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При взаимодействии гидрохлоридов замещенных 3-(диэтиламино)пропaн-1-онов с 2-аминобензамидом, 
2-амино-1-(4-нитрофенил)пропан-1,3-диолом и с некоторыми аминокислотами получены соответству-
ющие β-аминокетоны. Тем же путем синтезированы 2,2′-{1,ω-aлкандиилбис[окси-4,1-фенилен(3-оксо- 
3,1-пропандиил)имино]}бисбензамиды. Исследована анти-MAO активность синтезированных соеди-
нений.
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Синтез арилалифатических β-аминокетонов, 
для которых характерен широкий спектр биоло-
гической активности, описан многократно, зна-
чительно меньше сведений о синтезе и биологи-
ческой активности аминокетонов, включающих 
фрагмент аминокислоты [1–3]. Производные 
аминокислот играют большую роль в биологи-
ческих процессах, характеризуются различными 
фармакологическими свойствами и низкой ток-
сичностью. Среди β-аминопропиофенонов – про-
изводных α-аминокислот – найдены соединения, 
проявляющие противовоспалительную и антиок-
сидантную активность [1, 2].

Амиды бензойной и N-бензоиламинобензойной 
кислоты обладают высокой биологической актив-
ностью [4–6], в частности, моклобемид и бефол 

применяются в качестве ингибиторов моноами-
нооксидаз (МАО) [4]. Изучение влияния на ЦНС 
N-арилпроизводных амидов о-бензоиламинобен-
зойной кислоты выявило выраженную анксиоли-
тическую активность п-бромфениламида о-бензо-
иламинобензойной кислоты [5].

С целью поиска среди моно- и бис-β-аминоке-
тонов соединений, обладающих анти-МАО актив-
ностью, нами проведены реакции гидрохлоридов 
1-арил-3-(диэтиламино)пропaн-1-онов 1 с 2-ами-
нобензамидом, D-(–)-2-амино-1-(4-нитрофенил)- 
пропан-1,3-диолом1 и некоторыми аминокислота-
ми (DL-α-аланин, β-аланин, DL-валин, D-лейцин, 

1	 Интермедиат в производстве левомицетина 
(Chloramphenicol) D-(–)-треоамин.
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DL-триптофан, п-аминогиппуровая кислота) и 
получены соответствующие β-аминокетоны 2–16 
(схема 1).

Взаимодействие дигидрохлоридов 3-(азепан-1-
ил)-1-(4-{ω-[4-(3-азепан-1-илпропионил)фенокси]- 
алкокси}фенил)пропан-1-онов 17 с 2-аминобен-

замидом приводит к продуктам Ν-алкилирования 
аминогруппы последнего, а именно, к 2,2′-{1,ω- 
aлкандиилбис[окси-4,1-фенилен(3-оксо-3,1-про-
пандиил)имино]}бисбензамидам 18–21 (схема 2). 
Строение полученных соединений подтверждено 
данными ЯМР 1Н, ЯМР 13С и ИК спектроскопии.

Схема 1.
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Нами изучена анти-МАО активность соеди-
нений 2–16 и 18–21. Исследования показали, что 
соединения 4, 6, 7 в концентрации 1.0 мкмоль/мл 
проявили значительную анти-МАО активность, 
угнетая дезаминирование серотонина на 74, 70, 
76% соответственно (табл. 1). Указанные соеди-
нения в концентрации 0.5 мкмоль/мл проявили 
слабую анти-МАО активность, а в концентрации  
5.0 мкмоль/м наблюдалось существенное угнете-
ние дезаминирования серотонина на 82, 84, 88% 
соответственно. Oстальные соединения либо ока-
зывают слабое анти-МАО действие (2, 5, 8–10, 
13, 16), либо неактивны (3, 11, 12–14, 15), в том 
числе все бис-β-аминокетоны 18–21. Соединение 
7 проявляет высокую анти-МАО активность в кон-
центрациях 1.0 и 5.0 мкмоль/мл (76±2.8 и 88±4.0% 
соответственно, рис. 1).

Таким образом, из всех синтезированных сое-
динений 2-{[3-(4-бутоксифенил)-3-оксопропил]- 
амино}бензамид 7 проявляет высокую анти-МАО 
активность и в дальнейшем может рассматривать-
ся как потенциальный медицинский препарат для 
лечения и профилактики депрессивных заболева-
ний.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры образцов снимали на приборе 
Nicolet Avatar 330 FT-IR в вазелиновом масле. 
Спектры ЯМP 1Н и 13С регистрировали на спек-

трометре Mercury-300 Varian (300 и 75 МГц соот-
ветственно) в системе растворителей ДМСО-d6–
CCl4; внутренний стандарт – ТМС. Температуры 
плавления определяли на приборе Boеtius.

Гидрохлориды исходных β-аминокетонов 1 по-
лучали по методике [7].

Общая методика синтеза β-аминокетонов 
2–16. Смесь 0.005 моль соединения 1, 0.005 моль 
амина (аминокислоты), 5 мл этанола и 5 мл воды 
кипятили 2 ч. Осадок отфильтровывали, промы-
вали водой и перекристаллизовывали из этанола. 
Дигидрохлориды 3-(азепан-1-ил)-1-(4-{ω-[4-(3- 
азепан-1-илпропионил)фенокси]алкокси}фенил)- 
пропан-1-онов 17 получали по методике [8].

Таблица 1. Влияние исследованных соединений на дезаминирование серотонина  МАО бычьего мозга in vitroа

№ 
Ингибирование активности МАО, %, 

р
0.5 мкмоль/мл 1.0 мкмоль/мл 5.0 мкмоль/мл

2 14 56±2.2 80±2.4 <0.05
4 24 74±2.2 82±3.6 <0.05
5 11 58±1.6 80±2.6 <0.05
6 28 70±2.0 84±3.6 <0.05
7 50±2.8 76±2.8 88±4.0 <0.05
8 22 58±2.2 84±2.8 <0.05
9 18 63±2.0 82±3.2 <0.05
10 32 68±2.2 84±3.8 <0.05
13 12 49±1.4 78±1.2 <0.05
16 20 63±1.8 80±2.8 <0.05

Контроль 54±5.8 86±6.0
а За 100% принята интенсивность дезаминирования серотонина в контрольных пробах. Контроль – 1-(1Н-индол-3-ил)пропан-2- 

амин (индопан) [4].

Рис. 1. Влияние соединения 7 на угнетение МАО-ак-
тивности в разных концентрациях в процентном отно-
шении к контролю (индопан).
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2-[(3-Оксо-3-фенилпропил)амино]бензамид 
(2). Выход 56%, т. пл. 163–164°С. ИК спектр, ν,  
см–1: 3380, 3340, 3175 (NН, NH2), 1682, 1657 (С=O). 
Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 3.31 т (2H, СОCH2, J  
6.8 Гц), 3.56 т (2H, NCH2, J 6.8 Гц), 6.51 д. д. д (1H, 
C6H4NH, J 7.8, 7.1, 1.0 Гц), 6.70 д. д (1H, C6H4NH, 
J 8.4, 1.0 Гц), 6.75 уш. с (1Н, CONH2), 7.23 д. д. д 
(1H, C6H4NH, J 8.4, 7.1, 1.5 Гц), 7.43–7.49 м (2Н, 
Нм, C6H5), 7.53–7.58 м (1Н, Нп, C6H5), 7.58 д. д (1H, 
C6H4NH, J 7.8, 1.5 Гц), 7.53 уш. с (1Н, CONH2), 
7.94–7.98 м (1Н, Но, C6H5), 8.23 уш. с (1Н, NH). 
Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 37.3 (CH2), 37.5 (CH2), 
110.4 (CH), 113.6 (CH), 114.0 (C), 127.6 (2CH), 
128.0 (2CH), 128.9 (CH), 132.0 (CH), 132.4 (CH), 
136.4 (C), 149.3 (C), 171.2 (CONH2), 197.3 (C=O). 
Найдено, %: С 71.55; Н 6.15; N 10.39. C16H16N2O2. 
Вычислено, %: С 71.62; Н 6.01; N 10.44.

2-{[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]ами-
но}бензамид (3). Выход 52%, т. пл. 216–217°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3412, 3339 (NН, NH2), 3260 (ОН), 
1657 (С=O, кетoн), 1619 (С=O, амид). Cпектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 3.20 т (2H, СОCH2, J 6.8 Гц), 3.51 т (2H, 
CH2NH, J 6.8 Гц), 6.49 д. д. д (1H, C6H4NH, J 7.8, 
7.2, 1.0 Гц), 6.68 д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 1.0 Гц), 
6.75 уш. с (1Н, NH), 6.77–6.82 м (2Н, C6H4OH), 
7.21 д. д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 7.2, 1.6 Гц), 7.50 
уш. с (1Н, CONH2), 7.55 д. д (1H, C6H4NH, J 7.8, 
1.6 Гц), 7.78–7.83 м (2Н, C6H4OH), 8.20 уш. с (1Н, 
CONH2), 9.92 уш. с (1Н, ОH). Cпектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 36.9 (CH2), 37.6 (CH2), 110.3 (CH), 113.5 
(CH), 113.9 (C), 114.8 (2CH), 128.0 (C), 128.9 (CH), 
129.9 (2CH), 132.0 (CH), 149.4 (C), 162.0 (С), 171.2 
(CONH2), 195.5 (C=O). Найдено, %: С 67.65; Н 
5.58; N 9.92. C16H16N2O3. Вычислено, %: С 67.59; 
Н 5.67; N 9.85.

2-{[3-Оксо-3-(4-хлорфенил)пропил]амино}
бензамид (4). Выход 48%, т. пл. 165–166°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3379, 3345, 3176 (NН, NH2), 1684 
(С=O, кетoн), 1658 (С=O, амид). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 3.30 т (2H, СОCH2, J 6.8 Гц), 3.55 т 
(2H, CH2NH, J 6.8 Гц), 6.50 д. д. д (1H, C6H4NH, 
J 7.9, 7.2, 0.9 Гц), 6.69 д. д (1H, C6H4NH, J 8.4,  
0.9 Гц), 7.22 д. д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 7.2, 1.6 Гц), 
7.43–7.47 м (2Н, C6H4Cl), 7.56 д. д (1H, C6H4NH, 
J 7.9, 1.6 Гц), 7.95–7.99 м (2Н, C6H4Cl), 6.5 – 8.5 
оч.ш (NН и NH2). Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 37.3 
CH2), 37.5 (CH2), 110.4 (CH), 113.7 (CH), 114.0 (C), 

128.2 (2CH), 128.9 (CH), 129.3 (2CH), 131.9 (CH), 
134.9 (C), 138.3 (С), 149.2 (С), 171.2 (CONH2), 
196.3 (C=O). Найдено, %: С 63.56; Н 5.12; N 9.18. 
C16H15ClN2O2. Вычислено, %: С 63.47; Н 4.99; N 
9.25.

2-{[3-(4-Метилфенил)-3-oксопропил]амино}
бензамид (5). Выход 71%, т. пл. 189–190°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3416, 3367, 3198 (NН, NH2), 1679 
(С=O, кетoн), 1632 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 2.42 с (3Н, CH3), 3.28 т (2H, СОCH2, J  
6.9 Гц), 3.54 т (2H, NCH2, J 6.9 Гц), 6.50 д. д. д (1H, 
C6H4NH, J 7.9, 7.1, 1.0 Гц), 6.69 д. д (1H, C6H4NH, 
J 8.4, 1.0 Гц), 6.71 уш. с (1Н, CONH2), 7.22 д. д. д 
(1H, C6H4NH, J 8.4, 7.1, 1.6 Гц), 7.21–7.27 м (2Н, 
C6H4CH3), 7.49 уш. с (1Н, CONH2), 7.56 д. д (1H, 
C6H4NH, J 7.9, 1.6 Гц), 7.84–7.88 м (1Н, C6H4CH3), 
8.10 уш. с (1Н, NH). Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 21.0 
(CH3), 37.3 (CH2), 37.4 (CH2), 110.4 (CH), 113.6 
(CH), 114.0 (C), 127.7 (2CH), 128.6 (2CH), 128.9 
(CH), 131.9 (CH), 134.0 (C), 136.4 (C), 142.7 (C), 
149.2 (C), 171.1 (CONH2), 196.7 (C=O). Найдено, 
%: С 72.25; Н 6.51; N 10.00. C17H18N2O2. Вычисле-
но, %: С 72.32; Н 6.43; N 9.92.

2-{[3-(4-Метоксифенил)-3-оксопропил]ами-
но}бензамид (6). Выход 55%, т. пл. 140–141°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3392, 3337, 3192 (NН, NH2), 1672 
(СO, кетoн), 1658 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 3.24 т (2H, СОCH2, J 6.9 Гц), 3.53 т (2H, 
NНCH2, J 6.9 Гц), 6.50 д. д. д (1H, C6H4NH, J 7.9, 
7.1, 1.0 Гц), 6.69 д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 1.0 Гц), 
6.72 уш. с (1Н, NH), 6.91–6.96 м (2Н, C6H4OCH3), 
7.22 д. д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 7.1, 1.5 Гц), 7.53 
уш. с (1Н, CONH2), 7.56 д. д (1H, C6H4NH, J 7.9,  
1.5 Гц), 7.90–7.95 м (1Н, C6H4OCH3), 8.20 уш. 
с (1Н, CONH2). Cпектр ЯМР 13С, δ, м. д.: 37.1 
(CH2), 37.5 (CH2), 54.9 (OCH3), 110.3 (CH), 113.2 
(2CH), 113.5 (CH), 113.9 (C), 128.9 (CH), 129.4 (C), 
129.8 (2CH), 131.9 (CH), 149.3 (C), 162.8 (C), 171.2 
(CONH2), 195.7 (C=O). Найдено, %: С 68.50; Н 

6.11; N 9.32. C17H18N2O3. Вычислено, %: С 68.44; 
Н 6.08; N 9.39.

2-{[3-(4-Бутоксифенил)-3-оксопропил]ами-
но}бензамид (7). Выход 85%, т. пл. 139–140°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 3390, 3185 (NН, NH2), 1683 
(С=O, кетoн), 1640 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 1.00 т (3H, CH3, J 7.4 Гц), 1.45–1.57 м (2Н, 
CH2CH3), 1.72–1.82 м (2Н, CH2C2H5), 3.24 т (2H, 
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СОCH2, J 6.9 Гц), 3.53 т (2H, NНCH2, J 6.9 Гц), 
6.50 д. д. д (1H, C6H4NH, J 7.9, 7.1, 1.0 Гц), 6.69 
д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 1.0 Гц), 6.69 уш. с (1Н, 
NH), 6.88–6.93 м (2Н, C6H4OBu), 7.22 д. д. д (1H, 
C6H4NH, J 8.4, 7.1, 1.6 Гц), 7.51 уш. с (1Н, CONH2), 
7.56 д. д (1H, C6H4NH, J 7.9, 1.6 Гц), 7.89–7.94 м 
(2Н, C6H4OBu), 8.25 уш. с (1Н, CONH2). Найдено, 
%: С 70.61; Н 7.02; N 8.28. C20H24N2O3. Вычисле-
но, %: С 70.56; Н 7.11; N 8.23.

2-{[3-(4-Изобутилоксифенил)-3-оксопро-
пил]амино}бензамид (8). Выход 35%, т. пл. 154–
155°С. ИК спектр, ν, см–1: 3386, 3194 (NН, NH2), 
1685 (С=O, кетoн), 1637 (С=O, амид). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 1.05 д (6H, CH3, J 6.7 Гц), 2.00–2.18 
м (1Н, CHMe2), 3.25 т (2H, СОCH2, J 6.9 Гц), 
3.53 т (2H, NНCH2, J 6.9 Гц), 3.80 д (2H, ОCH2, J  
6.5 Гц), 6.51 д. д. д (1H, C6H4NH, J 7.9, 7.2, 1.1 Гц), 
6.70 д. д (1H, C6H4NH, J 8.4, 1.1 Гц), 6.73 уш. с 
(1Н, CONH2), 6.89–6.94 м (2Н, C6H4O), 7.22 д. д. 
д (1H, C6H4NH, J 8.4, 7.2, 1.6 Гц), 7.51 уш. с (2Н, 
CONH2 и NH), 7.56 д. д (1H, C6H4NH, J 7.9, 1.6 Гц), 
7.89–7.94 м (2Н, C6H4O). Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 
18.7 (2CH3), 27.6 (CH), 37.0 (CH2), 38.9 (CH2), 73.7 
(OCH2), 110.5 (CH), 113.6 (2CH), 113.7 (CH), 114.1 
(C), 128.9 (CH), 129.3 (C), 129.7 (2CH), 131.9 (CH), 
149.1 (C), 162.4 (C), 171.1 (CONH2), 195.5 (C=O). 
Найдено, %: С 70.48; Н 7.06; N 8.18. C20H24N2O3. 
Вычислено, %: С 70.56; Н 7.11; N 8.23.

3-{[2-Гидрокси-1-(гидроксиметил)-2-(4- 
нитрофенил)этил]амино}-1-(4-гидроксифенил)- 
пропан-1-он (9). Выход 50%, т. пл. 120–121°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3370–3330 (NН и ОН), 1645 (С=O), 
1509 и 1365 (NO2). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.60 
д. т (1H, NCH, J 5.3, 5.1 Гц), 2.68–2.78 м (1Н, 
СОCH2), 2.85–2.99 м (3Н, СОCH2 + NСH2), 3.16 д. 
д (1H, ОCH2, J 11.0, 5.1 Гц), 3.48 д. д (1H, ОCH2, J 
11.0, 5.1 Гц), 4.10 уш. с (4Н, NH + 3OН), 4.68 д (1H, 
ОCH, J 5.3 Гц), 6.75–6.80 м (2H, C6H4ОH), 7.58–
7.62 м (2Н, C6H4NO2), 7.72–7.77 м (2H, C6H4ОH), 
8.07–8.12 м (2Н, C6H4NO2). Cпектр ЯМР 13С, δС,  
м. д.: 38.2 (СОCH2), 42.8 (NCH2), 59.5 (OCH2), 65.1 
(ОCH), 70.7 (NCH), 114.8 (2CH), 122.3 (2CН), 127.2 
(2CH), 128.1 (C), 129.9 (2CH), 146.2 (C), 151.8 (C), 
161.9 (C), 196.5 (C=O). Найдено, %: С 60.08; Н 
5.52; N 7.83. C18H20N2O6. Вычислено, %: С 59.99; 
Н 5.59; N 7.77.

3-{[2-Гидрокси-1-(гидроксиметил)-2-(4- 
нитрофенил)этил]амино}-1-(4-метилфенил)
пропан-1-он (10). Выход 45%, т. пл. 139–140°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 3453, 3355, 3266, 3194 (NН, 
ОН), 1665 (С=O), 1529 и 1377 (NO2). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 2.43 с (3H, CH3), 2.95–3.00 м (1Н), 3.05–
3.13 м (1Н), 3.18–3.35 м (4Н), 3.60 д. д (1H, ОCH2, 
J 12.0, 4.1 Гц), 4.89 д (1H, ОCH, J 7.0 Гц), 5.70 уш. 
с (3H, NH и 2ОH), 7.24–7.29 м (2Н, C6H4Me), 7.67–
7.72 м (2Н, C6H4NO2), 7.81–7.85 м (2H, C6H4Me), 
8.12–8.16 м (2Н, C6H4NO2). Cпектр ЯМР 13С, δС, 
м. д.: 21.0 (CH3), 36.4 (СОCH2), 42.1 (NCH2), 57.9 
(OCH2), 64.9 (NCH), 69.8 (ОCH), 122.5 (2CH), 127.6 
(2CН), 127.7 (2CH), 128.7 (2CН), 133.8 (C), 142.9 
(C), 146.5 (C), 150.1 (C), 196.8 (C=O). Найдено, %: 
С 63.74; Н 6.11; N 7.87. C19H22N2O5. Вычислено, 
%: С 63.67; Н 6.19; N 7.82.

N-[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]-β-а-
ланин (11). Выход 64%, т. пл. 205–206°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3425 (ОН), 3050 (NН+), 1657 (С=O). 
Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.68 т (2H, СОCH2, J  
6.8 Гц), 3.20 уш. т (2H, СОCH2, J 6.8 Гц), 3.25–3.38 
м [4Н, N(СH2)2], 6.80–6.85 м (2H, C6H4), 7.79–7.84 
м (2H, C6H4), 8.78 уш. с (1Н, OН). Cпектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 30.1 (CH2), 33.6 (CH2), 42.5 (NCH2), 43.0 
(NCH2), 115.2 (2CH), 127.3 (C), 130.3 (2CH), 162.7 
(C), 171.5 (CООН), 194.5 (C=O). Найдено, %: С 
60.68; Н 6.41; N 5.84. C12H15NO4. Вычислено, %: С 
60.75; Н 6.37; N 5.90.

N-[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]-α-а-
ланин (12). Выход 72%, т. пл. 209–211°С (разл.). 
ИК спектр, ν, см–1: 3340 (ОН), 3115 (NН+), 1673 
(С=O). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.51 д (3H, CH3, 
J 7.2 Гц), 3.26–3.41 м [4Н, N(СH2)2], 3.97 к (1H, 
CH, J 7.2 Гц), 6.79–6.84 м (2H, C6H4), 7.76–7.81 м 
(2H, C6H4). Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 14.3 (CH3), 
34.1 (CH2), 40.8 (NCH2), 55.1 (NCH), 115.4 (2CH), 
127.5 (C), 130.4 (2CH), 162.9 (C), 170.8 (CООН), 
194.5 (C=O). Найдено, %: С 60.80; Н 6.31; N 5.86. 
C12H15NO4. Вычислено, %: С 60.75; Н 6.37; N 5.90.

N-[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]ва-
лин (13). Выход 58%, т. пл. 219–221°С (разл.). 
ИК спектр, ν, см–1: 3325 (ОН), 3075 (NН+), 1666 
(С=O). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.01 д (3H, CH3, J 
6.8 Гц), 1.11 д (3H, CH3, J 7.0 Гц), 2.28–2.38 м (1Н, 
CHMe2), 3.28–3.42 м (4H, CH2), 3.85 д (1H, NCН, 
J 3.8 Гц), 6.85–6.90 м (2Н, C6H4), 7.77–7.82 м (2Н, 
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C6H4), 13.61 уш. с (1Н, ОH). Cпектр ЯМР 13С, δС, 
м. д.: 16.9 (CH3), 19.1 (CH3), 28.5 (CH), 33.7 (CH2), 
42.2 (NCH2), 64.9 (NCH), 115.2 (2CH), 127.4, 130.3 
(2CH), 162.7, 169.0 (COOH), 194.2 (C=O). Найде-
но, %: С 63.49; Н 7.14; N 5.32. C14H19NO4. Вычис-
лено, %: С 63.38; Н 7.22; N 5.28.

N - [ 3 - ( 4 - Ги д р о кс и ф е н и л ) - 3 - о кс о п р о -
пил]-D-лейцин (14). Выход 64%, т. пл. 213–215°С 
(разл.). ИК спектр, ν, см–1: 3176 (ОН), 3080–3075 
(NН+), 1662 (С=O). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 0.87 
д (3H, J 6.3 Гц) и 0.89 д (3H, CH3, J 6.3 Гц), 1.36–
1.57 м (2H, СНCH2), 1.78 септет (1Н, CHMe2, J  
6.3 Гц), 2.94–3.13 м (2Н, СОCH2), 3.16–3.26 м (2Н, 
NСH2), 3.58 уш. с (2H, NН и CООH), 6.84–6.89 
м (2Н, C6H4), 7.80–7.85 м (2Н, C6H4), 10.47 уш. 
с (1Н, ОH). Найдено, %: С 64.60; Н 7.51; N 5.09. 
C15H21NO4. Вычислено, %: С 64.50; Н 7.58; N 5.01.

N-[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]
триптофан (15). Выход 58%, т. пл. 210–211°С 
(разл.). ИК спектр, ν, см–1: 3425 (NH индол), 3405 
(OН), 3050 (NН+), 1666 (С=O). Спектр ЯМР 1H, δ, 
м. д.: 2.95–3.02 м (1H), 3.07–3.21 м (4H) и 3.28 д.д 
(1H, CH2, J 15.3, 5.5 Гц), 3.62 д. д (1H, CH, J 6.9,  
5.5 Гц), 4.51 уш. с (3H, NH, ОН + СООH), 6.83–
6.88 м (2H, C6H4ОH), 6.96 д. д. д (1H, C6H4, J 7.8, 
7.0, 1.1 Гц), 7.06 д. д. д (1H, C6H4, J 8.0, 7.0, 1.1 Гц), 
7.25 д (1H, =CH, J 2.4 Гц), 7.34 уш. д (1H, C6H4, J 
8.2 Гц), 7.59 уш. д (1H, C6H4, J 7.9 Гц), 7.71–7.76 
м (2H, C6H4OН), 10.93 уш. д (1H, NH, J 2.4 Гц). 
Найдено, %: С 68.25; Н 5.64; N 7.89. C20H20N2O4. 
Вычислено, %: С 68.17; Н 5.72; N 7.95.

N-({4-[3-(4-Гидроксифенил)-3-оксопропил]
амино}бензоил)глицин (16). Выход 48%, т. пл. 
192–195°С. ИК спектр, ν, см–1: 3445 (NН, аром.), 
3379 (NН, амид), 3350 (ОН), 1734 (СООН), 1661 
(С=O, кетон), 1606 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 3.20 т (2H, СОCH2, J 6.5 Гц), 3.42 т. д (2H, 
NНCH2CH2СО, J 6.5, 5.4 Гц), 3.84 д (2H, CH2CО-
ОH, J 5.8 Гц), 6.17 уш. т (1H, CH2CH2NH, J 5.4 Гц), 
6.56–6.61 м (2Н, C6H4), 6.82–6.87 м (2Н, C6H4), 
7.61–7.66 м (2Н, C6H4), 7.82–7.87 м (2Н, C6H4), 8.28 
уш. т (1H, CОNH, J 5.8 Гц), 10.30 уш. с (1Н, OH). 
Найдено, %: С 63.22; Н 5.35; N 8.14. C18H18N2O5. 
Вычислено, %: С 63.15; Н 5.30; N 8.18.

Общая методика синтеза бис-β-аминокето-
нов 18–21. Смесь 0.005 моль соединения 1, 1.4 г 
(0.01 моль) 2-аминобензамида, 7 мл этанола и 7 мл 

воды кипятили 2 ч. Осадок отфильтровывали, про-
мывали водой и перекристаллизовывали из смеси 
этанол–диметилформамид, 1:1.

2,2′-{1,3-Пропандиилбис[окси-4,1-фени-
лен(3-оксо-3,1-пропандиил)имино]}бисбенза-
мид (18). Выход 99%, т. пл. 258–260°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3366, 3190 (NН, NH2), 1677 (С=O, кетoн), 
1637 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.22 
квинтет (2H, β-CH2, J 6.2 Гц), 3.26 т (4H, СОCH2, J 
6.5 Гц), 3.47 т. д (4H, NCH2, J 6.5, 5.7 Гц), 4.24 т (4H, 
α-CH2, J 6.2 Гц), 6.52 д. д. д (2H, C6H4NH, J 7.8, 7.1, 
1.0 Гц), 6.72 д. д (2H, C6H4NH, J 8.4, 1.0 Гц), 7.03–
7.08 м (4Н, C6H4O), 7.05 уш. с (2Н, CONH2), 7.27 д. 
д. д (2H, C6H4NH, J 8.4, 7.1, 1.5 Гц), 7.57 д. д (2H, 
C6H4NH, J 7.8, 1.5 Гц), 7.73 уш. с (2Н, CONH2), 
7.93–7.98 м (4Н, C6H4O), 8.14 т (2Н, NH, J 5.7 Гц). 
Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 28.3 (CH2), 37.2 (2CH2), 
37.5 (2CH2), 64.5 (2ОCH2), 110.8 (2CH), 113.8 
(2CH), 114.1 (2C), 114.3 (4CH), 129.0 (2CН), 129.6 
(2C), 130.2 (4CH), 132.5 (2CH), 149.4 (2C), 162.3 
(2C), 171.4 (2СОNH2), 197.0 (2C=O). Найдено, %: 
С 70.01; Н 5.92; N 9.27. C35H36N4O6. Вычислено, 
%: С 69.06; Н 5.96; N 9.20.

2,2′-{1,5-Пентандиилбис[окси-4,1-фени-
лен(3-оксо-3,1-пропандиил)имино]}бисбенза-
мид (19). Выход 72%, т. пл. 217–219°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3418, 3199 (NН, NH2), 1684 (С=O, кетoн), 
1633 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.52–
1.63 м (2H, γ-CH2), 1.76–1.86 м (4H, β-CH2), 3.26 т 
(4H, СОCH2, J 6.5 Гц), 3.47 т. д (4H, NCH2, J 6.5, 
5.7 Гц), 4.09 т (4H, ОCH2, J 6.3 Гц), 6.52 д. д. д (2H, 
C6H4NH, J 7.9, 7.1, 1.0 Гц), 6.72 д. д (2H, C6H4NH, 
J 8.4, 1.0 Гц), 7.00–7.05 м (4Н, C6H4O), 7.03 уш. с 
(2Н, CONH2), 7.27 д. д. д (2H, C6H4NH, J 8.4, 7.1, 
1.5 Гц), 7.58 д.д (2H, C6H4NH, J 7.9, 1.5 Гц), 7.73 
уш. с (2Н, CONH2), 7.92–7.97 м (4Н, C6H4O), 8.14 
т (2Н, NH, J 5.7 Гц). Cпектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 
22.0 (CH2), 28.1 (2CH2), 37.2 (2CH2), 37.6 (2CH2), 
67.7 (2ОCH2), 110.8 (2CH), 113.8 (2CH), 114.1 
(2C), 114.2 (4CH), 129.0 (2CН), 129.4 (2C), 130.2 
(4CH), 132.5 (2CH), 149.4 (2C), 162.5 (2C), 171.4 
(2СОNH2), 196.9 (2C=O). Найдено, %: С 69.71; Н 
6.38; N 8.86. C37H40N4O6. Вычислено, %: С 69.79; 
Н 6.33; N 8.80.

2,2′-{1,6-Гександиилбис[окси-4,1-фени-
лен(3-оксо-3,1-пропандиил)имино]}бисбенза-
мид (20). Выход 65%, т. пл. 212–215°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3422, 3193 (NН, NH2), 1681 (С=O, кетoн), 
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1637 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.42–
1.57 м (4H, γ-CH2), 1.69–1.85 м (4H, β-CH2), 3.27 
уш. с (4H, СОCH2), 3.42–3.52 м (4H, NCH2), 4.06 
уш. т (4H, α-CH2, J 6.4 Гц), 6.51 уш. т (2H, C6H4NH, 
J 7.9 Гц), 6.71 уш. д (2H, C6H4NH, J 8.4 Гц), 6.95–
7.00 м (4Н, C6H4O), 7.01 уш. с (2Н, CONH2), 7.18–
7.34 м (2H, C6H4NH), 7.57 уш. д (2H, C6H4NH, J 
7.9 Гц), 7.72 уш. с (2Н, CONH2), 7.91–7.96 м (4Н, 
C6H4O), 8.15 уш. с (2Н, NH). Найдено, %: С 70.05; 
Н 6.48; N 8.68. C38H42N4O6. Вычислено, %: С 70.13; 
Н 6.51; N 8.61.

2,2′-{1,7-Гептандиилбис[окси-4,1-фени-
лен(3-оксо-3,1-пропандиил)имино]}бисбенза-
мид (21). Выход 84%, т. пл. 173–174°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3421, 3202 (NН, NH2), 1684 (С=O, кетoн), 
1633 (С=O, амид). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.37–
1.49 м (6H, γ-CH2 + δ-CH2), 1.69–1.79 м (4H, β-CH2), 
3.26 т (4H, СОCH2, J 6.5 Гц), 3.47 т. д (4H, NCH2, 
J 6.5, 5.6 Гц), 4.06 т (4H, α-CH2, J 6.4 Гц), 6.52 д. 
д. д (2H, C6H4NH, J 7.8, 7.1, 1.0 Гц), 6.72 д. д (2H, 
C6H4NH, J 8.4, 1.0 Гц), 6.99–7.04 м (4Н, C6H4O), 
7.02 уш. с (2Н, CONH2), 7.27 д. д. д (2H, C6H4NH, 
J 8.4, 7.1, 1.5 Гц), 7.58 д. д (2H, C6H4NH, J 7.8, 
1.5 Гц), 7.74 уш. с (2Н, CONH2), 7.91–7.96 м (4Н, 
C6H4O), 8.14 т (2Н, NH, J 5.6 Гц). Cпектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 25.3 (2CH2), 28.33 (CH2), 28.37 (2CH2), 
37.2 (2CH2), 37.6 (2CH2), 67.8 (2ОCH2), 110.8 
(2CH), 113.8 (2CH), 114.1 (2C), 114.2 (4CH), 129.0 
(2CH), 129.4 (2C), 130.2 (4CH), 132.5 (2CH), 149.4 
(2C), 162.6 (2C), 171.4 (2СОNH2), 196.9 (2C=O). 
Найдено, %: С 70.56; Н 6.75; N 8.38. C39H44N4O6. 
Вычислено, %: С 70.46; Н 6.67; N 8.43.

Источником моноаминооксидазы (МАО) слу-
жил 50%-ный гомогенат бычьего мозга, который 
получали гомогенизированием мозга в стеклянном 
гомогенизаторе с равным количеством (по массе) 
2.5%-ного раствора аркопал [9]. В полученном го-
могенате определяли активность МАО. Опытные 
пробы состояли из 0.2 мл гомогената, 0.18 мл рас-
твора исследуемого соединения и 0.18 мл раствора 
субстрата. Объем пробы доводили до 1.8 мл 0.1 М. 
раствором Na–K фосфатного буфера до рН 7.4. В 
качестве субстрата использовали серотонин кре-
атинин сульфат моногидрат, который добавляли 
к пробам после 30-минутной реинкубации фер-
мента с исследуемым веществом при комнатной 
температуре. Насыщали кислородом, выдерживая 

5 мин при 37°С в атмосфере кислорода. Реакцию 
останавливали, добавляя 0.2 мл 50%-ной трихло-
руксусной кислоты. Осадок белка отделяли цен-
трифугированием (3000 об/мин). Количество ам-
миака в надосадочной жидкости определяли после 
отгонки в течение 24 ч с последующей обработкой 
отгона реактивом Несслера и фотометрировани-
ем на фотометре-нефелометре ФЭК-56-2. Каждое 
соединение испытывали в 3 опытах. Полученные 
результаты обработаны по методу Graph Pad Instat.
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N-Ацилированием хлорангидридом 3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропановой кислоты некоторых 
первичных алкил-, арил- и гетероциклических аминов получены производные пропанамида. При взаимо-
действии вышеуказанного хлорангидрида с N,N-диметилпропан-1,3-диамином и последующем действии 
эфирного раствора иодистого метила образуется 3-{[3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропаноил]- 
амино}-N,N,N-триметилпропан-1-аминийиодид. O-Ацилированные соединения – (1,3-бензотиазол-2-ил)- 
метил- и 2-диметиламиноалкил-3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропаноаты ‒ получены при 
нагревании смеси соответствующих соединений с хлорангидридом 3-(4-метоксифенил)-3-(4-фтор- 
фенил)пропионовой кислоты. Их последующее взаимодействие с эфирным раствором иодистого метила 
приводит к соответствующим N,N,N-триметилалкан-1-аминийиодидам. Изучена антибактериальная 
активность синтезированных соединений.

Ключевые слова: алканаминийиодиды, ариламины, N-ацилирование, пропанамиды, пропаноаты, 
антибактериальная активность

DOI: 10.31857/S0044460X22060026, EDN: CLGESF

Потребность в высокоэффективных лекар-
ственных препаратах, обладающих минимумом 
побочных эффектов, постоянно растет. Один из 
подходов к созданию подобных препаратов ‒ это 
синтез соединений, имеющих в своем составе 
несколько различных фармакофорных групп. Ряд 
аммониевых солей на основе замещенных бензги-
дрилуксусных кислот проявляют нейротропную, 
антибактериальную, антиоксидантную, проти-
восудорожную активность [1–7]. В связи с этим, 
актуально получение полифункциональных про-
изводных бензгидрилуксусных кислот, включа-
ющих дополнительные фармакофорные группы. 
Введение в структуру диалкиламиноалкильного, 
бензотиазольного и арилалкильных фрагментов 
позволит объединить их биологически активные 

свойства, что может привести к усилению их био-
логической активности.

Нами исследованы производные 3-(4-метокси-
фенил)-3-(4-фторфенил)пропановой кислоты из 
ряда аммониевых солей диалкиламиноалкиловых 
эфиров и алкил(арил)амидов данной кислоты. В 
качестве исходного реагента для получения дан-
ных соединений использовали 3-(4-метоксифе-
нил)-3-(4-фторфенил)пропановую кислоту 1, кото-
рая получена из соответствующего нитрила [8] и 
переведена в хлорангидрид 2. N-Ацилированием 
хлорангидридом 3-(4-метоксифенил)-3-(4-фтор-
фенил)пропановой кислоты 2 некоторых первич-
ных алкил-, арил- и гетероциклических аминов 
получены амиды 3‒11 (схема 1). Взаимодействие 
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N,N-диметилпропан-1,3-диамина и соединения 2 
с последующим метилированием иодистым мети-
лом приводит к 3-{[3-(4-метоксифенил)-3-(4-фтор-
фенил)пропаноил]амино}-N,N,N-триметилпро-
пан-1-аминийиодиду 12.

O-Ацилированные соединения – 1,3-бензотиа-
зол-2-илметил-3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфе-
нил)пропаноат 13 и 2-диметиламиноалкил-3-(4- 
метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропаноаты 14, 
15 – получены при нагревании смеси соответству-
ющих соединений с хлорангидридом 2 в безвод-
ном бензоле. При взаимодействии соединений 14, 
15 с эфирным раствором иодистого метила полу-
чены N,N,N-триметилалкиламинийиодиды 16, 17 
(схема 1). Строение полученных соединений под-
тверждено данными ЯМР  1Н, 13С и ИК спектро-
скопии.

Изучена антибактериальная активность синте-
зированных соединений 3–17. Исследования по-
казали, что соединения 3–10 нe проявляют анти-
бактериальной активности, только соединения 4 и 
8 оказывают слабое действие на грамположитель-
ные бактерии, подавляя рост микроорганизмов в 
зоне диаметром 10–11 мм. При изучении антибак-
териальной активности соединений 11–13, 16, 17 
выявлено, что они обладают некоторой активно-
стью в отношении всех использованных штаммов 
(табл. 1).

Соединения 12 и 17 проявляют умеренную ак-
тивность (d 15‒16 мм). Остальные соединения выя-
вили выраженную антибактериальную активность, 
подавляя рост микроорганизмов в зоне диаметром 
18–35 мм. Среди них (1,3-бензотиазол-2-ил)метил 
3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропаноат 

Схема 1.

X = N(C2H5)2 (3), NHC6H4-4-OCH3 (4), NHC6H4-4-ОPri
 (5), пирролидин (6), пиперидин (7), морфолинил (8),  

аминофуран-2-ил (9), аминотиазол-2-ил (10), амино-2-фенилэтил (11);
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13 и 2-{[3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропаноил]окси}-N,N,N-триметилэтанаминийио-
дид 16 на двух штаммах (Sh. flexneri 6858, Bacilus 
subtilis) по активности (d 30‒35 мм) превосходят 
фуразолидон (контрольный препарат, d 24‒25 мм). 
Остальные соединения по активности значитель-
но уступают контрольному препарату.

Таким образом, ацилированием хлорангидри-
дом 3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)про-
пионовой кислоты ряда аминов и аминоспиртов 
получены 1-арил-3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропанамиды и пропаноаты.

По результатам биологических исследований 
подтверждена целесообразность поиска новых ан-
тибактериальных средств в ряду полученных кар-
боксилатов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры сняты на приборе Nicolet Avatar 
330 FT-IR в вазелиновом масле. Спектры ЯМP 
1Н и 13С записаны на спектрометре Mercury-300 
Varian в смеси ДМСО-d6‒CCl4; внутренний стан-
дарт – ТМС. Температуры плавления определены 
на приборе Boеtius.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)пропа-
новую кислоту (1) получали по методике [2] из со-
ответствующего нитрила [8]. Выход 92.6%, т. кип. 
210–212°С (2 мм рт. ст.), т. пл. 89–90°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 1700 (COOH), 1604 (C=CAr). Спектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 2.89 д (2H, CH2, J 8.0 Гц), 3.74 с (3H, 
OCH3), 4.40 т (1H, CH, J 8.0 Гц), 6.74–6.81 м (2H), 
7.08–7.16 м (2H, C6H4OCH3), 6.91–7.00 м (2H), 
7.19–7.25 м (2H, C6H4F), 11.82 ш (1H, CООH). Най-
дено, %: С 70.14; Н 5.62. C16H15FO3. Вычислено, 
%: С 70.06; Н 5.51.

Амиды 3-(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропановой кислоты (3–11). К раствору  
0.03 моль амина, 3.2 г (0.032 моль) триэтиламина 
в 30 мл абс. бензола прибавляли эквимолярное 
количество хлорангидрида 2. Смесь кипятили  
4 ч, затем охлаждали, промывали водой, проводи-
ли экстракцию бензолом. Экстракт сушили, отго-
няли бензол, остаток перегоняли в вакууме. Кри-
сталлические соединения перекристаллизовывали 
из этанола.

N,N-Диэтил-3-(4-метоксифенил)-3-(4-фтор-
фенил)пропанамид (3). Выход 62%, т. кип. 205–
207°С (2 мм рт. ст.). ИК спектр, ν, см–1: 1624, 1513 
(C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 0.99 т (3H, CH3, J 
7.0 Гц), 1.07 т (3H, CH3, J 7.0 Гц), 2.91 д (2H, CH2, 
J 7.3 Гц), 3.24 к (2H, NCH2, J 7.0 Гц), 3.74 с (3H, 
OCH3), 4.57 т (1H, CH, J 7.3 Гц); 6.73–6.79 м (2H), 
7.07–7.15 м (2H, C6H4OCH3); 6.90–6.98 м (2H), 
7.17–7.24 м (2H, C6H4F). Найдено, %: С 72.86; Н 
7.40; N 4.19. C20H24FNO2. Вычислено, %: С 72.92; 
Н 7.34; N 4.25.

3,N-Бис(4-метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропанамид (4). Выход 68%, т. пл. 166–168°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 3329 (NH), 1652, 1525 (C=O). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д: 2.92 д (2H, CH2, J 7.8 Гц), 
3.72 с (3H, OCH3), 3.73 с (3H, OCH3), 4.54 т (1H, 
CH, J 7.8 Гц), 6.68–6.79 м (4H, C6H4OCH3); 7.10–
7.18 м (2H), 7.32–7.40 м (2H, C6H4OCH3); 6.90–7.00 
м (2H), 7.19–7.29 м (2H, C6H4F); 9.47 с (1Н, NH). 
Найдено, %: С 72.76; Н 5.96; N 3.73. C23H22FNO3. 
Вычислено, %: С 72.81; Н 5.84; N 3.69.

