH
tartalmu oldatban 0 (e) és 0,88 mmol dm= (o) CB7 jelenlétében.
Beillesztett abra: a fluoreszcencia intenzitasanak reciprok értéke a
besugarzasi id6 fliggvényében.
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8. Abra. (A) 10,8 umol dm™ Lc elnyelési spektruma 0, 32, 143, 352 és
732 pumol dm= CB7; (B) fluoreszcencia spektrumok 0, 15, 48, 70, 112,
217,336 és 713 pmol dm= CB7 jelenlétében vizben 350 nm hullamhossza
gerjeszt6 fényt alkalmazva; (C) Lc és T szerkezeti képlete.
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7. Kisérleti rész

A kereskedelmi forgalomban kaphaté vegylileteket
hasznaltunk: berberin-klorid (Sigma), szangvinarin-klorid
(Sigma), lumikrom (Aldrich), N-(2-hidroxietil)-3°,3’-
dimetil-6-nitrospiro[2H-1-benzopiran-2,2’-indoline]
(TCI), szulfonatokalixarének (TCI). Nagy tisztasagu
kukurbiturilokat Dr. Anthony I. Day (New South Wales
Egyetem, Canberra, Ausztralia) készitette. A berberin-
kloridot szilikagél (Merck) oszlopon kromatografias
modszerrel tisztitottuk etanollal elualva. Oldoszerként
haromszor desztillalt vizet alkalmaztunk. Az oldatok pH-
jat NaOH vagy HCI adagolassal allitottuk be, és Consort
C832 miiszerrel mértiik. Az elnyelési spektrumokat Unicam
UV 500 spektrofotométerrel, a fluoreszcenciaspektrumokat
Jobin-Yvon Fluoromax-P spektrofluoriméterrel vettiik fel.
Az utobbi berendezéshez Applied Photophysics RX2000
kiegészitd egységet hasznaltunk a megallitott aramlasi
moédszerrel  végzett kisérletekhez. A fluoreszcencia-
lecsengéseket Picoquant ¢s Hamamatsu egységekbdl hazilag
Osszeépitett késziilékkel mértiik. A kb. 100 ps villanasidejt
372 nm hullamhossz(i gerjeszté fényimpulzusokat egy
diddalézer szolgaltatta. A fotokémiai reakcidokat 150
W-o0s xenon lampa fényét monokromatoron atvezetve
valdsitottuk meg 1x0,4 cm-es kvarc kiivettadban az oldatok
teljes térfogatat besugarozva. Az izotermalis kalorimetriai
titralasokat MicroCal VP-ITC miiszerrel végeztik. Az
eredményeket ORIGINPRO 8, vagy sajat fejlesztési
MATLAB programokkal értékeltik ki. Kvantumkémiai
szamitasokhoz HyperChem 8.0 programot hasznaltunk.

Koszonetnyilvanitas

A szerzok koszonik az OTKA-nak a K104201 szédmu
palyazatra nytjtott anyagi tamogatast.
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uril (CB8) macrocycle not only one but also two B* cations were
embedded. Isothermal calorimetric titrations showed that B*
encapsulation in CB7 and CB8 was enthalpy controlled. The kinetics
of complex formation was followed in real time by recording the
substantial fluorescence intensity change after rapid mixing of
host and guest by stopped-flow technique. The rate constants of
ingression into the cavity were 2-3 orders of magnitude smaller
than for a diffusion-controlled process because the tight portal of
the host caused constrictive binding. The equilibrium constants of
B* confinement were significantly lower in 4-sulfonatocalixarenes
(SCXn) than in cucurbiturils (CBn), and substantial binding
affinity diminution was found with the decrease of the cavity size.
B*—SCXn complexes did not emit fluorescence in strongly basic
solution because electron transfer from the phenolate moieties
of the host to the singlet-excited B* led to efficient nonradiative
energy dissipation.

A frequently applied spiropyran, N-(2-hydroxyethyl)-3’,3’-
dimethyl-6-nitro-spiro[2H-1-benzopyran-2,2’-indoline] (SP) was
found to be unstable in water as well as in CBn and SCXn cavities,
and transformed to merocyanine (MC) or protonated merocyanine
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(MCH") depending on pH. The preferential binding of MCH" to
CBn and SCXn brought about considerable pK increase. The
inclusion in CB7 accelerated the photoinduced conversion of
MCH" to the SP isomer, but the rates of the other photochromic
processes were not altered. The other studied cavitands precluded
the MCH" — SP photochemical reaction. The embedment of MC
in CBS significantly inhibited the decomposition of the dye via
hydrolysis. The effect of 1:1 inclusion complex formation on the
kinetics of photochromic transformations were revealed at various
temperatures. The Arrhenius parameters of the SP — MC reaction
were significantly smaller in CBS8 than in water due to the low
polarity inside the cavity of the macrocycle and less degrees of
freedom in CBS8 for the transition states of all elementary reaction
steps.

Sanguinarine ~ (SA"), a  biologically  active  natural
benzophenanthridine alkaloid, formed a very stable 1:1 complex

with CB7, but the binding of the second CB7 had much smaller
driving force. SA" inclusion in CB7 led to protection against
the nucleophilic attack of OH- at the 6 position. The selective
photooxidation of the alkaloid in basic solution to 6-oxysanguinarine
was inhibited by embedment in CB7. The marked change of the
fluorescence properties upon complexation with CB7 originated
from the deceleration of the nonradiative deactivation from the
singlet-excited state. The release of alkaloid from CB7 could be
controlled by the change of pH.

The solubility of lumichrome (Lc) significantly increased in the
presence of CB7 due to 1:1 encapsulation with equilibrium constant
of 8300 M. The alteration of the absorption and fluorescence
spectra upon addition of CB7 indicated that host-guest interactions
promoted the partial tautomerization of the CB7-bound Lc in the
ground state to a structure of isoalloxazine-type electron density
distribution.
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