N-(4-Изопропилоксифенил)-3-(4-метокси-
фенил)-3-(4-фторфенил)пропанамид (5). Выход 
72%, т. пл. 122–124°С. ИК спектр, ν, см–1: 3266 
(NH), 1644, 1566 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
1.29 д (6H, CH3, i-Pr, J 6.0 Гц), 2.78 д (2H, CH2, J  

Таблица 1. Антибактериальная активность соединений 11–13, 16, 17а

Соединение
Диаметр зоны отсутствия роста микроорганизмов, мм

Staphylococcus aureus 209 p Bacilus subtilis Sh. flexneri 6858 Esherichia сoli 0-55
11 17 20 20 18
12 15 16 15 16
13 25 35 30 20
16 18 35 35 20
17 16 16 16 15

Фуразолидон 25 15 24 24
a В таблице приведены только данные для активных соединений.
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8.0 Гц), 3.75 с (3H, OCH3), 4.10 д (2H, NCH2, J  
5.8 Гц), 4.48 т (1H, CH, J 8.0 Гц), 4.48 септет (1H, 
ОCH, J 6.0 Гц); 6.60–6.68 м (2H), 6.70–6.80 м 
(4H), 7.08–7.16 м (2H, C6H4O); 6.88–6.98 м (2H), 
7.19–7.24 м (2H, C6H4F); 7.93 т (1Н, NH, J 5.8 Гц). 
Найдено, %: С 74.02; Н 6.60; N 3.38. C26H28FNO3. 
Вычислено, %: С 74.09; Н 6.70; N 3.32.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
1-(пирролидин-1-ил)пропан-1-он (6). Выход 
65%, т. кип. 205–210°С (2 мм рт. ст.). ИК спектр, 
ν, см–1: 1632, 1510 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.:  
1.71–1.90 м (4H, β,β′-CH2, C4H8N), 2.86 д (2H, CH2, 
J 7.4 Гц), 3.27 т (2H, J 6.8 Гц) и 3.30 т (2H, α,α′-
CH2, C4H8N, J 6.7 Гц), 3.74 с (3H, OCH3), 4.51 т 
(1H, CH, J 7.4 Гц), 6.68–6.81 м (2H), 7.06–7.13 м 
(2H, C6H4OCH3); 6.89–6.97 м (2H), 7.17–7.23 м 
(2H, C6H4F). Найдено, %: С 73.46; Н 6.63; N 4.21. 
C20H22FNO2. Вычислено, %: С 73.37; Н 6.77; N 
4.28.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)-1-(пи-
перидин-1-ил)пропан-1-он (7). Выход 64%, т. кип.  
215–217°С (2 мм рт. ст.), т. пл. 110–112°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 1627, 1505 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, 
δ, м. д.: 1.32–1.46 м (4H), 1.53–1.63 м (6H, β,β′-CH2, 
γ-CH2, C5H10N), 2.93 д (2H, CH2, J 7.4 Гц), 3.32–3.42 
м (4H, α,α′-CH2, C5H10N), 3.74 с (3H, OCH3), 4.49 
т (1H, CH, J 7.4 Гц); 6.71–6.79 м (2H), 7.06–7.14 
м (2H, C6H4OCH3); 6.89–6.97 м (2H), 7.17–7.23 м 
(2H, C6H4F). Найдено %: С 73.77; Н 6.98; N 4.02. 
C21H24FNO2. Вычислено, %: С 73.88; Н 7.09; N 
4.10.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)-1- 
(морфолин-4-ил)пропан-1-он (8). Выход 66%,  
т. кип. 225–227°С (1.5 мм рт. ст.), т. пл. 87–89°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 1632, 1515 (C=O). Спектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 2.96 д (2H, CH2, J 7.4 Гц), 3.35–3.49 м 
(8H, C4H8NO), 3.74 с (3H, OCH3), 4.47 т (1H, CH, J  
7.4 Гц); 6.73–6.79 м (2H), 7.08–7.16 м (2H, 
C6H4OCH3); 6.90–6.98 м (2H), 7.19–7.27 м (2H, 
C6H4F). Найдено, %: С 69.82; Н 6.44; N 4.12. 
C20H22FNO3. Вычислено, %: С 69.95; Н 6.46; N 4.08.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)-N- 
(фуран-2-илметил)пропанамид (9). Выход 65%, 
т. пл. 98–99°С. ИК спектр, ν, см–1: 3251 (NH), 1644, 
1566 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.77 д (2H, 
CH2, J 7.9 Гц), 3.74 с (3H, OCH3), 4.16 д (2H, NCH2, 
J 5.6 Гц), 4.47 т (1H, CH, J 7.9 Гц), 5.89 д (1H, H3, 
фуран, J 3.2 Гц), 6.23 д. д (1H, H4, фуран, J 3.2,  

1.8 Гц); 6.70–6.78 м (2H), 7.05–7.13 м (2H, 
C6H4OCH3); 6.88–6.96 м (2H), 7.15–7.23 м (2H, 
C6H4F); 7.32 д (1H, H5, фуран, J 1.8 Гц), 8.02 т (1H, 
NH, J 5.6 Гц). Найдено, %: С 71.28; Н 5.64; N 4.02. 
C21H20FNO3. Вычислено, %: С 71.37; Н 5.70; N 3.96.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)-N- 
(тиазол-2-ил)пропанамид (10). Выход 69%, т. пл. 
148–151°С. ИК спектр, ν, см–1: 1686, 1569 (C=O). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.10 д (2H, CH2, J 7.9 Гц), 
3.73 с (3H, OCH3), 4.58 т (1H, CH, J 7.9 Гц); 6.72–
6.80 м (2H), 7.10–7.20 м (2H, C6H4OCH3); 6.89 д 
(1H, SCH, J 3.5 Гц); 6.89–6.99 м (2H), 7.20–7.28 м 
(2H, C6H4F); 7.31 д (1Н, NCH, J 3.5 Гц) 11.97 ш 
(1Н, NH). Найдено, %: С 64.10; Н 4.74; N 7.92. 
C19H17FN2O2S. Вычислено, %: С 64.03; Н 4.81; N 
7.86.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
N-(2-фенилэтил)пропанамид (11). Выход 25%, 
т. пл. 105–106°С. ИК спектр, ν, см–1: 3321 (NH), 
1633, 1545 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.58 т 
(2H, CH2, J 7.3 Гц), 2.72 д (2H, CH2CH, J 7.9 Гц), 
3.21 т.д (2H, CH2NH, J 7.3, 5.7 Гц), 3.74 с (3H, 
OCH3), 4.46 т (1H, CH2CH, J 7.9 Гц), 6.73–6.78 м 
(2H, C6H4OCH3), 6.89–6.97 м (2H, C6H4F), 7.01–
7.23 м (9HAr), 7.58 уш.т (1Н, NH, J 5.7 Гц). Спектр 

13C, δС, м. д.: 35.1 (CH2), 40.0 (CH2), 41.8 (NCH2), 
44.9 (CH), 54.4 (OCH3), 113.2 (2CH), 114.2 д (2CH, 
C6H4F, JC, F 21.0 Гц), 125.3 (2CH), 127.6 (2CH), 
128.1 (2CH), 128.1 (2CH), 128.8 д (2CH, C6H4F, JCF 
7.8 Гц), 135.8, 139.2, 140.2 д (C6H4F, JCF 3.1 Гц), 
157.3, 160.4 д (CF, JCF 243.8 Гц), 169.4. Найдено, 
%: С 76.27; Н 6.55; N 3.62. C24H24FNO2. Вычисле-
но, %: С 76.37; Н 6.41; N 3.71.

3-{[3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропаноил]амино}-N,N,N-триметилпропан-1- 
аминийиодид (12). Выход 61%, т. пл. 49–50°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3298 (NH), 1636, 1569 (C=O). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.70–1.81 м (2H, CH2), 2.83 д (2H, 
CH2CH, J 8.0 Гц), 3.01–3.20 м [4H, 2N(CH2)], 3.05 
с (9H, NMe3), 3.74 с (3H, OCH3), 4.48 т (1H, CH, J  
8.0 Гц), 6.76–6.81 м (2H, C6H4OCH3), 6.93–7.01 м 
(2H, C6H4F), 7.15–7.20 м (2H, C6H4OCH3), 7.22–
7.29 м (2H, C6H4F), 7.88 уш. т (1Н, NH, J 5.8 Гц). 
Найдено, %: С 52.71; Н 6.11; N 5.56. C22H30FIN2O2. 
Вычислено, %: С 52.80; Н 6.04; N 5.60.

3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)про-
паноаты (13‒15). К раствору 1 г (0.0036 моль) 
хлорангидрида 2 в 15 мл безводного бензола по 
каплям прибавляли 0.0036 моль аминопропанола 
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либо 1,3-бензотиазол-2-илметанола растворенного 
в 15 мл безводного бензола. Смесь кипятили 5‒ 
6 ч, охлаждали, добавляли слабый раствор Na2CO3. 
Отделяли бензольный слой, из водного слоя продук-
ты реакции экстрагировали бензолом (3 × 20 мл).  
Экстракты сушили безводным сернокислым на-
трием и отгоняли растворитель. Соединение 13 
перекристаллизовывали из этанола.

 (1,3-Бензотиазол-2-ил)метил-3-(4-метокси-
фенил)-3-(4-фторфенил)пропаноат (13). Выход 
50%, т. пл. 72–74°С. ИК спектр, ν, см–1: 1744 (C=O). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.14 д (2H, CH2, J 8.0 Гц), 
3.72 с (3H, OCH3), 4.48 т (1H, CH, J 8.0 Гц), 5.36 
с (2H, OCH2), 6.72–6.77 м (2H, C6H4OCH3), 6.89–
6.97 м (2H, C6H4F), 7.10–7.15 м (2H, C6H4OCH3), 
7.20–7.27 м (2H, C6H4F); 7.36–7.42 м (1H), 7.44–
7.50 м (1H) и 7.88–7.96 м (2H, C6H4). Спектр ЯМР 

13C, δС, м. д.: 39.9 (CH2), 44.8 (CH), 54.3 (OCH3), 
62.2 (OCH2), 113.4 (2CH), 114.6 д (2CH, C6H4F, 
JCF 21.2 Гц), 121.2 (CH), 122.6 (CH), 124.7 (CH), 
125.5 (CH), 127.9 (2CH), 128.7 д (2CH, C6H4F, JCF  
7.9 Гц), 134.5, 134.7, 139.1 д (C6H4F, JCF 2.9 Гц), 
152.2, 157.6, 160.6 д (CF, JCF 244.7 Гц), 164.8, 169.6. 
Найдено, %: С 68.28; Н 4.74; N 3.38. C24H20FNO3S. 
Вычислено, %: С 68.39; Н 4.78; N 3.32.

2-(Диметиламино)этил-3-(4-метоксифе-
нил)-3-(4-фторфенил)пропаноат (14) и 1-(ди-
метиламино)пропан-2-ил-3-(4-метоксифе-
нил)-3-(4-фторфенил)пропаноат (15) – густые 
маслообразные вещества, которые при перегонке 
разлагаются, поэтому они были без предваритель-
ной очистки переведены в соответствующие ами-
нийиодиды 16, 17.

N,N,N-Триметилалкиламинийиодиды (16, 
17). К эфирному раствору соединения 14 или 15 
добавляли по каплям эфирный раствор CH3I. Оса-
док отфильтровывали и перекристаллизовывали 
из гексана.

2-{[3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропаноил]окси}-N,N,N-триметилэтанаминий-
иодид (16). Выход 30%, т. пл. 63–65°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 1738 (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.10 
д (2H, CH2CH, J 8.0 Гц), 3.20 с (9H, NMe3), 3.75 
с (3H, OCH3), 3.73–3.78 м (2H, OCH2), 4.37–4.43 
м (2H, NCH2), 4.47 т (1H, CH, J 8.0 Гц), 6.77–6.82 
м (2H, C6H4OCH3), 6.94–7.02 м (2H, C6H4F), 7.14–
7.19 м (2H, C6H4OCH3), 7.24–7.31 м (2H, C6H4F). 
Спектр 13C, δ, м. д.: 40.0 (CH2), 44.5 (CH), 52.8 

(NMe3), 54.5 (OCH3), 57.5 (OCH2), 63.5 (NCH2), 
113.4 (2CH, C6H4OCH3), 114.6 д (2CH, C6H4F, JCF 
21.0 Гц), 128.1 (2CH, C6H4OCH3), 128.8 д (2CH, 
C6H4F, JCF 7.8 Гц), 134.8, 139.4 д (C6H4F, JCF  
3.0 Гц), 157.6, 160.5 д (CF, JCF 247.2 Гц), 170.0 Най-
дено, %: С 51.82; Н 5.51; N 2.94. C21H27FINO3. Вы-
числено, %: С 51.75; Н 5.59; N 2.87.

2-{[3-(4-Метоксифенил)-3-(4-фторфенил)- 
пропаноил]окси}-N,N,N-триметилпропан-1- 
аминийиодид (17). Выход 53%, т. пл. 139–141°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 1732 (C=O). Спектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 1.11 д (3H, CH3, J 8.0 Гц), 3.06–3.10 
м (2H, CH2), 3.11 с (9H, NMe3), 3.73–3.77 м (2H, 
NCH2), 3.74 с (1.5H), 3.75 с (1.5H, OCH3), 4.47 
т (0.5H) и 4.49 т (0.5H, CH2CH, J 8.2 Гц), 5.24 к 
(1H, CHCH3, J 6.3 Гц), 6.76–6.81 м (2H), 7.14–7.20 
м (2H, C6H4OCH3), 6.93–7.02 м (2H), 7.24–7.32 м 
(2H, C6H4F). Найдено, %: С 52.79; Н 5.91; N 2.74. 
C22H29FINO3. Вычислено, %: С 52.70; Н 5.83; N 
2.79.

Антибактериальную активность соединений 
1–17 изучали методом диффузии в агаре [9] при 
бактериальной нагрузке 20 млн микробных тел на 
1 мл среды. В опытах использовали грамположи-
тельные бактерии – Staphylococcus aureus 209p, 
Bacilus subtilis, и грамотрицательные палочки – 
Shigella flexneri 6858, Esherichia coli 0-55. Раство-
ры соединений и контрольного препарата (фуразо-
лидона [10]) готовили в ДМСО в разведении 1:20. 
В чашки Петри с посевами вышеуказанных штам-
мов наносили растворы исследуемых соединений 
(0.1 мл). Учет результатов проводили по диаме-
тру (d, мм) зон отсутствия роста микроорганиз-
мов после суточного выращивания тест-культур в 
термостате при 37°C. Статистическую обработку 
проводили по методу Стьюдента‒Фишера. Опыты 
повторяли не менее трех раз.
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Synthesis and Antibacterial Activity  
of 1-Aryl-3-(4-methoxyphenyl)-3-(4-fluorophenyl)propanamides 

and Propanoates
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N-Acylation of some primary alkyl-, aryl-, and heterocyclic amines with 3-(4-methoxyphenyl)-3-(4-fluo-
rophenyl)propanoic acid chloride gave propanamide derivatives. The reaction of the above acid chloride 
with N,N-dimethylpropane-1,3-diamine and the subsequent action of an ethereal solution of methyl iodide 
affords 3-{[3-(4-methoxyphenyl)-3-(4-fluorophenyl)propanoyl]amino}-N,N,N-trimethylpropane-1-aminium 
iodide. O-Acylated compounds – (1,3-benzothiazol-2-yl)methyl and 2-dimethylaminoalkyl 3-(4-methoxy-
phenyl)-3-(4-fluorophenyl)propanoates – were obtained by heating a mixture of the corresponding compounds 
with 3-(4-methoxyphenyl)-3-(4-fluorophenyl)propionic acid anhydride. Their subsequent treatment with an 
ethereal solution of methyl iodide leads to the corresponding N,N,N-trimethylalkane-1-aminium iodides. Anti-
bacterial activity of the synthesized compounds was studied.
Keywords: alkanaminium iodides, arylamines, N-acylation, propanamides, propanoates, antibacterial activity
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В развитие исследований каталитического ами-
но(тио)метилирования аминобензамидов с помо-
щью N,N,N,N-тетраметилметандиамина и амидов 
кислот (тиолов) [1‒4], а также с целью получения 
производных бензамида с карбамидной группой 
нами была изучена катализируемая солями d- и f- 
элементов реакция региоизомерных аминобен-
замидов с параформальдегидом и мочевиной. 
Производные мочевины широко применяются в 
сельском хозяйстве в качестве стимуляторов роста 
кормовых и злаковых культур [5‒11], проявляют 
гербицидную активность [12, 13]. Аминобенза-
миды перспективны в качестве люминесцентных 
маркеров в биологических системах [14], акти-
ваторов фермента глюкокиназы [15, 16], а также 
проявляют противоопухолевые [17] и антибакте-
риальные свойства [18].

При взаимодействии 4-аминобензамида с па-
раформальдегидом, мочевиной и водой продукт 

аминометилирования 1 наиболее эффективно 
образуется при соотношении 4-аминобензамид: 
(CH2O)n:мочевина:сat = 1:2:1:0.05 в воде за 4 ч 
при 70°С в присутствии катализатора SmCl3·6H2O 
(49%), Sm(NO3)3·6H2O (34%), NiCl2·6H2O (19%), 
FeCl3·6H2O (12%) или Ni(NO3)2·6H2O (10%). В от-
сутствие катализатора выход соединения 1 не пре-
вышает 5%. При соотношении компонентов 3-ами-
нобензамид:(CH2O)n:мочевина:SmCl3·6H2O =  
1:2:1:0.05 в воде за 4 ч при 70°С образуется сое-
динение 2 с выходом 15%, а из 2-аминобензамида 
образуется соединение 3 с выходом 65% (схема 1).

Замена воды на метанол или этанол в основном 
приводит к продуктам аминометилирования с ал-
коксильной группой через стадию формирования 
промежуточных N,N′-бис[гидрокси(алкокси)ме-
тил]мочевин [19], которые затем вступают в ре-
акцию с аминобензамидами [1]. Каталитическое 
аминометилирование региоизомерных аминобен-
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замидов параформальдегидом и мочевиной при 
соотношении аминобензамид:(CH2O)n:мочеви-
на:Sm(NO3)3·6H2O:ROH = 1:2:1:0.05:100 (ROH ‒ 
метиловый или этиловый спирт) протекает с обра-
зованием производных бензамида 4‒8 с концевой 
алкоксильной группой с выходами 54‒60% (схема 2).

В отличие от о- и м-аминобензамидов пара- 
изомер в реакции аминометилирования в разрабо-
танных условиях в среде метилового спирта дает 
соединение 9 с выходом 40% (схема 2). Вероятно, 

в условиях реакции аминометилирования перво-
начально образуется соединение 10, которое затем 
вступает в реакцию со второй молекулой 4-амино-
бензамида с образованием соединения 9. Об об-
разовании продукта моноаминометилирования 10 
(выход менее 5%) свидетельствует сигнал группы 
OMe в спектре ЯМР 1H (синглет при 3.12 м. д.).

Структура соединений 4‒8 определена с по-
мощью одномерных ЯМР 1Н и 13С и двумерных 
(COSY, HSQC, HMBC) экспериментов. Наиболее 
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ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 6  2022

851СИНТЕЗ, РОСТОСТИМУЛИРУЮЩАЯ И ФУНГИЦИДНАЯ АКТИВНОСТЬ

успешно соединения идентифицируются с приме-
нением гетероядерного корреляционного HMBC 
эксперимента, поскольку при этом обнаружива-
ются взаимодействия между относительно изо-
лированными фрагментами Ar, HNCH2NH, OMe, 
OEt, HNCONH. Корреляция между протонами 
ароматического кольца HAr и метиленовым атомом 
углерода в группе HNCH2NH подтверждает обра-
зование соответствующего фрагмента в реакции 
аминометилирования. В спектрах ЯМР 13C эти 
сигналы наблюдаются в области 48.0‒49.2 м. д.,  
что не противоречит спектральным данным ами-
нометилированных производных карбамидов, 
полученных ранее [1]. Для соединений 4‒8 ха-
рактеристичны сигналы алкоксифрагментов, при-
сутствие которых подтверждается кросс пиком в 
спектре HMBC между метиленовыми атомами 
водорода в группе AlkOCH2NH и углеродным ато-
мом карбонильной группы карбамида. Аналогич-
но выполнено отнесение сигналов в соединениях 
9, 10. Структуры соединений подтверждены дан-
ными ИК и масс-спектроскопии.

Нами были проведены эксперименты на ро-
стостимулирующую и фунгицидную активность 
солей соединений 1, 5, 6, 8 со щавелевой кисло-
той и медным купоросом в воде в качестве протра-
вителей семян на примере гороха посевного, сорт 
«Памяти Хангильдина». Проведенные исследова-
ния показали, что лабораторная всхожесть семян 
гороха посевного варьировалась от 7.6 до 11.0%, а 
энергия прорастания ‒ от 1.5 до 10.2% (табл. 1, 2).

Всхожесть семян гороха при обработке солями 
соединений 8 и 6 составила 99.6 и 100% соответ-
ственно, что на 10.6 и 11% выше показателей кон-
троля и на 7.7‒8.1% выше, чем у препарата срав-
нения Купробисан. Наиболее высокие показатели 
энергии прорастания отмечались у соли соедине-
ния 6: на 10.2 % выше по сравнению с контролем и 
на 5.9% ‒ относительно препарата сравнения.

Исследуемые соли показали различную степень 
противогрибковой активности (табл. 3). Анализ 
проростков гороха показал наличие смешанной 
инфекции, вызываемой грибами рода Fusarium 

Таблица 1. Показатели всхожести семян гороха (2021 г.)

Показатели Контроль Купробисан
Соединение 

1 5 6 8
Всхожесть, % 89+6 91.9+8 97.0+4 96.6+4 100 99.6+2
Нормально проросшие семена, % 83 893 93 95 100 97
Проклюнувшиеся семена, % 6 26 4 1.6 0 2.6
Набухшие семена, % 11 16.7 3 3.4 0 0.4

Таблица 2. Энергия прорастания семян гороха (2021 г.)

Показатели Контроль Купробисан
Соединение

1 5 6 8
Энергия прорастания, % 69.9+9 73.9+8 74.0±9 71.1+9 79.8+8 75.3+8
Нормально проросшие семена, % 28.6 29.3 29.5 28.7 31.4 29.8
Проклюнувшиеся семена, % 41.3 44.6 44.5 42.4 48.4 45.5
Набухшие семена, % 30.1 26.1 26 28.9 20.2 24.7

Таблица 3. Фунгицидная активность семян гороха (2021 г.)

Показатели Контроль Купробисан
Соединение

1 5 6 8
Здоровые семена, % 38.0 72.4 57.0 60.4 58.4 71.0
Пораженные семена, % 62.0 27.6 43.0 39.6 41.6 29.0
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sp, Ascochyta sp. и бактериозы. Наибольшей фун-
гицидной активностью обладала соль соединения 
8, активность которой составила 71%, что на 33% 
выше контроля и сопоставимо с препаратом срав-
нения Купробисан.

Полученные экспериментальные результаты 
свидетельствуют о том, что исследуемые соли в 
разной степени оказывают стимулирующее и фун-
гицидное действие при предпосевной обработке 
семян гороха сорта «Памяти Хангильдина». Наи-
лучшие показатели у соли соединения 8, при обра-
ботке которой ускоряется прохождение начальных 
фаз развития культуры, а проростки защищаются 
от патогенов на начальных стадиях развития рас-
тений.

Таким образом, каталитическое аминометили-
рование региоизомерных аминобензамидов в си-
стеме параформальдегид‒мочевина‒вода (метило-
вый или этиловый спирт) в присутствии 5 мол% 
Sm(NO3)3·6H2O или SmCl3∙6H2O приводит к обра-
зованию производных бензамида с карбамидным 
фрагментом, проявляющих выраженную росто-
стимулирующую и фунгицидную активность.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Одномерные (1Н, 13С), гомо- (COSY) и гетеро- 
(HSQC, HMBC) ядерные эксперименты ЯМР про-
водили на спектрометре Bruker Avance 400 (400.13 
100.62 МГц соответственно) по стандартным ме-
тодикам, растворитель – ДМСО-d6. Для иденти-
фикации солей соединений 1, 5, 6, 8 использовали 
смесь растворителей D2O‒ДМСО-d6 (1:1), отнесе-
ние сигналов выполнено на основе спектральных 
HSQC данных. Масс-спектры соединений 1, 2 
получены на квадрупольном жидкостном хрома-
то-масс-спектрометре LCMS-2010 EV (Shimadzu) 
в режиме химической ионизации при атмосферном 
давлении (ввод шприцем раствора образца в мета-
ноле при расходе 80 мкл/мин, элюент – ацетони-
трил‒вода, 80:20) в режиме регистрации положи-
тельных и отрицательных ионов при потенциале 
капилляра 4.5 кВ. Температура капилляра интер-
фейса 250°С, напряжение на капилляре интерфей-
са – 25 В. Скорость потока небулизирующего (рас-
пыляющего) газа (азот) – 1.5 л/мин. Масс-спектры 
соединений 3, 4, 8 получены на приборе MALDI 
TOF/TOF AUTOFLEX III фирмы «Bruker». Под-

готовку проб для регистрации масс-спектров про-
водили по методике «сухая капля». В качестве 
источника лазерного излучения применяли твер-
дотельный УФ лазер с длиной волны излучения  
355 нм. Масс-спектры соединений 5‒7, 10 получали 
на масс-спектрометре Q-TOF MaXis impact (Bruker) 
методом ионизации электроспрея (прямой ввод, 
элюент ‒ ацетонитрил–вода–муравьиная кислота, 
95:5:0.1, скорость подачи элюента – 5 мкл/мин) в 
режиме регистрации положительных ионов (по-
тенциал капилляра – 3.5 кВ, давление на небулай-
зере – 2.0 бар). Скорость потока осушающего газа 
(азот) – 6 л/мин, температура осушающего газа –  
200°С. ИК спектры образцов в виде суспензии в ва-
зелиновом масле снимали на спектрометре Bruker 
Vertex 70 v. Температуры плавления определяли на 
приборе РНМК 80/2617. Протекание реакции кон-
тролировали методом ТСХ на пластинах Sorbfil 
(ПТСХ-АФ-В), проявляли парами иода. Для коло-
ночной хроматографии использовали силикагель 
КСК (100‒200 мкм).

Общая методика аминометилирования ре-
гиоизомерных аминобензамидов парафор-
мальдегидом и мочевиной. Мочевину (1 ммоль), 
воду (50 ммоль, метод а), метиловый (50 ммоль, 
метод б) или этиловый спирт (50 ммоль, метод в) 
и параформальдегид (2.5 ммоль) перемешивали  
1 ч при ~80°С. В реакционную массу добавляли  
1 ммоль аминобензамида и 0.05 ммоль катализа-
тора Sm(NO3)3∙6H2O, растворенных в 50 ммоль 
соответствующего растворителя [воды (а), мети-
лового (б) или этилового (в) спирта], и переме-
шивали реакционную смесь 4 ч. Из реакционной 
массы выделяли продукты аминометилирования с 
помощью колоночной хроматографии на SiO2 (4) и 
дробной кристаллизацией (1‒3, 5‒8, 10).

4-[({[(Гидроксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид (1). Выход 0.12 г (49%, ме-
тод a), т. пл. 210‒214°С. ИК спектр, ν, см–1: 3326, 
2924‒2854, 1644, 1606, 1555‒1505, 1377, 1255, 
1188‒1137, 1056, 839, 768. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.:  
4.50 уш. с (2H, HNCH2NH), 4.66 уш. с (2H, 
HNCH2OH), 4.78 уш. с (1H, OH), 6.76 с (2H, СH), 
7.64‒7.65 м (2H, CH). Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 
48.47 (HNCH2NH, HNCH2OH), 111.82 (CH), 122.17 
[C(CONH2)], 129.39 (CH), 150.39 [C(NHCH2)], 
157.99 [HN(C=O)NH], 168.43 (CONH2). Масс-
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спектр, m/z (Iотн, %): 239 (2) [M + H]+, 207 (10)  
[M ‒ CH3O]+, 45 (100) [CH4NO]+.

3-[({[(Гидроксиметил)карбамоил]амино}- 
метил)амино]бензамид (2). Выход 0.4 г (15%, 
метод a), т. пл. 182‒184°С. ИК спектр, ν, см–1: 
3330, 2924‒2855, 1650, 1603, 1537, 1377, 1248, 
1180‒1117, 1044, 752, 688, 624. Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м. д.: 4.49 уш. с (2H, HNCH2NH), 4.68 уш. с (2H, 
HNCH2OH), 4.90 уш. с (1H, OH), 6.39 уш. с (1H, 
HOCH2NH), 6.91‒7.39 м (4H, CH). Спектр ЯМР 
13C, δС, м. д.: 48.96 (HNCH2NH, HNCH2OH), 112.11, 
115.80, 116.12, 129.21 (CH), 135.64 [C(CONH2)], 
147.65 [C(NHCH2)], 159.00 [HN(C=O)NH], 169.07 
(CONH2). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 207 (2) [M ‒ 
CH3O]+, 45 (100) [CH4NO]+.

2,2′-(Метандиилдиимино)дибензамид (3). 
Выход 0.18 г (65%, метод a), т. пл. 161‒ 163°С [2]. 
Масс-спектр, m/z (Iотн ., %): 283.260 [М ‒ H]+.

2-[({[(Метоксиметил)карбамоил]амино}
метил)амино]бензамид (4). Выход 0.11 г (42%,  
метод б), вязкое смолообразное светло-коричневое 
вещество, Rf 0.09 (этилацетат). ИК спектр, ν, см–1:  
3332, 2952‒2853, 1649, 1604, 1578‒1510, 1377, 
1247, 1157, 1057, 749, 720. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
3.14 c (3H, CH3O), 4.39 д (2H, HNCH2O, 3J 6.0 Гц), 
4.56 т (2H, HNCH2NH, 3J 6.0 Гц), 6.58 т (1H, CH, 
3J 8.0 Гц), 6.69 уш. c (1H, NHCH2NHC=O), 6.92 д 
(1H, CH, 3J 8.0 Гц), 6.98 т (1H, NHCH2O, 3J 6.0 Гц), 
7.17 уш. с (1H, NH2), 7.26 т. д (1H, CH, 3J 8.0, 4J 
1.5 Гц), 7.60 д. д (1H, CH, 3J 8.0, 4J 1.5 Гц), 7.82  
уш. с (1H, NH2), 8.44 т (1H, NHCH2NHC=O, 3J  
6.0 Гц). Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 48.26 
(HNCH2NH), 54.75 (CH3O), 72.27 (HNCH2OCH3), 
112.34 (CH), 115.19 [C(CONH2)], 115.36 (CH), 
129.53, 132.81 (CH), 148.72 [C(NHCH2)], 157.76 
[HN(C=O)NH], 171.88 (C=O). Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 275.125 [M + Na]+, 291.097 [M + K]+.

2-[({[(Этоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид (5). Выход 0.13 г (50%, метод 
в), светло-коричневое вещество, т. пл. 116‒120°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 3332, 2953‒2854, 1648, 1606, 
1578‒1513, 1377, 1244, 1157, 1058, 750, 722. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.06 т (3H, CH3, 3J 6.0 Гц), 
3.37 к (2H, CH2CH3, 3J 6.0 Гц), 4.37‒4.48 уш. с (4H, 
HNCH2NH, HNCH2OCH2), 5.70 уш. с (2H, NH2), 
6.59 м (1H, HN), 6.82‒6.95 уш. с (2H, CH, NH), 7.07 
уш. с (1H, CH), 7.38 т (1H, CH, 3J 8.0 Гц), 7.71 д 

(1H, CH, 3J 8.0 Гц), 8.10 уш. с (1H, NH). Спектр 
ЯМР 13C, δС, м. д.: 15.52 (CH3), 59.12 (HNCH2NH), 
62.32 (OCH2CH3), 70.64 (HNCH2OCH2), 113.65 
(CH), 118.17 [C(CONH2)], 118.79 (CH), 128.63, 
133.62 (CH), 147.91 [C(NHCH2)], 157.70 [HN(C=O)
NH], 171.88 [C(CONH2)]. Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 289.1266 [M + Na]+.

3-[({[(Метоксиметил)карбамоил]амино}- 
метил)амино]бензамид (6). Выход 0.16 г (64%, 
метод б), светло-коричневое вещество, т. пл. 
146‒150°С. ИК спектр, ν, см–1: 3330, 2925‒2854, 
1654, 1601, 1557, 1377, 1247, 1179, 1054, 722, 686. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.12 с (3H, CH3), 4.48 с 
(2H, HNCH2OCH3), 4.50 уш. с (2H, HNCH2NH), 
4.78 наложение сигнала воды (2H, NH2), 6.85 уш.с 
(2H, NH), 7.08 уш.с (1H, CH), 7.21‒7.24 уш.с (4H, 
CH, NH, NH2), 7.35 уш.с (1H, CH, 7.78 уш.с (1H, 
NH). Спектр ЯМР 13C, δ, м.д.: 54.73 (CH3), 55.98 
(HNCH2NH), 72.35 (HNCH2OCH3), 112.14, 116.38, 
117.01, 129.37 (CH), 135.43 [C(CONH2)], 146.33 
[C(NHCH2)], 158.07 [HN(C=O)NH], 168.84 (C=O). 
Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 275.1361 [M + Na]+.

3-[({[(Этоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид (7). Выход 0.16 г (59%, метод 
в), светло-коричневое вещество, т.пл. 204‒208°С. 
ИК спектр, см–1: 3316, 2952‒2855, 1654, 1601, 1557, 
1377, 1245, 1177, 999, 722, 684. Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м. д.: 1.07 уш.с (3H, CH3), 3.39 уш.с (2H, CH2CH3), 
4.46‒4.49 м (4H, HNCH2OCH2, HNCH2NH), 4.78 с 
(2H, NH2, наложение на сигнал воды), 6.79‒6.86 
м (2H, NH), 7.07‒7.21 м (3H, CH), 7.32 уш. с (1H, 
CH). Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 15.53 (CH3), 63.91 
(NCH2N), 62.35 (CH2CH3), 70.65 (NCH2O), 112.18, 
116.40, 117.05, 129.38 (CH), 135.46 [C(CONH2)], 
146.47 [C(NHCH2)], 158.46 [HN(C=O)NH], 168.91 
[C(CONH2)]. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 289.1272 
[M + Na]+.

4-[({[(Этоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид (8). Выход 0.13 г (50%, 
метод в), белоe вещество, т. пл. 140‒144°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3326, 2923‒2855, 1650, 1606, 
1555‒1520, 1463, 1377, 1248, 1117, 1047, 838, 770. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.05 уш. с (3H, CH3), 
3.37 м (2H, CH2CH3), 4.45 м (4H, HNCH2OCH2, 
HNCH2NH), 5.68 уш. с (2H, NH2), 6.54, 7.02 и 
7.60 уш. с (3H, NH), 6.93 м (2H, CH), 7.64‒7.71 
м (2H, CH). Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 15.56 
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(CH3), 56.03 (HNCH2NH), 62.17 (CH2CH3), 70.80 
(HNCH2OCH2), 112.37 (CH), 122.88 [C(CONH2)], 
129.31 (CH), 148.98 [C(NHCH2)], 159.00 [HN(C=O)
NH], 168.29 [C(CONH2)]. Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 289.1272 [M + Na]+, 130.1591 [C5H11N2O2]+.

4,4′-[Карбамидо-N,N′-бис(метиламино)]ди-
бензамид (9). Выход 0.14 г (40%, метод a), т. пл. 
60‒64°С. ИК спектр, ν, см–1: 3337, 2920‒2850, 1647, 
1605, 1569‒1507, 1386, 1260, 1187, 1056, 839, 766. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 4.46 уш. с (4H, HNCH2NH), 
5.52 с (2H, NH2), 6.55 уш. с (4H, NH), 6.66‒6.75 м 
(2H, СH), 7.62‒7.65 м (2H, CH). Спектр ЯМР 13C, 
δС, м. д.: 48.48 (HNCH2NH), 111.93 (CH), 121.92 
[C(CONH2)], 129.52 (CH), 150.46 [C(NHCH2)], 
159.47 [HN(C=O)NH], 168.88 [C(CONH2)]. Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 379.167 [M + Na]+.

4-[({[(Метоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид (10). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.:  
3.12 с (3H, CH3), 4.57 уш. с (2H, HNCH2NH), 4.74 
уш. с (2H, HNCH2OCH2), 5.67 уш. с (2H, NH2), 
6.92‒6.99 м (3H, CH, NH), 7.69 м (2H, CH).

Синтез солей на основе N-карбамоилзаме-
щенных бензамидов 1, 5, 6 и 8. К 1 ммоль соеди-
нения 1, 5, 6 или 8 добавляли 1 ммоль щавелевой 
кислоты, 1 ммоль медного купороса (CuSO4·5H2O) 
и 2 мл воды и перемешивали 30 мин. Соли получе-
ны в виде суспензий, которые далее были разбав-
лены до необходимой концентрации и испытаны 
на ростостимулирующую и фунгицидную актив-
ность. Для регистрации спектров ЯМР 1H и 13C 
использовали дейтерированную воду.

{4-[({[(Гидроксиметил)карбамоил]амино}- 
метил)амино]бензамид щавелевокислый} суль-
фат меди пентагидрат получали из соединения 1. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 4.57, 4.65 наложение сиг-
нала растворителя (4H, HNCH2NH, HNCH2OH), 
6.72 уш. с (1H, СH), 7.26 уш. с (1H, СH), 7.62‒7.83 
уш. с (2H, CH).

{2-[({[(Этоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид щавелевокислый} суль-
фат меди пентагидрат получали из соединения 5. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.02 т (3H, CH3, 3J 8.0 Гц), 
3.42 к (2H, CH2CH3, 3J 8.0 Гц), 4.55‒4.79 м (4H, 
HNCH2NH, HNCH2OCH2, наложение на сигнал 
растворителя), 6.72 уш. с (1H, CH), 6.98 уш. с (1H, 
CH), 7.41 уш. с (1H, CH), 7.70 уш. с (1H, CH).

{3-[({[(Метоксиметил)карбамоил]амино}ме-

тил)амино]бензамид щавелевокислый} суль-
фат меди пентагидрат получали из соединения 6. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.14 c (3H, CH3), 4.57, 4.84 
уш. с (4H, HNCH2OCH3, HNCH2NH, наложение с 
сигналом растворителя), 7.51 уш. с (1H, CH), 7.58 
уш. с (1H, CH), 7.73 уш. с (1H, CH), 7.84 уш. с (1H, 
СH).

{4-[({[(Этоксиметил)карбамоил]амино}ме-
тил)амино]бензамид щавелевокислый} суль-
фат меди пентагидрат получали из соединения 
8. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.02 уш. с (3H, CH3), 
3.40, 4.14‒4.24 м (6H, CH2CH3, HNCH2OCH2, 
HNCH2NH, наложение с сигналом растворите-
ля), 6.65‒6.77 уш. с (1H, CH), 7.15 уш. с (1H, CH), 
7.47‒7.86 м (2H, CH).

Биологические исследования проводили на 
семенах гороха посевного Pisumsativum L. (сорт 
«Памяти Хангильдина»). Посевные качества го-
роха посевного определяли согласно ГОСТ 12038-
84 «Семена сельскохозяйственных культур», 
всхожесть и энергию прорастания определяли 
по методу Тороповой [20]. Обработанные семена 
гороха проращивали на фильтровальной бумаге 
в растильнях в термостате при постоянной тем-
пературе 20°С. Учет проросших семян проводи-
ли в два срока. Энергию прорастания определяли 
на 4-е сутки, всхожесть ‒ на 8-е сутки. Показате-
ли «всхожесть» и «энергия прорастания» отра-
жаются в совокупности нормально проросших и 
проклюнувшихся семян. Подсчеты проводили в 
4-кратной биологической повторности. Обработку 
семян проводили 0.02%-ными водными раствора-
ми соединений, в контрольном варианте семена 
обрабатывали водой в отсутствие препарата. Для 
изучения фунгицидной активности исследуемых 
соединений была проведена визуальная диагно-
стика болезней гороха с использованием микро-
скопа.
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Benzamide derivatives with a carbamide fragment were obtained by catalytic aminomethylation of regioisomeric 
aminobenzamides with paraformaldehyde and urea. Growth-stimulating and fungicidal activity of their salts 
with oxalic acid and copper sulfate was revealed.

Keywords: aminomethylation, urea, regioisomeric aminobenzamides, N-carbamoyl-substituted benzamides, 
catalysis



857

ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ ХИМИИ, 2022, том 92, № 6, с. 857–861

УДК 547.332;547.391.1;547.586.5;547.461.3

α-НИТРОКОРИЧНЫЕ ЭФИРЫ В 
РЕАКЦИИ ПЕРЕАЛКЕНИЛИРОВАНИЯ С 

ЦИАНОСОДЕРЖАЩИМИ СН-КИСЛОТАМИ
© 2022 г. Л. В. Байчуринаa, Р. И. Байчуринb,*, А. В. Фельгендлерa, О. Б. Вуксa

a Военно-медицинская академия имени С. М. Кирова, Санкт-Петербург, 194044 Россия 
b Российский государственный педагогический университет имени А. И. Герцена, 

наб. р. Мойки 48, Санкт-Петербург, 191186 Россия
*e-mail: kohrgpu@yandex.ru

Поступило в редакцию 21 марта 2022 г. 
После доработки 18 апреля 2022 г. 
Принято к печати 21 апреля 2022 г.

Реакции представителей α-нитрокоричных эфиров с малононитрилом (цианоацетатами) в присутствии 
оснований приводят к продуктам переалкенилирования – бензилиденмалононитрилам (бензилиден
цианоацетатам).

Ключевые слова: α-нитрокоричные эфиры, СН-кислоты, малононитрил, цианоацетат, переалкенили-
рование, арилметиленовый перенос

DOI: 10.31857/S0044460X2206004X, EDN: CLWLLY

Представители гем-нитроакрилатов – α-нитро-
коричные эфиры (3-арил-2-нитропропеноаты) –  
хорошо зарекомендовали себя как акцепторы  
Михаэля: линейные аддукты А образуются в ре-
акциях с алкилмалонатами [1–3], диэтилацети-
ламиномалонатом (схема 1) [3]. Образующиеся в 
реакциях с нитросодержащими СН-кислотами на 
первой стадии аддукты Михаэля претерпевают 
внутримолекулярное нуклеофильное замещение с 
образованием производных изоксазолин-N-оксида 
Б (в том числе и энантиоселективно) или изокса-
зола В [4–7]. Аналогичным образом протекают ре-
акции с хлор(бром)малонатами [8], α-иодальдеги-
дами [9], илидами азота [5, 10, 11] и серы [12–14], 
а также аллильными фосфониевыми илидами [15]. 
Реакции α-нитрокоричных эфиров с енолизую-
щимися СН-кислотами (ацетилацетон [7, 16, 17], 
ацетоуксусный эфир [7, 18], безоилуксусный эфир  
[7, 17], дигидрорезорцин и димедон [7, 18–20], 
4-гидроксикумарин [18, 21]) завершаются образо-
ванием дигидрофурановых систем Г (схема 1).

Также известно [22], что такие геминально ак-
тивированные нитростиролы, как β,β-динитрости-
ролы, β-ацетил- и β-бензоил-β-нитростиролы при 
взаимодействии с цианосодержащими СН-кисло-
тами (малононитрил, цианоацетат) образут про-
дукты переалкенилирования (арилметиленового 
переноса [23, 24]). Ранее подобные превращения 
наблюдались в реакции α-нитростильбена с циа-
ноацетатом [25] и 1,1-динитро-2,2-дифенилэтена 
с малононитрилом [26]. Следует отметить, что 
обмен цианосодержащими метиленовыми ком-
понентами довольно распространенный процесс 
[27–29].

В этой связи представлялось целесообразом 
изучить взаимодействие представителей α-нитро-
коричных эфиров 1–4 с малононитрилом и циа-
ноацетатом. Оказалось, что реакции протекают в 
метаноле (этаноле) в присутствии основания (ал-
коголят натрия или пиперидин) и завершаются об-
разованием соответствующих бензилиденмалоно-
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динитрилов 5, 6 и бензилиденцианоацетатов 7–10 
с выходами до 76% (схема 2).

Вероятно, рассмотренные реакции α-нитро-
коричных эфиров с цианосодержащими СН-кис-
лотами в этих условиях не останавливаются на 
стадии образования продуктов присоединения, 
а сопровождаются в присутствии оснований вы-
бросом аниона нитроуксусного эфира и приводят 
к энергетически выгодным α-замещенным нитри-
лам коричных кислот, т. е. протекает процесс пе-
реалкенилирования. Максимальные выходы были 
получены в случае использования α-нитрокорич-

ного эфира 1, содержащего сильный электроно-
донорный заместитель – диметиламиногруппу, 
что согласуется с литературными данными [23], в 
которых эффективность протекания реакции пере-
алкенилирования связана прежде всего с термоди-
намической устойчивостью образующихся сопря-
женных систем.

Продукты переалкенилирования 5–10 – кри-
сталлические вещества, их физико-химические 
характеристики соответсвуют приведенным в ли-
тературе данным. Пробы смешения с модельных 
образцами, специально синтезированных из со-

Схема 1.

Схема 2.

Б

Г

В

COOEt

NO2

H

CN

X COOEt

NO2
H

NC
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R R R
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R = NMe2 (1), OMe (2), Cl (3), NO2 (4); X = CN, R = NMe2 (5), Cl (6);
X = COOMe, R = OMe (7), NMe (8); X = COOEt, R = NMe2 (9), NO2 (10).
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ответствующих альдегидов и цианосодержащих 
СН-кислот, без депрессии температуры плавле-
ния. Используя двумерные гетерокорреляционные 
1Н–13С HMQC и 1H–13C HMBC эксперименты для 
соединения 7 удалось надежно отнести в спектрах 
ЯМР 1Н и 13С{1H} близко расположенные сигналы 
протонов и атомов углерода метильных групп, а 
также четвертичные атомы углерода, связанные с 
атомом кислорода. На основании значения гетеро-
ядерной транс-КССВ между олефиновым прото-
ном и атомом углерода цианогруппы (13.7 Гц), на-
блюдаемой нами в спектре ЯМР 13С без развязки 
от протонов для соединения 7, можно приписать 
Е-конфигурацию всему ряду синтезированных 
бензилиденцианоацетатов 7–10.

Приведенные примеры иллюстрируют высо-
кую активность α-нитрокоричных эфиров в реак-
циях с цианосодержащими СН-кислотами. При 
этом α-нитрокоричные эфиры расширяют ряд 
электронодефицитных стиролов, взаимодейству-
ющих с малононитрилом и цианоацетатом по пути 
переалкенилирования.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры записаны на Фурье-спектрометре 
ИнфраЛЮМ ФТ-02 в хлороформе (c 20 мг/мл).  
Спектры ЯМР 1Н, 13C{1H}, 1H–13C HMQC, 1H–13C 
HMBC зарегистрированы на спектрометре Jeol 
ECX400A с рабочими частотами 399.78 (1Н), 
100.525 МГц (13С) в CDCl3 с использованием оста-
точного сигнала недейтерированного растворите-
ля как внутреннего стандарта. Температуры плав-
ления определяли на приборе ПТП(М).

Исходные α-нитрокоричные эфиры 1–3 [30] и 
4 [1] синтезированы по соответствующим литера-
турным методикам.

2-(4-(Диметиламино)бензилиден)малоно- 
нитрил (5). К суспензии 0.26 г (1 ммоль) 
этил-3-(4-N,N-диметиламинофенил)-2-нитро-
пропеноата 1 и 0.07 г (1 ммоль) малононитрила в  
4 мл абсолютного этанола прибавляли 3 капли 
пиперидина. Полученную смесь нагревали до ки-
пения, затем оставляли при температуре 16–18°С. 
Через 2.5 ч отфильтровывали кристаллический 
продукт оранжевого цвета. Выход 0.15 г (76%), 
т. пл. 180–182°С (этанол) {т. пл. 179°С (этанол) 
[31]}. Проба смешения с образцом, полученным 

встречным синтезом из 4-диметиламинобензаль-
дегида и малононитрила, депрессии температу-
ры плавления не давала. ИК спектр, ν, см–1: 2230 
(C≡N), 1610 (C=C).

2-(4-Хлорбензилиден)малононитрил (6) по-
лучали аналогично из этил-2-нитро-3-(4-хлор-
фенил)пропеноата 3. Выход 0.06 г (32%), желтые 
кристаллы, т. пл. 162–164°С (этанол) {т.пл. 161°С 
(этанол) [31]}. Проба смешения с образцом, по-
лученным встречным синтезом из 4-хлорбензаль-
дегида и малононитрила, депрессии температуры 
плавления не давала.

Метил-3-(4-диметиламинофенил)-2-циано- 
пропеноат (8) получали аналогично из 
этил-3-(4-N,N-диметиламинофенил)-2-нитро-
пропеноата 1; время реакции – 2 ч. Выход 0.16 г 
(70%), оранжевые кристаллы, т. пл. 138–140°С 
(этанол) {т. пл. 141–142°С (этанол) [33]}. Проба 
смешения с образцом, полученным встречным 
синтезом из 4-N,N-диметиламинобензальдегида и 
метилцианоацетата, депрессии температуры плав-
ления не давала. ИК спектр, ν, см–1: 2230 (C≡N), 
1720 (C=O), 1615 (C=C).

Метил-3-(4-метоксифенил)-2-цианопропено-
ат (7). К суспензии 0.25 г (1 ммоль) этил-3-(4-ме-
токсифенил)-2-нитропропеноата 2 и 0.1 г  
(1 ммоль) метилцианоацетата в 4 мл абсолютно-
го метанола прибавляли 2 капли метанольного 
раствора метилата натрия. Смесь нагревали до 
растворения осадка и оставляли в темном ме-
сте на 6 ч. Выпавший осадок отфильтровыва-
ли. Получали 0.02 г бесцветных кристаллов; при 
упаривании раствора на чашке Петри выделяли 
дополнительно 0.05 г продукта. Общий выход  
0.07 г (32%), т. пл. 98–100°С (этанол) {т. пл. 
103–104°С [32]}. Проба смешения с образцом, 
полученным встречным синтезом из 4-метокси-
бензальдегида и метилцианоацетата, депрессии 
температуры плавления не давала. ИК спектр, ν, 
см–1: 2230 (C≡N), 1725 (C=O), 1580 (C=C). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.87 c (3Н, OCH3), 3.89 c (3Н, 
COOCH3), 6.67 д (2Н, Нм, 3J 8.9 Гц), 7.98 д (2Н, Но, 
3J 8.9 Гц), 8.15 с (1Н, =СН). Спектр ЯМР 13С{1H}, 
δС, м. д.: 53.27 (OСН3), 55.73 (COOСН3), 98.93 
(С2), 114.88 (Cм), 114.64 (CN), 131.62 (Со), 136.98 
(Сипсо), 149.80 (Сп), 151.84 (С3), 161.51 (С=О).

Этил-3-(4-диметиламинофенил)-2-циано- 
пропеноат (9) получали аналогично из 
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этил-3-(4-N,N-диметиламинофенил)-2-нитропро-
пеноата 1 и этилцианоацетата; время реакции –  
2 ч. Выход 0.12 г (49%), оранжевые кристаллы,  
т. пл. 119–120°С (этанол) {т. пл. 125°С (этанол) 
[31]}. Проба смешения с образцом, полученным 
встречным синтезом из 4-диметиламинобензаль-
дегида и этилцианоацетата, депрессии температу-
ры плавления не давала. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
1.36 т (3Н, CH2CH3, 3J 7.1 Гц), 3.10 с [6Н, N(CH3)2], 
4.33 к (2Н, CH2, 3J 7.1 Гц), 6.68 д (2Н, Нм, 3J  
9.1 Гц), 7.93 д (2Н, Но, 3J 9.1 Гц), 8.06 с (1Н, =СН).

Этил-3-(4-нитрофенил)-2-цианопропеноат 
(10). К суспензии 0.26 г (1 ммоль) этил-2-нитро-
3-(4-нитрофенил)пропеноата 4 и 0.11 г (1 ммоль) 
этилцианоацетата в 5 мл абсолютного этанола 
прибавляли 2 капли этанольного раствора эти-
лата натрия и реакционную смесь выдерживали 
при температуре 16–18°С в течение 1 сут. Выде-
лившийся кристаллический продукт желтоватого 
цвета отфильтровывали. Получали 0.12 г. После 
испарения растворителя на чашке Петри остаток 
обрабатывали этанолом и дополнительно полу-
чали 0.04 г продукта. Общий выход 0.16 г (63%), 
т. пл. 166–168°С (этанол) {т. пл. 166–168°С [34]}. 
Проба смешения с образцом, полученным встреч-
ным синтезом из 4-нитробензальдегида и этилци-
аноацетата, депрессии температуры плавления не 
давала. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.41 т (3Н, CH3, 
3J 7.1 Гц), 4.41 к (2Н, CH2, 3J 7.1 Гц), 8.12 д (2Н, 
Но, 3J 8.8 Гц), 8.29 с (1Н, =СН), 8.34 д (2Н, Нм,3J  
8.8 Гц). Спектр ЯМР 13С{1H}, δС, м. д.: 14.21 (СН3), 
63.46 (СН2), 107.45 (С2), 114.64 (CN), 124.43 (Cм), 
131.62 (Со), 136.98 (Сипсо), 149.80 (Сп), 151.84 (С3), 
161.51 (С=О).
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Кратковременное нагревание смеси триптамина, ароматического альдегида и метилового эфира 4-фтор-
бензоилпировиноградной кислоты с последующим выдерживанием при комнатной температуре  при-
водит к образованию 5-арил-1-[2-(1H-индол-3-ил)этил]-4-(4-фторфенил)(гидрокси)метилен)пирроли-
дин-2,3-дионов. Структура полученных соединений подтверждена данными ИК и ЯМР спектроскопии. 

Ключевые слова: трехкомпонентная реакция, пирролидин-2,3-дионы, метил-4-(4-фторфенил)-2,4-ди-
оксобутаноат, триптамин, арилальдегиды

DOI: 10.31857/S0044460X22060051, EDN: CLXWKG

Производные пирролидин-2-онов находят ши-
рокое применение в качестве антибактериальных 
[1], анальгетических [2], противораковых [3], ан-
тиаритмических, гипотензивных [4], противовос-
палительных [5], гомеостатических [2] и других 
биологически активных соединений. Кроме того, 
некоторые из них обладают фермент-ингибирую-
щими свойствами [6–8]. Возможность введения 
различных заместителей в кольцо пирролидин-2- 
онов имеет решающее значение для получения  
новых молекул с улучшенной биологической ак-
тивностью [9–11].

Диметилтриптамин в организме человека явля-
ется эндогенным медиатором ЦНС – структурным 
аналогом серотонина, вырабатывается эпифизом 
во время фазы быстрого сна. Образуется диметил-
триптамин из L-триптофана путем его декарбокси-

лирования и последующего трансметилирования 
триптамина [12]. В растительном мире диметил-
триптамин известен как компонент алкалоидов 
некоторых растений, например, Mimosa tenuiflora 
[13–15].

С целью получения гетероциклических произ-
водных аналогов диметилтриптамина ранее нами 
была изучена реакция триптамина с ароматически-
ми альдегидами и метиловыми эфирами ацетилпи-
ровиноградной [16], бензоилпировиноградной [9], 
4-хлорбензоилпировиноградной [17] кислот. В ли-
тературе есть данные о наличии антипротозойной 
активности у аналогичных соединений [18], а так-
же о способности снижать развитие устойчивости 
микроорганизмов при использовании антибиоти-
ков посредством ингибирования токсина высокой 
персистенции A [19].
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В продолжение исследований представляло 
интерес изучить протекание этой реакции при ис-
пользовании в качестве α,γ-дикарбонильной си-
стемы – метилового эфира 4-фторбензоилпирови-
ноградной кислоты.

Нами обнаружено, что кратковременное на-
гревание смеси триптамина, ароматического аль-
дегида и метилового эфира 4-фторбензоилпиро-
виноградной кислоты до растворения реагентов 
в диоксане с последующим выдерживанием в 
течение суток при комнатной температуре приво-
дит к образованию 5-арил-1-[2-(1H-индол-3-ил)- 
этил]-4-(4-фторфенил)(гидрокси)метилен)пир-
ролидин-2,3-дионов 1–12 с выходом (39–59%)  
(схема 1).

Соединения 1–12 представляют собой свет-
ло-желтые кристаллические вещества, раствори-
мые в ДМФА, ДМСО, при нагревании в этиловом 
спирте, нерастворимые в воде.

В ИК спектрах полученных соединений 1–12 
присутствуют полосы, обусловленные валент-
ными колебаниями связи С=С (1575–1630 см–1), 
карбонильной группы в положении 3 гетероцикла 
(1633–1697 см–1), лактамной карбонильной груп-
пы (1676–1718 см–1), енольной гидроксильной 
группы (3023–3275 см–1), связи N–H в гетероцикле 
(3256–3452 см–1).

В спектрах ЯМР 1Н соединений 1–12, кроме 
сигналов ароматических протонов (6.40–7.90 м. д.)  
и связанных с ними групп, присутствуют мульти-

плеты CHAНВ-протонов триптаминового фрагмен-
та при атомах С1 (2.54–2.80 и 3.78–3.90 м. д.) и С2 
(2.75–3.00 м. д.), синглеты протонов при атоме С5 

(5.29–5.90 м. д.) и NH-группы индольного цикла 
(10.78–10.92 м. д.), а также уширенный сигнал 
протона ОН-группы (11.83–11.95 м. д.). В спектрах 
ЯМР 13С полученных соединений количество сиг-
налов соответствует предложенной структуре.

Данные спектроскопии свидетельствуют о том, 
что полученные соединения существуют преиму-
щественно в енольной форме, что подтверждается 
реакцией со спиртовым раствором хлорида желе-
за(III): наблюдается вишневое окрашивание.

Можно предположить следующий механизм 
протекания данной реакции. Вероятно, на первой 
стадии образуется основание Шиффа А, с которым 
взаимодействует метиловый эфир 4-фторбензоил-
пировиноградной кислоты с образованием интер-
медиата Б, который циклизуется в целевой про-
дукт 1–12 (схема 2).

Таким образом, разработан метод получения 
5-арил-1-[2-(1H-индол-3-ил)этил]-4-[(4-фторфе-
нил)(гидрокси)метилен]пирролидин-2,3-дионов 
на основе трехкомпонентной реакции метилового 
эфира 4-фторбензоилпировиноградной кислоты со 
смесью ароматического альдегида и триптамина.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н и 13С записаны на приборе 
Bruker AVANCE 400SX в ДМСО-d6, внутренний 

Схема 1.

R = 3,4-(MeO)2С6H3 (1), 2,5-(MeO)2С6H3 (2), 4-MeOOCC6H4 (3), 3-MeOС6H4 (4), 2-СlС6H4 (5), 2,4-Сl2C6H3 (6), 4-BrС6H4 
(7), Ph (8), 2,4-(MeO)2С6H3 (9), 4-i-PrС6H4 (10), 4-t-BuС6H4 (11), 4-EtC6H4 (12).
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стандарт – ТМС. ИК спектры зарегистрированы 
на ИК Фурье-спектрометре IRAffinity-1 Shimadzu 
в таблетках KBr. Элементный анализ проведен на 
приборе PerkinElmer 2400. Температуры плавле-
ния определены на приборе Melting Point M-565. 
Ход реакций и степень чистоты синтезированных 
соединений контролировали методом ТСХ на пла-
стинках Silufol UV-254 в системе CHCl3–AcOH 
(9:1), детектирование УФ облучением.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(3,4-диметокси-
фенил)-4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]- 
пирролидин-2,3-дион (1). К смеси 1.66 г  
(0.01 моль) вератрового альдегида и 1.60 г  
(0.01 моль) триптамина в 50 мл диоксана добав-
ляли 2.24 г (0.01 моль) метилового эфира 4-фтор-
бензоилпировиноградной кислоты. Смесь нагре-
вали до растворения реагентов и выдерживали  
1 сут при комнатной температуре. Осадок отфиль-
тровывали и перекристаллизовывали из этилово-
го спирта. Выход 2.30 г (46%), т. пл. 205–207°С. 
ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1611 (С=С), 1634 (С=О), 
1710 (СON), 3102 (OH), 3378 (NН). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 2.73 м (1H, C1HAHB), 2.96 м (2H, C2H2), 
3.70 с [6H, C6H3(OCH3)2], 3.85 м (1H, C1HAHB), 

5.29 с (1H, C5H), 6.73–7.45 м [12H, C6H3(OCH3)2, 
C6H4F, C8H5], 10.83 с (1H, индол-NH), 11.83 уш. 
с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.24, 
41.46, 55.96, 56.10, 61.49, 111.49, 111.75, 111.91, 
112.34, 115.53, 115.74, 118.57, 118.72, 120.83, 
121.48, 123.28, 127.47, 128.59, 132.04, 132.13, 
135.15, 136.77, 149.32, 152.72, 163.84, 165.16, 
176.33, 188.14. Найдено, %: С 70.02; Н 4.93; N 
5.76. С29Н25FN2O5. Вычислено, %: С 69.59; Н 5.03; 
N 5.60.

Соединения 2–12 получали аналогично.
1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(2,5-диметокси-

фенил)-4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]- 
пирролидин-2,3-дион (2). В реакции использо-
вали 2,5-диметоксибензальдегид. Выход 2.13 г  
(42%), т. пл. 208–210°С. ИК спектр (KBr), ν, 
см–1: 1613 (С=С), 1635 (С=О), 1715 (СON), 3112 
(OH), 3380 (NН). Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 2.74 
м (1H, C1HAHB), 2.92 м (2H, C2H2), 3.68 с [6H, 
C6H3(OCH3)2], 3.85 м (1H, C1HAHB), 5.31 с (1H, 
C5H), 6.78–7.35 м [12H, C6H3(OCH3)2, C6H4F, C8H5], 
10.83 с (1H, индол-NH), 11.83 уш. с (1H, C4COH). 
Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.03, 41.70, 55.89, 56.90, 
61.50, 111.38, 111.87, 113.75, 115.00, 115.50, 115.72, 

Схема 2.
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118.39, 118.71, 120.74, 121.42, 123.14, 127.50, 
128.40, 131.95, 132.04, 135.20, 136.73, 149.89, 
152.82, 164.34, 165.39, 168.66, 190.51. Найдено, %: 
С 70.01; Н 4.95; N 5.73. С29Н25FN2O5. Вычислено, 
%: С 69.59; Н 5.03; N 5.60.

Метил-4-{1-[2-(1H-индол-3-ил)этил]-3-[(4- 
фторфенил)(гидрокси)метилен]-4,5-диоксопир-
ролидин-2-ил}бензоат (3). В реакции исполь- 
зовали метил-4-формилбензоат. Выход 2.45 г  
(50%), т. пл. 227–229°С. ИК спектр (KBr), ν, 
см–1: 1590 (С=С), 1644 (С=О), 1714 (СON), 3023 
(OH), 3268 (NН). Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.78 
м (1H, C1HAHB), 2.97 м (2H, C2H2), 3.80 с (3H, 
C6H4СOOCH3), 3.88 м (1H, C1HAHB), 5.39 с (1H, 
C5H), 6.87–7.78 м (13H, C6H4F, C6H4СOOCH3, 
C8H5), 10.82 с (1H, индол-NH), 11.82 уш. с (1H, 
C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.17, 40.72, 
52.53, 61.19, 111.30, 111.92, 115.48, 115.70, 118.51, 
118.73, 119.40, 121.49, 123.31, 127.40, 128.64, 
129.84, 130.07, 131.91, 132.00, 135.09, 136.77, 
142.31, 163.81, 165.48, 166.29, 182.29. Найдено, %: 
С 69.46; Н 4.57; N 5.58. C29H23FN2O5. Вычислено, 
%: С 69.87; Н 4.65; N 5.62.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-4-[(4-фторфенил)- 
(гидрокси)метилен]-5-(3-метоксифенил)пир-
ролидин-2,3-дион (4). В реакции использовали 
3-метоксибензальдегид. Выход 2.68 г (57%), т. пл. 
211–213°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1622 (С=С), 
1663 (С=О), 1679 (СON), 3117 (OH), 3401 (NН). 
Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 2.75 м (1H, C1HAHB), 
2.96 м (2H, C2H2), 3.75 с [3H, C6H4(OCH3)], 3.86 м 
(1H, C1HAHB), 5.33 с (1H, C5H), 6.78–7.55 м [13H, 
C6H4(OCH3), C6H4F, C8H5], 10.83 с (1H, индол-NH), 
11.83 уш. с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.:  
24.19, 41.36, 55.53, 61.08, 111.42, 111.90, 114.48, 
115.51, 115.72, 118.58, 118.73, 119.87, 121.48, 
123.23, 127.46, 128.15, 129.44, 131.97, 132.06, 
135.17, 136.76, 151.74, 159.67, 163.69, 165.22, 
166.31, 172.31, 187.96. Найдено, %: С 71.22; Н 
4.83; N 5.76. С28Н23FN2O4. Вычислено, %: С 71.48; 
Н 4.93; N 5.95.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(2-хлорфенил)-
4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]пирроли-
дин-2,3-дион (5). В реакции использовали 2-хлор-
бензальдегид. Выход 2.80 г (59%), т. пл. 211–213°С. 
ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1621 (С=С), 1668 (С=О), 
1712 (СON), 3260 (OH), 3438 (NН). Спектр ЯМР 

1H, δ, м. д.: 2.80 м (1H, C1HAHB), 3.00 м (2H, C2H2), 
3.90 м (1H, C1HAHB), 5.50 с (1H, C5H), 6.85–7.90 м 
(13H, C6H4Cl, C6H4F, C8H5), 10.82 с (1H, индол-NH), 
11.83 уш. с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. 
д.: 24.06, 42.01, 57.08, 111.48, 111.91, 115.46, 115.68, 
118.28, 118.77, 120.05, 121.46, 123.20, 127.45, 128.26, 
128.38, 130.03, 130.42, 131.92, 132.02, 132.24, 133.82, 
136.75, 164.56, 168.83, 169.94, 187.51. Найдено, %: 
С 67.96; Н 4.56; N 5.78. C27H20ClFN2O3. Вычисле-
но, %: С 68.29; Н 4.24; N 5.90.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(2,4-дихлор-
фенил)-4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]- 
пирролидин-2,3-дион (6). В реакции исполь-
зовали 2,4-дихлорбензальдегид. Выход 1.95 г 
(39%), т. пл. 199–201°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
1588 (С=С), 1639 (С=О), 1706 (СON), 3095 (OH), 
3358 (NН). Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 2.74 м (1H, 
C1HAHB), 2.99 м (2H, C2H2), 3.76 м (1H, C1HAHB), 
5.80 с (1H, C5H), 6.85–7.84 м (12H, C6H3Cl2, C6H4F, 
C8H5), 10.78 с (1H, индол-NH), 11.88 уш. с (1H, 
C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.02, 42.11, 
56.72, 111.03, 111.94, 115.44, 115.65, 118.23, 118.77, 
120.10, 121.48, 123.26, 127.44, 128.34, 128.60, 
129.33, 129.80, 130.15, 131.91, 132.01, 135.86, 
136.76, 164.34, 165.72, 168.44, 188.56. Найдено, %: 
С 63.86; Н 3.69; N 5.68. C27H19Cl2FN2O3. Вычисле-
но, %: С 63.67; Н 3.76; N 5.50.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(4-бромфенил)-
4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]пирроли-
дин-2,3-дион (7). В реакции использовали 4-бром-
бензальдегид. Выход 2.76 г (53%), т. пл. 233–235°С. 
ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1587 (С=С), 1645 (С=О), 
1698 (СON), 3071 (OH), 3279 (NН). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 2.86 м (1H, C1HAHB), 2.96 м (2H, C2H2), 
3.88 м (1H, C1HAHB), 5.35 с (1H, C5H), 6.82–7.79 
м (13H, C6H4Вr, C6H4F, C8H5), 10.80 с (1H, ин-
дол-NH), 11.91 уш. с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 
13С, δC, м. д.: 24.16, 42.21, 57.44, 111.68, 111.94, 
115.57, 115.79, 118.44, 118.79, 120.12, 121.48, 123.32, 
128.65, 128.89, 129.48, 130.15, 130.52, 132.42, 132.67, 
164.79, 165.32, 168.99, 170.44, 190.57. Найдено, %: 
С 62.56; Н 3.79; N 5.38. C27H20BrFN2O3. Вычисле-
но, %: С 62.44; Н 3.88; N 5.39.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-4-[(4-фторфе-
нил)(гидрокси)метилен]-5-фенилпирроли-
дин-2,3-дион (8). В реакции использовали бен-
зальдегид. Выход 2.46 г (56%), т. пл. 228–230°С. 
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ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1575 (С=С), 1648 (С=О), 
1715 (СON), 3028 (OH), 3263 (NН). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 2.76 м (1H, C1HAHB), 2.98 м (2H, C2H2), 
3.85 м (1H, C1HAHB), 5.41 с (1H, C5H), 6.94–7.43 м 
(14H, C6H4F, C6H5, C8H5), 10.85 с (1H, индол-NH), 
11.95 уш. с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 
24.12, 42.41, 61.04, 110.30, 111.88, 113.51, 118.45, 
118.80, 120.49, 122.72, 126.87, 127.72, 128.15, 
128.33, 129.15, 129.21, 129.85, 130.12, 136.12, 
158.30, 162.10, 164.19, 168.94, 189.17. Найдено, %: 
С 73.52; Н 4.85; N 6.16. C27H21FN2O3. Вычислено, 
%: С 73.62; Н 4.81; N 6.36.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(2,4-диметокси- 
фенил)-4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]- 
пирролидин-2,3-дион (9). В реакции использо-
вали 2,4-диметоксибензальдегид. Выход 2.41 г  
(48%), т. пл. 116–118°С. ИК спектр (KBr), ν, 
см–1: 1630 (С=С), 1668 (С=О), 1689 (СON), 3082 
(OH), 3375 (NН). Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 2.75 
м (1H, C1HAHB), 3.00 м (2H, C2H2), 3.73 с [3H, 
C6H3(OCH3)2], 3.80 с [3H, C6H3(OCH3)2], 3.83 м 
(1H, C1HAHB), 5.79 с (1H, C5H), 6.40–7.45 м [12H, 
C6H4F, C6H3(ОСH3)2, C8H5], 10.92 с (1H, индол-NH), 
11.91 уш. с (1H, C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.:  
24.06, 41.51, 56.30, 55.66, 59.80, 99.30, 111.42, 
111.88, 115.48, 115.70, 118.42, 118.71, 121.43, 
123.12, 127.52, 131.94, 132.03, 135.26, 136.74, 
152.12, 159.66, 161.10, 163.77, 165.30, 187.80. Най-
дено, %: С 69.46; Н 5.05; N 5.55. C29H25FN2O5.  
Вычислено, %: С 69.59; Н 5.03; N 5.60.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-4-[(4-фторфенил)- 
(гидрокси)метилен]-5-(4-изопропилфенил)- 
пирролидин-2,3-дион (10). В реакции исполь-
зовали 4-изопропилбензальдегид. Выход 2.21 г 
(46%), т. пл. 205–207°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
1626 (С=С), 1662 (С=О), 1685 (СON), 3063 (OH), 
3381 (NН). Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 1.18 д [6Н, 
СH(CH3)2], 2.54 м (1H, C1HAHB), 2.75 м (2H, C2H2), 
3.00 м [1Н, СH(CH3)2], 3.80 м (1H, C1HAHB), 5.30 с 
(1H, C5H), 6.82–7.75 м [13H, C6H4F, C6H4CH(СH3)2, 
C8H5], 10.85 с (1H, индол-NH), 11.90 уш. с (1H, 
C4COH). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.11, 24.18, 
33.51, 41.55, 61.39, 111.36, 111.88, 115.51, 115.73, 
118.51, 118.68, 121.46, 123.24, 126.98, 127.44, 128.24, 
132.01, 132.11, 133.85, 136.75, 148.90, 164.15, 
165.26, 167.12, 187.05. Найдено, %: С 74.65; Н 
5.65; N 5.84. C30H27FN2O3. Вычислено, %: С 74.67; 
Н 5.64; N 5.81.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(4-трет-бутил-
фенил)-4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]- 
пирролидин-2,3-дион (11). В реакции исполь-
зовали 4-трeт-бутилбензальдегид. Выход 2.13 г 
(43%), т. пл. 218–220°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
1575 (С=С), 1646 (С=О), 1716 (СON), 3274 (OH), 
3404 (NН). Спектр ЯМР 1H,  δ, м. д.: 1.25 с [9H, 
C(CH3)3], 2.75 м (1H, C1HAHB), 2.98 м (2H, C2H2), 
3.78 м (1H, C1HAHB), 5.30 с (1H, C5H), 6.86–7.77 
м {13H, C6H4F, C6H4[C(CH3)3], C8H5}, 10.85 с 
(1H, индол-NH), 11.90 уш. с (1H, C4COH). Спектр 
ЯМР 13С, δC, м. д.: 24.09, 31.54, 34.74, 41.60, 61.32, 
111.35, 111.88, 115.51, 115.73, 118.49, 118.66, 121.46, 
123.25, 125.83, 127.44, 128.02, 132.03, 132.13, 133.50, 
134.18, 136.74, 151.20, 164.58, 165.26, 166.45, 187.12. 
Найдено, %: С 74.95; Н 5.84; N 5.64. C31H29FN2O3. 
Вычислено, %: С 74.98; Н 5.89; N 5.64.

1-[2-(1H-Индол-3-ил)этил]-5-(4-этилфенил)- 
4-[(4-фторфенил)(гидрокси)метилен]пирроли- 
дин-2,3-дион (12). В реакции использовали 
4-этилбензальдегид. Выход 2.85 г (61%), т. пл. 
212–214°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 1624 (С=С), 
1669 (С=О), 1692 (СON), 3087 (OH), 3423 (NН). 
Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.2 т [3H С6Н4(СH2CH3)], 
2.5 к [2H С6Н4(СH2CH3)], 2.80 м (1H, C1HAHB), 
2.98 м (2H, C2H2), 3.83 м (1H, C1HAHB), 5.90 с (1H, 
C5H), 6.81–7.78 м [13H, C6H4F, C6H4(C2H5), C8H5], 
10.80 с (1H, индол-NH), 11.93 уш. с (1H, C4COH). 
Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 15.69, 24.13, 28.22, 
41.48, 61.38, 111.38, 111.89, 115.49, 115.71, 118.54, 
118.70, 119.77, 121.47, 123.23, 127.45, 128.21, 
128.42, 131.98, 132.08, 133.77, 135.15, 136.76, 
144.27, 164.38, 165.32, 166.12, 186.16. Найдено, %: 
С 74.39; Н 5.42; N 5.87. C29H25FN2O3. Вычислено, 
%: С 74.34; Н 5.38; N 5.98.
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Synthesis of Pyrrolidine-2,3-dione Derivatives  
by Reacting Methyl 4-(4-Fluorophenyl)-2,4-dioxobutanoate  

with Tryptamine and Aromatic Aldehydes
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Short-term heating of a mixture of tryptamine, aromatic aldehyde, and methyl 4-(4-fluorophenyl)-2,4-dioxobuta-
noate, followed by keeping for a day at room temperature, leads to the formation of 5-aryl-1-[2-(1H-indol-3-yl)- 
ethyl]-4-[(4-fluorophenyl)(hydroxy)methylene]pyrrolidine-2,3-diones. Structure of the obtained compounds 
was confirmed by IR and NMR spectroscopy methods.

Keywords: three-component reaction, pyrrolidine-2,3-diones, methyl 4-(4-fluorophenyl)-2,4-dioxobutanoate, 
tryptamine, arylaldehydes
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Метиловый эфир трет-бутилоксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцина получен взаимодействи-
ем гидрохлорида метилового эфира изолейцина со смешанным ангидридом, синтезированным из 
трет-бутилоксикарбонил-L-лейцина и изобутилхлорформиата. Обработка метилового эфира 
трет-бутилоксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцина метанольным раствором аммиака привела к трет- 
бутилоксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцинамиду. Удалением трет-бутилоксикарбонильной группы под 
действием раствора хлористого водорода в диоксане и взаимодействием образующегося гидрохлорида 
L-лейцил-L-изолейцинамида с триэтиламином получен L-лейцил-L-изолейцинамид. Взаимодействием 
L-лейцил-L-изолейцинамида с хлорангидридами или п-нитрофениловыми эфирами уксусной и бензой-
ной кислот синтезированы соответствующие N-ацильные производные L-лейцил-L-изолейцинамида.

Ключевые слова: лейцилизолейцинамид, трет-бутилоксикарбонильная группа, хлорангидриды кислот, 
ацильные производные лейцилизолейцинамида

DOI: 10.31857/S0044460X22060063, EDN: CMJVPH

Пептиды – это универсальные биорегуляторы, 
которые контролируют ряд биохимических про-
цессов в организме [1–7]. На основе пептидов соз-
даны лекарственные препараты, для производства 
которых используются как смеси пептидов, выде-
ленных из различных органов животных (препара-
ты Румалон, Солкосерил, Церебролизин, Тималин 
и др.), так и синтетические пептиды (Тимоген, 
Глутоксим, Семакс, Ноопепт и др.) Преимуще-
ство пептидов перед другими типами медпрепа-
ратов состоит в том, что они обладают высокой 
эффективностью избирательного действия, что 
позволяет применять их в минимальных дозах, 
малотоксичны, быстро выводятся из организма, 
не накапливаясь, и имеют значительно меньше по-
бочных эффектов, чем непептидные лекарства [8]. 
Хотя эффективность лечения пептидными препа-
ратами признана всемирно, количество препаратов 
этой группы, которым располагают практики в на-

стоящее время, неоправданно мало, что, частично, 
обусловлено необходимостью применять данные 
препараты либо инъекционно, либо интраназаль-
но, так как при использовании таблеток пепти-
ды, попадая в желудок, просто расщепляются, не 
успевая произвести должного терапевтического 
эффекта. Поэтому для расширения ассортимента 
эффективных пептидных препаратов значитель-
ный интерес представляют исследования, направ-
ленные на разработку способов синтеза и опреде-
ление молекулярных механизмов действия более 
стабильных производных пептидов, в том числе 
амидов пептидов [9–14] и их ацильных произво-
дных [15–17].

Целью данной работы является разработка спо-
соба синтеза ацильных производных L-лейцил- 
L-изолейцинамида.

Исходный метиловый эфир N-трет-бутил- 
оксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцина 1 был 
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синтезирован добавлением триэтиламина к 
смеси смешанного ангидрида, полученного из 
N-трет-бутилоксикарбонил-L-лейцина и изобу-
тилхлорформиата и вводимого в дальнейшие пре-
вращения без выделения из реакционной смеси в 
индивидуальном виде, и гидрохлорида метилово-
го эфира L-изолейцина при температуре –15°С.

Обработка метилового эфира N-трет-бутилок-
сикарбонил-L-лейцил-L-изолейцина 6 н. раство-
ром аммиака в метаноле привела к образованию 
N-трет-бутилоксикарбонил-L-лейцил-L-изолей-
цинамида 2. Реакция протекает медленно и для ее 
завершения требуется выдерживание реакцион-
ной смеси в течение 10–12 сут. Следует отметить, 
что присутствие в реакционной смеси даже незна-
чительных количеств воды приводит к гидролизу 
сложноэфирной группировки в соединении 1 и об-
разованию побочного продукта – N-трет-бутил- 
оксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцина. Удаление 
трет-бутилоксикарбонильной защитной группы в 
соединении 2 под действием раствора хлористого 
водорода в диоксане и взаимодействие образую-

щегося при этом гидрохлорида L-лейцил-L-изо-
лейцинамида 3 с триэтиламином привели к полу-
чению L-лейцил-L-изолейцинамида 4 (схема 1).

Взаимодействием L-лейцил-L-изолейцин- 
амида с хлорангидридами уксусной и бензой-
ной кислот в присутствии триэтиламина син-
тезированы 2-ацетамидо-N-(1-амино-3-ме-
тил-1-оксопентан-2-ил)-4-метилпентанамид 5 и 
N-{1-[(1-амино-3-метил-1-оксопентан-2-ил)ами-
но]-4-метил-1-оксопентан-2-ил}бензамид 6 соот-
ветственно.

Соединения 5 и 6 были получены нами и в ре-
зультате реакций L-лейцил-L-изолейцинамида с 
п-нитрофениловыми эфирами уксусной и бензой-
ной кислот. Однако реакции при комнатной тем-
пературе протекали медленно, а выход целевых 
продуктов был значительно ниже, чем при исполь-
зовании хлорангидридов указанных кислот.

Строение синтезированных соединений под-
тверждено данными ИК, ЯМР спектроскопии и 
элементного анализа. Физико-химические харак-
теристики образцов ацильных производных 5 и 6, 
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полученных разными способами, практически со-
впадают, а их ИК и ЯМР спектры идентичны.

Таким образом, в результате проведенных ис-
следований разработаны препаративные способы 
получения бензоильного и ацетильного произ- 
водных лейцилизолейцинамида.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры записаны на Фурье-спектроме-
тре Thermo Nicolet Protégé-460 (США) в таблет-
ках KBr в области 400–4000 см–1. Спектры ЯМР 
1H, 13C, DEPT записаны на спектрометре Bruker 
Avance-500 (Германия), рабочая частота – 500 и 
125 МГц соответственно. Химические сдвиги про-
тонов измерены относительно сигналов остаточ-
ных протонов дейтерированных растворителей. 
Отнесение сигналов в спектрах ЯМР 13С выпол-
нено с использованием процедуры DEPT. Темпе-
ратуры плавления соединений определяли на VEB 
Wagetechnik Rapido PHMK 79/2110, оптическую 
активность измеряли на поляриметре ATAGO 
AP-300. Элементный анализ проведен на CHNS 
элементном анализаторе Vario MICRO cube. Со-
держание хлора определено классическим микро-
анализом по модифицированному методу Прегля.

Реагенты производства «Sigma-Aldrich» и 
«Merck» использованы без дополнительной очист-
ки. Все операции проведены с использованием 
безводных органических растворителей.

Метиловый эфир N-трет-бутилоксикарбо-
ниллейцилизолейцина (1). К раствору 46.26 г 
(200 ммоль) N-трет-бутилоксикарбониллейци-
на и 20.24 г (200 ммоль) триэтиламина в 300 мл 
хлористого метилена, охлажденному до –15°С, 
по каплям добавляли 27.32 г (200 ммоль) изо- 
бутилхлорформиата. После перемешивания при 
–15°С в течение 20 мин к реакционной смеси до-
бавляли охлажденную до –15°С суспензию 37.24 г  
(205 ммоль) гидрохлорида метилового эфира изо-
лейцина в 300 мл хлористого метилена и по ка-
плям 20.74 г (205 ммоль) охлажденного триэти-
ламина, поддерживая температуру реакционной 
смеси –15±1°С. После добавления триэтиламина 
смесь перемешивали при –12±2°С в течение 3 ч, 
затем температуру медленно доводили до комнат-
ной и смесь оставляли на ночь. Полученную смесь 
последовательно промывали 0.8 н. соляной кис-

лотой (3×100 мл), водой (2×100 мл), насыщенным 
раствором бикарбоната натрия (3×100 мл), водой 
(3×100 мл) и сушили сульфатом натрия. Получен-
ный раствор фильтровали, и растворитель удаля-
ли при пониженном давлении. Продукт реакции 
экстрагировали из остатка диэтиловым эфиром, 
полученный раствор фильтровали, растворитель 
удаляли при пониженном давлении, остаток про-
мывали охлажденным гексаном и сушили в ва-
кууме. Выход 55.92 г (78%), т. пл. 119–120°С,  
[α]D

20 –33° (c 3, MeOH), {т. пл. 118–120°С, [α]D
20 

–32° (c 3, MeOH) [18]}. Найдено, %: С 60.48; Н 
9.72; N 7.58. C18H34N2O5. Вычислено, %: С 60.31; 
Н 9.56; N 7.81. ИК и ЯМР спектры идентичны дан-
ным, приведенным в работе [18].

N-трет-Бутилоксикарбонил-L-лейцил-L-и-
золейцинамид (2). 35.83 г (100 ммоль) метилового 
эфира N-трет-бутилоксикарбонил-L-лейцил-L- 
изолейцина растворяли в 200 мл 6 н. раствора ам-
миака в метаноле. Реакционную смесь выдержи-
вали при комнатной температуре в течение 10 сут, 
фильтровали и растворитель удаляли при пони-
женном давлении. Продукт реакции экстрагиро-
вали из остатка тетрагидрофураном. Полученный 
раствор фильтровали и концентрировали отгонкой 
растворителя до объема 50 мл. Выпавший после 
добавления 200 мл эфира осадок отфильтровыва-
ли, промывали эфиром и сушили в вакууме. После 
переосаждения из ТГФ гексаном получали 25.08 г 
(73%) соединения 2, т. пл. 187–189°С, [α]D

20 –44.8° 
(с 1, МеОН). ИК спектр, ν, см–1: 1685, 1654, 1644 
(С=О), 1523 (N–Hамид). Спектр ЯМР 1Н (CD3OD), 
δ, м. д.: 0.85–0.97 м (12Н), 1.12–1.22 м (1Н), 1.43 с 
(9Н), 1.47–1.59 м (3Н), 1.61–1.70 м (1Н), 1.80–1.90 
м (1Н), 4.10 т (1Н, J 7.6 Гц), 4.24 д (1Н, J 7.7 Гц). 
Спектр ЯМР 13С (CD3OD), δС, м. д.: 11.55 (CH3CH2), 
15.92 (CH3CH), 21.98 (CH3CH), 23.45 (CH3CH), 
25.63 (CH3CH2), 25.89 [(CH3)2CH], 28.72 [(CH3)3C], 
38.26 [(C2H5)CH3CH], 41.70 (CHCH2CH), 54.59 
(CHNH), 58.52 (CHNH), 80.61 [(CH3)3C], 157.91 
(C=O), 175.41 (C=O), 175.94 (C=O). Найдено, %: С 
59.61; Н 9.89; N 12.05. C17H33N3O4. Вычислено, %: 
С 59.45; Н 9.68; N 12.23.

Гидрохлорид L-лейцил-L-изолейцинамида 
(3). К суспензии 20.61 г (60 ммоль) N-трет-бутил- 
оксикарбонил-L-лейцил-L-изолейцинамида в  
75 мл диоксана добавляли 75 мл 5.5 н. раствора 
хлористого водорода в диоксане. После переме-
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шивания в течение 3 ч к реакционной смеси добав-
ляли 300 мл гексана и перемешивание продолжали 
2 ч. Выпавший осадок отделяли от маточного рас-
твора, промывали диэтиловым эфиром и сушили 
в вакууме. После переосаждения из хлористого 
метилена гексаном получали 14.10 г (84%) соеди-
нения 3, т. пл. 110–112°С, [α]D

20 15.6° (с 1, МеОН). 
Спектр ЯМР 1Н (CD3OD), δ, м. д.: 0.92 т (3Н, J  
7 Гц), 0.94–1.02 м (9Н), 1.17–1.26 м (1Н), 1.57–1.77 
м (4Н), 1.80–1.89 м (1Н), 4.01 т (1Н, J 7 Гц), 4.26 д 
(1Н, J 7.8 Гц). Спектр ЯМР 13С (CD3OD), δС, м. д.:  
11.47 (CH3CH2), 15.85 (CH3CH), 22.22 (CH3CH), 
23.18 (CH3CH), 25.29 [(CH3)2CH], 25.95 (CH3CH2), 
37.94 [(C2H5)CH3CH], 41.66 (CHCH2CH), 52.86 
(CHNH), 59.21 (CHNH), 170.63 (C=O), 175.75 
(C=O). Найдено, %: С 51.33; Н 9.68; Cl 12.88; N 
14.81. C12H25N3O2∙HCl. Вычислено, %: С 51.51; Н 
9.37; Cl 12.67; N 15.02.

L-Лейцил-L-изолейцинамид (4). К раствору 
11.19 г (40 ммоль) гидрохлорида L-лейцил-L-изо-
лейцинамида в 150 мл хлористого метилена при 
интенсивном перемешивании по каплям добавля-
ли 4.55 г (45 ммоль) триэтиламина. Реакционную 
смесь перемешивали в течение 2 ч, фильтровали 
и растворитель удаляли при пониженном давле-
нии. Продукт реакции экстрагировали из остатка 
ТГФ (3×75 мл), полученный раствор фильтрова-
ли и концентрировали отгонкой растворителя при 
пониженном давлении до начала кристаллизации. 
Выпавший после добавления к полученной смеси 
150 мл гексана осадок отфильтровывали, промы-
вали гексаном и сушили в вакууме. После перео-
саждения из ТГФ гексаном получали 7.01 г (72%) 
соединения 4, т. пл. 142–144°С, [α]D

20 –15.6° (с 2, 
МеОН). ИК спектр, ν, см–1: 1672, 1623 (С=О), 1541 
(N–Hамид). Спектр ЯМР 1Н (CD3OD), δ, м. д.: 0.89–
0.97 м (12Н), 1.13–1.22 м (1Н), 1.34–1.41 м (1Н), 
1.51–1.60 м (2Н), 1.67–1.76 м (1Н), 1.79–1.88 м 
(1Н), 3.37–3.44 м (1Н), 4.24 д (1Н, J 7.5 Гц). Спектр 
ЯМР 13С (CD3OD), δС, м. д.: 11.53 (CH3CH2), 15.96 
(CH3CH), 22.32 (CH3CH), 23.55 (CH3CH), 25.78 
[(CH3)2CH], 25.82 (CH3CH2), 38.20 [(C2H5)CH3CH], 
45.51 (CHCH2CH), 54.55 (CHNH), 58.49 (CHNH), 
176.15 (C=O), 177.96 (C=O). Найдено, %: С 59.41; 
Н 10.58; N 17.12. C12H25N3O2. Вычислено, %: С 
59.23; Н 10.36; N 17.27.

Ацильные производные L-лейцил-L-изо-
лейцинамида. а. К раствору 10 ммоль L-лей-

цил-L-изолейцинамида и 10 ммоль триэтиламина 
в 100 мл хлористого метилена при интенсивном 
перемешивании по каплям добавляли раствор  
10 ммоль хлорангидрида соответствующей кис-
лоты в хлористом метилене. Реакционную смесь 
перемешивали в течение трех часов, выпавший 
осадок отфильтровывали, последовательно про-
мывали хлористым метиленом, диэтиловым эфи-
ром и сушили в вакууме.

Из 2.43 г L-лейцил-L-изолейцинамида, 1.01 г  
триэтиламина и 0.79 г ацетилхлорида получа-
ли 2.31 г (81%) соединения 5, т. пл. 258–260°С,  
[α]D

20 –27.4° (с 1, ДМСО). ИК спектр, ν, см–1: 
1677, 1625 (С=О), 1550 (N–Hамид). Спектр ЯМР 1Н 
(ДМСО-d6), δ, м. д.: 0.78–0.84 м (9Н), 0.87 д (3Н, 
J 6.5 Гц), 0.97–1.07 м (1Н), 1.42 т (3Н, J 7.5 Гц), 
1.54–1.62 м (1Н), 1.63–1.72 м (1Н), 1.83 с (3Н), 
4.09 т (1Н, J 8.0 Гц), 4.30 к (1Н, J 7.5 Гц), 7.02 с 
(1Н), 7.36 с (1Н), 7.60 д (1Н, J 9.0 Гц), 8.04 д (1Н, 
J 8.0 Гц). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), δC, м. д.: 
11.19 (CH3CH2), 15.44 (CH3CH), 21.61 (CH3CH), 
22.49 (CH3CH), 23.09 [(CH3)2CH], 24.23 (СН3СО), 
24.24 (CH3CH2), 36.76 [(C2H5)CH3CH], 40.52 
(CHCH2CH), 51.12 (CHNH), 56.61 (CHNH), 169.26 
(C=O), 171.92 (C=O), 172.90 (C=O). Найдено, %: С 
58.80; Н 9.66; N 14.54. C14H27N3O3. Вычислено, %: 
С 58.92; Н 9.54; N 14.72.

Из 2.43 г L-лейцил-L-изолейцинамида, 1.01 г 
триэтиламина и 1.41 г бензоилхлорида получа-
ли 2.71 г (78%) соединения 6, т. пл. 242–244°С,  
[α]D

20 –5.3° (с 1, ДМСО). ИК спектр, ν, см–1: 1675, 
1654, 1623 (С=О), 1531 (N–Hамид). Спектр ЯМР 1Н  
(ДМСО-d6), δ, м. д.: 0.79–0.84 м (6Н), 0.87 д (3Н, 
J 6.5 Гц), 0.91 д (3Н, J 6.5 Гц), 1.01–1.09 м (1Н), 
1.39–1.46 м (1Н), 1.48–1.58 м (1Н), 1.64–1.74 м 
(3Н), 4.15 т (1Н, J 8 Гц), 4.51–4.59 м (1Н), 7.06 
с (1Н), 7.42 с (1Н), 7.47 т (2Н, J 7.5 Гц), 7.53 т 
(1Н, J 7.5 Гц), 7.66 д (1Н, J 9.0 Гц), 7.87 д (2Н, J  
7.0 Гц), 8.55 д (1Н, J 8.5 Гц). Спектр ЯМР 13С  
(ДМСО-d6), δС, м. д.: 11.18 (CH3CH2), 15.43 
(CH3CH), 21.44 (CH3CH), 23.13 (CH3CH), 24.21 
(CH3CH2), 24.50 [(CH3)2CH], 36.92 [(C2H5)CH3CH], 
40.05 (CHCH2CH), 52.04 (CHNH), 56.54 (CHNH), 
127.48 (СНAr), 128.26 (СНAr), 131.34 (СНAr), 134.23 
(СAr), 166.54 (C=O), 171.85 (C=O), 172.89 (C=O). 
Найдено, %: С 65.82; Н 8.56; N 11.94. C14H27N3O3. 
Вычислено, %: С 65.68; Н 8.41; N 12.09.
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б. К раствору 10 ммоль L-лейцил-L-изолей- 
цинамида в 30 мл ТГФ добавляли раствор  
12 ммоль 4-нитрофенилового эфира соответству-
ющей кислоты в 40 мл ТГФ. Реакционную смесь 
перемешивали в течение 3–5 сут. Выпавший оса-
док отфильтровывали, последовательно промыва-
ли хлористым метиленом, диэтиловым эфиром и 
сушили в вакууме.

Из 2.43 г L-лейцил-L-изолейцинамида и 2.17 г  
4-нитрофенилового эфира уксусной кислоты по-
сле перемешивания в течение 4 сут получали  
1.51 г (53%) соединения 5, т. пл. 257–258°С, [α]D

20 
–26.7° (с 1, ДМСО).

Из 2.43 г L-лейцил-L-изолейцинамида и 2.92 г  
4-нитрофенилового эфира бензойной кислоты 
после перемешивания в течение 3 сут получали  
1.98 г (57%) соединения 6, т. пл. 242–243°С,  
[α]D

20–6.1° (с 1, ДМСО).
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tert-Butyloxycarbonyl-L-leucyl-L-isoleucine methyl ester was prepared by the reaction of isoleucine methyl 
ester hydrochloride with a mixed anhydride synthesized from tert-butyloxycarbonyl-L-leucine and isobutylchlo-
roformate. Treatment of tert-butyloxycarbonyl-L-leucyl-L-isoleucine methyl ester with methanolic ammonia 
resulted in tert-butyloxycarbonyl-L-leucyl-L-isoleucine amide. L-Leucyl-L-isoleucinamide was obtained by 
removing the tert-butyloxycarbonyl group under the action of a solution of hydrogen chloride in dioxane and 
the reaction of the resulting L-leucyl-L-isoleucinamide hydrochloride with trimethylamine. The corresponding 
N-acyl derivatives of L-leucyl-L-isoleucinamide were synthesized by the interaction of L-leucyl-L-isoleucin- 
amide with acid chlorides or p-nitrophenyl esters of acetic and benzoic acids.

Keywords: leucyl-isoleucinamide, tert-butyloxycarbonyl group, acid chlorides, acyl derivatives of leucyl-iso-
leucinamide
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Продукты природного происхождения рассма-
триваются в качестве ценного возобновляемого 
сырья для разработки перспективных терапевти-
ческих средств [1–6], а создание лекарств из при-
родных источников, особенно из растений, долгое 
время было основой лечения различных заболе-
ваний человека, включая онкологические патоло-
гии. В последние годы наблюдается возросший 
интерес к сесквитерпеновым лактонам в связи с 
их противоопухолевым действием на различные 
линии опухолевых клеток [7–9]. Биологическое 
действие сесквитерпеновых лактонов реализуется 
путем индукции апоптоза, в результате их влияния 
на образование активных форм кислорода, приво-
дящее к окислительным повреждениям в клетке и 

запуску митохондриально-зависимого пути апоп-
тоза [9]. Цитотоксический эффект, как правило, ха-
рактерен для лактонов, имеющих в своем составе 
сопряженную двойную связь в лактонном кольце, 
что облегчает реакции нуклеофильного присоеди-
нения. Поскольку в живой клетке присутствуют 
различные молекулы с нуклеофильными группа-
ми, то именно они и являются мишенями для дей-
ствия сесквитерпеновых лактонов. В связи с этим 
различными научными группами активно иссле-
дуются пути структурной модификации таких мо-
лекул и проводятся биологические исследования 
различных производных.

В настоящей работе нами сообщается о синтезе 
производных сесквитерновых лактонов – дегидро-
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костуслактона 1 и алантолактона 2 – и тестиро-
вании их цитотоксической активности на различ-
ных линиях опухолевых клеток. Выбор объектов 
исследования неслучаен, поскольку алантолактон 
2 является одним из активно исследуемых се-
сквитерпеновых лактонов эвдесманового типа с 
широким спектром биологической активности, 
включая и противоопухолевое действие на неопла-
стические клетки [10]. Кроме того, для дегидроко-
стуслактона 1 и некоторых его производных также 
обнаружена достаточно высокая цитостатическая 
активность [11, 12].

В качестве основной методологии при про-
ведении структурной модификации выбранных 
лактонов нами был выбран подход, основанный 
на использовании реакции циклоприсоединения 
органических азидов к производным ацетилена. 
Данный прием клик-химии широко используется в 
последние годы [13–15] благодаря простоте реали-
зации и практически количественному выходу це-
левых соединений. Кроме того, следует отметить, 
что образующийся в результате клик-реакций три-
азольный спейсер – это нечто большее, чем просто 
пассивный линкер. Он существенно облегчает свя-
зывание с биологическими мишенями благодаря 
водородным связям, а также значительно повышает 
растворимость и дипольные взаимодействия [16].

Недавно была опубликована работа, в которой 
продемонстрировано успешное применение ре-
акции клик-химии применительно к дегидроко-
стуслактону 1 [17]. Авторами была синтезирована 
серия 1,4-дизамещенных-1,2,3-триазольных конъ-
югатов на основе дегидрокостуслактона обладаю-
щих умеренной цитотоксичностью.

Поскольку метод клик-химии предполагает 
использование двух синтетических блоков – аце-
тиленового и азидного, в качестве ацетиленовых 
блоков нами предложено использовать продукты 
нуклеофильного присоединения пропаргиламина 
к лактонам 1 и 2. Реакцию проводили в кипящем 
этиловом спирте в течение 8 ч (схема 1).

Оба пропаргилированных лактона 3 и 4, пред-
ставляющие собой смесь диастереоизомеров, кото-
рые были выделены колоночной хроматографией с 
выходами 58 и 56% соответственно, представляют 
собой вязкие масла, строение которых было уста-
новлено комплексом спектральных методов (ЯМР 
1Н, 13С, ИК спектроскопии и масс-спектрометрии), 
а состав – данными элементного анализа.

Наиболее вескими аргументами, подтверж-
дающими структуру соединений 3 и 4, является 
наличие в спектрах ЯМР 1Н триплетных сигна-
лов в области 2.25 м. д с характерной константой 
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спин-спинового взаимодействия 4JHH 2.4 Гц, а так-
же наличие в спектрах ЯМР 13С двух сигналов ато-
мов углерода sp-гибридизации в области 70–80 м. д.  
Дополнительным подтверждением строения сое-
динений 3 и 4 являются данные ИК спектроско-
пии: наличие слабых полос поглощения в области 
2100 см–1.

В качестве второго, азидного блока, было пред-
ложено использовать замещенные бензилазиды 
6a–г, которые были получены в две стадии по 
описанным методикам [18–20] с использованием в 
качестве исходных соединений бензиловых спир-
тов 5a–г (схема 2). В индивидуальном виде азиды 
6a–г были выделены с помощью колоночной хро-
матографии. Физико-химические характеристи-
ки и спектральные данные для соединений 6a–г 
полностью соответствуют литературным данным 
[18–20].

Взаимодействие ацетиленов 3 и 4 с азидами 
6a–г проводили в стандартных условиях клик-хи-
мии (схема 3). Ход реакции контролировали с по-
мощью тонкослойной хроматографии.

Целевые продукты, представляющие собой 
смеси диастереоизомеров, – вязкие желтые масла, 
которые были выделены колоночной хроматогра-
фией на силикагеле с использованием в качестве 
элюента смеси CHCl3–EtOH (100:0.5→100:10). 
Их строение доказано спектральными методами 
(ЯМР 1Н, 13С, ИК спектроскопия и масс-спектро-
метрия), а состав – аналитическими данными.

Образование триазольного цикла сопровожда-
ется исчезновением во всех спектрах продуктов 
сигналов группы С≡СН и появлением новых сиг-
налов, однозначно свидетельствующих о наличии 

такого цикла. Так, в спектрах ЯМР 1Н соединений 
7, 8 присутствует характерный слабопольный син-
глетный сигнал при 7.39–7.54 м. д. протона С16Н, в 
спектрах ЯМР 13С присутствуют сигналы углеро-
дов триазольного цикла С16 и С15 при 120 и 140 м. д.  
Кроме этого, в спектрах соединений 7, 8 присут-
ствуют все сигналы, относящиеся к исходным аце-
тиленовой и азидной компонентам, не затронутые 
образованием нового цикла.

Поскольку основной целью исследования био-
логической активности синтезированных произво-
дных сесквитерпеновых лактонов было изучение 
их противоопухолевого действия, было необходи-
мо определить их цитотоксический профиль, так 
как одним из ключевых свойств потенциальных 
антинеопластических средств для лечения он-
копатологий является наличие цитотоксичности 
по отношению к опухолевым клеткам. Действие 
новых производных сесквитерпеновых лактонов 
на выживаемость клеточных культур определя-
ли по величине IC50 в отношении ряда опухоле-
вых клеток линий A549, SH-SY5Y, Hep-2 и HeLa. 
Жизнеспособность была исследована с помощью 
МТТ-теста. Как видно из табл. 1, наиболее выра-
женным токсическим действием по отношению 
ко всем культурам клеток обладает соединение 
7б, о чем свидетельствуют значения IC50 цитоток-
сического эффекта, не превышающие 26 мкМ. В 
свою очередь для соединений 7a и 7в была вы-
явлена аналогичная активность на клетках линий 
HeLa и SH-SY5Y, но без выраженного влияния на 
жизнеспособность клеток Hep-2 и A549. Для про-
изводных 8a–в не было обнаружено цитотоксиче-
ского эффекта ни на одной из клеточных линий в 
выбранном диапазоне концентраций. Стоит отме-

Схема 2.
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тить, что все соединения, кроме производного 7б, 
не оказали действия на линию Нер-2.

Суммируя данные табл. 1, можно сделать вывод, 
что наиболее высокую цитотоксическую актив-
ность проявляют производные 7a–в, содержащие 
в своей структуре фрагмент дигидрокостуслакто-

на – натурального сесквитерпенового лактона, по-
лученного из различных лекарственных растений, 
таких как Inula helenium L. и Saussurea lappa [21]. 
В исследованиях других авторов показано, что де-
гидрокостуслактон обладает противоопухолевыми 
свойствами, связанными с пониженной активно-
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Таблица 1. Цитотоксичность производных сесквитерпеновых лактонов в отношении линий опухолевых клеток

№
IC50, мкМ.

Hep-2 Hela A549 SH-SY5Y
7а >100 18±0.32 >100 19.31±0.57
7б 26.28±0.38 16.60±0.59 25.20±3.44 16.14±0.46
7в 82.16±1.15 26.40±2.39 >100 21.83±0.02
7г >100 79.59±0.33 >100 89.47±2.57
8a >100 88.86±0.21 95.93±1.50 71.78±2.00
8б >100 72.79±0.07 70.33±1.17 60.38±0.39
8в >100 89.35±0.40 91.22±1.54 56.08±1.06
8г >100 88.22±1.27 >100 >100
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стью NF-kB [22], способен индуцировать как вну-
тренний, так и внешний сигнальные пути апоптоза 
посредством активации каспаз 9 [23] и 8 соответ-
ственно, а также активирует эффекторную каспазу 
3 [24], приводя к фрагментации ДНК.

Таким образом, используя методологию 
клик-химии нами был получен ряд ранее не описан-
ных конъюгатов алантолактона и дегидрокостусла-
ктона с ароматическими алкоксипроизводными. 
Установлено, что наибольший цитотоксический 
эффект по отношению к опухолевым клеткам ли-
ний A549, SH-SY5Y, Hep-2 и HeLa показали про-
изводные дегидрокостуслактона.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Органические растворители марки ХЧ обезво-
живали и очищали по стандартным методикам. 
Дейтерированный растворитель CDCl3 фирмы 
«Acros» использовали без дополнительной очистки.

Спектры ЯМР 1Н и 13С{1Н} регистрировали на 
приборе Bruker AV-400 в растворах CDCl3 при ис-
пользовании сигнала остаточных протонов дейте-
рированного растворителя в качестве внутреннего 
эталона (1Н, 13С). Спектры ЯМР 13С регистрирова-
ли в режиме JMODECHO, сигналы атомов углеро-
да с четным и нечетным числом протонов имеют 
противоположную полярность. ИК спектры запи-
сывали на ИК Фурье-спектрометре Magna-IR 750 
Nicolet (тонкий слой). Контроль за прохождением 
реакций осуществляли методом ТСХ на пластинах 
Alumina TLC Plates w/UV254. Хроматографиче-
скую очистку веществ проводили на силикагеле 
Macherey-Nagel (MN Kieselgel 60, 70–230 меш). 
Элементный анализ полученных соединений про-
водили в Лаборатории микроанализа Института 
элементоорганических соединений им. А.Н. Нес-
меянова РАН. Анализ методом жидкостной хро-
матографии–масс-спектрометрии (LC-MS) прово-
дили на приборе Shimadzu LCMS-2020 (Япония) 
с использованием ионизации электрораспылением 
(ESI). В качестве подвижной фазы использовали 
ацетонитрил класса ВЭЖХ.

Алантолактон и дегидрокостуслактон были вы-
делены из растительных субстратов по ранее опи-
санным методикам [25, 26].

Общая методика пропаргилирования де-
гидрокостуслактона 1 и алантолактона 2. 
Пропаргилирование лактонов 1 и 2 было осу-
ществлено в соответствии с ранее описанной про-
цедурой [27]. Раствор лактона 1 или 2 (0.5 ммоль) 
в EtOH (5.0 мл) перемешивали с пропаргиламином  
(55 мг, 1 ммоль) при кипении растворителя в те-
чение 8 ч. Реакционную массу охлаждали, рас-
творитель удаляли в вакууме, остаток очищали с 
использованием колоночной хроматографии на 
силикагеле, элюент – петролейный эфир–AcOEt 
(3:1→1:1). После удаления растворителя остаток 
сушили в вакууме (0.1 мм рт. ст.)

6,9-Диметилен-3-[(проп-2-иниламино)ме-
тил]декагидроазулено[4,5-b]фуран-2(9bH)-он 
(3). Выход 82 мг (58%), смесь диастереоизоме-
ров, бесцветное масло. ИК спектр, ν, см–1: 650, 
895, 999, 1112, 1129, 1176, 1207, 1320, 1337, 1442, 
1460, 1641, 1766 (C=O), 2856, 2926, 3290. Спектр 
ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д.: 2.15–1.80 м и 1.37–1.25 м 
(6H, CH-терпеновый цикл), 2.25 т (1H, C18H, 4JНН  
2.4 Гц), 2.60–2.40 м и 2.35–2.25 м (5H, CH-терпено-
вый цикл), 3.05–2.80 м (4H, C15H2 + C12H + C13H), 
3.46 д (2H, C16H2 , 4JНН 2.4 Гц), 3.97 т (1H, C2H, 
3JНН 9.2 Гц), 4.78 с (1H, C14HВ), 4.88 с (1H, C14HA), 
5.05 д (1H, C13HB, 4JНН 1.6 Гц), 5.18 д (1H, C13HA, 
4JНН 1.6, C13HA). Спектр ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) δС, 
м. д.: 30.00 (C8H2), 32.35 (C4H2), 32.38 (C5H2), 37.45 
(C9H2), 38.41 (C15H2), 44.95 (C3H), 46.42 (C16H2), 
46.84 (C7H), 47.19 (C1H), 51.66 (C12H), 71.69 
(C18H), 81.33 (C17), 85.63 (C2H), 109.00 (C14H2), 
111.76 (C13H2), 149.64 (C6), 151.51 (C10), 177.45 
(C11=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 
286.000 (7.66) [M + H]+, 593.150 (2.60) [2M + Na]+. 
Найдено, %: C 75.51; H 8.13; N 4.73. C18H23NO2. 
Вычислено, %: C 75.76; H 8.12; N 4.91.

(5S,8aR)-5,8a-Диметил-3-(проп-2-инил- 
амино)метил-3,3a,6,7,8,8a,9,9a-октагидронаф-
то[2,3-b]фуран-2(5H)-он (4). Выход 80 мг (56%), 
cмесь диастереоизомеров, бесцветное масло. ИК 
спектр, ν, см–1: 668, 895, 947, 971, 1000, 1038, 
1120, 1150, 1181, 1210, 1326, 1338, 1376, 1458, 
1687, 1759 (C=O), 2868, 2928, 3289, 3307. Спектр 
ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д.: 1.22 с (3H, C13H3), 1.11 д 
(3H, C14H3, 3JНН 8.0 Гц), 2.12–2.04 м, 1.83–1.80 м и 
1.61–1.40 м (9H, CH-терпеновый цикл), 2.24 т (1H, 
C18H, 4JНН 3.8 Гц), 3.14–2.98 м, 2.85–2.81 м и 2.49–
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2.46 м (5H, C15H2 + CH-терпеновый цикл), 3.47 
д (2H, C16H2, 4JНН 3.8 Гц), 4.76–4.74 м (1H, C9H), 
5.18 д (1H, C7H, 3JНН 3.0 Гц). Спектр ЯМР 13C{1H} 
(CDCl3,) δС, м. д.: 16.62 (C1H2), 22.71 (C13H3), 28.45 
(C14H3), 32.62 (C2H2), 32.79 (C6H2), 37.43 (C10H2), 
38.18 (C8H), 38.24 (C3H), 41.96 (C5), 42.50 (C15H2), 
45.28 (C16H2), 45.46 (C11H), 71.63 (C18H), 77.20 
(C9H), 81.37 (C17), 114.81 (C7H), 150.87 (C4), 177.56 
(C12=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 
288.050 (7.75) [M + H]+. Найдено, %: C 67.90; H 
7.01; N 4.42. 2C18H25NO2·CH2Cl2. Вычислено, %: 
C 67.36; H 7.94; N 4.25.

Общая методика синтеза триазолов 7a–г и 
8a–г. Смесь ацетилена 3 или 4 (0.5 ммоль), t-BuOH 
(5 мл), Н2О (2мл), CuSO4·5H2O (5 мол%) переме-
шивали 10 мин, затем добавляли последовательно 
аскорбат натрия (~20 мг) и соответствующий азид 
6 (0.5 ммоль) при перемешивании. Полученную 
смесь перемешивали 24 ч. По завершении реакции 
растворитель удаляли в вакууме и к остатку добав-
ляли CH2Cl2 (10 мл). Органический слой отделяли, 
CH2Cl2 удаляли в вакууме, остаток хроматографи-
ровали на силикагеле (элюент – CHCl3–EtOH, 
100:0.5→100:10). После удаления растворителя 
остаток выдерживали в вакууме (0.1 мм рт. ст.) в 
течение 5 ч.

3-({[1-(Бензо[d][1,3]диоксол-5-илметил)- 
1H-1,2,3-триазол-4ил]метиламино}метил)- 
6,9-диметиленедекагидроазулено[4,5-b]фуран-
2(9bH)-он (7a). Выход 81%, cмесь диастереоизоме-
ров, желтое масло. ИК спектр, ν, см–1: 515, 683, 775, 
896, 927, 997, 1038, 1177, 1210, 1249, 1336, 1337, 
1447, 1492, 1504, 1641, 1765 (C=O), 2857, 3080. 
Спектр ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д.: 1.25–1.37 м, 1.80–
2.10 м, 2.19–2.28 м, 2.40–2.55 м, 2.79–2.97 м (14H, 
CH-терпеновый цикл + C24H2), 3.92 с (2H, C25H2), 
3.95 т (1H, C2H, 3JНН 8.0), 4.76 уш. с, 4.86 уш. с, 5.03 
уш. с и 5.16 уш. с (4H, C14H2 + C13H2), 5.40 с (2H, 
C23H2), 5.96 с (2H, OCH2O), 6.75 с (1H, C17H), 6.79 
уш. с (2H, C21H + C20H), 7.45 с (1H, C16H). Спектр 
ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) δС, м. д.: 29.98 (C4H2), 32.37 
(C9H2 + C8H2), 37.40 (C5H2), 44.64 (C12H), 44.93 
(C25H2), 46.80 (C1H), 46.83 (C24H2), 47.00 (C7H), 
51.64 (C3H), 53.80 (C23H2), 85.66 (C2H), 101.23 
(OCH2O), 108.41 (C17H), 108.93 (C14H2), 111.73 
(C13H2), 121.39 (C21H), 121.81 (C20H), 128.09 (C22), 
146.52 (C15), 147.85 (C6), 148.10 (C10), 149.60 (C19), 
151.53 (C18), 177.63 (C11=O). Масс-спектр (LC-MS 

ESI), m/z (Iотн, %): 463.050 (10.28) [M + H]+, 485.100 
(79.00) [М + Na]+. Найдено, %: С 61.07; H 5.81; N 
10.27. 1.25C26H30N4O4·CH2Cl2. Вычислено, %: С 
60.68; H 6.00; N 10.56.

3-({[1-(4-Метоксибензил)-1H-1,2,3-триазол- 
4ил]метиламино}метил)-6,9-диметилендека- 
гидроазулено[4,5-b]фуран-2(9bH)-он (7б). Выход 
78%, смесь диастереоизомеров, желтое масло. ИК 
спектр, ν, см–1: 514, 666, 755, 895, 998, 1033, 1125, 
1178, 1210, 1250, 1335, 1441, 1462, 1515, 1613, 
1641, 1766 (C=O), 2855, 2932, 3080. Спектр ЯМР 
1H (СDCl3), δ, м. д.: 1.24–1.34 м, 1.82–2.05 м, 2.17–
2.24 м, 2.34–2.51 м, 2.75–2.94 м (14H, CH-терпе-
новый цикл + C24H2), 3.78 с и 3.88 с (5H, C25H2 +  
OCH3), 3.92 т (1H, C2H, 3JНН 8.0 Гц), 4.74 уш. 
с, 4.84 уш. с, 5.01 уш. с, 5.15 уш. с (4H, C14H2 + 
C13H2), 5.42 с (2H, C23H2), 6.87 д (2H, C17H + C21H, 
3JНН 8.0 Гц), 7.21 д (2H, C18H + C20H, 3JНН 8.0 Гц), 
7.39 с (1H, C16H). Спектр ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) 
δС, м. д.: 29.91 (C4H2), 32.38 (C9H2 + C8H2), 37.37 
(C5H2), 44.66 (C25H2), 44.80 (C1H), 46.72 (C12H), 
46.79 (C24H2), 47.05 (C7H), 51.58 (C3H), 53.40 
(C23H2), 55.08 (OCH3), 85.54 (C2H), 108.83 (C14H2), 
111.63 (C13H2), 114.18 (C17H + C21H), 121.17 
(C16H), 126.43 (C22), 129.44 (C18H + C20H), 146.63 
(C15), 149.55 (C6), 151.50 (C10), 159.61 (C19), 177.56 
(C11=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 
449.150 (11.82) [M + H]+, 471.050 (72.46) [М + Na]+, 
919.250 (100.00) [2M + Na]+. Найдено, %: С 64.46; 
H 6.51; N 11.29. 1.75C26H32N4O3·CH2Cl2. Вычисле-
но, %: С 64.20; H 6.72; N 11.27.

3-[{(1-(3,4-Диметоксибензил)-1H-1,2,3-три- 
азол-4ил]метиламино}метил)-6,9-диметилен- 
декагидроазулено[4,5-b]фуран-2(9bH)-он (7в). 
Выход 80%, смесь диастереоизомеров, желтое 
масло. ИК спектр, ν, см–1: 555, 666, 753, 894, 998, 
1026, 1048, 1142, 1160, 1240, 1263, 1336, 1441, 
1464, 1517, 1594, 1641, 1764 (C=O), 2853, 2931, 
3080. Спектр ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д. : 1.21–1.37 м, 
1.80–2.05 м, 2.19–2.27 м, 2.38–2.55 м, 2.76–2.96 м 
(14H, CH-терпеновый цикл + C24H2), 3.85 с и 3.88 с 
(6H, OCH3), 3.93 с (2H, C25H2), 3.95 т (1H, C2H 3JНН 
8.0 Гц), 4.77 уш. с, 4.87 уш. с, 5.03 уш. с, 5.16 уш. с 
(4H, C14H2 + C13H2), 5.44 с (2H, C23H2), 6.81–6.88 м 
(3H, C21H + C20H + C17H), 7.45 с(1H, C16H). Спектр 
ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) δС, м. д.: 30.00 (C4H2), 32.36 
(C9H2 + C8H2), 37.38 (C5H2), 44.67 (C25H2), 44.98 
(C3H), 46.87 (C24H2), 47.02 (C1H), 51.68 (C7H), 
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53.92 (C23H2), 55.82 и 55.79 (OCH3), 85.66 (C2H), 
108.98 (C14H2), 111.08 (C20H), 111.12 (C21H), 111.79 
(C13H2), 120.74 (C17H), 121.42 (C16H), 126.85 (C22), 
146.50 (C6), 149.27(C10), 149.58 (C19), 151.52 (C18), 
177.64 (C11=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z 
(Iотн, %): 479.150 (13.64) [M + H]+, 501.100 (68.57)  
[М + Na]+, 979.300 (100.00) [2M + Na]+. Найдено, %: 
С 61.67; H 6.66; N 10.02. 1.25C27H34N4O4·CH2Cl2. 
Вычислено, %: С 61.09; H 6.57; N 10.25.

3-({[1-(2,3-Диметоксибензил)-1H-1,2,3-три-
азол-4ил]метиламино}метил)-6,9-диметилен-
декагидроазулено[4,5-b]фуран-2(9bH)-он (7г). 
Выход 82%, смесь диастереоизомеров, желтое 
масло. ИК спектр, ν, см–1: 502, 667, 754, 894, 1002, 
1048, 1076, 1176, 1227, 1272, 1433, 1485, 1589, 
1641, 1699, 1766 (C=O), 2854, 2934, 3081. Спектр 
ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д. : 1.27–1.33 м, 1.92–2.05 
м, 2.44–2.52 м, 2.80–2.95 м (14H, CH-терпеновый 
цикл + C24H2), 3.84 с и 3.88 с (6H, OCH3), 3.93 с 
(2H, C25H2), 3.95 т (1H, C2H, 3JНН 8.0 Гц), 4.77 уш. 
с, 4.87 уш. с, 5.05 уш. с, 5.18 уш. с (4H, C14H2 + 
C13H2), 5.54 уш. с (3H, C23H2 + NH), 6.83 д (1H, 
C19H, 3JНН 8.0 Гц), 6.93 д (1H, C21H, 3JНН 8.0 Гц), 
7.04 т (1H, C20H 3JНН 8.0 Гц), 7.54 с (1H, C16H). 
Спектр ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) δС, м. д.: 30.00 
(C4H2), 31.43 (C8H2), 32.37 (C9H2), 37.39 (C5H2), 
44.36 (C25H2), 45.09 (C12H), 46.66 (C24H2), 46.83 
(C7H), 48.86 (C23H2), 51.66 (C3H), 55.66 и 60.75 (2 
OCH3); 85.82 (C2H), 108.99 (C14H2), 111.80 (C13H2), 
113.02 (C19H), 121.51 (C20H), 122.48 (C16H), 124.32 
(C21H), 128.14 (C22), 145.07 (C15), 146.86 (C6), 
149.59 (C10), 151.52 (C17), 151.73 (C18), 177.58 
(C11=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 
479.100 (13.38) [M + H]+, 501.100 (92.53) [М + Na]+, 
979.300 (100.00) [2M + Na]+. Найдено, %: С 57.37; 
H 6.24; N 9.02. C27H34N4O4·1.4·CH2Cl2. Вычисле-
но, %: С 57.09; H 6.21; N 9.38.

(5S,8aR)-3-{[(1-(Бензо[d][1,3]диоксол-5-ил-
метил)-1H-1,2,3-триазол-4-ил]метиламино}- 
метил)-5,8a-диметил-3,3a,6,7,8,8a,9,9a-окта-
гидронафто[2,3-b]фуран-2(5H)-он (8a). Выход 
78%, смесь диастереоизомеров, желтое масло. ИК 
спектр, ν, см–1: 518, 669, 775, 811, 927, 1120, 1039, 
1149, 1181, 1216, 1249, 1339, 1376, 1447, 1492, 
1504, 1758 (С=О), 2929, 3139. Спектр ЯМР 1H 
(СDCl3), δ, м. д. : 1.08 д (3H, C14H3 3JНН 8.0 Гц), 1.12 
с (3H, C13H3), 1.07–1.12 м, 1.39–159 м, 1.74–1.85 м, 
2.05–2.10 м, 2.35–2.50 м, 2.75–2.85 м, 2.95–3.05 м, 

3.09–3.11 м (14H, C24H2 + CH-терпеновый цикл), 
3.98 д (1H, C25HB 2JНН 12.0 Гц), 3.94 д (1H, C25HA, 
2JНН 12.0 Гц), 4.71–4.73 м (1H, C9H), 5.10 д (1H, 
C7H, 3JНН 4.0 Гц), 5.39 с (2H, C23H2), 5.96 с (2H, 
OCH2O), 6.74 с (1H, C20H), 6.78 уш. с (2H, C17H +  
C21H), 7.42 с (1H, C16H). Спектр ЯМР 13C{1H} 
(CDCl3,) δС, м. д.: 16.62 (C1H2), 22.72 (C14H3), 28.45 
(C13H3), 32.61 (C2H2), 32.78 (C6H2), 37.41 (C8H), 
38.17 (C3H), 41.97 (C25H2), 42.47 (C10H2), 44.59 
(C24H2), 45.49 (C11H), 45.73 (C23H2), 53.76 (C5), 
77.21 (C9H), 101.20 (OCH2O), 108.37 (C21H), 108.41 
(C20H), 114.73 (C7H), 121.27 (C16H), 121.80 (C17H), 
128.01 (C22), 147.82 (C15), 148.07 (C4), 146.56 и 
150.87 (C18 + C19), 177.67 (C12=O). Масс-спектр 
(LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 465.100 (15.06) [M + 
H]+, 487.100 (100.00) [М + Na]+, 951.250 (96.51) 
[2M + Na]+. Найдено, %: С 60.78; H 6.38; N 10.76. 
1.3C26H32N4O4·CH2Cl2. Вычислено, %: С 60.82; H 
6.39; N 10.61.

(5S,8aR)-3-({[1-(4-Метоксибензил)-1H-1,2,3-
триазол-4-ил]метиламино}метил)-5,8a-диме-
тил-3,3a,6,7,8,8a,9,9a-октагидронафто[2,3-b]- 
фуран-2(5H)-он (8б). Выход 80%, смесь диастере-
оизомеров, желтое масло. ИК спектр, ν, см–1:516, 
554, 636, 669, 703, 786, 824, 896, 972, 1000, 1036, 
1126, 1149, 1179, 1213, 1250, 1326, 1376, 1442, 
1464, 1515, 1586, 1613, 1649, 1760 (C=O), 2868, 
2929, 3137. Спектр ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д.: 1.07 д 
(3H, C14H3 3JНН 8.0 Гц), 1.08–1.12 м (1H, CH-терпе-
новый цикл), 1.20 с (3H, C13H3), 1.35–1.85 м, 2.05–
2.20 м, 2.40–2.45 м, 2.77–3.15 м (10H, CH-терпе-
новый цикл), 3.79 с (3H, OCH3), 3.90 уш. с (1H, 
NH), 3.92 д. т (1H, C9H, 3JНН 12.0, C9H), 4.73–5.10 
уш. с (2H, C25HA + C25HB), 5.43 уш. с (2H, C23H2), 
6.88 д (2H, C17H + C21H, 3JНН 8.0 Гц), 7.22 д (2H, 
C18H + C20H, 3JНН 8.0 Гц), 7.40 с (1H, C16H). Спектр 
ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) δС, м. д.: 16.22 (C1H2), 22.73 
(C14H3), 28.45 (C13H3), 32.62 (C2H2), 32.79 (C6H2), 
37.40 (C8H), 38.17 (C3H), 41.97 (C25H2), 42.47 
(C10H2), 44.56 (C24H2), 45.45 (C11H), 45.68 (C23H2), 
53.47 (C5), 55.12 (OCH3), 77.22 (C9H), 114.24 
(C17H + C21H), 114.71 (C7H), 121.30 (C16H), 126.39 
(C22), 129.50 (C18H + C20H), 146.35 (C15), 150.88 
(C4), 159.68 (C19), 177.65 (C12=O). Масс-спектр 
(LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 451.150 (14.29) [M + 
H]+, 473.100 (93.93) [М + Na]+, 923.350 (100.00)  
[2M + Na]+. Найдено, %: С 63.64; H 6.59; N 10.91. 
1.5C26H34N4O3·CH2Cl2. Вычислено, %: С 63.15; H 
7.02; N 11.05.
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(5S,8aR)-3-({[1-(3,4-Диметоксибензил)-1H-
1,2,3-триазол-4-ил]метиламино}метил)-5,8a-ди-
метил-3,3a,6,7,8,8a,9,9a-октагидронафто[2,3-b]- 
фуран-2(5H)-он (8в). Выход 82%, смесь диастере-
оизомеров, желтое масло. ИК спектр, ν, см–1: 556, 
636, 667, 755, 860, 877, 970, 1027, 1143, 1160, 1180, 
1241, 1264, 1325, 1376, 1422, 1442, 1465, 1518, 
1594, 1608, 1758 (C=O), 2868, 2930, 3138. Спектр 
ЯМР 1H (СDCl3), δ, м. д. : 1.07 д (3H, C14H3, 3JНН  
8.0 Гц), 1.09–1.13 м (1H, CH-терпеновый цикл), 
1.20 с (3H, C13H3), 1.40–1.85 м, 2.06–2.11 м, 2.35–
2.50 м, 2.75–3.15 м (10H, CH-терпеновый цикл), 
3.84 с и 3.87 с (6H, OCH3), 3.93 д. т (1H, C9H, 3JНН 
12.0 Гц), 4.74 уш. с и 5.11 уш. с (2H, C25HA + C25HB), 
5.43 уш. с (2H, C23H2), 6.80–6.90 м (2H, C21H + 
C17H), 7.43 с (1H, C16H). Спектр ЯМР 13C{1H} 
(CDCl3,) δС, м. д.: 16.63 (C1H2), 22.74 (C14H3), 28.47 
(C13H3), 32.64 (C2H2), 32.81 (C6H2), 37.45 (C8H), 
38.21 (C3H), 41.99 (C25H2), 42.49 (C10H2), 44.58 
(C24H2), 45.44 (C11H), 45.72 (C23H2), 53.88 (C5), 
55.76 и 55.78 (2 OCH3), 77.27 (C9H), 111.09 (C7H), 
114.69 (C20H), 120.72 (C21H), 121.40 (C16H), 126.75 
(C22), 146.37 (C4), 149.24 (C19), 150.98 (C18), 177.72 
(C12=O). Масс-спектр (LC-MS ESI), m/z (Iотн, %): 
481.200 (13.80) [M + H]+, 503.150 (87.79) [М + Na]+, 
983.350 (100.00) [2M + Na]+. Найдено, %: С 60.28; 
H 7.09; N 9.69. 1.25C27Н36N4O4·CH2Cl2. Вычисле-
но, %: С 60.87; H 6.91; N 10.21.

(5S,8aR)-3-({[1-(2,3-Диметоксибензил)-1H-
1,2,3-триазол-4-ил]метиламино}метил)-5,8a-ди-
метил-3,3a,6,7,8,8a,9,9a-октагидронафто[2,3-b]- 
фуран-2(5H)-он (8г). Выход 85%, смесь диастерео- 
изомеров, желтое масло. ИК спектр, ν, см–1: 636, 
337, 754, 896, 1003, 1048, 1077, 1125, 1149, 1178, 
1228, 1273, 1325, 1377, 1432, 1465, 1486, 1589, 
1695, 1760 (С=О),2868, 2930, 3142. Спектр ЯМР 1H 
(СDCl3), δ, м.д. : 1.08–1.7 м, 2.05–2.12 м, 2.35–2.46 м 
(18H, CH-терпеновый цикл), 2.82–3.13 м (3H, C8H 
+ C24H2), 3.85 с, 3.88 с (6H, OCH3), 4.75 уш. с и 5.13 
уш. с (2H, C25HA + C25HB), 5.54 уш. с (3H, C7H +  
C23H2), 6.83 д (1H, C21H, 3JНН 8.0 Гц), 6.93 д (1H, 
C19H, 3JНН 8.0 Гц), 7.05 т (1H, C20H, 3JНН 8.0 Гц), 
7.54 с (1H, C16H). Спектр ЯМР 13C{1H} (CDCl3,) 
δС, м. д.: 14.40 (C14H3), 16.69 (C1H2), 22.79 (C13H3), 
28.51 (C3H), 32.70 (C25H2), 32.85 (C10H2), 37.46 
(C8H), 38.23 (C11H), 42.06 (C24H2), 42.56 (C23H2), 
48.85 (C5), 55.66.74 и 60.74 (2 OCH3), 77.29 (C9H), 
113.06 (C19H), 114.75 (C7H), 121.46 (C16H), 121.56 

(C20H), 124.31 (C21H), 128.15 (C22), 146.95 (C4), 
150.99 (C17), 152.60 (C18), 177.62 (C12=O). Масс-
спектр LC-MS (ESI), m/z (Iотн, %): 481.100 (37.73) 
[M + H]+, 503.100 (100.00) [М + Na]+, 983.250 
(81.94) [2M + Na]+. Найдено, %: С 55.36; H 6.18; 
N 9.39. C27Н36N4O4·1.6CH2Cl2. Вычислено, %: С 
55.72; H 6.41; N 9.09.

Исследование цитотоксического профи-
ля производных сесквитерпеновых лактонов. 
Культивирование клеток. Культуры клеток опу-
холевых линий A549 (легочная аденокарцинома), 
SH-SY5Y (нейробластома), Hep-2 (эпидермоидная 
карцинома гортани), HeLa (карцинома шейки мат-
ки) предоставлены Лабораторией генетики опухо-
левых клеток Национального медицинского иссле-
довательского центра онкологии им. Н.Н. Блохина 
и Институтом цитологии РАН. Клетки выращива-
ли в среде DMEM (Gibco, Великобритания), содер-
жащей фетальную бычью сыворотку (10% по объ-
ему) (ThermoFisher Scientific, Великобритания), 
L-глутамин (2 мМ.) (Gibco, Великобритания) и пе-
нициллин-стрептомицин (1% по объему) (ПанЭко, 
Россия) при 37°C в увлажненной атмосфере СО2 
(5%). При достижении 80% конфлюэнтности клет-
ки пассировали с использованием 0.25%-ного рас-
твора трипсин-ЭДТА (ПанЭко, Россия).

Анализ выживаемости клеток. Жизнеспособ-
ность клеток определяли с помощью МТТ-теста  
[27]. Метод основан на восстановлении МТТ 
[3-(4,5-диметилтиазол-2-ил)-2,5-дифенилтетразо-
лийбромида] митохондриальными дегидрогеназа-
ми живых клеток до кристаллов нерастворимого 
формазана, таким образом, количество образовав-
шегося формазана отражает жизнеспособность 
клеток. Каждую клеточную линию высевали в 
96-луночные планшеты (1×104 клеток/лунку) и 
культивировали в течение 24 ч при 37°С в атмос-
фере СО2 (5%). Инкубацию с веществами в вы-
бранных концентрациях (0.1, 1, 10, 30, 100 мкМ.) 
проводили в течение 24 ч, затем в каждую лун-
ку добавляли раствор МТТ (5 мг/мл в 0.9%-ном 
NaCl), клетки инкубировали 2 ч при 37°С. После 
удаления питательной среды в каждую лунку до-
бавляли диметилсульфоксид для растворения фор-
мазана. Используя планшетный анализатор Victor 
3 (PerkinElmer) определяли оптическую плотность 
при 530 нм за вычетом измеренного фонового по-
глощения при 620 нм. Значение концентрации, 
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вызывающее 50% ингибирование роста клеточной 
популяции (IC50), определяли по кривым доза–ре-
акция с использованием программного обеспече-
ния GraphPad Prism 9.0.
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Modification of Sesquiterpene Lactones – Dehydrocostus 
Lactone and Alantolactone – by Click Chemistry Method. 
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A method for modifying sesquiterpene lactones using the click chemistry methodology has been developed. 
A series of conjugates of alantolactone and dehydrocostus lactone with alkoxy substituted benzylazides was 
obtained and their cytotoxic profile with respect to tumor cells of the A549, SH-SY5Y, Hep-2 and HeLa lines 
was evaluated. It has been shown that derivatives containing dehydrocostus lactone motif in their structure 
exhibit the highest cytotoxic activity.
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Взаимодействие эквимолярных количеств хлоридов тетраорганилфосфония с нафталин-1-сульфо-
новой, 2,5-дихлорбензолсульфоновой, 2,4-динитробензолсульфоновой и 1-гидрокси-2,4-динитро-
нафталин-7-сульфоновой кислотами в воде приводит к аренсульфонатам тетраорганилфосфония 
[Ph3PR1][OSO2R2], особенности строения которых установлены методом РСА. В катионах атомы фос-
фора имеют искаженную тетраэдрическую координацию, аренсульфонатные анионы имеют обычную 
геометрию с тетраэдрическим атомом серы.
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Органические соединения фосфора примене-
няются в самых разнообразных областях практи-
ческой деятельности: в качестве инсектицидов, 
фунгицидов, дефолиантов, гербицидов, пласти-
фикаторов, ионитов, присадок к бензинам и сма-
зочным маслам [1]. Они нашли также применение 
в синтетической органической химии, например, 
при получении олефинов по Виттигу [2] или в 
синтезе элементоорганических соединений [3]. 
Сообщалось о перспективах практического при-
менения некоторых фосфорорганических соеди-
нений в качестве катализаторов гидрофункциона-
лизации непредельных субстратов [4], реагентов 
для транс-металлирования [5] и метатезиса σ-свя-
зей [6]. Из производных пятивалентного фосфора 
наиболее изучены соли тетраорганилфосфония, 
которые обычно получают окислительным при-
соединением к трифенилфосфину галогенарена в 
присутствии хлористого алюминия [1] либо при 
взаимодействии пентафенилфосфора с кислотами 
[7–9]. Описан синтез и структурно охарактеризо-
ваны некоторые органосульфонаты тетрафенил-

фосфония [10–16]. Кристаллические соединения 
получали при выдерживании смеси галогенидов 
тетрафенилфосфония и аренсульфоновой кис-
лоты в различных растворителях (метаноле, аце-
тонитриле, ацетоне, бензоле, диэтиловом эфире, 
ДМФА, ТГФ). Большинство реакций проводи-
ли при нагревании, выходы не превышали 78%.  
Однако примеры получения аренсульфонатов ор-
ганилтрифенилфосфония отсутствуют.

 Нами получены и структурно охарактеризо-
ваны аренсульфонаты органилтрифенилфосфо-
ния [Ph3PR1][OSO2R2] 1‒5. Соединения 1–5 по-
лучены по реакции (1) при смешивании водных 
растворов хлоридов органилтрифенилфосфония 
и соответствующей аренсульфоновой кислоты. 
При медленном испарении воды происходило 
образование устойчивых на воздухе прозрачных 
кристаллов, хорошо растворимых в хлороформе, 
аренах, тетрагидрофуране, ацетонитриле, этано-
ле, четыреххлористом углероде и плохо – в воде 
при комнатной температуре. Соединение 1 полу-
чено также с выходом 93% из пентафенилфосфора 
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и нафталин-1-сульфоновой кислоты в бензоле по 
реакции (2) [8].

В ИК спектрах соединений 1–5 наблюдаются 
характерные полосы валентных колебаний угле-
родного скелета ароматических фрагментов в 
области 1587‒1481 см–1. Валентным колебаниям 
связей CAr–H соответствуют полосы поглоще-
ния средней интенсивности при 3082‒3051 см–1, 
внеплоскостным деформационным колебаниям 
этих связей – полосы при 866‒804 см–1, плоскост-
ным деформационным колебаниям – полосы при 
1117‒1107 см–1. Характерные полосы поглощения 
при 1265–1225 см–1 (высокой интенсивности) и 
при 1082–1043 см–1 (средней интенсивности) от-
носятся к асимметричным и симметричным ва-
лентным колебаниям сульфонатной группы SO3. 
Полосы поглощения, относящиеся к валентным 
колебаниям связей S‒O, расположены при 691‒ 
681 см–1. Интенсивные полосы поглощения в об-
ласти 534‒522 см‒1 соответствуют валентным ко-
лебаниям связей CAr–S, полосы высокой интенсив-
ности при 746‒721 см–1 ‒ к валентным колебаниям 
связей CAr–P. В ИК спектрах комплексов 3, 5 асим-
метричным колебаниям группы NO2 соответству-
ют интенсивные полосы поглощения при 1528, 
1514 см–1, симметричным колебаниям – полосы 
при 1348 и 1341 см–1. Колебания связей CAr–Cl в 
спектрах соединений 2, 4 проявляются полосами 
сильной интенсивности при 750 и 748 см–1.

В ИК спектрах соединений 2, 3 присутствуют 
полосы поглощения валентных колебаний метиль-
ных групп при 2995, 2980 см–1 (асимметричные 
колебания) и 2911, 2910 см–1 (симметричные коле-
бания). Деформационным колебаниям метильных 
групп P‒CH3 соответствуют полосы при 1310 и 
1315 см–1. В спектрах комплексов 3, 5 валентным 

колебаниям гидроксильных групп соответствуют 
широкие полосы при 3213 и 3211 см–1 [17].

По данным РСА (табл. 1, 2), кристаллы со-
единений 1‒5 образованы катионами органил-
трифенилфосфония и аренсульфонат-анионами  
(рис. 1–5). Комплексы 1 и 4 кристаллизуются 
в виде гидратов [Ph4P][OSO2Naphth-1]∙2H2O и  
[Ph3P-c-C3H5][OSO2C6H3Cl2-2,5]∙1/2H2O. В кри-
сталле соединения 4 присутствуют по два типа 
кристаллографически независимых катионов и 
анионов.

Катионы органилтрифенилфосфония в струк-
турах 1‒5 имеют незначительно искаженную те-
траэдрическую конфигурацию. Длины связей 
Р–С находятся в диапазоне 1.766(3)–1.817(3) Å: 
1.759(5)–1.793(5) Å (1), 1.789(3)–1.796(3) Å (2), 
1.785(5)–1.807(6) Å (3), 1.766(3)–1.796(3) Å (4), 
1.794(3)–1.817(3) Å (5), ‒ что меньше суммы ко-
валентных радиусов атомов-партнеров (1.83 Å) 
[18]. Валентные углы СРС принимают значения: 
106.3(2)–111.4(2)° (1), 108.49(14)–110.56(15)° (2), 
108.3(2)–110.2(2)° (3), 107.55(14)–110.86(15)° (4), 
107.02(15)–111.64(15)° (5).

В аренсульфонат-анионах соединений 1‒5 связи 
S–О практически одинаковы, что свидетельствует 
о равномерном распределении электронной плот-
ности в группах SO3

‒. Расстояния S‒O изменяются в 
интервале 1.390(3)‒1.472(3) Å: 1.418(4)‒1.438(3) Å  
(1), 1.427(3)‒1.447(3) Å (2), 1.436(4)‒1.472(3) Å 
(3), 1.421(3)‒1.459(3) Å (4), 1.390(3)‒1.440(3) Å 
(5). Расстояния S–C близки между собой и лежат в 
пределах 1.762(4)–1.793(3) Å.

Валентные углы OSC в сульфонатных группах 
[103.1(2)–106.83(15)°] меньше углов OSO [110.8(2)–
117.7(2)°], что согласуется с теорией отталкивания 
электронных пар валентных оболочек [19].

[Ph3PR1]Cl + HOSO2R2 [Ph3PR1][OSO2R2]
−HCl

1−5

Ph5P + HOSO2Naphth-1 [Ph4P][OSO2Naphth-1]
−PhH

C6H6

1

R1 = Ph, R2 = 1-Naphth (1); R1 = Me, R2 = 2,5-Cl2-C6H3 (2), 1-OH-2,4-(NO2)2-C10H5 (3); R1 = c-C3H5, R2 = 2,5-Cl2-C6H3 
(4); R1 = 2-OH-CH2C6H4, R2 = 2,4-(NO2)2-C6H3 (5).

(1)

(2)
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В аренсульфонатном анионе соединения 5 пло-
скость п-нитрогруппы практически совпадает со 
средней плоскостью ароматического кольца (со-
ответствующий двугранный угол 4.05°), нитро-
группа в орто-положении развернута относитель-
но плоскости кольца на 34.42°. Расстояния N–O 
[1.170(5), 1.212(4) Å] в о-нитрогруппе более ко-

роткие, чем в п-нитрогруппе [1.223(5), 1.226(4) Å], 
что, возможно, связано с сопряжением при малом 
отклонении п-нитрогруппы от плоскости ареново-
го цикла. В сульфонат-анионе соединения 3 пло-
скости нитрогрупп незначительно отклоняются от 
плоскости нафталинового цикла [14.96° (2-NO2), 
8.67° (4-NO2)].

Таблица 1. Кристаллографические данные, параметры эксперимента и уточнения структур 1–5

Параметр 1 2 3 4 5
М 582.62 503.35 590.52 1076.78 616.56

Сингония Триклинная Моноклинная Триклинная Моноклинная Ромбическая
Пространственная 

группа
P-1 P21/n P-1 P21/c Pbca

a, Å 10.67(3) 9.040(5) 9.65(2) 19.066(13) 8.294(8) 
b, Å 11.45(3) 12.836(8) 11.47(2) 13.625(10) 25.23(3) 
c, Å 13.10(3) 21.075(13) 13.46(3) 22.042(15) 27.41(2) 

α, град 65.87(10) 90.00 111.29(13) 90.00 90.00 
β, град 83.98(13) 90.32(3) 97.6(2) 114.87(2) 90.00 
γ, град 77.42(15) 90.00 94.08(14) 90.00 90.00 
V, Å3 1425(6) 2446(3) 1365(5) 5195(6) 5734(9) 

Z 2 4 2 4 8 
dвыч, г/см3 1.357 1.367 1.437 1.377 1.426 

μ, мм−1 0.213 0.441 0.233 0.422 0.225 
F(000) 612.0 1040.0 612.0 2232.0 2552.0 

Размер кристалла, 
мм

0.31 × 0.3 × 0.13 0.5 × 0.21 × 0.2 0.5 × 0.19 × 0.09 0.5 × 0.12 × 0.08 0.4 × 0.3 × 0.05 

Область сбора 
данных по 2θ, град

6.38 – 58.54 5.84 – 56.72 5.94 – 57.4 6.26 – 56.58 5.96 – 56.88

Интервалы 
индексов 

отражений

–14 ≤ h ≤ 14 –12 ≤ h ≤ 12 –12 ≤ h ≤ 12 –25 ≤ h ≤ 25 –11 ≤ h ≤ 11

–15 ≤ k ≤ 15 –17 ≤ k ≤ 17 –15 ≤ k ≤ 15 –18 ≤ k ≤ 18 –33 ≤ k ≤ 33
–17 ≤ l ≤ 17 –27 ≤ l ≤ 28 –18 ≤ l ≤ 17 –28 ≤ l ≤ 29 –36 ≤ l ≤ 34

Измерено 
отражений

39086 89320 41453 106282 99286

Независимых 
отражений

7378 (Rint 0.1755) 6055 (Rint 0.0552) 6811 (Rint 0.0976) 12804 (Rint 0.1090) 7172 (Rint 0.1359)

Переменных 
уточнения

376 290 372 625 388

GOOF 1.003 1.049 1.017 1.007 1.037
R-Факторы по

F2 > 2σ(F2)
R1 0.0511,  
wR2 0.1226

R1 0.0623,  
wR2 0.1846

R1 0.0578,  
wR2 0.1267

R1 0.0533,  
wR2 0.1196

R1 0.0637,  
wR2 0.1375

R-Факторы по всем 
отражениям

R1 0.1615,  
wR2 0.1504

R1 0.0803,  
wR2 0.2011

R1 0.1183,  
wR2 0.1500

R1 0.1158,  
wR2 0.1449

R1 0.1341,  
wR2 0.1686

Остаточная 
электронная 
плотность  

(max/min), e/Å3

0.33/–0.55 2.32/–0.56 0.33/–0.35 0.78/–0.35 0,67/–0.44
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Катионы и анионы в молекулах 1, 4, 5 связаны 
слабыми водородными связями S=O∙∙∙Н(Рh) (2.33–
2.62 Å). В соединениях 2, 4 также присутствуют ко-
роткие контакты S=O∙∙∙Cl(Ph) [3.110 Å (2), 3.190 Å  
(4)]. В кристалле соединения 3 образуются водо-
родные связи N=O∙∙∙H (2.69 Å).

В кристалле соединения 1 кристаллизационная 
вода связывает анионы между собой, и образуются 
циклы из двух анионов и двух молекул воды с рас-
стояниями О∙∙∙О 2.907– 2.929 Å.

В структуре 4 одна молекула кристаллизацион-
ной воды связывает два сульфонат-аниона, длины 

Таблица 2. Основные длины связей и валентные углы в молекулах соединений 1–5

Связь Длина, Å Угол ω, град Связь Длина, Å Угол ω, град
1

S1–O1 1.438(4) O1S1O2 113.47(19) P1–C21 1.783(4) C1P1C11 106.3(2)
S1–O2 1.436(4) O1S1O3 111.8(2) P1–C31 1.793(5) C1P1C21 109.85(18)
S1–O3 1.418(4) O2S1O3 111.88(19) C31–C32 1.382(5) C1P1C31 110.69(19)

S1– C41 1.762(4) O1S1C41 106.3(2) C41–C42 1.354(4) C11P1C21 111.4(2)
P1–C1 1.759(5) O2S1C41 106.47(19) C49–C50 1.399(4) C21P1C31 108.3(2)
P1–C11 1.770(5) O3S1C41 106.43(17)

2
S1–O1 1.429(2) O1S1O2 112.52(19) P1–C11 1.789(3) C1P1C7 108.49(14)
S1–O2 1.447(3) O1S1O3 113.63(19) P1–C21 1.796(3) C1P1C11 108.83(13)
S1–O3 1.427(3) O2S1O3 113.6(2) C4–C5 1.374(5) C1P1C21 109.63(13)

S1– C31 1.803(3) O1S1C31 105.35(14) C11–C32 1.736(4) C7P1C11 109.95(14)
P1–C1 1.790(3) O2S1C31 103.85(15) C12–C35 1.755(4) C11P1C21 109.36(12)
P1–C7 1.789(3) O3S1C31 106.83(15)

3
S1–O1 1.472(3) O1S1O2 112.0(2) P1–C11 1.807(6) C1P1C7 109.2(2)
S1–O2 1.437(5) O1S1O3 111.5(2) P1–C21 1.785(5) C1P1C11 110.0(2)
S1–O3 1.436(4) O2S1O3 116.4(2) N1–O5 1.200(4) C1P1C21 108.3(2)

S1– C31 1.765(5) O1S1C31 103.1(2) N1–C37 1.464(5) C7P1C11 109.4(2)
P1–C1 1.796(5) O2S1C31 106.7(2) C34–O8 1.316(4) C11P1C21 110.2(2)
P1–C7 1.786(4) O3S1C31 105.99(19) C31–C40 1.393(4) O4N1C37 119.6(3)

4
S1–O1 1.451(3) O1S1O2 111.40(18) S2–O6 1.421(3) O4S2O5 111.56(17)
S1–O2 1.434(3) O1S1O3 117.7(2) S2– C71 1.805(3) O4S2O6 113.59(19)
S1–O3 1.429(3) O2S1O3 115.40(19) P2–C31 1.792(3) O5S2O6 115.11(18)

S1– C61 1.793(3) O1S1C61 103.54(15) P2–C37 1.776(3) O4S2C71 104.36(15)
P1–C1 1.796(3) O2S1C61 105.82(16) P2–C41 1.794(3) O5S2C71 105.61(13)
P1–C7 1.766(3) O3S1C61 105.76(14) P2–C51 1.795(3) O6S2C71 105.46(14)
P1–C11 1.794(3) C1P1C7 109.01(14) Cl1–C62 1.733(3) C31P2C37 110.86(15)
P1–C21 1.795(3) C1P1C11 110.57(13) Cl2–C65 1.736(3) C31P2C41 108.86(13)
S2–O4 1.459(2) C1P1C21 110.25(13) C4–C5 1.348(6) C31P2C51 109.95(12)
S2–O5 1.442(3) C7P1C11 109.36(14) C7–C8 1.503(5) C37P2C41 109.80(14)

5
S1–O2 1.440(3) O2S1O3 114.6(3) P1–C37 1.817(3) C1P1C21 110.00(14)
S1–O3 1.390(3) O2S1O4 110.8(2) O1–C32 1.358(4) C1P1C37 108.38(15)
S1–O4 1.415(3) O3S1O4 115.7(3) N1–O5 1.170(5) C11P1C21 107.02(15)

S1– C41 1.786(3) O2S1C41 105.01(18) N1–C42 1.472(4) C21P1C37 110.80(15)
P1–C1 1.796(3) O3S1C41 106.11(16) C31–C37 1.503(4) O5N1O6 124.3(4)
P1–C11 1.794(3) O4S1C41 103.26(17) C41–C42 1.391(4) O5N1C42 118.3(4)
P1–C21 1.795(3) C1P1C11 108.97(15)
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водородных связей S=O∙∙∙Н(O) 1.99 и 2.05 Å. Подоб-
ное связывание наблюдается в кристаллах аренсуль-
фонатов тетрафенилсурьмы и тетрафенилвисмута  
[Ph4Sb][OSO2R]∙H2O [20], [Ph4Bi][OSO2R]∙H2O [21].

Структурная организация в кристаллах соеди-
нений 1‒5 обусловлена слабыми межмолекулярны-
ми контактами O···Н 2.08–2.70 Å (1), 2.22–2.58 Å  
(2), 1.84–2.69 Å (3), 1.99–2.58 Å (4), 2.41–2.72 Å 
(5) (сумма ван-дер-ваальсовых атомов-партнеров  
2.62 Å [22]).

Таким образом, взаимодействие галогенидов 
органилтрифенилфосфония с аренсульфоновыми 
кислотами в воде приводит к образованию ионных 
аренсульфонатов органилтрифенилфосфония с те-
траэдрическими катионами органилтрифенилфос-
фония и аренсульфонатных анионов с тетраэдри-
ческим атомом серы.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры соединений записывали на ИК 
Фурье-спектрометре Shimadzu в таблетках KBr. 

Рентгеноструктурный анализ проводили на ав-
томатическом четырехкружном дифрактометре 
D8 QUEST фирмы Bruker (графитовый монохро-
матор) при 293 K. Сбор, редактирование данных, 
уточнение параметров элементарной ячейки, учет 
поглощения, определение и уточнение структур 
проведены по программам [23–25]. Структуры 
соединений 1–5 определены прямым методом и 
уточнены методом наименьших квадратов в ани-
зотропном приближении для не водородных ато-
мов. Основные кристаллографические данные и 
результаты уточнения структур 1–5 приведены в 
табл. 1 и 2. Полные таблицы координат атомов, 
длин связей и валентных углов депонированы в 
Кембриджском банке структурных данных [ССDC 
2133545 (1), 2142927 (2), 2143405 (3), 2144369 (4), 
2144041 (5)].

Нафталин-1-сульфонат тетрафенил-
фосфония дигидрат (1). Раствор хлорида те-
трафенилфосфония (0.185 г, 0.500 ммоль) в  
10 мл воды смешивали с 8 мл водного раство-
ра нафталин-1-сульфоновой кислоты (0.104 г,  

Рис. 1. Общий вид молекулы соединения 1 в кристалле.
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Рис. 2. Общий вид молекулы соединения 2 в кристалле.

Рис. 3. Общий вид молекулы соединения 3 в кристалле.
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0.500 ммоль). При медленном удалении раствори-
теля выделялись бесцветные кристаллы, которые 
сушили на воздухе. Выход 0.260 г (95%), т. пл. 

94°С. ИК спектр, ν, см–1: 3080, 3055, 3024, 1825, 
1734, 1701, 1618, 1586, 1506, 1485, 1437, 1343, 
1315, 1225, 1192, 1167, 1150, 1107, 1043, 997, 966, 

Рис. 4. Общий вид молекулы соединения 4 в кристалле.

Рис. 5. Общий вид молекулы соединения 5 в кристалле.
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866, 804, 777, 759, 723, 691, 611, 563, 527, 420. Най-
дено, %: C 69.87; H 5.41. C34H31O5PS. Вычислено, 
%: C 70.09; H 5.36.

Соединения 2–5 синтезировали аналогично.
2,5-Дихлорбензолсульфонат трифенилме-

тилфосфония (2). Выход 96%, бесцветные кри-
сталлы, т. пл. 118°С. ИК спектр, ν, см–1: 3082, 3051, 
3019, 2995, 2911, 1829, 1784, 1695, 1605, 1587, 
1553, 1485, 1437, 1371, 1327, 1310, 1225, 1163, 
1146, 1117, 1065, 1018, 995, 920, 897, 833, 810, 785, 
748, 721, 681, 621, 590, 532, 492, 442. Найдено, %: 
C 59.54; H 4.37. C25H21Cl2O3PS. Вычислено, %: 
C 59.66; H 4.21.

1-Гидрокси-2,4-динитронафталин-7-сульфо-
нат трифенилметилфосфония (3). Выход 96%, 
светло-коричневые кристаллы, т. пл. 119°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3211, 3061, 2980, 2910, 1824, 1618, 
1605, 1580, 1514, 1489, 1402, 1341, 1315, 1265, 1240, 
1182, 1128, 1115, 1082, 1020, 997, 945, 905, 837, 
814, 781, 743, 719, 691, 638, 619, 586, 563, 534, 505, 
478. Найдено, %: C 58.83; H 3.99. C29H23N2O8PS.  
Вычислено, %: C 58.99; H 3.93.

Бис[2,5-дихлорбензолсульфонат трифенил- 
(циклопропил)фосфония] гидрат (4). Выход  
96%, бесцветные кристаллы, т. пл. 85°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3082, 3057, 3005, 1830, 1780, 1645, 
1586, 1557, 1483, 1439, 1373, 1315, 1300, 1236, 
1215, 1167, 1146, 1115, 1063, 1017, 995, 895, 837, 
812, 789, 750, 729, 690, 619, 590, 529, 498, 448. 
Найдено, %: C 59.96; H 4.57. C54H48Cl4O7P2S2. Вы-
числено, %: C 60.24; H 4.49.

2,4-Динитробензолсульфонат трифенил- 
(2-гидроксибензил)фосфония (5). Выход 99%, 
желто-коричневые кристаллы, т. пл. 196°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3213, 3070, 3022, 1826, 1781, 1603, 
1545, 1528, 1481, 1456, 1435, 1396, 1348, 1261, 
1211, 1177, 1155, 1130, 1111, 1065, 1028, 997, 900, 
866, 833, 821, 781, 746, 716, 689, 665, 634, 596, 
557, 522, 501, 490, 451, 432. Найдено, %: C 60.34; 
H 4.08. C31H24O8PSN2. Вычислено, %: C 60.49; H 
3.93.
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Reactions of equimolar amounts of tetraorganylphosphonium chlorides with naphthalene-1-sulfonic, 2,5-dichlo-
robenzenesulfonic, 2,4-dinitrobenzenesulfonic and 1-hydroxy-2,4-dinitronaphthalene-7-sulfonic acids in water 
lead to the formation of tetraorganylphosphonium arenesulfonates [Ph3PR1][OSO2R2]. In cations, phosphorus 
atoms have distorted tetrahedral coordination, arensulfonate anions have a regular geometry with a tetrahedral 
sulfur atom.
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При взаимодействии фенилселенилхлорида с дикетонами, имеющими два реакционных центра (один 
при центральном атоме углерода, другой ‒ в боковой цепи), происходит образование обоих возможных 
изомеров вследствие изомеризации первоначально образующегося продукта с группой PhSe у централь-
ного атома углерода. Изомеризация в присутствии образующегося хлороводорода обусловлена высокой 
электрофильной активностью группы PhSe, испытывающей влияние двух рядом расположенных электро-
ноакцепторных (карбонильных/карбоксильных) групп. Проведение реакции в условиях, исключающих 
образование хлороводорода, например с натриевыми солями дикетонов, позволяет получить изомер с 
группой PhSe у центрального атома углерода без примеси второго изомера.

Ключевые слова: селенилхлорид, ацетилацетон, ацетоуксусный эфир, замещение, изомеризация

DOI: 10.31857/S0044460X22060099, EDN: CMTDGZ

Соединения селена применяются в качестве 
катализаторов [1–3], полупроводниковых матери-
алов и покрытий [4–6], участвуют в окислитель-
но-восстановительных реакциях, легко вступают 
в различные взаимодействия, в том числе со сво-
бодными радикалами. Они обладают биологиче-
ской активностью, прежде всего антиоксидантной, 
так как селен в качестве микроэлемента входит в 
состав ферментов, участвующих в окислитель-
но-восстановительных процессах [7–9]. В связи с 
этим разрабатываются методы синтеза биодоступ-
ных форм селена [10–12]. Аминокислоты, включа-
ющие атом селена, обладают иммуностимулиру-
ющей активностью; обсуждается использование 
органических соединений селена в терапии он-
кологических заболеваний [13–15]. Селеноорга-
нические соединения зарекомендовали себя как 
ценные полупродукты органического синтеза, по-
зволяющие проводить реакции в мягких условиях 
[16–20]. Поэтому изучение особенностей реакций 
органических соединений селена ‒ современная и 
актуальная задача.

Ранее были исследованы реакции сульфенил-  
и селенилхлоридов, включающих в качестве 
заместителя ацетилацетонат дифторида бора 
(F2BacacSCl, F2BacacSeCl 1), с кетонами и дике-
тонами [21] и получены ожидаемые соединения 
(схема 1).

Однако в реакциях селенилхлорида 1 с ацети-
лацетоном и ацетоуксусным эфиром были получе-
ны соединения, в которых группировка F2BacacSe 
присоединена не к центральному атому углерода, 
а к атому углерода терминальной метильной груп-
пы, но, при этом, с бензоилацетоном, в котором 
так же имеется терминальная метильная группа, 
взаимодействие прошло по центральному атому 
углерода (схема 2).

Неясно, обусловлен ли полученный резуль-
тат природой заместителя, связанного с атомом 
селена, или подобное протекание реакции явля-
ется общим для всех селенилхлоридов. Описаны 
отдельные примеры реакций селенилхлоридов с 
дикетонами или их солями [22, 23], однако систе-
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матическое исследование подобных реакций не 
проводилось. В частности, отсутствуют работы 
по взаимодействию селенилхлоридов с дикетона-
ми, имеющими, кроме основного реакционного 
центра при центральном атоме углерода, дополни-
тельный реакционный центр в заместителе.

Поэтому мы исследовали взаимодействие се-
ленилхлорида с дикетонами, имеющими при кар-
бонильной группе хотя бы одну метильную (или 
метиленовую) группу. В качестве реагента ис-
пользовали фенилселенилхлорид PhSeCl 2 ‒ про-
стейший органилселенилхлорид с ароматическим 
заместителем. Ожидалось, что для исследования 
образующихся соединений можно будет использо-
вать методы газовой хроматографии.

При исследовании взаимодействия фенилсе-
ленилхлорида 2 с ацетилацетоном в хлороформе 
методом хромато-масс-спектрометрии (ГХ-МС) 
было установлено образование двух веществ, в 

масс-спектрах которых присутствуют молекуляр-
ные ионы, соответствующие формуле HacacSePh. 
Фрагментация в масс-спектрах этих соединений 
позволяет утверждать, что первым элюируется 
изомер (схема 3), в котором группа PhSe связана 
с центральным атомом углерода (изомер А), а за-
тем изомер, в котором группа PhSe присоединена 
к терминальному углероду (изомер Б). Наиболее 
информативна фрагментация изомера Б (схема 4):  
распад с выбросом ацетона и образованием 
PhSe-замещенного кетенового иона, а также рас-
пад с отщеплением терминальной группы и заме-
стителя PhSe могли произойти только для дикето-
на с заместителем PhSe при терминальной группе.

Изомеры А и Б разделены методом жидкостной 
хроматографии, их структура подтверждена мето-
дом ЯМР 1H. В спектре изомера, элюирующегося 
в условиях ГХ-МС первым, присутствуют сигна-
лы енольного протона (17.39 м. д., 1H), аромати-
ческого заместителя (7.15‒7.30 м. д., 5Н), а также 
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сигнал двух метильных групп (2.42 м. д., 6H). Ре-
гистрация двух эквивалентных метильных групп, 
а также отсутствие сигнала протонов, связанных 
с центральным атомом углерода в енольной фор-
ме ацетилацетонатного фрагмента, подтверждают 
структуру изомера А. В спектре соединения, ко-
торое элюируется вторым, присутствуют сигналы 
метильной (2.01 м. д.) и метиленовой (3.51 м. д.) 
групп, а также сигнал протона при центральном 
атоме углерода ацетилацетонатного фрагмента 
(5.45 м. д.), что соответствует структуре изомера Б.

Таким образом, взаимодействие фенилселе-
нилхлорида 2 с ацетилацетоном сопровождается 

образованием обоих возможных изомеров А и Б 
(схема 5).

Относительное количество изомеров А и Б в 
реакционной смеси зависит от условий реакции и, 
в первую очередь, от ее длительности. Сначала в 
реакционной смеси преобладает изомер А. Со вре-
менем его доля понижается, а количество изомера 
Б возрастает.

Аналогично протекают реакции фенилселе-
нилхлорида 2 с гептан-3,5-дионом и бензоилаце-
тоном. В реакционных смесях присутствуют по 
два изомера. Фрагментация веществ, которые в ус-
ловиях ГХ элюируются первыми, протекает в со-
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ответствии со схемой 3, т. е. они имеют структуру 
изомера А. Фрагментация веществ, которые элюи-
руются вторыми, соответствует изомеру Б. После 
выделения изомеров их строение было подтверж-
дено методом ЯМР 1H. Как и в случае с ацетила-
цетоном, сначала в реакционной смеси преоблада-
ет изомер А, который постепенно превращается в 
изомер Б.

При взаимодействии фенилселенилхлорида 2 
с ацетоуксусным эфиром методом ГХ-МС удается 
зафиксировать только один изомер. Фрагментация 
этого изомера проходит в соответствии со схемой 
3, поэтому его структура соответствует изомеру А. 
Выделить продукт реакции в чистом виде и под-
твердить его строение методом ЯМР нам не уда-
лось. Второй изомер на хроматограмме (ГХ-МС) 
отсутствует. По-видимому, в условиях газовой 
хроматографии он разлагается, так как на хромато-
граммах в значительных количествах присутству-
ют PhSeCH2C(O)CH3 и Ph2Se2. Это соединение 
удалось выделить методом жидкостной хромато-
графии и с помощью ЯМР 1H установлено, что 
его строение соответствует изомеру Б. В спектре 
присутствуют два синглетных сигнала равной ин-
тенсивности при 3.64 (2Н) и 3.73 м. д. (2Н), отно-
сящиеся к протонам метиленовой группы, находя-
щейся между карбонильной и фенилселенильной 
группами, и метиленовой группы, находящейся 
между карбонильной и этоксикарбонильной груп-
пами.

С целью определения условий, в которых про-
исходит превращение изомеров, мы провели ряд 
экспериментов с индивидуальными изомерами, 
полученными в результате хроматографического 
выделения. Результаты этих опытов приведены в 
табл. 1.

Эксперименты с индивидуальным изомером 
HacacSePh (А) показали, что он превращается 
в изомер Б только в присутствии хлористого во-
дорода и свободного ацетилацетона. В использо-
ванных условиях изомеризация идет не до конца. 
Равновесие устанавливается при соотношении 
изомеров А:Б ~ 1:7. При длительном стоянии про-
исходит постепенное разложение изомеров с обра-
зованием нескольких соединений, главное из кото-
рых Ph2Se2. Увеличение количества ацетилацетона 
приводит к увеличению скорости изомеризации. 

Попытки заменить хлористый водород другими 
более удобными в обращении кислотами (толуол-
сульфокислота или трифторуксусная кислота) ока-
зались неудачными.

Обработка изомера А HacacSePh большим из-
бытком гептан-3,5-диона (в присутствии HCl) 
приводит к тому, что в первые несколько минут в 
реакционной смеси присутствуют небольшое ко-
личество исходного вещества, а в качестве основ-
ных компонентов – оба изомера HdprmSePh, со-
отношение изомеров А:Б = 0.25:1. Через полчаса 
в реакционной смеси наблюдается только изомер 
Б. Аналогичный опыт с бензоилацетоном дает тот 
же результат, хотя реакция протекает со значитель-
но меньшей скоростью: постепенно из HacacSePh 
(А) образуется HbzacSePh (А), а затем появляется 
изомер HbzacSePh (Б). После длительного стояния 
реакционной смеси изомер Б преобладает. В ходе 
реакции изомер HacacSePh (А) расходуется полно-
стью и качестве минорного продукта в реакцион-
ной смеси появляется изомер HacacSePh (Б).

В аналогичные реакции изомеризации вступа-
ют PhSe-замещенные производные других дикето-
нов, например, гептан-3,5-диона (схема 6).

Изомер HacacSePh (А) в присутствии HCl реа-
гирует не только с дикетонами, но и вступает в ре-
акции с кетонами, диэтилфосфористой кислотой, 
непредельными соединениями (циклогексеном) 
(схема 7). Продукты реакций идентифицированны 
методом ГХ-МС. Реакции с ацетофеноном и диэ-
тилфосфористой кислотой протекают с практиче-
ски полным расходованием исходного соединения.

Изомеры Б в аналогичных условиях также под-
вергаются изомеризации. Например, обработка 
изомера HacacSePh (Б) большим избытком HacacH 
(в присутствии HCl) приводит к образованию сме-
си изомеров А и Б примерно в том же соотношении 
(1:7). Таким образом, изомеры Б с группой PhSe в 
терминальном заместителе в присутствии дикето-
на и хлористого водорода также изомеризуются, 
но скорость превращения ниже, чем у изомеров А, 
а в реакционной смеси, как правило, присутствует 
большое количество исходного изомера. Изомеры 
Б реагируют с ацетофеноном и с диэтилфосфори-
стой кислотой аналогично изомерам А.

Из проведенных реакций следует, что по своим 
свойствам дикетон с группой PhSe в присутствии 
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HacacSePh (A) + HacacH + HCl
Продукты реакции HacacSePh (А) HacacSePh (Б) Ph2Se2

5 мин 3.64 0.04 0.32
1 ч 15 мин 1.33 1.22 0.54

60 ч 0.14 0.94 1.68
HacacSePh (A) + HdprmH + HCl

Продукты реакции HacacSePh (A) HdprmSePh (Б) HdprmSePh (A) Ph2Se2
5 мин 0.09 0.66 2.52 0.35

25 мин – – 3.73 0.34
HacacSePh (A) + HbzacH + HCl

Продукты реакции HacacSePh (A) HacacSePh (Б) Ph2Se2
5 мин 1.69 – 0.87 1.03

1 ч 40 мин 0.21 0.14 0.33 1.44
60 ч – 0.09 – 1.64

HacacSePh (A) + CH3C(O)Ph + HCl
Продукты реакции HacacSePh (A) PhSeCH2C(O)Ph Ph2Se2

5 мин 0.18 9.04 0.27
60 ч – 3.45 1.82

HacacSePh (A) + HP(O)(OEt)2 + HCl
Продукты реакции HacacSePh (A) PhSeP(O)(OEt)2 Ph2Se2

5 мин 3.64 1.19 0.24
60 ч – 9.59 0.01

HacacSePh (A) + C6H10
б + HCl 

Продукты реакции HacacSePh (A) PhSeC6H10Cl Ph2Se2
5 мин 2.52 0.15 1.00

2 ч 45 мин 2.30 0.14 1.49
24 чв 0.50 0.82 2.57

HdprmSePh (A) + HacacH + HCl
Продукты реакции HacacSePh (А) HacacSePh (Б) HdprmSePh (А) Ph2Se2

5 мин 1.12 – – 0.65
2 ч 45 мин 0.05 0.34 0.11 0.70

HасасSePh (Б) + HacacH + HCl
Продукты реакции: HacacSePh (А) HacacSePh (Б) Ph2Se2

5 мин – 2.24 0.17
17 ч 0.05 1.64 0.74
24 ч 0.19 1.37 1.03

HacacSePh (Б) + HdprmH + HCl
Продукты реакции HacacSePh (Б) HdprmSePh (Б) Ph2Se2

5 мин 2.19 – 0.12
17 ч 0.06 2.20 0.23

HacacSePh (Б) + CH3C(O)Ph + HCl
Продукты реакции: HacacSePh (Б) PhSeCH2C(O)Ph Ph2Se2

5 мин 2.39 0.11 0.12
17 ч 0.11 5.34 0.14

HacacSePh (Б) + HP(O)(OEt)2 + HCl
Продукты реакции: HacacSePh (Б) PhSeP(O)(OEt)2 Ph2Se2

5 мин 2.55 – 0.08
2 ч 45 мин 2.55 3.43 0.12

24 чв – 8.51 0.13

Таблица 1. Реакции индивидуальных изомеров PhSe-замещенных дикетоновa
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HCl подобен PhSeCl. Уходящая группа ‒ дикето-
натный фрагмент. Изомеры А реагируют быстрее, 
чем изомеры Б.

Таким образом, взаимодействие PhSeCl с ди-
кетоном, имеющим два реакционных центра – у 
центрального атома углерода и в терминальном 
заместителе, происходит по обоим направлениям, 
при этом преимущественно реализуется первое 
направление. В присутствии выделяющегося хло-
ристого водорода реакция обратима, и в реакци-
онной смеси устанавливается динамическое рав-
новесие, при котором группа PhSe переходит от 

замещенного дикетона к незамещенному. Однако 
равновесие для изомера с группой PhSe в терми-
нальном заместителе сдвинуто в сторону конеч-
ных продуктов сильнее, чем для изомера с заме-
стителем у центрального атома углерода (схема 8). 
Подобное соотношение приводит к постепенному 
накоплению в реакционной смеси изомера с груп-
пой PhSe в терминальном заместителе.

Ранее подобные реакции были описаны, напри-
мер, реакция бромирования ацетоуксусного эфира 
[24]. При длительном стоянии реакционной сме-
си (с неудаленным бромистым водородом) перво-

HdprmSePh (Б) + CH3C(O)Ph + HCl
Продукты реакции: HdprmSePh (Б) PhC(O)CH2SePh Ph2Se2

5 мин 1.59 0.22 0.07
17 ч 0.07 3.17 0.33

PhSeCH2C(O)CH3 + CH3C(O)Ph
Продукты реакции: PhSeCH2C(O)CH3 PhSeCH2C(O)Ph Ph2Se2

20 мин 1.02 4.79 0.20
45 мин 0.68 4.41 0.24

13 ч 0.56 3.51 1.03

Таблица 1. (продолжение)

а Приведены относительные количества отдельных компонентов реакционной смеси. 
б C6H10 ‒ циклогексен. 
в Через 20 ч к реакционной смеси добавляли 200 мкл раствора хлороводорода.

HCl
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начально образовавшийся 2-бромацетоуксусный 
эфир превращается в изомер с атомом брома у ато-
ма С4. Предполагается, что в 2-бромацетоуксусном 
эфире атом брома под влиянием двух близко рас-
положенных электроноакцепторных групп (кар-
бонильной и этоксикарбонильной) приобретает 
электрофильные свойства и вступает в реакцию 
бромирования со свободными молекулами ацето-
уксусного эфира, что приводит к установлению 
динамического равновесия. Бромирование сопро-
вождается образованием небольшого количества 
С4-замещенного изомера, в котором атом брома 
находится под влиянием только одной близкорас-
положенной электроноакцепторной группы. Этот 
изомер менее активно участвует в реакциях бро-
мирования, что и приводит к его накоплению в ре-
акционной смеси. По-видимому, описанная схема 
распространяется и на селенозамещенные дикетоны.

Необходимость присутствия хлористого водо-
рода (или бромистого водорода), указывает на то, 
что на первой стадии реакции происходит прото-
нирование субстрата. Мы предполагаем, что пер-
воначально протон присоединяется к атомам кис-
лорода, и реакция протекает по схеме 9.

Специальными опытами было установлено, что 
даже одна карбонильная группа значительно поля-
ризует связь Se‒C, придавая атому селена электро-
фильные свойства (схема 10).

Нами исследована возможность протекания ре-
акций, подобных показанной на схеме 8, для ди-
кетонов с сероорганическим заместителем. При 
длительном выдерживании смеси 3-(фенилсульфа- 
нил)пентан-2,4-диона с 10-кратным избытком 
HacacH (или с HdprmH) в присутствии HCl не 
было зафиксировано образования новых соеди-
нений. Очевидно, что даже присутствие двух ак-
цепторных групп не приводит к появлению значи-
тельного положительного заряда на атоме серы и 
не придает ему электрофильных свойств.

Учитывая, что образование изомеров с груп-
пой PhSe в терминальном заместителе происходит 
только в кислых условиях, мы предположили, что 
проведение реакции в условиях, исключающих 
образование кислоты, позволит разработать метод 
получения изомеров А без примеси изомеров Б. 
В результате ГХ-МС исследования реакционных 
смесей было установлено, что при обработке фе-
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нилселенилхлоридом 2 суспензии NaacacH или 
NadprmH в инертном растворителе происходит 
образование изомеров А HacacSePh и HdprmSePh 
без примеси изомеров Б. В качестве основного 
побочного продукта реакции во всех пробах при-
сутствовал Ph2Se2. Исследование показало, что 
подобный метод синтеза неудовлетворителен: вы-
ходы продуктов реакций невысоки и невоспроиз-
водимы. Они сильно зависят от качества соли ди-
кетона и от растворителя, в качестве которого мы 
использовали смеси хлороформ‒диэтиловый эфир 
или бензол‒диэтиловый эфир. Эфир ‒ обязатель-
ный компонент, по всей вероятности, он способ-
ствует частичному растворению солей дикетонов. 
Однако в чистом эфире выход продуктов реакций 
ничтожен. Попытка заменить эфир на ТГФ приве-
ла к тому, что в реакционной смеси фиксировался 
только Ph2Se2 и небольшое количество не иденти-
фицированных веществ (метод ГХ-МС).

Удовлетворительные результаты получены при 
использовании в качестве растворителя уксусной 
кислоты (схема 11). Соли дикетонов получали при 
смешивании расчетных количеств дикетона и аце-
тата натрия.

Примесь Ph2Se2 препятствует получению чи-
стого образца. Для его отделения можно исполь-
зовать методы адсорбционной хроматографии 
(колоночной или препаративной ТСХ). Другой ис-
пользованный нами способ ‒ перевод селенилза-
мещенного дикетона в хелат меди при добавлении 

Cu(O2CCH3)2, его промывание холодным мета-
нолом или гексаном и последующая регенерация 
дикетона разбавленной кислотой. При использо-
вании любого метода очистки в конечном продук-
те реакции присутствует небольшое количество 
Ph2Se2 и совершенно отсутствует примесь изомера 
Б. Примесь Ph2Se2 наблюдается в спектрах ЯМР 
1Н соединений по слабому мультиплету при 7.60‒ 
7.62 м. д. Другие сигналы Ph2Se2 (мультиплет в 
области 7.22‒7.26 м. д., 6Н) перекрываются сигна-
лами PhSe заместителя дикетона. Примесь Ph2Se2 
регистрируется методом ГХ-МС (3‒7%, нормали-
зация по площадям).

Попытка получить по схеме 11 изомер А 
HacEtacSePh оказалась неудачной, из реакционной 
смеси было выделено соединение с двумя группа-
ми PhSe у центрального атома углерода (схема 12).

Очевидно, изомер А на основе ацетоуксусного 
эфира не очень устойчив и при выделении разла-
гается. По всей вероятности, изомеры А любых 
дикетонов склонны к разложению. В хроматогра-
фически чистом изомере А HacacSePh при дли-
тельном хранении наблюдалось образование при-
меси с двумя группами PhSe у центрального атома 
углерода.

Проведенные исследования показывают, что 
получение «аномально» замещенных продуктов 
при взаимодействии ацетилацетона и ацетоуксус-
ного эфира c бор-хелатным селенилхлоридом 1 
[21] обусловлено условиями проведения реакций: 
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присутствием выделяющегося в ходе взаимодей-
ствия хлороводорода, значительным избытком 
дикетона и длительностью взаимодействия (как 
правило, 1 сут). Получение изомера А из бензоила-
цетона, обусловлено тем, что селенозамещенные 
производные этого дикетона изомеризуются мед-
леннее и изомеризация F2BacacSebzacH не успеает 
произойти, вероятно, из-за частичного удаления из 
реакционной смеси образующегося хлороводоро-
да вследствие выветривания, а также из-за малого 
избытка бензоилацетона [21].

Мы рассчитывали, что проведение реакций 
селенилхлорида 1 с ацетилацетоном и ацетоук-
сусным эфиром в условиях, исключающих обра-
зование хлороводорода, позволит получить ра-
нее недоступные изомеры А F2BacacSeacacH и 
F2BacacSeacEtacH. При обработке ацетилацетона 
и ацетоуксусного эфира в среде уксусной кисло-
ты селенилхлоридом 1 были получены ожидаемые 
изомеры (схема 13).

Для получения изомера Б F2BacacSebzacH мы 
повторили опыт [21], увеличив избыток дикетона 
до 4-кратного, использовали в качестве раствори-
теля вместо хлорофорома дихлорэтан (который 
лучше растворяет хлороводород) и увеличили вре-
мя реакции до 3 сут. В результате был получен изо-
мер Б (схема 14).

Таким образом, в результате проведенного ис-
следования установлено, что при взаимодействии 
селенилхлоридов с дикетонами, имеющими два 
реакционных центра – при центральном атоме 
углерода и при терминальной метильной груп-
пе, – происходит образование обоих возможных 
изомеров. Соотношение образующихся изомеров 
определяется природой дикетона, характером за-
местителя, связанного с атомом селена, а также 
условиями проведения реакции.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры в области 4000‒550 см–1 получены 
на приборе Infralum FT-801 в таблетках KBr или 
в тонком слое. Спектры ЯМР 1H регистрировали 
на приборе Bruker WH 400 с рабочей частотой  
400 МГц в дейтерохлороформе относительно ТМС. 
Газохроматографические и масс-спектрометриче-
ские исследования выполнены на хроматографе 
Agilent 6890N с масс-селективным детектором 
Agilent 5973N. Условия хроматографического ана-
лиза: колонка HP-5ms, 30 м × 0.250 мм × 0.25 мкм;  
газ-носитель – гелий; режим постоянного пото-
ка; объемная скорость в колонке – 0.7 мл/мин. 
Температура инжектора 280°С, деление потока 
1:30. Температурная программа: 1 мин при 100°С,  
подъем температуры до 280°С (20 град/мин),  
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20 мин при 280°С. Режим работы масс-селектив-
ного детектора: температура узла сопряжения 
280°С, ионизация электронным ударом (70 эВ), 
режим полного сканирования в диапазоне m/z от 
30 до 450, задержка детектирования 2.5 мин. ТСХ 
и ПТСХ выполняли на пластинах Sorbfil ПТСХ-А-
УФ. Детектирование при УФ облучении (254 нм). 
Для колоночной хроматографии использовали си-
ликагель 100‒160 мкм.

 Хлороформ, дихлорэтан и эфир перед исполь-
зованием очищали перегонкой над пятиокисью 
фосфора. Другие растворители использовали без 
дополнительной очистки. Коммерческие реакти-
вы SO2Cl2, ацетилацетон, ацетоуксусный эфир пе-
ред использованием перегоняли, а затем хранили 
в холодильнике. Селенилхлорид ацетилацетоната 
дифторида бора 1 и гептан-3,5-дион получены по 
известным методикам [25, 26].

Фенилселенилхлорид (2). К раствору 100 мг 
Ph2Se2 (0.32 ммоль) в 1 мл хлороформа в один 
прием добавляли раствор 45‒47 мг SO2Cl2 (0.33‒ 
0.35 ммоль, 1.03‒1.09-кратный избыток) в 1 мл 
хлороформа. Реакционная смесь становилась чер-
но-красной. Через 0.5‒1 ч раствор использовали 
без выделения продукта реакции. При необходи-
мости проводить дальнейшие синтезы в ином рас-
творителе (например, в уксусной кислоте) реакци-
онную смесь упаривали в вакууме при комнатной 
температуре. Оранжевый остаток использовали 
без дополнительной очистки.

Взаимодействие PhSeCl 2 с ацетилацетоном. 
К раствору 681.0 мг ацетилацетона (6.81 ммоль, 
5.3-кратный избыток) в 4 мл хлороформа при пе-
ремешивании по каплям быстро прибавляли рас-
твор соединения 2 (получено из 201.3 мг Ph2Se2 в  
4 мл хлороформа). Через 25 мин раствор промы-
вали водой, сушили MgSO4 и упаривали в вакууме 
при комнатной температуре. Остаток выдержива-
ли в вакууме до полного удаления ацетилацетона 
(контроль по изменению веса). По данным ГХ-
МС, в реакционной смеси в качестве основных 
продуктов реакции присутствовали два изомера 
HacacSePh и Ph2Se2. Полученный остаток раз-
деляли на 6 г силикагеля в гексане. После выхо-
да Ph2Se2 (желтая зона) проводили ступенчатое 
элюирование смесью гексан‒этилацетат. Выход 
соединений контролировали методом ГХ-МС. 
Получили две фракции, которые представляли со-

бой густые желтые жидкости. Фракция 1 (изомер 
А), 120 мг, tR 7.69 мин. ИК спектр, ν, см–1: 3067, 
1577, 1475, 1437, 1408, 1067, 1020, 998, 908, 734, 
689. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.42 с (6H, CH3), 
7.15‒7.30 м (5H, C6H5), 17.39 с (1H, OH-енол). 
Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 256 (100) [M]+, 214 (57) 
[CH3C(O)CH2SePh]+, 195 (15) [(CH)2CSePh]+, 171 
(56) [PhSeCH2]+, 157 (29) [PhSe]+, 132 (42), 77 (36), 
43 (84).

Фракция 2 (изомер Б), 55 мг, tR 8.33 мин. ИК 
спектр, ν, см–1: 3055, 1701, 1605, 1577, 1476, 1437, 
1417, 1250, 1021, 913, 736, 690. Спектр ЯМР 1H, δ, 
м. д.: 2.01 с (3H, CH3CO), 3.51 c (2H, SeCH2CO), 
5.45 c (1H, COCHCO), 7.26‒7.34 м, 7.56 м (5H, 
C6H5), 15.10 с (1H, OH-енол). Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 256 (77) [М]+, 214 (7) [CH3C(O)CH2SePh]+, 
198 (41) [O=C=CHSePh]+, 172 (72) [CH3SePh]+, 157 
(50) [PhSe]+, 91 (69), 85 (100) [CH3C(O)CH2C(O)]+, 
77 (39), 43 (50).

Взаимодействие PhSeCl 2 с гептан-3,5-ди-
оном. К раствору 147.3 мг гептан-3,5-диона  
(1.15 ммоль, 3.6-кратный избыток) в 1 мл хлоро-
форма при перемешивании в один прием добав-
ляли раствор соединения 2 (получено из 49.9 мг 
Ph2Se2 в 1.5 мл хлороформа). Протекание реакции 
контролировали методом ГХ-МС. Через 10 мин 
(когда соотношение изомеров А и Б стало при-
мерно одинаковым) реакционную смесь отмывали 
водой и обрабатывали, как описано выше. Полу-
чили две фракции, которые представляли собой 
густые желтые жидкости. Фракция 1 (изомер А), 
22 мг, tR 8.60 мин. ИК спектр, ν, см–1: 2977, 2937, 
1721, 1577, 1475, 1437, 1296, 1190, 1065, 1020, 735, 
690. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.10 т (6H, CH3CH2, 
J 7.4 Гц), 2.80 к (4H, CH3CH2, J 7.4 Гц, 7.15‒7.30 
м (5H, C6H5), 17.55 с (1H, OH-енол). Масс-спектр, 
m/z (Iотн, %): 284 (56) [М]+, 255 (15) [C2H5C(O)
CH(SePh)C(O)]+, 228 (59) [C2H5C(O)CH2SePh]+, 
179 (13), 171 (56) [PhSeCH2]+, 157 (39) [PhSe]+, 128 
(16), 99 (29), 77 (32), 57 (100).

 Фракция 2 (изомер Б) 40 мг, tR 8.91 мин. ИК 
спектр, ν, см–1: 3057, 2974, 2926, 1720, 1696, 1616, 
1437, 1327, 1208, 1065, 741, 692. Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 1.08 т (3H, CH3CH2, J 7.58 Гц), 1.55 д [3H, 
CH3CH(SePh), J 7.1 Гц], 2.25 к (2H, CH3CH2, J  
7.6 Гц), 3.75 к [1H, CH3CH(SePh), J 7.1 Гц], 5.34 с 
(1H, COCHCO), 7.31 м и 7.57 м (5H, C6H5), 15.08 
с (1H, OH-енол). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 284 
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(67) [M]+, 212 (21) [O=C=C(CH3)SePh]+, 185 (41) 
[PhSe(CH3)CH]+, 157 (39) [PhSe]+, 127 (23), 105 
(51), 99 (100) [C2H5C(O)CH2C(O)]+, 77 (27), 57 (27).

При продолжительности реакции 1 ч в реакци-
онной смеси остается только изомер Б, который 
может быть выделен с выходом 60‒64%.

Взаимодействие PhSeCl 2 с бензоилацетоном 
(получение изомера Б). К раствору 185.9 мг бен-
зоилацетона (1.15 ммоль, 3.6-кратный избыток) в  
4 мл дихлорэтана при перемешивании в один при-
ем добавляли раствор соединения 2 (получено из 
50.0 мг Ph2Se2 в 1 мл дихлорэтана). Реакционную 
смесь оставляли при комнатной температуре на 
3 сут, затем упаривали в вакууме при комнатной 
температуре, а остаток выдерживали в вакууме 
(2‒4 мм рт. ст.) при температуре бани 50°С в кол-
бе, снабженной пальчиковым холодильником (при 
необходимости холодильник очищали от конден-
сировавшихся кристаллов бензоилацетона). Оста-
ток (36 мг) разделяли методом ПТСХ в системе 
гексан‒бензол‒этилацетат, 9:3:1. Получили 28 мг 
густой светло-коричневой жидкости, tR 11.72 мин. 
ИК спектр, ν, см–1: 3057, 1600, 1573, 1477, 1437, 
1274, 1203, 1072, 1022, 769, 738, 690. Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 3.65 с (2H, PhSeCH2CO), 6.08 c (1H, 
COCHCO), 7.28‒7.92 м [10H, SeC6H5, C(O)Ph], 
15.73 c (1H, OH-енол). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 
318 (21) [M]+, 237 (5), 198 (14) [O=C=CHSePh]+, 
172 (40) [CH3SePh]+, 157 (19) [PhSe]+, 147 (100) 
[PhC(O)CH2C(O)]+, 105 (92) [PhC(O)]+, 91 (38), 77 
(94), 69 (63), 51 (33).

Получить описанным методом достаточно  
чистый образец изомера А не удалось. Он может 
быть получен при проведении реакции в среде ук-
сусной кислоты, см. далее.

 Взаимодействие PhSeCl 2 с ацетоуксус-
ным эфиром (получение изомера Б). К раствору  
400.1 мг ацетоуксусного эфира (3.08 ммоль, 
4.8-кратный избыток) в 2 мл хлороформа при пе-
ремешивании в один прием добавляли раствор 
соединения 2 (получено из 100.2 мг Ph2Se2 в 2 мл  
хлороформа). Реакционную смесь оставляли при 
комнатной температуре на 1 ч, затем упаривали 
в вакууме при комнатной температуре, а оста-
ток выдерживали в вакууме (2‒4 мм рт. ст.) при 
температуре бани 50°С (для удаления ацетоук-
сусного эфира). На ГХ-МС реакционной смеси 

преобладают: PhSeCH2C(O)CH3 (tR 6.55 мин), 
соединение, масс-спектр которого соответству-
ет изомеру А {tR 8.46 мин, масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 286 (67) [M]+, 244 (100) [EtOC(O)CH2SePh]+, 
198 (24) [O=C=CHSePh]+, 170 (56) [PhSeCH]+, 169 
(53) [PhSeC]+, 163 (90), 157 (62) [PhSe]+, 135 (85), 
107 (35), 91 (34), 77 (53), 51 (19), 43 (53)}, Ph2Se2 
(tR 9.62 мин), O=C(CH2SePh)2 (или изомер с геми-
нальным расположением заместителей SePh, tR 
12.49 мин). Разделение продуктов реакции про-
водили методом ПТСХ в системе гексан‒этила-
цетат, 10:1. Были выявлены: (1) желтая зона, Rf 
0.76 (Ph2Se2); (2) бесцветная зона, Rf 0.45; (3) бес-
цветная зона, Rf 0.34; (4) бесцветная зона, Rf 0.03. 
Вещества, выделенные из 2- и 4-й зон, по данным 
ТСХ и ЯМР 1H, не индивидуальны. Из 3-й зоны 
получили 33 мг густой светло-коричневой жид-
кости, на хроматограмме которой (ГХ-МС) при-
сутствуют пики PhSeCH2C(O)CH3 и Ph2Se2. ИК 
спектр, ν, см–1: 3057, 2982, 2936, 1741, 1708, 1627, 
1578, 1477, 1437, 1406, 1318, 1240, 1182, 1024, 740, 
691. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.26 т (3H, CH3CH2O, 
J 7.2 Гц), 3.64 с (2H, PhSeCH2CO), 3.73 с (2H, 
COCH2CO2), 4.17 к (2H, CH3CH2O, J 7.2 Гц), 7.31 
м и 7.52 м (5H, C6H5).

Реакции индивидуальных изомеров PhSe- 
замещенных дикетонов (общая методика). В 
опытах использовали хлороформ, насыщенный 
хлористым водородом при 0°С. В соответствии 
с титриметрическим определением 100 мкл рас-
твора содержалось 0.0377 ммоль хлористого во-
дорода. Для контроля за изменением количества 
отдельных компонентов в реакционную смесь 
добавляли внутренний стандарт – гексадекан (tR 
7.10 мин), 100 мг гексадекана смешивали с 10 мл 
хлороформа. К 10 мг (0.039 ммоль) HacacSePh 
(или иного дикетона) добавляли раствор 40‒ 
50 мг реагента (использовали ~5-кратный избы-
ток по молям) в 100 мкл стандартного раствора и  
100 мкл раствора хлороводорода. Протекание ре-
акции контролировали, отбирая пробы объемом  
10 мкл, которые разбавляли 1 мл хлороформа и 
вводили в хроматограф. Соединения идентифици-
ровали по масс-спектрам и временам удерживания. 
Масс-спектры дикетонов с селенофенильными 
заместителями совпадают со спектрами веществ, 
описанными выше. Относительное количество от-
дельных соединений в реакционных смесях оце-
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нивали по соотношению площади пика компонен-
та к площади внутреннего стандарта.

Взаимодействие PhSeCH2C(O)CH3 3 c 
CH3C(O)Ph. К раствору соединения 2, полученно-
му из 49.1 мг Ph2Se2 в 1 мл хлороформа, добавляли 
0.5 мл ацетона. Через 5 мин реакционную смесь 
упаривали при комнатной температуре в вакууме. 
Получили 65 мг вязкой желтой массы. На хромато-
грамме продукта реакции присутствует один пик 
со временем удерживания 6.55 мин, масс-спектр 
которого соответствует PhSeCH2C(O)CH3 3, m/z 
(Iотн, %): 214 (100) [M]+, 171 (58) [PhSeCH2]+, 157 
(35) [PhSe]+, 91 (95). К 10 мг (0.047 ммоль) соеди-
нения 3 добавляли 15.2 мг (0.127 ммоль, 2.7-крат-
ный избыток) ацетофенона и хлористый водород, 
как описано выше. На хроматограмме появилось 
новое соединение, масс-спектр которого соответ-
ствует PhSeCH2C(O)C6H5, m/z (Iотн, %): 276 (25) 
[M]+, 157 (7) [PhSe]+, 105 (100) [PhCO]+, 91 (18), 
77 (37).

Реакции HacacSPh. Взаимодействие HacacSPh 
с ацетилацетоном и с гептан-3,5-дионом проводи-
ли в условиях, описанных выше. При выдержива-
нии реакционных смесей в течение 20 ч образова-
ния новых соединений зарегистрировано не было 
(ГХ-МС).

Получение изомеров А PhSe-замещенных 
дикетонов. а. HасасSePh. К раствору 97.2 мг аце-
тилацетона (0.972 ммоль, 1.5-кратный избыток) и 
80.3 мг безводного ацетата натрия (0.979 ммоль) 
в 2 мл уксусной кислоты при перемешивании по 
каплям прибавляли раствор соединения 2 (получе-
но из 100.9 мг Ph2Se2) в 5 мл уксусной кислоты. 
Реакционную смесь перемешивали 5 мин, затем 
добавляли 30 мл хлороформа, отмывали водой, су-
шили MgSO4 и упаривали в вакууме при комнат-
ной температуре. Остаток выдерживали в вакууме 
до удаления ацетилацетона. Остаток растворяли в 
4 мл метанола и добавляли к нему теплый раствор  
71 мг Cu(OOCCH3)2∙H2O в 3 мл воды, подкис-
ленной 50 мкл уксусной кислоты; сразу выпадал 
серый осадок. Реакционную смесь дополнитель-
но разбавляли равным объемом воды и отделяли 
осадок. После высушивания на воздухе осадок 
промывали гексаном, смешивали с 10 мл хло-
роформа, 2 мл воды и 200 мкл соляной кислоты 
(1:1) и интенсивно встряхивали несколько минут.  
Органический слой отделяли, еще 2 раза промы-

вали раствором соляной кислоты (2 мл воды +  
200 мкл HCl, 1:1), водой, сушили MgSO4 и упа-
ривали в вакууме при комнатной температуре. 
Получили 106 мг вязкой светло-коричневой жид-
кости. Выход 64%. Спектры изомера А совпадали 
со спектрами, описанными выше. Найдено, %: C 
51.70; H 4.65. C11H12O2Se. Вычислено, %: C 51.78; 
H 4.74.

б. HdprmSePh получали аналогично. Выход 
60%. Для отделения Ph2Se2 медный комплекс про-
мывали метанолом. Спектры изомера совпадают 
со спектрами, описанными выше. Найдено, %: C 
54.84; H 5.41. C13H16O2Se. Вычислено, %: C 55.13; 
H 5.69.

в. HbzacSePh получали аналогично. Выход 
51%. Избыток бензоилацетона удаляли из реакци-
онной смеси возгонкой на пальчиковый холодиль-
ник в вакууме при температуре бани 50°С. Для 
отделения Ph2Se2 медный комплекс промывали 
метанолом. ИК спектр, ν, см–1: 3059, 2925, 1703, 
1671, 1595, 1578, 1476,1438, 1356, 1224, 1183, 
1021, 1000, 740, 690. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.38 
с (3H, CH3), 5.38 с [1H, COCH(SePh)CO], 7.27‒7.65 
м (10H, C6H5). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 318 (13) 
[M]+, 276 (5) [PhC(O)CH2SePh]+, 161 (19) [PhC(O)
CHC(O)CH3]+, 105 (100) [PhC(O)]+, 77 (33), 51 (9), 
43 (7). Найдено, %: C 60.27; H 4.31. C16H14O2Se. 
Вычислено, %: C 60.58; H 4.45.

Взаимодействие соединения 2 с ацетоуксус-
ным эфиром в среде уксусной кислоты. К рас-
твору 48.1 мг ацетоуксусного эфира (0.37 ммоль, 
1.1-кратный избыток) и 31.0 мг безводного ацетата 
натрия (0.38 ммоль) в 2 мл уксусной кислоты при 
перемешивании добавляли раствор соединения 
2 в 2 мл уксусной кислоты (получено из 52.1 мг 
Ph2Se2). Через 5 мин перемешивания к реакцион-
ной смеси добавляли 5 мл хлороформа, промыва-
ли водой, сушили MgSO4, упаривали при пони-
женном давлении при комнатной температуре и 
выдерживали в вакууме при 50°С (для удаления 
ацетоуксусного эфира). Полученный остаток раз-
деляли на 3 г силикагеля в гексане с последующим 
ступенчатым элюированием смесью гексан‒этила-
цетат (как описано выше). Выход отдельных сое-
динений контролировали методом ТСХ (гексан‒
этилацетат, 12:1), отбирая фракции с продуктом 
реакции, Rf 0.28. Получили 30 мг желтой густой 
жидкости, на хроматограмме которой (ГХ-МС) 



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 6  2022

906 СВИСТУНОВА и др.

присутствовали пики PhSeCH2C(O)CH3 и Ph2Se2. 
ИК спектр, ν, см–1: 3057, 2983, 2935, 1719, 1704, 
1577, 1229, 1181, 1038, 1023. Спектр ЯМР 1H, δ, 
м. д.: 1.12 т (3H, CH3CH2O, J 7.2 Гц), 2.37 c [3H, 
CH3C(O)], 4.03 к (2H, CH3CH2O, J 7.2 Гц), 7.35 м, 
7.43 м и 7.71 м (10H, C6H5).

F2B(acacSeасасH) (изомер А). К раствору  
146 мг ацетилацетона (1.46 ммоль, 1.5-кратный 
избыток) и 120 мг (1.46 ммоль) безводного аце-
тата натрия в 3 мл уксусной кислоты при переме-
шивании добавляли раствор 262 мг (1.00 ммоль) 
соединения 1 в 3 мл уксусной кислоты. После  
5 мин перемешивания к реакционной смеси добав-
ляли 6 мл хлороформа, промывали водой, сушили 
MgSO4, упаривали при пониженном давлении при 
комнатной температуре. Остаток перекристалли-
зовывали из смеси хлороформ‒гексан. Выход 53% 
(174 мг), бесцветные кристаллы, т. пл. 105‒107°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 2982, 1692, 1548, 1476, 1355, 
1279, 1202, 1154, 1090, 1017. Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д.: 2.35 с [6H, CH3 (SeacacH)], 2.63 с [6H,  
CH3 (BF2acacSe)], 4.37 с [1H, COCH(Se)CO 
(SeacacH)]. Найдено, %: C 37.03. C10H13BF2O4Se. 
Вычислено, %: C 36.96.

F2B(acacSeасEtасH) (изомер А) получали 
аналогично из 268 мг (1.02 ммоль) соединения 1. 
Из массы, полученной после промывания водой 
и упаривания, продукт реакции экстрагировали 
смесью диэтиловый эфир‒пентан, 1:1. Получили  
190 мг вязкого светло-коричневого вещества. 
Выход 52%. ИК спектр, ν, см–1: 2987, 1710, 1548, 
1469, 1348, 1184, 1092, 1041, 1029. Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 1.29 т (CH3CH2O, J 7.2 Гц), 2.36 с (3H, 
CH3, acEtac), 2.66 с [6H, CH3, BF2acacSe), 4.21 к 
(2H, CH3CH2O, J 7.2 Гц), 4.36 с (1H, SeCH, acEtac). 
Найдено, %: C 37.50. C11H15BF2O5Se. Вычислено, 
%: C 37.22.

F2BacacSebzacH (изомер Б). Раствор 860 мг 
бензоилацетона (5.31 ммоль, 4.0-кратный избы-
ток) в 5 мл дихлорэтана добавляли к раствору  
346 мг соединения 1 (1.32 ммоль) в 5 мл дихлор- 
этана. После 3 сут стояния при комнатной темпера-
туре светло-коричневая реакционная смесь имела 
сильный запах хлороводорода. После упаривания 
в вакууме остаток три раза промывали гексаном 
(60°С, перемешивание) (гексановые растворы 
использовали для регенерации избытка бензои-
лацетона). Промытый остаток перекристаллизо-

вывали из смеси бензол‒петролейный эфир. Вы-
ход 60% (232 мг), светло-коричневые кристаллы,  
т. пл. 142‒144°С (после повторной перекристалли-
зации). ИК спектр, ν, см–1: 1623, 1613, 1573, 1548, 
1465, 1422, 1343, 1210, 1090, 1036, 772. Спектр 
ЯМР 1H, δ, м. д.: 2.64 с (6H, CH3, BF2acacSe), 3.37 
с (2H, COCH2Se), 6.10 с (1H, COCHCO, bzac), 7.47 
м, 7.56 м и 7.88 м (5H, C6H5), 15.73 с (1H, OH-е-
нол). Найдено, %: C 46.98. C15H15BF2O4Se. Вычис-
лено, %: C 46.55.
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It has been established that the reaction of phenylselenyl chloride with diketones having two reaction centers –  
at the central carbon atom and in the side substituent – leads to the formation of both possible isomers. The 
reason for this is the isomerization of the initially formed product containing the PhSe group at the central car-
bon atom, which occurs in the presence of the formed hydrogen chloride. The isomerization is due to the high 
electrophilic activity of the PhSe group, which is under the action of two adjacent electronoacceptor (carbonyl/
carboxyl) groups. Carrying out the reaction under conditions excluding the formation of hydrogen chloride, for 
example, with sodium salts of diketones, makes it possible to obtain an isomer containing a PhSe group at the 
central carbon atom, without impurities of the second isomer.

Keywords: selenyl chloride, acetylacetone, acetoacetic ester, substitution, isomerization
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Исследованы особенности взаимодействия метилоксиранов с полифторалкильными заместителями и 
высокоосновных аминов. В результате региоселективного раскрытия оксиранового цикла получены 
аминоспирты, использованные в качестве модификаторов трения. Измерены коэффициенты трения в 
присутствии 2%-ных растворов синтезированных аминоспиртов в индустриальном смазочном масле.
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Со второй половины прошлого века особую 
популярность приобрели смазочные материалы 
Krytox, Fomblin и Demnum, представляющие со-
бой перфторированные полиэфиры с различными 
концевыми группами: OCF3 (Fomblin Z03), CH2OH 
(Fomblin Z-DOL, Demnum SA), СООН (Fomblin 
Z-DIAC) и др. [1]. Несмотря на высокую терми-
ческую стабильность, стойкость к окислению и на 
наличие превосходных противоизносных свойств 
перфторированных полиэфиров, их применение 
ограничено, так как при 300°С эти материалы 
диспропорционируют с образованием реакцион-
носпособных фторангидридов [2, 3]. Часть фтор- 
ангидридов реагирует с металлами, образуя соли 
на поверхностях трения и тем самым улучшая про-
цесс трения, а несвязанные фторангидриды под- 
вергаются дальнейшему окислению и ухудшают 
трибологические характеристики перфторирован-
ных полиэфиров [4, 5]. Применение перфторполи-
эфиров предпочтительно на металлических поверх-
ностях, выполненных из стали и алюминия [6].

Перфторполиэфиры ‒ дорогостоящие и олео-
фобные материалы, их невозможно использовать 
для улучшения трибологических свойств смазок 
углеводородной природы. Для этих целей не-
обходимы соединения и материалы смешанной 
природы, когда в одной структуре присутствуют 
углеводородные и фторированные фрагменты. 
Стоимость таких материалов вряд ли будет низкой, 
но их внесение в обычные масла в сравнительно 
низких концентрациях позволит значительно сни-
зить коэффициент трения при использовании в ка-
честве разделительной смазки на металлических 
поверхностях.

Нами исследованы реакции доступных фтор-
содержащих оксиранов с N-нуклеофилами раз-
личной природы и возможность применения по-
лученных соединений в качестве модификаторов 
трения. Среди фторсодержащих реагентов на 
отечественном рынке доступны 2,2,2-трифтор- 
этанол, теломерные спирты H(CF2CF2)nCH2OH 
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и некоторые перфторкарбоновые кислоты, в том 
числе перфторвалериановая кислота. На основе 
перечисленных соединений при взаимодействии 
соответствующих спиртов с эпихлоргидрином в 
условиях межфазного катализа [7] были получе-
ны (2,2,2-трифторэтилокси)метилоксиран 1а и 
(2,2,3,3-тетрафторпропилокси)метилоксиран 1б с 
ω-атомом водорода. (1,1,2,2,3,3,4,4,4-Нонафтор-
бутил)метилоксиран 1в синтезирован в несколько 
стадий: сначала на основе калийной соли перфто-
рвалериановой кислоты получали перфторбутили-
одид [8], который присоединяли по двойной связи 
аллилового спирта в присутствии дитионита на-
трия в водно-ацетонитрильном растворе [9]. Про-
дукт присоединения вводили в реакцию элимини-
рования HI с замыканием оксиранового цикла [10].

Реакции соединений 1а–в с N-нуклеофилами 
протекали стандартно с региоселективным рас-
крытием оксиранового цикла по правилу Красу-
ского [11]. В качестве нуклеофилов использовали 
высокоосновные соединения различной природы: 
н-гептиламин (pKa 10.6 [12]), циклогексиламин 
(pKa 10.5 [13]) и N-метилпиперазин (pKa 9.6 [14]) 
(схема 1).

Реакции оксиранов 1а, б проводили в среде 
кипящего ацетонитрила, а реакции соединения 1в ‒  
без растворителя при 100°С, поскольку реакции 
в ацетонитриле шли с низкими выходами амино-
спиртов 2в–4в. Во всех случаях соединения 2–4 
получали с выходами от умеренных до высоких, 
за исключением аминоспирта 2б, для которого 

хроматографически зафиксирован выход 36%, а 
само соединение 2б выделено не было. Изменения 
условий с целью повышения выхода аминоспирта 
2б (замена растворителя на более низкокипящий, 
увеличение времени реакции при комнатной тем-
пературе., изменение порядка загрузки реагентов) 
положительных результатов не дали: реакционные 
массы сильно осмолялись, и соединение 2б раз-
гонкой в вакууме масляного насоса выделить не 
удалось.

По данным дополнительного исследования ме-
тодом ГХ-МС реакционных масс, полученных при 
взаимодействии оксирана 1б с гептиламином, в 
них в преобладающем количестве содержится сое-
динение 5, m/z 490 (C19H33F8NO4), с соответствую-
щим пиком иона [M – H]+. Оно, предположительно, 
получается в результате реакции образовавшегося 
in situ аминоспирта 2б как нуклеофила с молеку-
лой оксирана 1б (схема 2).

Вместе с соединением 5 элюировалось еще 
одно вещество, молекулярный ион которого име-
ет более высокую массу. По-видимому, в условиях 
реакции оксирана 1б с гептиламином образуются 
более высокомолекулярные неидентифицирован-
ные соединения, так как фторалкилзамещенные 
оксираны при взаимодействии с нуклеофильными 
реагентами проявляют значительную склонность 
к олигомеризации [7, 15].

Полифторированные соединения ‒ перспектив-
ные модификаторы, улучшающие трибологиче-
ские характеристики смазочных масел [16]. Даже 

Схема 1.

RF

O
i, ii

R1R2NH2

HN N
RF

OH
N

RF

OH
NHR1R2

N

4a−4c (71−81%)

1a−1c

2a−2c (36−90%),  
3a−3c (72−94%)

1а–в

2а–в (36–90%)
3а–в (72–94%)

4а–в (71–81%)

i: MeCN, кипячение (1a, б); ii: 100°C (1в).RF = CF3CH2O (1a), H(CF2)2CH2O (1б), н-C4F9 (1в); R1 = п-C7H15, R2 = H 
(2а–в); R1 = с-C6H11, R2 = H (3а–в).
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O
H(CF2)2CH2O

OH

NHC7H15
H(CF2)2CH2O +

1b 2b

H(CF2)2CH2O
OH

O
NHC7H15

OCH2(CF2)2H

5

при небольших концентрациях фторированного 
модификатора около поверхности трения создает-
ся высокая плотность его молекул, поскольку угле-
водородная часть модификатора ориентирована 
вовнутрь базового масла, а фторированный фраг-
мент – к границе с поверхностью трения. Улуч-
шению износоустойчивости и уменьшению коэф-
фициента трения способствуют трибохимические 
реакции на поверхности металлических пар тре-
ния, в результате которых образуется трибослой, 
представляющий собой соли металлов [4].

Необходимое условие для создания новых сма-
зочных материалов на основе нефтяных масел и 
фторированных добавок ‒ их взаимная раствори-
мость или образование устойчивых эмульсий мо-
дификаторов трения в среде масла. Полученные 
аминоспирты 2а, в, 3а–в и 4а–в в концентрации 
2% при перемешивании полностью растворяются 
в смазочном масле И-20А. Полученные растворы 
стабильны в течение длительного времени наблю-
дений (более полугода). Были проведены испыта-
ния на трибометре с целью определения коэффи-

циента трения стальной пары трения. Измерения 
коэффициента трения в присутствии полученных 
растворов проводили при разных нагрузках и срав-
нивали с коэффициентами трения в присутствии 
немодифицированного масла И-20А (табл. 1).

Коэффициенты трения во всех случаях более 
низкие, чем в присутствии масла И-20А. Наиболь-
ший эффект снижения коэффициента трения при 
использовании созданных в работе новых смазоч-
ных материалов достигается в области низких на-
грузок (10, 20 Н), при нагрузках 30 и 60 Н сниже-
ние коэффициента трения выражено менее ярко.

Присутствие двух атомов кислорода в структу-
ре фторированных аминоспиртов 2а, 3а, б и 4а, б 
благоприятно влияет на адгезию молекул модифи-
каторов трения, поскольку свободные пары элек-
тронов атомов кислорода координированы к ато-
мам железа на поверхности [17]. В соединениях 
2в–4в присутствует только один атом кислорода в 
группе ОН, но эти соединения обладают наиболее 
длинным фторалкильным радикалом, и поэтому 
трибологические характеристики смазочных со-

1б 2б

Схема 2.

Таблица 1. Коэффициенты трения в присутствии 2%-ных растворов аминоспиртов 2а, в, 3а–в, 4а–в в индустриаль-
ном смазочном масле И-20А

Соединение
Коэффициент трения при различных нагрузках

10 Н 20 Н 30 Н 60 Н
И-20А 0.099 0.101 0.107 0.112

2а 0.050 0.079 0.095 0.100
2в 0.069 0.081 0.089 0.104
3а 0.050 0.080 0.091 0.100
3б 0.037 0.072 0.088 0.093
3в 0.066 0.091 0.100 0.104
4а 0.067 0.083 0.089 0.103
4б 0.045 0.069 0.087 0.092
4в 0.042 0.057 0.078 0.099
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ставов на их основе не уступают показателям дру-
гих исследованных образцов.

Введение фторзамещенных аминоспиртов  
2а, в, 3а–в и 4а, б в масло И-20А в качестве моди-
фикаторов трения позволяет снизить коэффициент 
трения по сравнению с исходным маслом при на-
грузке 10, 20, 30 и 60 Н в 1.4–2.7, 1.1–1.8, 1.1–1.4 и 
1.1–1.2 раза соответственно.

Таким образом, при взаимодействии доступ-
ных фторалкилзамещенных оксиранов с высоко-
основными аминами (н-гептиламином, циклогек-
силамином, N-метилпиперазином) происходит 
региоселективное раскрытие оксирана по правилу 
Красуского. Реакционные условия и выходы по-
лученных аминоспиртов зависят как от природы 
фторалкильного фрагмента оксиранов, так и от 
природы амина. Синтезированные аминоспирты ‒ 
перспективные добавки к маслам углеводородной 
природы, в качестве разделительной смазки они 
снижают коэффициент трения.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ГХ-МС-Анализ выполнен на газовом хрома-
тографе/масс-спектрометре Agilent GC 7890A MS 
5975C Inert XL EI/CI с квадрупольным масс-спек-
трометрическим детектором (ГХ-МС), снабжен-
ном кварцевой капиллярной колонкой HP-5MS 
(длина 30 м, диаметр 0.25 мм, толщина пленки 
0.25 мкм), энергия ионизации – 70 эВ, сканиро-
вание по полному ионному току в интервале m/z 
20–1000 Дa. Газ-носитель – гелий, деление потока 
1:50, расход газа 1.0 мл/мин. Температура колон-
ки: начальная 40°С (выдержка 3 мин), программи-
рование со скоростью 10 град/мин до 290°С (вы-
держка 2 мин); температура испарителя – 250°С,  
источника – 230°С, квадруполя – 150°С, пе-
реходной камеры – 280°С. Спектры ЯМР 1Н  
(400 МГц), 19F (376 МГц) измерены на спектроме-
тре Bruker DRX-400 (относительно SiMe4 и С6F6). 
ИК спектры записаны на ИК Фурье-спектроме-
тре PerkinElmer Spectrum One в интервале 4000‒ 
400 см–1 методом нарушенного полного внутрен-
него отражения. Элементный анализ выполнен с 
помощью анализаторов Carlo Erba CHN/S-O EA 
1108 и PerkinElmer PE 2400 серия II. Температу-
ры плавления измерены в открытых капиллярах на 
оборудовании для определения точки плавления 
Stuart SMP3.

Измерение коэффициента трения в присут-
ствии 2%-ных растворов аминоспиртов 2а, в, 3а–в 
и 4а–в в индустриальном смазочном масле И-20А 
проведены при комнатной температуре с исполь-
зованием трибометра CSM Instruments по схеме 
шар‒диск. Диаметры шара и диска ‒ 10 и 35 мм 
соответственно. Шар и диск изготовлены из ста-
ли марки Ст 3 с твердостью по Роквеллу 60‒63 
(С-шкала). Задаваемые для испытаний нагрузки – 
10, 20, 30 и 60 Н, количество циклов испытания 
10000. Перед испытанием шар и диск тщательно 
обезжиривали толуолом и сушили на воздухе, на 
диск наносили дозу приготовленного смазочного 
состава (100 мкл). Все тесты выполнены в четырех 
параллелях, погрешность измерений 0.001–0.002.

Общая методика синтеза соединений 2а, 3а, б,  
4а, б. Смесь амина и ацетонитрила нагревали до 
кипения и медленно по каплям прибавлялили ок-
сиран 1а или 1б. Реакционную массу кипятили  
4.5 ч, затем охлаждали, промывали разбавленной 
HCl и водой. Слои разделяли, из водного слоя про-
дукт реакции экстрагировали хлороформом. Орга-
нические фракции объединяли, сушили MgSO4 и 
отгоняли хлороформ. Cоединения 2а и 3а очища-
ли перекристаллизацией из гексана, а соединения 
3б и 4а, б выделяли перегонкой в вакууме масля-
ного насоса.

1-(Гептиламино)-3-(2,2,2-трифторэтилокси)- 
пропан-2-ол (2а) получали из 16.2 г (0.14 моль) 
н-гептиламина, 50 мл ацетонитрила, 20.0 г  
(0.13 моль) оксирана 1а. Выход 16.1 г (46%), свет-
ло-желтые кристаллы, т. пл. 46–50°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3284 (N–H), 3116 (O–H), 2825, 2847, 2920  
(C–H), 1273, 1290 (С–F), 1158, 1178 (С–О–С). 
Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д.: 0.88 т (3H, CH3, 
J 6.7 Гц), 1.29 м [8H, (CH2)4CH3], 1.48 м [2H, 
CH2(CH2)4CH3], 2.42 уш. с (2H, OH, NH), 2.65 
м (2H, CH2NHCH2), 2.74 д.д (2H, CH2NHCH2, J 
12.1, 4.0 Гц), 3.64 м (2H, OCH2CH), 3.84 м [1H, 
CH(OH)], 3.91 к (2H, CH2CF3, J 8.7 Гц). Спектр 
ЯМР 19F (CDCl3), δF, м. д.: 87.47 т (3F, CF3, J 8.7 
Гц). Найдено, %: С 53.10; Н 8.85; F 21.05; N 5.16. 
C12H24F3NO2. Вычислено, %: С 53.12; Н 8.92; F 
21.01; N 5.16.

3-(2,2,2-Tрифторэтилокси)-1-(циклогексил- 
амино)пропан-2-ол (3а) получали из 14.0 г  
(0.14 моль) циклогексиламина, 50 мл ацетонитри-
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ла, 20.0 г (0.13 моль) оксирана 1а. Выход 23.0 г 
(75%), белые кристаллы, т. пл. 59–61°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3280 (N–H), 3084 (O–H), 2714, 2859, 2953  
(C–H), 1272, 1283 (С–F), 1153, 1163 (С–О–С). 
Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д.: 1.45 м (10Н, 
5СН2), 2.40 м [3H, CH(OH)CH2NHCH], 2.62 д. д  
(1H, CHHNH, J 12.1, 8.2 Гц), 2.80 д. д (1H, CHHNH, 
J 12.1, 4.0 Гц), 3.64 м (2H, OCH2CH), 3.79 м [1H, 
CH(OH)], 3.90 м (2H, CH2CF3). Спектр ЯМР 19F 
(CDCl3), δF, м. д.: 87.46 т (3F, CF3, J 8.7 Гц). Найде-
но, %: С 51.76; Н 7.90; F 22.33; N 5.49. C11H20F3NO2. 
Вычислено, %: С 52.05; Н 8.07; F 22.30; N 5.49.

1-(4-Метилпиперазин-1-ил)-3-(2,2,2-три- 
фторэтилокси)пропан-2-ол (4а) получали из 3.5 г 
(0.04 моль) N-метилпиперазина, 13 мл ацетонитри-
ла, 5.0 г (0.03 моль) оксирана 1а. Выход 5.8 г (71%) 
белые кристаллы, т. кип. 152–155°С (5 мм рт. ст.). 
ИК спектр, ν, см–1: 3177 (O–H), 2804, 2881, 2941 
(C–H), 1280 (С–F), 1162 (С–О–С). Спектр ЯМР 
1Н (CDCl3), δ, м. д.: 2.30 c (3H, NCH3), 2.44 м [8H, 
2(NCH2CH2N)], 2.68 уш. с [3H, CH(OH)CH2N], 3.64 
м (2H, OCH2CH), 3.92 м (3H, CF3CH2OCH2CH). 
Спектр ЯМР 19F (CDCl3), δF, м. д.: 87.54 т (3F, CF3, 
J 8.7 Гц). Найдено, %: С 46.84; Н 7.73; F 21.78; N 
11.23. C10H19F4N2O2. Вычислено, %: С 46.87; Н 
7.47; F 22.24; N 10.93.

3-(2,2,3,3-Тетрафторпропилокси)-1-(цикло-
гексиламино)пропан-2-ол (3б) получали из 4.2 г 
(0.04 моль) циклогексиламина, 16 мл ацетонитри-
ла, 6.0 г (0.03 моль) оксирана 1б. Выход 8.2 г (72%) 
белые кристаллы, т. кип. 171–173°С (5 мм рт. ст.). 
ИК спектр, ν, см–1: 3113 (O–H), 2855, 2926 (C–H), 
1203, 1233, 1289 (С–F), 1060, 1102, 1147 (С–О–С). 
Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д.: 1.46 м (10H, 
5CH2), 2.42 м [1H, CH(CH2)5], 2.61 м (1H, NH), 2.79 
м [3H, CH(OH)CH2], 3.59 м (2H, ОCH2CH), 3.80 м 
[1H, CH(OH)], 3.91 м (2H, CF2CH2), 5.93 т.т (1H, 
HCF2, J 53.2, 4.8 Гц). Спектр ЯМР 19F (CDCl3), 
δF, м. д.: 22.23 д (2F, HCF2, J 53.2 Гц), 36.67 м 
(CF2CH2). Найдено, %: С 50.17; Н 7.51; F 26.83; N 
4.87. C12H21F3NO2. Вычислено, %: С 50.17; Н 7.37; 
F 26.45; N 4.88.

1-(4-Метилпиперазин-1-ил)-3-(2,2,3,3-тетра- 
фторпропилокси)пропан-2-ол (4б) получали из 
3.7 г (0.04 моль) N-метилпиперазина, 13 мл аце-
тонитрила, 6.4 г (0.03 моль) оксирана 1б. Выход  
7.9 г (81%), белые кристаллы, т. кип. 172–173°С  

(5 мм рт. ст.). ИК спектр, ν, см–1: 3199 (O–H), 2807, 
2883, 2942 (C–H), 1203, 1229, 1285, 1294 (С–F), 
1106, 1166 (С–О–С). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ,  
м. д.: 2.29 с (3H, NCH3), 2.40 м [8H, 2(NCH2CH2N)], 
2.68 уш. с [3H, CH(OH)CH2], 3.60 м (2H, 2H, 
OCH2CH), 3.90 м (3H, CF3CH2OCH2CH), 5.94 т. т 
(1Н, НCF2, J 53.2, 5.0 Гц). Спектр ЯМР 19F (CDCl3), 
δF, м. д.: 21.99 д. т (2F, HCF2, J 53.2, 4.5 Гц), 36.51 м 
(2F, CF2CH2). Найдено, %: С 45.81; Н 7.06; F 26.66; 
N 9.57. C11H20F4N2O2. Вычислено, %: С 45.83; Н 
6.99; F 26.36; N 9.72.

Общая методика синтеза соединений 2в–4в. 
В приемник с амином на кипящей водяной бане 
медленно по каплям прибавляли оксиран 1в. Ре-
акционную массу выдерживали на кипящей бане 
1 ч, затем охлаждали и отгоняли избыток амина. 
Остаток перегоняли в вакууме масляного насоса. 
Соединение 3в дополнительно перекристаллизо-
вывали из гексана.

1-(Гептиламино)-3-(1,1,2,2,3,3,4,4,4-нона- 
фторбутил)пропан-2-ол (2в) получали из 3.5 г 
(0.03 моль) н-гептиламина и 6.0 г (0.02 моль) ок-
сирана 1в. Выход 8.9 г (90%) светло-коричне-
вые кристаллы, т. кип. 175–177°С (20 мм рт. ст.),  
т. пл. 46–50°С. ИК спектр, ν, см–1: 3294 (N–H), 
3127 (O–H), 2859, 2933, 2959 (C–H), 1197, 1215, 
1233 (С–F). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д.: 0.88 
м (3H, CH3), 1.39 м [12H, (CH2)6CH3], 2.24 м [2H, 
NHCH2CH(OH)], 2.62 м (3Н, NH, OH, CHHCF2), 
2.80 д. д (1Н, CHHCF2, J 12.1, 3.4 Гц), 4.09 м [1Н, 
СН(ОН)]. Спектр ЯМР 19F (CDCl3), δF, м. д.: 80.71 
т.т (3F, CF3, J 9.7, 3.2 Гц), 48.96 м (2F, CF2CF3), 
37.22 м (2F, CF2CF2CF2), 35.84 м (CF2CH2). Найде-
но, %: С 42.83; Н 5.61; F 43.48; N 3.46. C14H22F9NO. 
Вычислено, %: С 42.97; Н 5.67; F 43.69; N 3.58.

3-(1,1,2,2,3,3,4,4,4-Нонафторбутил)-1-(цикло-
гексиламино)пропан-2-ол (3в) получали из 4.0 г 
(0.04 моль) циклогексиламина и 8.0 г (0.03 моль) 
оксирана 1в. Выход 10.2 г (94%), белые кристаллы, 
т. кип. 138–140°С (20 мм рт. ст.), т. пл. 71–72°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3289 (N–H), 3080 (O–H), 2853, 2930 
(C–H), 1194, 1212 (С–F). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), 
δ, м. д.: 1.15 м (10Н, 5СН2), 2.25 м (5Н, CH2NHCH, 
OH), 2.52 м (1Н, CHHCF2), 2.89 д. д (1Н, CHHCF2, 
J 12.2, 3.5 Гц), 4.01 [1Н, СН(ОН)]. Спектр ЯМР 
19F (CDCl3), δF, м. д.: 80.81 т. т (3F, CF3, J 9.6,  
3.2 Гц), 49.01 м (2F, CF2CF3), 37.20 м (2F, 
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CF2CF2CF2), 35.83 м (CF2CH2). Найдено, %: С 
41.62; Н 4.88; F 45.78; N 3.75. C13H18F9NO. Вычис-
лено, %: С 41.61; Н 4.83; F 45.56; N 3.73.

1 - ( 4 - М е т и л п и п е р а з и н - 1 - и л ) - 
3-(1,1,2,2,3,3,4,4,4-нонафторбутил)пропан-
2-ол (4в) получали из 1.9 г (0.02 моль) N-ме-
тилпиперазина и 3.0 г (0.01 моль) оксирана 1в.  
Выход 3.0 г (79%), светло-коричневые кристаллы, 
т. кип. 170–172°С (20 мм рт. ст.), т. пл. 53–55°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 3118 (O–H), 2812, 2884, 2949  
(C–H), 1215 (С–F). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ,  
м. д.: 2.22 м [2Н, NСН2СН(ОН)], 2.38 c (3Н, CH3), 
2.61 м [10Н, N(CH2)4N, CH2CF2], 3.73 уш. с (1Н, 
ОН), 4.15 м [1Н, СН(ОН)]. Спектр ЯМР 19F (CDCl3), 
δF, м. д.: 80.72 т. т (3F, CF3, J 9.7, 3.1 Гц), 49.17 
м (2F, CF2CF3), 37.23 м (2F, CF2CF2CF2), 35.85 м 
(CF2CH2). Найдено, %: С 38.25; Н 4.62; F 45.72; N 
7.38. C12H17F9N2O. Вычислено, %: С 38.31; Н 4.55; 
F 45.44; N 7.45.
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Features of reactions of methyloxiranes containing polyfluoroalkyl substituents with highly basic amines have 
been studied. As a result of regioselective ring-opening of oxirane, the corresponding amino alcohols were 
obtained. They were used as friction modifiers. Friction coefficients were measured for 2% solutions of the 
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Сополимеры блочного строения обладают спо-
собностью к микрофазному разделению и образо-
ванию пространственно-упорядоченных структур 
[1–7]. Материалы на основе таких сополимеров 
востребованы в разных областях, а их применение 
в электронике и медицине называют революцион-
ным [8–19]. Пример эффективного использования 
амфифильных частиц ‒ векторная доставка РНК 
блок-сополимером на основе полистирола и поли-
акриламида [9]. Высвобождение микроРНК проис-
ходит под действием L-глутатиона при комнатной 
температуре. Описан принцип создания нанокон-
тейнеров на основе дисперсий блок-сополимер-
ных частиц, в которых лекарство (доксорубицин) 
присоединено к гидрофобному блоку лабильной 
ковалентной связью [10]. Способность диспер-
сий частиц некоторых амфифильных блок-сопо-
лимеров обратимо изменять морфологию при из-
менении температуры применяется при создании 
термочувствительных гелей, обладающих бакте-

рицидными свойствами [11], и при стерилизации 
гелей [12].

Современные синтетические методы позволя-
ют получать сополимеры различной структуры и 
варьировать их функциональные свойства. Линей-
ные блок-сополимеры могут быть синтезированы 
практически всеми известными методами полиме-
ризации. Предпочтительным методом получения 
блочных сополимеров остается радикальная поли-
меризация, чему способствовали успехи в области 
«псевдоживой» (контролируемой) радикальной 
полимеризации [3, 20–23]. Большое количество 
блок-сополимеров получено методом поликон-
денсации, который имеет ряд преимуществ перед 
полимеризационным методом [1, 2, 24–31]. По-
ликонденсация позволяет получать практически 
неограниченное число полимерных материалов 
путем изменения природы мономеров и их соотно-
шения, управлять молекулярно-массовым распре-
делением и в некоторых случаях ‒ тактичностью  
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(со)полимеров. Совмещение методов радикальной 
полимеризации и поликонденсации открывает но-
вые возможности для получения блочных сополи-
меров.

При радикальной термополимеризации 
(100‒120°С) конденсационных полиимидов с ви-
ниловыми мономерами (метилметакрилат, аллил-
метакрилат, стирол и др.) формируются сополиме-
ры за счет образования ковалентной связи между 
карбоцепной полимерной матрицей и полиими-
дом, при этом гомополимер винилового мономера 
отсутствует даже в присутствии малых добавок  
(4 мас%) полигетероарилена [32–43]. Синтез про-
водят с использованием радикального инициатора –  
динитрила азобисизомасляной кислоты (AIBN) 
[32–35], либо инициирующих систем: двухкомпо-
нентной (циклогексилпероксидикарбонат‒AIBN, 
1:1, [36–40]) или окислительно-восстановитель-
ной (бензоилпероксид‒третичный ароматический 
амин [41]). Исследована радикальная фотополи-
меризация (мет)акрилатов [42, 43] в присутствии 
растворенного в мономере полиимида с использо-
ванием фотоинициатора IRGACURE-1700. Увели-
чение размера алифатического радикала в составе 
полиимида приводит к формированию оптически 
неоднородных полимерных блоков.

Поликонденсационные полиариленфталиды 
(ПАФ) выступают в роли инициаторов и ингиби-
торов радикальной полимеризации стирола [7]. 
Одновременное протекание этих реакций при-
водит к образованию ариленфталид-стирольных 
блок-сополимеров, склонных к микрофазному 

разделению. В ходе эксперимента образование 
дисперсий частиц сополимеров можно наблюдать 
по расслоению реакционной смеси, состоящей из 
стирола и полиариленфталидов, растворенных в 
циклогексаноне, на две жидкие фазы, одна из кото-
рых (верхняя преобладающая – фракция А) – про-
зрачная, а вторая, более вязкая (нижняя минорная –  
фракция Б) – мутная. Фазовое состояние системы 
и скорость образования фракции Б (в случае двух-
фазных систем) зависят от состава полиариленф-
талидов (от соотношения q:р).

Макромолекулы полиариленфталидов (схема 1)  
построены из дифенилоксидных фрагментов, 
чередующихся либо с одиночными α (в звеньях 
q), либо с одиночными α и двумя смежными β и 
γ фталидными циклами (в звеньях p). Две смеж-
ные фталидные группы связаны между собой че-
рез узловые четвертичные атомы углерода связью 
sp3‒sp3 в рацемические (±) и мезо-конфигурации 
соответственно [44]. Анализ данных, полученных 
нами ранее [7], свидетельствует, что менее терми-
чески устойчивые блоки p формируют фракцию А, 
а более термостойкие блоки q – фракцию Б.

Использованные полиариленфталиды [7] были 
получены интербиполиконденсацией при 80‒90°С 
3,3′-бис(4-феноксифенил)-3,3′-дифталида и ди-
фенилоксида с интермономером ‒ псевдодихло-
рангидридом, полученным кипячением 4,4′-ок-
сибис(2-бензоилкарбонилбензойной кислоты) в 
чистом хлористом тиониле [44].

В продолжение работы [7] нами изучены по-
лиариленфталиды, в синтезе которых при 70°С 
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участвовал псевдодихлорангидрид, полученный в 
смеси тионилхлорида с дихлорэтаном. Полиари-
ленфталиды с различным соотношением одиноч-
ных и двух смежных фталидных (мезо- и рацеми-
ческих) групп в полимерной цепи в зависимости 
от условий синтеза различаются морфологической 
структурой, физико-механическими и термиче-
скими характеристиками [44]. Поэтому было важ-
но установить, насколько отличается поведение 
полиариленфталидов, имеющих различные струк-
туру и свойства, при взаимодействии со стиролом 
и изучить закономерности образования ариленф-
талид-стирольных сополимеров в различных ус-
ловиях.

В серии экспериментов изменялись следую-
щие параметры процесса: (1) массовое соотноше-
ние полиариленфталида и стирола (ПАФ‒стирол),  
(2) концентрация полимеризационной смеси (ПАФ 
+ стирол), (3) время реакции (τ).

Влияние массового соотношения ПАФ‒сти-
рол. Вне зависимости от состава (от соотношения 
q:р) полиариленфталиды с молекулярной массой 
~70‒100 кДа (табл. 1) формируют двухфазные си-
стемы. Расслоение реакционной смеси наблюдает-
ся в присутствии полиариленфталидов, в макроце-
пях которых q:р ≥ 7 (за исключением ПАФ11), хотя 
молекулярная масса этих соединений всего ~20‒ 
30 кДа. В аналогичных условиях полиариленфта-
лиды [7] вне зависимости от величин их молеку-
лярной массы образуют двухфазные системы при 
q:р ≥ 4, и, чем больше q:р, тем раньше появляется 
фракция Б.

Состав полиариленфталидов оказывает влия-
ние на соотношение масс сополимеров в двух жид-
ких фазах (рис. 1). В присутствии ПАФ с q:p ≤ 1 в 
реакционной массе верхней фазы формируется в 
~5‒6 раз больше сополимера (фракция А), чем в 
нижней (фракция Б). В остальных двухфазных си-
стемах соотношение масс сополимеров во фракци-
ях А и Б увеличивается с 2 до 5 по мере увеличения 
q-звеньев в макроцепях исходных полиариленфта-
лидов. При соотношении полиариленфталид‒сти-
рол 3:2 фазовое состояние реакционной смеси не 
зависит ни от состава, ни от молекулярной массы 
полиариленфталидов: во всех случаях до заверше-
ния полимеризации система остается гомогенной. 
Выход сополимера в этих системах в ~1.5 раза 
больше, чем при соотношении ПАФ:стирол = 1:9.

Сополимеры, формирующиеся в гомогенных 
условиях, и макромолекулы сополимеров фрак-
ций А состоят преимущественно из стироль-
ных звеньев, тогда как в сополимерах фракции 
Б количество фталидных звеньев сопоставимо с 
количеством стирольных (табл. 2). Ариленфта-
лид-стирольные сополимеры, полученные ранее 
[7], имеют такой же состав. В макроцепях сополи-
меров, формирующихся в системах ПАФ‒стирол, 
3:2, массовая концентрация арилфталидных зве-
ньев в ~6‒7 раз выше стирольных (табл. 2).

Рис. 1. Выход ариленфталид-стирольных сополимеров 
(СП).

Таблица 1. Состав и молекулярная масса исходных 
полиариленфталидов (ПАФ) [44]

ПАФ p:q Мw × 10–3 Мw/Мn

ПАФ1 1:0 35 3.7
ПАФ2 10:1 71 3.9
ПАФ3 4:1 30 3.4
ПАФ4 2:1 73 3.1
ПАФ5 1:1 100 3.6
ПАФ6 1:2 34 2.4
ПАФ7 1:4 27 2.2
ПАФ8 1:7 84 6.3
ПАФ9 1:10 34 3.6
ПАФ10 1:15 17 2.2
ПАФ11 1:20 13 2.3
ПАФ12 0:1 26 2.9
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 Влияние времени реакции (на примере 
ПАФ2). При соотношении ПАФ:стирол = 1:9 в те-
чение первой половины эксперимента (τ ≤ 4.5 ч) не 
зависимо от состава и молекулярной массы поли-
ариленфталида все исследованные системы гомо-
генные. В дальнейшем (4.5 ≤ τ ≤ 7 ч) система либо 
сохраняет гомогенное состояние, либо становится 
двухфазной в зависимости от состава и молеку-

лярной массы полиариленфталида. Увеличение 
времени полимеризации до 9 и 12 ч влияет только 
на выход сополимера: он в ~1.3 раза больше, чем 
за 7 ч реакции. В составе всех сополимеров, выде-
ленных в течение первой половины процесса, пре-
обладают (~80 мас%) стирольные звенья (рис. 2). 
При увеличении времени полимеризации с 7 до 9 
и 12 ч в макроцепях всех сополимеров возрастает 
доля стирольных звеньев и снижается доля арилф-
талидных звеньев.

 Влияние концентрации полимеризацион-
ной смеси ПАФ + стирол (на примере ПАФ8). 
При соотношении ПАФ:стирол = 1:9 изменение 
концентрации их смеси в растворе (увеличение 
с 45 до 60 мас% или, наоборот, разбавление в  
1.5 раза) не сказывается на фазовом состоянии 
реакционной смеси: сохраняется гомогенное или 
двухфазное состояние, наблюдаемое при 45 мас%. 
Тем не менее, изменяется соотношение масс со-
полимеров, формирующихся в двух жидких фазах 
(рис. 3а). При увеличении концентрации смеси об-
разуется одинаковое количество сополимеров во 
фракциях А и Б, а при разбавлении соотношение 
масс этих сополимеров различается в 5 раз. При 
разбавлении исходного раствора в 3 раза система 
представляют собой гомогенную смесь в течение 
всего процесса, а масса сополимера, образовав-
шегося в этих условиях, совпадает с массой сопо-
лимера фракции А, полученного в растворе с кон-

Рис. 2. Доля стирольных (■) и фталидных (□) звеньев 
в сополимере, полученном в гомогенных условиях (Г), 
и в сополимерах во фракциях А и Б в зависимости от 
продолжительности реакции.

Рис. 3. Зависимость выхода (а) и состава (б) сополимеров в гомогенных условиях (Г) и сополимеров во фракциях А и Б от 
концентрации полимеризационной смеси. (а), ■ – фракция А, □ – фракция Б; (б), ■ – Ст, □ – Фт.
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центрацией смеси ПАФ–стирол 30 мас%, а также 
с массой сополимеров, выделенных во всех систе-
мах в течение первой половины процесса.

В сополимерах, полученных при полимериза-
ции смеси с концентрацией ПАФ–стирол 60 мас%, 
доля арилфталидных звеньев (и во фракции А, и 
во фракции Б) заметно ниже (в ~2‒3 раза), чем в 
сополимерах, полученных в растворе с коцентра-
цией смеси 45 мас% (рис. 3б). Разбавление исход-
ного раствора в 1.5 раза способствует увеличению 
концентрации фталидных звеньев в сополимере 

фракции А и понижению их доли во фракции Б. 
При разбавлении в 3 раза образуется сополимер, 
состав которого идентичен составу сополимера, 
формирующегося во всех системах в течение пер-
вой половины реакции.

Морфологическая структура сополимеров. 
На микрофотографиях (рис. 4а‒г) видно, что все 
микрофазно разделенные пленки сополимеров 
имеют глобулярно-визикулярную морфологию. 
В зависимости от соотношения q:р в исходных 
сополиариленфталидах изменяется размер сфе-

Таблица 2. Состав и характеристики ариленфталид-стирольных сополимеров (СП)а

Сополимер Конверсия 
стирола, %

Доля звеньев Ст (Фт), мас% Количество Стб, моль

гравиметрия ИК ЯМР 1Н ИК
ПАФ‒стирол, 1:9 (45 мас%)

СП1 42в 79 (21)в 81 (19)в 12в 22в

63 85 (15) 86 (14) 12 17
СП2А 50г 82 (18)г 88 (12) 28 38
СП2В 54 (46) 3 6
СП3 46 81 (19) 85 (15) 16 25
СП4А 58г 84 (16)г 90 (10) 27 37
СП4В 53 (47) 3 5
СП5 43в 80 (20)в 82 (18)в 15в 17в

СП5А 49г 81 (19)г 89 (11) 28 30
СП5В 46 (54) 3 3
СП6 47 82 (18) 86 (14) 19 21
СП7 49 82 (18) 80 (20) 14 13
СП8А 40г 78 (22)г 94 (6) 49 46
СП8В 49 (51) 7 3
СП9 38в 77 (23)в 79 (21)в 11в 12в

СП9А 45г 80 (20)г 92 (8) 34 35
СП9В 45 (55) 2 2
СП10А 59г 84 (16)г 93 (7) 39 40
СП10В 56 (44) 4 4
СП11 33 82 (18) 84 (16) 13 15
СП12А 44г 80 (20)г 93 (7) 40 37
СП12В 31 (69) 1 1

ПАФ‒стирол, 3:2 (45 мас%)
СП2 23 14 (86) 21 (79) 0.5 1
СП5 18 10 (90) 12 (88) 0.4 0.5
СП12 22 13 (87) 14 (86) 0.4 0.5
ПС 62 – – – –

а Время реакции – 7 ч. 
б Доля стирольных звеньев в расчете на одно фталидное звено. 
в Характеристики сополимеров, полученных в течение 4.5 ч. 
г Суммарные значения для сополимеров, состоящих из фракций А и Б.
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Рис. 4. Микрофотографии морфологической структуры (а‒г) ариленфталид-стирольных сополимеров (СП) и распределение 
частиц (д‒з) в их бензольных растворах (0.1 мас%): СП1 (а, д), СП3 (б, е), СП7 (в, ж), СП12А (г, з).
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рических частиц ариленфталид-стирольных сопо-
лимеров. Сополимеры, полученные в присутствии 
полиариленфталида с высокой долей смежных 
фталидных групп (q:р ≤ 1), состоят из более мел-
ких частиц. С увеличением соотношения q:р воз-
растает (при одной и той же концентрации) размер 
образующихся ассоциатов. Подобная картина на-
блюдалась и при получении сополимеров в работе 
[7].

Согласно гистограммам распределения частиц 
по размерам (рис. 4д‒з) сополимер СП1, получен-
ный из полиариленфталида, макроцепи которого 
состоят только из р-звеньев, имеет бимодальное 
распределение частиц, а СП12А (сополимер по-
лиариленфталида только с q-звеньями) характери-
зуется полимодальным распределением. Для всех 
остальных сополимеров, как и для СП3, и СП7, 
распределение частиц по размерам является уни-
модальным.

Результаты проведенного исследования показы-
вают, что формирование ариленфталид-стироль-
ных блок-сополимеров можно контролировать, 
изменяя состав, взаимное расположение и степень 
полимеризации звеньев p и q в макроцепях поли-
ариленфталидов. Изменяя условия цепного поли-
меризационного процесса, можно регулировать 
длину блоков, состоящих из стирольных звеньев, а 
также количество сополимера, обогащенного либо 
стирольными, либо ариленфталидными звеньями.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Полиариленфталиды ПАФ1‒ПАФ12 получены 
по стандартной методике [44]. Синтез ариленф-
талид-стирольных сополимеров, их обработку се-
лективными растворителями, анализ и расчет со-

става проводили согласно методикам, описанным 
в работе [7].

ИК спектры регистрировали на приборе 
Shimadzu IR Prestige-21 (Shimadzu, Япония) в ди-
апазоне 400‒4000 см–1 в неразборных жидкост-
ных кюветах с окнами из KBr (1.03 мм). Спектры 
ЯМР 1H и 13С регистрировали на спектрометре 
BrukerAvance III (Bruker, Германия) при 500 и  
126 МГц соответственно в CDCl3, внутренний 
стандарт ‒ CHCl3.

Состав сополимеров устанавливали с исполь-
зованием ИК и ЯМР спектроскопии. Удельные 
коэффициенты экстинкции (E1%

1см) в ИК спектрах 
гомополимеров определяли из калибровочных 
зависимостей по характеристичным полосам по-
глощения 2927.1 (полистирол), 1764.9 (ПАФ12), 
1776.5 см–1 (полиарилендифталид, ПАДФ). При 
расчете молярных коэффициентов экстинкции (ε) 
учитывали молекулярную массу мономерного зве-
на (табл. 3).

По интенсивности (S) сигналов δС3 в спектрах 
ЯМР 13С сополимеров определяли мольные доли 
α, β и γ фталидных групп по формулам (1) и (2), а 
по формуле (3) рассчитали кумулятивные моляр-
ные коэффициенты экстинкции (εПАФ) фталидных 
групп, входящих в состав сополимеров. Для сопо-
лимеров, в спектрах которых присутствуют сигна-
лы только α фталидных групп, расчет εПАФ прово-
дили по коэффициенту экстинкции ПАФ12. Расчет 
состава ариленфталид-стирольных сополимеров 
проводили по формуле (4).

Таблица 3. Величины удельных E1%
1см) и молярных (ε) 

коэффициентов экстинкции полистирола (ПС) и полиа-
риленфталидов ПАДФ и ПАФ12

Полимер М,  
г/моль

E1%
1см,  

л/(г·см)
ε,  

л/(моль·см)
ПС 104.15 0.6 60

ПАДФ 431.44 3.7 1610
ПАФ12 300.32 2.8а 840а

а ε 820 л/(моль·см) и E1%
1см 2.7 л/г см для полиариленфталида 

[7].

(1)

(2)

(3)

(4)

Здесь сСт и сФт ‒ мольные доли стирольных (Ст) 
и фталидных (Фт) звеньев в сополимере; AПС и  
AПАФ – значения оптической плотности характе-
ристичных полос поглощения полистирола и по-
лиариленфталида, εПС и εПАФ – молярные коэффи-
циенты экстинкции полистирола и кумулятивные 
молярные коэффициенты экстинкции полиарилен- 
фталида.
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Микрофотографии тонких пленок, подготов-
ленных на часовом стекле из бензольных раство-
ров (3 мас%), получены на конфокальном лазер-
ном сканирующем микроскопе Olympus Fluoview 
FV3000 на базе Регионального центра коллектив-
ного пользования «Агидель» Уфимского федераль-
ного центра РАН с использованием стандартного 
программного обеспечения для приема и анализа 
изображения FV31S-SW для FV3000. Размеры ми-
целл сополимеров в С6Н6 измеряли при 25°С ме-
тодом лазерного рассеяния на приборе Shimadzu 
SALD-7101 (длина волны полупроводникового 
лазера 375 нм). Рабочий диапазон измерения ди-
аметров частиц от 10 нм до 300 мкм. Все вычис-
ления проводили с использованием программного 
комплекса Wing-Sald II-7101-BC [45].
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In the thermal initiators polymerization (120°С) of styrene in the presence of copoly(arylene phthalides) of the 
diphenyl oxide series with different ratios of two adjacent (“head-to-head”) and single (“head-to-tail”) phthalide 
groups, the dependence of the characteristics of the polymerization system and reaction products on the chemical 
structure and the molecular weight of the initial copolyarylene phthalides, the reaction time, and the mass ratio 
of the components of the mixture, was studied. The data are given about of structural-morphological studies of 
copolymers of various compositions.
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В статье приведены результаты экспериментальных исследований взаимодействия S-белка с моноге-
тарилзамещенным порфирином, содержащим остаток бензимидазола. Выявлено, что S-белок образует 
высокоаффинные комплексы с указанным порфирином. Связывание порфирина S-белком SARS-CoV-2 
протекает ступенчато. На первом этапе движущими силами комплексообразования являются электроста-
тические взаимодействия между поверхностными отрицательно зараженными областями белка и катион-
ными заместителями порфирина. На втором этапе происходит образование целевого комплекса S-белка 
с порфирином. Установлено, что введение 5-[4′-(N-метил-1,3-бензимидазол-2-ил)фенил]-10,15,20-три-
(N-метил-3′-пиридил)порфирина трииодида в раствор комплекса S-белка с ангиотензинпревращающим 
ферментом приводит к замещению последнего на порфирин. Вытеснение ангиотензинпревращающего 
фермента из комплекса с S-белком 5-[4′-(N-метил-1,3-бензимидазол-2-ил)фенил]-10,15,20-три-(N-метил-
3′-пиридил)порфиринтрииодидом является экспериментальным доказательством связывания порфирина 
в рецептор-связывающем домене S-белка.

Ключевые слова: спектроскопия, порфирины, шиповидный белок, вирус SARS-CоV-2, ингибирование, 
инактивация
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Новый коронавирус SARS-CoV-2, вызывающий 
заболевание COVID-19, оказал серьезное влияние 
на здоровье людей во всем мире. За последние 
несколько месяцев мы стали свидетелями появле-
ния вариантов SARS-CoV-2 с новыми мутациями 
S-белка, которые влияют на эпидемиологические 
и клинические аспекты пандемии COVID-19 [1–3]. 
Различные варианты мутаций вируса могут увели-
чивать скорость передачи вируса и/или повышать 
риск повторного заражения и снижать защиту, 
обеспечиваемую нейтрализующими моноклональ-

ными антителами и вакцинацией [4]. Спайковый 
белок SARS-CoV-2 обеспечивает связывание с 
ангиотензинпревращающим ферментом, располо-
женным на поверхности клеток хозяина (АСЕ2) и 
обеспечивает слияние мембран вируса и клетки.

Шиповидный белок также индуцирует реак-
цию нейтрализующих антител и поэтому явля-
ется одной из основных мишеней для разработ-
ки лекарств и вакцин [5, 6]. Шиповидный белок, 
выступающий на поверхности вирусной частицы, 
состоит из трех идентичных цепей S-белка. Ка-
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ждая цепь состоит из двух субъединиц: S1 и S2. 
Субъединица S1 отвечает за связывание с рецепто-
ром, а S2 отвечает за слияние мембран [7] вируса и 
клетки хозяина. В состав субъединицы S1 входит 
N-концевой домен (NTD) и рецептор-связываю-
щий домен (RBD) комплементарно связывающий-
ся с рецептором АСЕ2 клетки хозяина. NTD — это 
самый внешний домен, который относительно бо-
лее открыт и расположен с трех сторон, придавая 
белку треугольную форму. Исследования с помо-

щью криоэлектронной микроскопии показали [8], 
что NTD и RBD демонстрируют некоторую гиб-
кость, но основная конформационная динамика 
находится между закрытой и открытой конфор-
мацией. Взаимодействие RBD с АСЕ2 вызывает 
сильное конформационное изменение в субъе-
динице S2, затем с помощью ферментов хозяина 
(фурина и трансмембранной сериновой протеазы) 
происходит расщепление S-белка на субъединицы 
S1 и S2, что в конечном итоге приводит к слиянию 
оболочки вируса и клеточной мембраны хозяина с 
последующим высвобождением вирусного ядра в 
цитоплазму клетки [9–12].

Очевидно, что связывание препарата с S-белком  
может привести к ингибированию проникно-
вения вируса в клетки, так как создаст конку-
ренцию связывания с АСЕ2 или не позволит 
осуществить конформационные изменения в 
S-белке для слияния мембран. Ранее в рабо-
те [13] с помощью молекулярного докинга был 
сконструирован и разработана методика синтеза 
5-[4′-(N-метил-1,3-бензимидазол-2-ил)фенил]-
10,15,20-три-(N-метил-3′-пиридил)порфиринтри-
иодида (N-por), молекулярная стыковка которого с 
S-белком SARS-CoV-2, показала наибольшую аф-
финность связывания. Целью данной работы явля-
лось экспериментальное исследование процессов 
комплексообразования моногетарилзамещенного 
порфирина, содержащего остаток бензимидазола 
(схема 1) с S-белком и комплексом S-белка с АСЕ-
2.

Следует отметить, что по данным молекуляр-
ного докинга связывание порфирина осуществля-
ется на поверхности RBD каждой цепи S-белка. 
При этом порфириновое соединение расположено 
между RBD областями двух соседних цепей, одно-
временно взаимодействуя с обеими аминокислот-
ными последовательностями RBD (рис. 1) [13].

S-Белок – крупный белок короновируса, его мо-
лекулярная масса составляет около 150 кДа, при 
этом на поверхности белка сравнительно много 
гидрофобных (незаряженных) участков поли-
пептидной цепи [14, 15]. Поэтому концентриро-
вание белка, необходимое для титрования им рас-
творов порфириновых соединений, нежелательно. 
Высокие концентрации протеина могут вызывать 
его самоассоциацию. При титровании раствора 
порфирина концентрированным раствором белка, 

NH

N

HN

N

N N

N N

N
Me

MeMe

3 I−

H3C

Схема 1.

Рис. 1. Результаты молекулярного докинга N-por с 
S-белком.  Оранжевым выделен рецептор-связываю-
щий домен.



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 6  2022

927ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ 5-[4′-(N-МЕТИЛ-1,3-БЕНЗИМИДАЗОЛ-2-ИЛ)ФЕНИЛ]-...

будет происходить разведение белка, что приводит 
к смещению долго устанавливающихся агрегаци-
онных равновесий. Это будет искажать результаты 
титрования порфирина белком. Однако при этом 
можно корректно оценить спектральное проявле-
ние взаимодействия порфирина с протеином. Поэ-
тому на первом этапе было проведено титрование 
раствора порфирина S-белком.

Типичные спектральные изменения в ЭСП 
порфирина представлены на рис. 2. Как видно 
на начальном этапе титрования (до мольного со-
отношения белок:порфирин = 1:1.6, рис. 2а) при 
связывании с белком регистрируется увеличение 
оптической плотности растворов в области по-
лосы Соре порфирина. Мы связываем указанные 
изменения с быстрым поверхностным электро-
статическим взаимодействием катионного пор-

фирина с отрицательно заряженными участками 
поверхности белка. При дальнейшем титровании 
регистрируется расщепление полосы Соре, по-
является полоса поглощения, смещенная на 2– 
3 нм батохромно (рис. 2б). Это свидетельствует об 
изменении поляризации π-системы порфирина за 
счет изменения его сольватного окружения. Ве-
роятно, именно эти изменения (рис. 2б) связаны 
с образованием целевого комплекса S-белка с мо-
ногетарилзамещенным порфирином. Косвенным 
подтверждением данного предположения является 
аналогичное батохромное смещение полосы Соре 
порфирина при замене водного растворителя на 
ДМФА (табл. 1).

Количественные характеристики, отражающие 
аффинность S-белка к исследуемому порфирину 
были получены при спектрофотометрическом ти-

Рис. 2. Изменения в области полосы Соре при титровании N-por (2×10–7моль/л) S-белком (3.98×10–6моль/л) в PBS.  
Титрование до мольного соотношения белок:порфирин = 1:1.6 (а), 1:0.75 (б).

Таблица 1. Спектральные параметры N-por в ДМФА и PBS

λ, нм Площадь пика FWHM λ, нм Площадь пика FWHM
ДМФА PBS

419.6 38.3 17.5 414.3 29.2 19.3
512.6 9.4 48.3 513.7 2.1 26.9
546.9 4.6 26.7 535.8 0.6 26.7
586.8 7.6 45.6 578.7 0.8 27.5
639.7 4.9 29.8 636.3 0.3 29.8
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тровании S-белка (табл. 2). Концентрация S-белка 
в растворе не превышала 1.67×10–6 моль/л. Увели-
чение концентрации порфирина на каждом шаге 
титрования учитывалось вычитанием спектра 
порфирина в той же концентрации в чистом рас-
творителе.

Флуоресцентную спектроскопию применяли 
для анализа взаимодействий порфирин-белок пу-
тем измерения изменения интенсивности излуче-
ния флуоресценции. Флуоресценция моногетарил-
замещенного порфирина в составе комплексов с 
S-белком выше, чем в чистом растворителе рис. 3. 
Это может быть обусловлено вытеснением туши-
телей флуоресценции – иодид-ионов во внешнюю 

координационную сферу при связывании порфи-
рина в RBD сайте белка или смещении ассоциа-
тивных равновесий порфирина.

Последнее более вероятно, так как при прямом 
и обратном титровании наблюдали уменьшение 
светорассеивания, которое фиксировалось при ре-
гистрации спектров флуоресценции на длине вол-
ны накачки λex 425 нм. Ассоциативные равновесия 
с участием порфиринов являются лабильными и 
поэтому не вносят существенной погрешности в 
вычисленные параметры аффинности (табл. 2).

Следующей экспериментальной задачей ре-
шаемой на данном этапе работы являлась оцен-

Таблица 2. Параметры аффинности S-белка к N-por

Система

Аффинность Число сайтов связывания

ЭСП
флуоресцентная  
спектроскопия

ЭСП
флуоресцентная  
спектроскопия

S-белок–N-por 2.4×106 5.94×105 1.7 3.6
1.9×105 1.18×105 2.6 4.7

S-белок–ACE2–N-por 2.23×105 1.56×105 0.9 2.2
2.73×105 1.25×105 1.7 2.4

Рис. 3. Разностные спектры флуоресценции N-por в растворе S-белка в PBS.
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ка возможности вытеснения порфирином ACE2 
из его комплекса с S-белком. Комплекс S-белка с 
ACE2 получали смешиванием компонентов в бу-
ферном растворе. Электронный спектр поглоще-
ния комплекса S-белка с ACE2 является малоин-
формативным, при введении в соответствующий 
раствор ACE2 помимо интенсивного поглощения 
S- белком с максимумом 237 нм наблюдается уве-
личение оптической плотности в области 282 нм, 
обусловленного наличием АСЕ2. Напротив, спек-
тры флуоресценции комплекса S-белка с ACE2 
существенно отличаются от спектров флуоресцен-
ции индивидуальных веществ. Комплекс S-белка 
с ACE2 демонстрирует широкий пик флуорес-
ценции с максимумом при 338 нм. Исследуемый 
раствор комплекса S-белка с ACE2 был оптически 
прозрачен, спектры отражения на длине волны 
возбуждения (295 нм) типичны для не агрегиро-
ванных белковых растворов.

Титрование комплекса S-белка с ACE2 N-por 
вызывает существенные изменения в растворе. 
Уже на начальных этапах заместительного титро-
вания фиксируется увеличение спектров отраже-
ния, что связано с вытеснением ACE2 из комплек-
са с S-белком. Параметры Скетчарда, отражающие 
аффинность N-por к комплексу S-белка с ACE2 
приведены в табл. 2. Также как и в случае связыва-
ния S-белка с N-por график в координатах Скетчар-
да не линеен, выделяется два участка, что говорит 
о образовании двух типов комплексов в системе. 
Логично предположить, что, как и в случае образо-
вания комплекса N-por–S-белок образование пер-
вичного комплекса связано с электростатическим 
взаимодействием. Аффинность N-por к комплек-
су S-белок - ACE2 почти на порядок ниже, чем к 
S-белку, что вероятно связано с необходимостью 
замещения/вытеснения АСЕ2. Устойчивость ком-
плекса N-por с S-белком, полученного после вы-
теснения АСЕ2 почти в два раза выше, чем анало-
гичная характеристика, полученная для комплекса 
N-por с индивидуальным S-белком. Указанные 
сведения говорят о предпочтительной реоргани-
зации сайта связывания N-por в S-белке, осущест-
вляемой за счет разрушения комплекса S-белка с 
ACE2. Таким образом результаты заместитель-
ного титрования наглядно продемонстрировали, 
что введение в раствор комплекса S-белка с ACE2 

N-por приводит к разрушению комплекса S-белка 
с ангиотензинпревращающим ферментом. Кон-
курентное влияния N-por и ACE2 за связывание с 
S-белком подтверждает, что связывание порфири-
на осуществляется именно в RBD сайте S-белка.

Таким образом, проведенное спектральное 
исследование взаимодействия S-белка с моно-
гетарилзамещенным порфирином, содержащим 
остаток бензимидазола подтвердило, что S-бе-
лок образует высокоаффинные комплексы с из-
ученным порфирином. Связывание порфирина 
S-белком протекает ступенчато, на первом этапе 
движущими силами комплексообразования явля-
ются электростатические взаимодействия меж-
ду поверхностными отрицательно зараженными 
областями белка и катионными заместителями 
порфирина. Спектрально этот этап проявляется в 
увеличении оптической плотности растворов пор-
фирина в области полосы Соре. На втором этапе 
происходит образование комплекса порфирина 
с RBD S-белка (целевой комплекс). Спектрально 
образование целевого комплекса N-por с S-белком 
проявляется в уменьшении оптической плотности 
и батохромном смещении полосы Соре, а также 
увеличении флуоресценции порфирина.

Результаты заместительного титрования ком-
плекса S-белка с ACE2 N-por наглядно продемон-
стрировали, что N-por приводит к разрушению 
комплекса S-белка с ангиотензинпревращающим 
ферментом. Конкурентное влияния N-por и ACE2 
за связывание с S-белком подтверждает, что связы-
вание порфирина осуществляется именно в RBD 
сайте S-белка.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Методика синтеза и спектральные характери-
стики водорастворимого 5-[4′-(N-метил-1,3-бен-
зимидазол-2-ил)фенил]-10,15,20-три-(N-метил-3′-
пиридил)порфиринтрииодида приведены в работе 
[16]. S-Белок (SARS-CoV-2) был экспрессирован, 
выделен и очищен в Нижегородском государствен-
ном университете им. Н.И. Лобачевского. Моле-
кулярная масса и аутентичность целевого белка 
подтверждена методами электрофореза в полиа-
криламидном геле и иммуноблоттинга. Экспери-
ментальные исследования проводили в растворе 
фосфатного буфера при рН 7.4. (PBS, Sigma).
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Электронные спектры и спектры флуорес-
ценции регистрировали на спектрофотометре 
AvaSpec-2048 (AvantesBV, Нидерланды) при 
25°C в температурно- контролируемой ячейке. 
В качестве источника возбуждающего света при 
исследовании флуоресценции был использован 
монохроматический светодиод LEDUVTOP-295 
(SensorElectronicTechnology, Inc. USA).
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Interaction of 5-[4′-(N-Methyl-1,3-benzimidazol-2-yl)phenyl]-
10,15,20-tri-(N-methyl-3′-pyridyl)porphyrin Triiodide  

with SARS-CoV-2 S-Protein
S. A. Syrbua, A. N. Kiseleva,b, M. A. Lebedeva,b, Yu. A. Gubareva,  

E. S. Yurinaa,*, and N. Sh. Lebedevaa
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bIvanovo State University of Chemistry and Technology, Ivanovo, 153000 Russia
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This article shows the results of experimental studies of the interaction of the S-protein with a monohetaryl-sub-
stituted porphyrin containing a benzimidazole residue. It was revealed that the S-protein forms high-affinity 
complexes with the specified porphyrin. Porphyrin binding by the SARS-CoV-2 S-protein proceeds stepwise; 
at the first stage, the driving forces of complexation are electrostatic interactions between the surface negatively 
infected regions of the protein and cationic substituents of the porphyrin. At the second stage, the target complex 
of S-protein with porphyrin is formed. It has been established that the introduction of 5-[4′-(N-methyl-1,3-ben-
zoimidazol-2-yl)phenyl]-10,15,20-tri-(N-methyl-3′-pyridyl)porphyrin triiodide into a solution of the S-protein 
complex with angiotensin-converting enzyme leads to the replacement of the latter with porphyrin. Displacement 
of the angiotensin-converting enzyme from the complex with the S-protein 5-[4′-(N-methyl-1,3-benzoimid- 
azol-2-yl)phenyl]-10,15,20-tri-(N-methyl-3′-pyridyl)porphyrin triiodide is experimental evidence for porphyrin 
binding in the receptor-binding domain of the S-protein.

Keywords: porphyrins, spectroscopy, spike protein, SARS-CoV-2 virus, inhibition, inactivation
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МЕТАЛЛОВ НА ОСНОВЕ 
N′-(10-ОКСО-10H-ФЕНАНТРЕН-9-ИЛИДЕН)- 
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Синтезирован N′-(10-оксо-10H-фенантрен-9-илиден)гидразид изоникотиновой кислоты (HL) и комплексы 
ML2 и MHLCl2 [М= Cu(II), Ni(II), Co(II), Fe(II) и Zn(II)] на его основе. Строение и свойства полученных 
соединений изучены методами ЯМР 1Н, ИК и рентгеновской спектроскопии. Структура гидразида уста-
новлена методом рентгеновской дифракции. Проведены квантово-химические расчеты его таутомерных 
форм и электронных спектров поглощения. В хелатных комплексах ML2 лиганд координирован к атомам 
металла в енольной форме, тогда как в комплексах MHLCl2 – в кетоформе.

Ключевые слова: 9,10-фенантренхинон, гидразид изоникотиновой кислоты, комплексы металлов, 
рентгеноструктурный анализ, рентгеновская спектроскопия поглощения, теория функционала плотности
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Гидразоны ароматических альдегидов, кетонов, 
моно- и биядерные комплексы металлов на их ос-
нове вызывают постоянный научный интерес [1], 
обусловленный широким спектром их полезных 
свойств: биологической и каталитической актив-
ностью [2–6], фото- и электролюминесцентными 
[7–10] и магнитными свойствами [11–13]. Cозда-
ние гибридных биоактивных молекул, сочетаю-
щих в себе два или более различных фармакофор-
ных фрагментов, ‒ однo из основных направлений 

в развитии медицинской химии. Лекарственные 
средства, полученные на основе молекул с раз-
личными фармакофорными фрагментами, могут 
проявлять неоднозначное действие из-за различ-
ных механизмов взаимодействия с бактериями и 
вирусами. Изониазид, или гидразид изоникоти-
новой кислоты, ‒ одно из наиболее используемых 
лекарств против туберкулеза, вызываемого, в ос-
новном, Mycobacterium tuberculosis [14]. Появле-
ние новых бактериальных штаммов, устойчивых к 
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изониазиду, зачастую снижает его эффективность 
по борьбе с этой болезнью. Для преодоления бакте-
риальной резистентности проводят модификацию 
изониазида путем включения различных фрагмен-
тов в его каркас. Это может увеличить проникно-
вение лекарственного средства в бактериальные 
клетки Мycobacterium tuberculosis и усиливать 
противотуберкулезные свойства. Кроме того, изо-
ниазид и его производные обладают антивирусной 
[15], противогрибковой [16], противоопухолевой 
[17] активностью, в связи с чем получение таких 
гибридных медицинских препаратов позволяет 
расширить спектр их применения, а также исклю-
чить негативное влияние при совместном исполь-
зовании различных лекарств.

Производные по группе NH2 гидразида ‒ гидра-
зоны, бензилидензамещенные, основания Шиф-
фа, гетероциклические соединения, включающие 
остатки гетероциклов и 3-R-2-гидрокси-ацетофе-
нонa, ‒ имеют повышенную противотуберкулез-
ную активность [18, 19]. Это стимулирует про-
должение синтеза производных по группе NH2. 
Другое направление по созданию лекарственных 
препаратов, эффективных против различных 
штаммов Мycobacterium tuberculosis, устойчивых 
к используемым в настоящее время лекарствам, ‒  
это получение и скрининг комплексных соеди-
нений металлов с изониазидом. Были получены 
комплексы Fe(II), Cu(II), Co(II) и Mn(II), которые 
продемонстрировали более высокую противоту-
беркулезную эффективность по сравнению с изо-
ниазидом [20].

Хиноноидные соединения, в частности 9,10-фе-
нантренхинон, входят в состав большого коли-
чества клинически одобренных противораковых 
препаратов [21–23]. Присутствие 1,2-диоксогруп-
пы, встроенной в шестичленный кольцевой кар-
кас, ‒ важный фактор для проявления противора-
ковой активности этого класса соединений [24]. У 
октаэдрических комплексов рутения(II) с триден-
татными производными фенантренхинона и тио- 
семикарбазида была обнаружена высокая анти-
оксидантная активность, способность улавливать 
свободные радикалы и высокая цитотоксическая 
активность против некоторых раковых клеток [25].

Ранее была получена серия комплексов Zn(II), 
Cd(II), Ni(II), Co(II) с 3-гидроксинафтоилгидразо-

ном 3,4-ди-трет-бутил-1,2-бензохинона, хелатное 
строение которых было установлено методами 
ИК и рентгеновской спектроскопии поглощения, 
а строение комплекса Zn(II) ‒ методом РСА [26]. 
Нами получено новое соединение на основе изо-
ниазида и 9,10-фенантренхинона – N′-(10-оксо-
10H-фенантрен-9-илиден)гидразид изоникотино-
вой кислоты HL, а также комплексы Fe(II), Co(II), 
Ni(II), Cu(II), Zn(II) на его основе, изучено их 
строение и спектральные характеристики. Объе-
динение в одном составе двух фармакофорных ча-
стей, а также комплексообразование с различными 
металлами может привести к появлению высокой 
биологической активности.

Соединение HL получено конденсацией 
9,10-фенантренхинона и гидразида изоникотино-
вой кислоты в уксусной кислоте (схема 1).

В спектре ЯМР 1Н соединения HL наблюда-
ются сигналы ароматических протонов при 7.48‒ 
8.89 м. д. и синглетный сигнал протонов группы 
NH при 15.10 м. д. В ИК спектре 9,10-фенантрен-
хинона наблюдаются сильные полосы поглощения 
νС=О в области 1671 и 1649 см–1. В ИК спектре ги-
дразида изоникотиновой кислоты наблюдаются 
сильные полосы поглощения νС=О в области 1661, 
1632 см–1 и широкая полоса поглощения νNH, NH2 в 
области 3003‒2862 см–1. В ИК спектре соединения 
HL, в отличие от исходных соединений, наблю-
даются широкая слабоинтенсивная полоса при  
3072 см–1 (νNH) и интенсивные полосы поглоще-
ния при 1708 (νС=О) и 1624 cм–1 (νС=N).

Соединение HL может иметь несколько тауто-
мерных форм. Для определения наиболее устой-
чивой формы проведено квантово-химическое 
моделирование пространственной и электронной 
структуры его вероятных таутомеров. Графиче-
ские изображения молекул и величины относи-
тельной энергии оптимизированных таутомерных 
форм в газовой фазе и в этаноле представлены на 
рис. 1.

По результатам квантово-химического моде-
лирования, в газовой фазе и в этаноле наиболее 
устойчива форма А, в которой атомы водорода ло-
кализированы на гидразоновом фрагменте. Фор-
ма Б дестабилизирована относительно формы А 
на 9.28 (газ) и 15.58 ккал/моль (этанол), соответ-
ственно. Формы В и Г с водородной связью меж-
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ду амидным карбонилом и группой NH дестаби-
лизированы по сравнению с формой А на 13.97,  
18.09 ккал/моль (газ) и 14.18, 20.12 ккал/моль (эта-
нол) соответственно. В таутомерах А и Б при обра-
зовании внутримолекулярных водородных связей 
замыкаются шестичленные циклы, а в таутомерах 
В и Г ‒ пятичленные. Таутомеры В′ и Г′, образу-
ющиеся при вращении фрагмента изониазида на 
180° вокруг связи N‒CPhen, существенно стаби-
лизированы по сравнению с таутомерами В и Г, 
и даже Б, как в газовой фазе, так и в этаноле. По 
сравнению с преобладающей формой А таутомер 
В′ дестабилизирован на 5 ккал/моль. Существова-
ние соединения HL в виде син-изомера А обуслов-
лено, по-видимому, стабильностью шестичленной 
структуры, образованной за счет внутримолеку-
лярного взаимодействия атома водорода амидной 
группы NH (рис. 2).

Для выяснения наиболее устойчивых таутомер-
ных форм анионов и катионов соединения HL про-
веден квантово-химический расчет энергии воз-

можных изомеров в водных растворах этанола при 
различных значениях рН. В кислой среде наиболее 
устойчива катионная форма (А1), образующаяся 
при протонировании пиридинового кольца мо-
лекулы HL, тогда как протонирование фрагмента 
гидразона приводит к дестабилизации таутомера 
(А2) на 14.11 ккал/моль. В щелочной среде наибо-
лее устойчива анионная форма (А3), образующая-
ся при депротонировании гидразонного фрагмента 
молекулы HL (рис. 3). Таутомерные формы, обра-
зующиеся с отрывом протона от фенантренового 
(Phen) (А4) и пиридинового (Pyr) фрагментов (А5), 
дестабилизированы относительно таутомера А3 на 
45.51 ккал/моль и 47.31 ккал/моль соответвенно.

Подтверждение выводов о строении соедине-
ния HL получено из данных рентгеновской диф-
ракции. Пригодный для рентгеноструктурного 
анализа образец был получен медленной кри-
сталлизацией из уксусной кислоты. Соединение 
HL кристаллизуется с двумя молекулами раство-
рителя в центросимметричной пространствен-

Схема 1.

M = Cu (a), Ni (б), Co (в), Fe (г), Zn (д).

2а–д1а–д
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ной группе моноклинной сингонии P21/n (рис. 4). 
Кристаллографические данные, а также величины 
избранных длин связей и валентных углов приве-
дены в табл. 1.

В кристаллическом состоянии молекула HL 
планарна. Фенантреновый фрагмент лежит прак-

тически в одной плоскости с изоникотиновым 
остатком (межплоскостной угол между пириди-
новым и центральным карбоциклическим ядром 
фенантренового фрагмента 8.496°). Это свиде-
тельствует о существенном сопряжении аромати-
ческих систем и о дополнительной стабилизации 

А
∆Е = 0.0 ккал/моль (газ)

∆Е = 0.0 ккал/моль (этанол)

Б
∆Е = 9.28 ккал/моль (газ)

∆Е = 15.55 ккал/моль (этанол)

В
∆Е = 13.97 ккал/моль (газ)

 ∆Е = 18.09 ккал/моль (этанол)

Г
∆Е = 14.18 ккал/моль (газ)

∆Е = 20.12 ккал/моль (этанол)

В′  
∆Е = 5.10 ккал/моль (газ)

∆Е = 4.91 ккал/моль (этанол)

Г′
∆Е = 12.31 ккал/моль (газ) 

∆Е = 12.86 ккал/моль (этанол)

Рис. 1. Пространственное изображение и величины относительных энергий ∆Е таутомерных форм соединения HL в газовой 
фазе и в этаноле.
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молекулы внутримолекулярной водородной свя-
зью (С7‒O1∙∙∙H2‒N2 1.777 Å).

Длины связей С7‒O1 (1.240 Å) и C15‒O2 (1.212 Å) 
подтверждают их двоевязанность. Длина связи С15‒
N2 (1.374 Å) больше длины связи N3‒С6 (1.304 Å), 
что свидетельствует о двойном характере послед-
ней. Упаковка молекул в кристаллической решетке 
происходит за счет межмолекулярного π–π-взаи-
модействия между плоскостями, образованными 
атомами C5C6C7C8C13C14 и C8C9C10C11C12C13 (рас-
стояние между центрами 3.828 Å, сдвиг 1.811 Å), а 
также плоскостью C1C2C3C4C5C14 с минимальным 
расстоянием между центрами 3.805 Å и сдвигом 
относительно их центров 1.909 Å (рис. 5а). Об-

разующиеся продольные каналы, в свою очередь, 
разделены включениями молекул уксусной кисло-
ты (рис. 5б).

Для определения кислотно-основных свойств 
соединения HL были зарегистрированы его элек-
тронные спектры поглощения (ЭСП) в водных 
растворах этанола при различных значениях рН  
(рис. 6‒8). Для выяснения влияния полярности 
среды электронные спектры соединения HL реги-
стрировали в различных растворителях: ДМСО (ε 
36.64), этаноле (ε 24.55), хлороформе (ε 4.9), бензо-
ле (ε 2.247). С уменьшением полярности раствори-
телей происходит последовательное гипсохромное 
смещение (460.98→459.74→455.73→450.80 нм) 

син-изомер
∆Е = 0 ккал/моль

анти-изомер
∆Е = 1.06 ккал/моль

Рис. 2. Пространственное изображение и величины относительных энергий ∆Е син- и анти-изомеров таутомера А соеди-
нения HL в этаноле.

Таблица 1. Избранные длины связей и углы в молекуле соединения HL

Связи d, Å Угол ω, град
O1=C7 1.2396(12) O1C7C6 121.50(9)
O2=C15 1.2120(13) N3C6C7 124.24(9)
C15‒C16 1.5072(13) C6N3N2 117.79(8)
N3‒N2 1.3532(12) N3N2H2 116.4(10)
N3‒C6 1.3036(14) C15N2H2 124.1(10)
N2‒H2 0.917(17) N3N2C15 119.50(9)
N2‒C15 1.3743(14) O2C15N2 124.19(9)
C6‒C7 1.4932(13) N2C15C16 113.68(9)
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длинноволновой полосы спектров, соответствую-
щей электронным переходам ВЗМО→НСМО. Та-
кое смещение характерно для ЭСП соединений в 
присутствии полярных молекул растворителя, для 
которых электронный переход ВЗМО→НСМО 
имеет π→π*-характер.

Расчет TD-DFT ЭСП соединения HL в этано-
ле при различных значениях pH проводили для 
оптимизированных таутомеров А, А1 и А3. На  

рис. 6а‒8а приведены экспериментальные элек-
тронные спектры, линиями показаны верти-
кальные энергии электронного возбуждения, 
ординаты которых пропорциональны их силам 
осцилляторов. На рис. 6б‒8б показаны энергети-
ческие диаграммы уровней и вид изоэлектронных 
поверхностей основных граничных молекулярных 
орбиталей, участвующих в электронных перехо-
дах. Основные параметры рассчитанных элек-

A1
∆Е = 0 ккал/моль

A2
∆Е = 14.11 ккал/моль

A3
∆Е = 0 ккал/моль

A4
∆Е = 45.51 ккал/моль

A5
∆Е = 47.31 ккал/моль

Рис. 3. Пространственное изображение и величины относительных энергий ∆Е таутомерных катионных (А1, А2) и ани-
онных форм (А3–А5) соединения HL.
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тронных возбуждений, их характер и отнесение к 
экспериментальным полосам в электронных спек-
трах соединения HL в этаноле при различных зна-
чениях pH при комнатной температуре приведены 
в табл. 2.

Экспериментальный ЭСП соединения HL име-
ет ряд полос от A до F, которые соответствуют, 
согласно расчетам, внутрилигандным электрон-
ным переносам заряда, имеющим π→π* и n→π* 
характер. Если проследить изменение состава 
граничных МО при возбуждении, то можно дать 
более подробный анализ электронных переносов 
заряда между фрагментами молекул А, А1, А3 
(табл. 2). Самое длинноволновое возбуждение 
соответствует электронным переходам ВЗМО→ 
НСМО. Длинноволновая широкая полоса А в ЭСП 
в нейтральной среде (А, pH 7), соответствующая 
этому переходу, λвыч 456.0 нм, формируется за счет 
переноса заряда с фенантренового фрагмента на 
гидразонную часть и на атомы кислорода.

Рассчитанные длины волн, соответствующие 
электронному переходу ВЗМО→НСМО в кис-
лой (А1, pH 2) и щелочной среде (А3, pH 12) пре-
терпевают значительный батохромный сдвиг по 
сравнению с ЭСП в нейтральной среде до 510.5 и  
672.8 нм соответственно. Кроме того, для этих пе-
реходов изменяется направление переноса заряда 
с фенантрена на пиридиновый фрагмент в кислой 
среде и с гидразонного фрагмента на пиридин в 
щелочной среде. Наиболее близкие к эксперимен-
тальным значениям (445.0 и 455.0 нм) полосы по-
глощения А в этих спектрах соответствуют элек-
тронным переходам ВЗМО-1→НСМО, λвыч 445.9 
и 446.2 нм, и имеют характер πPhen→π*Pyr,О (рН 2) 

с локализацией электронной плотности на атомах 
кислорода и πPhen→π*Pyr (рН 12).

Полосы B в ЭСП соединения HL также име-
ют различное происхождение в зависимости от 
pH раствора. В нейтральной среде полоса при 
382.5 нм определяется электронным переходом 
ВЗМО-1→НСМО, λвыч 402.9 нм, имеющим ха-
рактер πPhen→π*Hyd; πPhen→π*Pyr,O. В ЭСП в кис-
лой среде эта полоса при λвыч 358.7 нм соответ-
ствует электронному переходу ВЗМО-3→НСМО 
(πPhen→π*Pyr). Направление переноса заряда сле-
дует из вида граничных орбиталей, участвующих 
в данном переходе. В ВЗМО-3 электронная плот-
ность почти полностью локализована на фенантре-
новом фрагменте, тогда как в НСМО ‒ преимуще-

(а) (б)

Рис. 5. Упаковка молекул HL в кристалле: (а) ‒ диаграмма, показывающая π‒π взаимодействие плоскостей фенантренового 
фрагмента, участвующих в формировании молекулярной упаковки HL (кристаллизационная уксусная кислота не показана); 
(б) ‒ фрагмент кристаллической упаковки соединения HL.

Рис. 4. Общий вид молекулы лиганда HL в представ-
лении атомов эллипсоидами тепловых колебаний с 
50%-ной вероятностью (CCDC 2151230).
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ственно на пиридиновом фрагменте молекулы. В 
ЭСП в щелочной среде полоса B, λвыч 387.6 нм, об-
условлена двумя электронными переходами с при-
близительно равными вкладами ВЗМО→НСМО+1 
и ВЗМО-3→НСМО (πHyd→π*Pyr и nO→π*Phen,Hyd 
соответственно). В МО ВЗМО-3 более половины 
электронной плотности локализовано на атомах 
кислорода, которая перераспределяется в резуль-
тате переноса заряда на фенантреновый и гидра-
зонный фрагменты.

Анализируя данные табл. 2, вид и состав МО 
(рис. 6б‒8б) можно охарактеризовать происхож-
дение полос поглощения С‒F в спектрах молекул 
А, А1 и А3, которые также связаны с электронны-

ми переносами заряда (π→π*) между различными 
фрагментами молекулы.

Комплексные соединения металлов Cu(II), 
Ni(II), Co(II), Fe(II) и Zn(II) 1а–д и 2а–д получали 
при взаимодействии соединения HL с ацетатами и 
хлоридами металлов в смеси ДМФА‒этанол, 1:5 
(схема 1). По данным элементного анализа, ком-
плексы 1а–д, полученные из ацетатов металлов, 
имеют состав ML2. В ИК спектрах этих комплек-
сов исчезают полосы поглощения νNH и νC=O и про-
являются полосы поглощения νC=N в области 1609, 
1618 см–1. В спектре ЯМР 1Н комплекса цинка 1д 
по сравнению со спектром соединения HL исчеза-
ет сигнал протона группы NH при 15.10 м. д. Та-

Таблица 2. Электронные спектры поглощения соединения HL при различных рН

pH λэксп, нм λвыч, нм Электронные переходы (вклад, %) f Характер

6 

443.0 (A) 456.0 ВЗМО→НСМО (87%) 0.09 πPhen→π*Hyd,O
382.5 (B) 402.9 ВЗМО-1→НСМО (86%) 0.31 πPhen→π*Hyd;πPhen→π*Pyr,O
305.5 (D) 330.0 ВЗМО-3→НСМО (91%) 0.15 πPyr→π*Phen; πPyr→π*Hyd
295.0 (Dʹ) 298.5 ВЗМО→НСМО+1 (94%) 0.16 πPhen→π*Pyr

269.0 (E)

276.8 ВЗМО-1→НСМО+1 (51%) 0.14 πPhen→π*Pyr
ВЗМО→НСМО+2 (27%) πHyd→π*Phen

273.8 ВЗМО-1→НСМО+1 (38%) 0.10 πPhen→π*Pyr
ВЗМО→НСМО+2 (29%) πHyd→π*Phen

258.0 ВЗМО→НСМО+3 (35%) 0.20 πHyd→π*Pyr
ВЗМО-1→НСМО+2 (29%) πHyd→π*Phen

233.5 (F)
242.6 ВЗМО-1→НСМО+2 (49%) 0.37 πHyd→π*Phen

ВЗМО→НСМО+3 (30%) πHyd→π*Pyr
233.5 ВЗМО-3→НСМО+1 (57%) 0.12 πPyr→π*Phen,Hyd

ВЗМО-1→НСМО+3 (16%) πPhen→π*Pyr

2 

510.5 ВЗМО→НСМО (95%) 0.09 πPhen→π*Pyr,О
445.0 (A) 445.9 ВЗМО-1→НСМО (71%) 0.19 πPhen→π*Pyr,О
363.5 (B) 358.7 ВЗМО-3→НСМО (81%) 0.13 πPhen→π*Pyr
302.0 (D) 304.4 ВЗМО-3→НСМО+1 (79%) 0.12 πPhen→π*Pyr; πPhen→π*Hyd
263.5 (E) 259.1 ВЗМО→НСМО+4 (32%) 0.49 πHyd→π*Pyr

ВЗМО→НСМО+3 (28%) πHyd→π*Phen
236.0 (F) 243.4 ВЗМО-1→НСМО+3 (54%) 0.30 πHyd→π*Phen

239.5 ВЗМО-1→НСМО+4 (77%) 0.23 πHyd→π*Pyr

12

672.8 ВЗМО→НСМО (71%) 0.03 πHyd→π*Pyr
455.0 (A) 446.2 ВЗМО-1→НСМО (71%) 0.51 πPhen→π*Pyr
390.0 (B) 387.6 ВЗМО→НСМО+1 (40%) 0.05 πHyd→π*Pyr

ВЗМО-3→НСМО (30%) nO→π*Phen,Hyd
283.3 ВЗМО-1→НСМО+3 (65%) 0.22 πHyd→π*Pyr;nO→π*Pyr

253.5 (E) 253.2 ВЗМО-2→НСМО+2 (67%) 0.51 πPhen→π*Pyr
247.5 (E′) 248.5 ВЗМО-9→НСМО (93%) 0.08 πPyr→π*Phen,Hyd
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Рис. 6. Экспериментальные ЭСП (0.5×10–1 моль/л, сплошная черная линия) и силы осцилляторов (красные вертикальные  
линии), рассчитанные методом TD-DFT при B3LYP/6-31G(d,p) для раствора соединения HL в этаноле  при pH 6 (a) и диа-
грамма энергетических уровней, вид граничных молекулярных орбиталей и основных орбитальных электронных переходов 
(б).
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Рис. 7. Экспериментальные ЭСП (0.5×10–1 моль/л, сплошная черная линия) и силы осцилляторов (красные вертикальные 
линии), рассчитанные методом TD-DFT при B3LYP/6-31G(d,p) для раствора соединения HL в этаноле при pH 2 (а) и диаграм-
ма энергетических уровней, вид граничных молекулярных орбиталей и основных орбитальных электронных переходов (б).
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Рис. 8. Экспериментальные ЭСП (0.5×10–1 моль/л, сплошная черная линия) и силы осцилляторов (красные вертикальные  
линии), рассчитанные методом TD-DFT при B3LYP/6-31G(d,p) для раствора соединения HL в этаноле при pH 12 (а) и 
диаграмма энергетических уровней, вид граничных молекулярных орбиталей и основных орбитальных электронных 
переходов (б).
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кие спектральные изменения в комплексах 1а–д 
свидетельствуют об образовании хелатных струк-
тур, в которых лиганд HL находится в енольной 
форме (схема 1), и имеют строение, аналогичное 
полученным ранее комплексам металлов [26].

В комплексах 2а–д с хлоридами металлов об-
наружены ионы хлора. По данным элементного 
анализа, комплексы имеют состав CuHLCl2 (2а), 
NiHLCl2 (2б), CoHLCl2 (2в), FeHLCl2 (2г), ZnHLCl2 
(2д). В ИК спектрах комплексов 2а–д наблюдают-
ся слабоинтенсивные полосы поглощения νNH при 
3434‒ 3070 см–1 и интенсивные полосы поглоще-
ния νC=O в области 1708‒1715 см–1. В спектре ЯМР 

1Н комплекса цинка 2д по сравнению со спектром 
комплекса 1д наблюдается сигнал протона группы 
NH при 15.29 м. д. в виде уширенного синглета. 

Это свидетельствует о реализации структур с ги-
дразонной формой лиганда HL.

Локальное атомное строение ближайшего атом-
ного окружения ионов металлов в комплексах 
1а–д и 2а–д установлено по данным рентгенов-
ской спектроскопии из анализа XANES и EXAFS 
рентгеновских K-краев поглощения. На рис. 9‒13 
показаны нормированные XANES, первые произ-
водные K-краев поглощения dμ/dE и соответству-
ющие модули Фурье-трансформант (МФТ) EXAFS 
для всех соединений.

Анализ XANES дает возможность получить 
информацию о формальном валентном состоянии 
поглощающего атома, о симметрии его окружения 
и о составе ближайших координационных сфер 
[27, 28]. Из рассмотрения XANES и их первых 

Рис. 9. Нормированные XANES (а), первые производные dμ/dE (б), МФТ EXAFS (в, г) CuK-краев поглощения комплексов 
1а (черные линии) и 2а (красные линии), сплошная линия – экспериментальные данные, светлые кружки – теория.
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производных dμ/dE Cu, Ni и Fe K-краев комплек-
сов 1а, б, г и 2а, б, г (рис. 9‒11) хорошо видны 
различия спектров комплексов, полученных из 
хлоридов или ацетатов металлов. Прежде всего, 
это изменение интенсивности основного макси-
мума поглощения белой линии С, обусловленное 
различной ковалентностью связей поглощающего 
атома с ближайшим окружением при координации 
различных лигандов.

В спектрах XANES комплексов Cu(II), Ni(II) 
и Fe(II), полученных из ацетатов металлов, белая 
линия имеет узкий интенсивный пик, тогда как в 
спектрах комплексов этих металлов, полученных 
из хлоридов, интенсивность белой линии С значи-
тельно уменьшается. В последнем случае происхо-
дит смещение Cu, Ni и Fe K-краев в сторону мень-

ших энергий на 1‒2 эВ. Эти признаки указывают 
на то, что в комплексах Cu(II), Ni(II) и Fe(II), полу-
ченных из хлоридов, ионы металлов имеют связи 
с атомами хлора. Рассмотрение первых произво-
дных Cu, Ni и Fe K-краев и предкраевых пиков в 
спектрах этих соединений показывает, что симме-
трия окружения ионов металлов также изменяет-
ся в зависимости от способа синтеза соединений. 
Предкраевые пики А обусловлены электронными 
переходами 1s→3d (для металлов первой переход-
ной серии), имеющими квадрупольный характер и 
запрещенными правилами отбора для дипольных 
переходов, и в связи с этим имеют очень малую 
интенсивность. При низкосимметричном окруже-
нии поглощающего иона металла (с отсутствием 
центра инверсии) происходит p‒d смешивание 
атомных состояний металла, и электронные пе-

Рис. 10. Нормированные XANES (а), первые производные dμ/dE (б), МФТ EXAFS (в, г) Ni K-краев поглощения комплексов 
1б (черные линии) и 2б (красные линии), сплошная линия – экспериментальные данные, светлые кружки – теория.
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реходы имеют частично дипольный характер, в 
связи с чем интенсивность предкраевого пика 
увеличивается. Такое увеличение интенсивности 
предкраевого пика A хорошо видно на рис. 11а, 
для комплексa Fe(II) (2г), полученного из хлорида 
железа, по сравнению с интенсивностью предкра-
евого пика образца, полученного из ацетата желе-
за (1г). Кроме того, первая производная Fe K-края 
комплексa 1г (рис. 11б) имеет узкий одиночный 
максимум, указывающий на слабое расщепление 
вакантных р состояний металла, тогда как первая 
производная Fe K-края комплексa 2г претерпева-
ет расщепление, и появляется дополнительное 
плечо B в спектре XANES этого соединения. На 
основании таких признаков можно предположить, 
что комплекс Fe(II) 1г имеет октаэдрическое окру-
жение из атомов кислорода/азота, тогда как в ком-

плексe 2г ион железа координирован как c атомами 
кислорода/азота, так и c хлором. Аналогичная кар-
тина наблюдается для XANES комплексов Ni(II) 
1б и 2б (рис. 10а), однако первая производная  
Ni K-края комплексa 1б также заметное расщепля-
ется (рис. 10б), указывая на искаженное октаэдри-
ческое окружение металла в этом комплексе.

Спектры XANES комплексов меди 1а и 2а ха-
рактеризуются наличием плеча В и очень малой 
интенсивностью предкраевых пиков A в обоих 
спектрах (рис. 9а), а их первые производные име-
ют значительные расщепления (рис. 9б). Такие 
особенности XANES характерны для плоско-
квадратных комплексов меди [29, 30], в которых 
плечо В обусловлено проявлением 4pz

* орбитали 
(z перпендикулярно плоскости координирующих 

Рис. 11. Нормированные XANES (а), первые производные dμ/dE (б), МФТ EXAFS (в, г) Fe K-краев поглощения комплексов 
1г (черные линии) и 2г (красные линии), сплошная линия – экспериментальные данные, светлые кружки – теория.
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Рис. 12. Нормированные XANES (а), первые произво-
дные dμ/dE (б), МФТ EXAFS Co K-краев поглощения 
комплекса 1в (в), сплошная линия – эксперименталь-
ные данные, светлые кружки – теория.

Рис. 13. Нормированный XANES (а), первая произво-
дная dμ/dE (б), МФТ EXAFS Zn K-края поглощения 
комплекса 1д (в), сплошная линия – экспериментальные 
данные, светлые кружки – теория.
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атомов). Понижение интенсивности белой линии 
XANES комплекса 2а по сравнению с таковой в 
спектре XANES комплекса 1а в совокупности со 
сдвигом края в сторону меньших энергий также 
указывает на координацию атомов хлора в этом 
соединении.

В отличие от комплексов железа, никеля и 
меди рентгеновские K-края поглощения были 
получены только для комплексов Cо(II) и Zn(II) 
1в и 1д, синтезированных из ацетатов металлов. 
Спектр XANES Co K-краев поглощения комплекса 
1в (рис. 12а) характеризуется малоинтенсивным 
предкраевым пиком A, отсутствием плеча В, узкой 
интенсивной белой линией С, одиночным узким 
максимумом первой производной края. Исходя из 
вышеизложенных аргументов, можно предполо-
жить, что симметрия окружения ионов кобальта 
из атомов кислорода/азота в комплексе 1в близка 
к октаэрической.

Наибольшие трудности для качественного опи-
сания представляет XANES Zn K-края поглощения 
комплекса 1д (рис. 13а). Заполненные 3d-состоя-
ния атома Zn(II) приводят к полному отсутствию 
предкраевой структуры. Однако высокоинтенсив-
ная узкая белая линия и слабое расщепление пер-
вой производной Zn K-края может указывать на 
координацию иона цинка атомами кислорода/азо-
та в этом соединении.

Количественные характеристики координаци-
онных полиэдров в исследованных комплексах 
1а–д и 2а, б, г получены из анализа EXAFS K-краев 
поглощения. На рис. 9–13 показаны модули МФТ 
EXAFS этих соединений. МФТ для комплексов 
Cu(II), Ni(II) и Fe(II) значительно различаются в 
зависимости от вида прекурсора ‒ соли металла. В 
МФТ комплекса 1а присутствует одиночный узкий 
максимум при r 1.50 Å, тогда как в МФТ комплекса 
2а основной широкий пик при r 1.56 Å имеет пле-
чо со стороны больших расстояний. Такая же кар-
тина наблюдается и для МФТ комплексов никеля и 
железа 1б, г, в которых присутствуют одиночные 
узкие пики при r 1.58 и 1.76 Å соответственно, тог-
да как в МФТ комплексов 2б, г кроме пиков, отве-
чающих первой координационной сфере из атомов 
O и N, при r 1.53 и 1.59 Å (плечо), имеются пики 
при r 2.00 и 1.76 Å, соответствующие второй ко-
ординационной сфере, включающей атомы хлора. 
МФТ комплексов кобальта и цинка 1в, д состоят 

из основного максимума при r 1.63 и 1.62 Å, соот-
ветственно.

В результате расчетов модельных спектров 
EXAFS всех соединений установлены количе-
ственные характеристики ближайшего атомного 
окружения комплексов 1а–д и 2а, б, г (табл. 3). В 
комплексe 1г ионы Fe(II) имеют октаэдрическое 
окружение из атомов кислорода/азота, а в ком-
плексe 2г присутствуют две связи с атомами хло-
ра со средними расстояниями ~2.28 Å. Близкая 
картина наблюдается и для комплексов никеля. В 
комплексe 1б окружение ионов никеля октаэдри-
ческое, тогда как в комплексe 2б ‒ тетраэдрическое 
с длинами связей Ni∙∙∙Cl, r ~2.44 Å. В комплексе 
кобальта 1в реализуется октаэдрическое окру-
жение из атомов кислорода/азота. Для комплекса 
цинка 1д были просчитаны две модели локально-
го атомного строения с тетраэдрическим и пента-
координированным окружением ионов цинка. В 
последнем случае функция качества подгонки Q 
почти в 2 раза меньше, что может указывать на ре-
ализацию именно этой модели. В комплексе меди 
1а реализуется искаженное тетраэдрическое окру-
жение из атомов кислорода/азота, тогда как в ком-
плексe 2а, исходя из анализа XANES, у атома меди 
плоскоквадратное окружение с координацией двух 
атомов хлора, Cu∙∙∙Cl, r ~2.24 Å.

Полученные значения факторов Дебая‒Уолле-
ра для всех комплексов (около 0.0030‒0.0035 Å2 
для координационной сферы из атомов кислорода/
азота и 0.0040‒0.0042 Å2 для координационной 
сферы из атомов хлора) типичны для этих связей 
при комнатной температуре.

Таким образом, изучено строение и спектраль-
ные свойства нового соединения N′-(10-оксо-10H-
фенантрен-9-илиден)гидразида изоникотиновой 
кислоты HL и комплексов металлов Cu(II), Ni(II), 
Co(II), Fe(II) и Zn(II) на его основе. Структура со-
единения HL охарактеризована методом рентге-
новской дифракции. Проведены квантово-хими-
ческие расчеты таутомерных форм и электронных 
спектров поглощения соединения HL. В хелатных 
комплексах ML2, полученных из ацетатов метал-
лов, лиганд координирован к атомам металла в 
енольной форме, тогда как в образовании комплек-
сов MHLCl2, полученных из хлоридов металлов, 
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участвует кетоформа лиганда. Изучение биологи-
ческой активности полученных соединений пла-
нируется в дальнейших работах.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Использовали коммерчески доступные раство-
рители, 9,10-фенантренхинон (CAS № 84-11-7), 
гидразид изоникотиновой кислоты (CAS № 54-85-
3), моногидрат ацетата меди (CAS № 6046-93-1), 
тетрагидрат ацетата никеля (CAS №6018-89-9), 
тетрагидрат ацетата кобальта (CAS № 6147-53-1), 
гидрат железа перхлорат (CAS №335159-18-7), ди-
гидрат ацетата цинка (CAS № 5970-45-6), дигидрат 
хлорида меди (CAS № 10125-13-0), гексагидрат 
хлорида никеля (CAS № 7791-20-0), гексагидрат 
хлорида кобальта (CAS № 7791-13-1), гексаги-
драт хлорида железа (CAS № 10025-77-1), хлорид 
цинка (CAS № 7646-85-7), уксусная кислота (CAS  
№ 64-19-7) (Alfa Aesar) без предварительной очистки.

Элементный анализ (С, H, N) выполняли на 
приборе Carlo Erba Instruments TCM 480. Металл 
и хлор определяли весовым методом. Температуру 
плавления измеряли на столике Кофлера. ИК спек-
тры образцов регистрировали на приборе Varian 
3100-FTIR Excalibur в порошках в области 4000–
400 см–1 методом нарушенного полного внутрен-
него отражения. Спектры ЯМР 1Н регистрировали 
на приборе Varian Unity-300 (300 МГц) для образ-
цов в ДМСО-d6. и CDCl3. Химические сдвиги ядер 
1H приведены относительно остаточных сигналов 
протонов в дейтерорастворителе. Электронные 
спектры сняты на приборе VarianCary 5000 в обла-
сти 200‒800 нм.

Рентгеновские K-края поглощения комплексов 
Fe, Ni, Cu, Co и Zn получены в режиме прохож-
дения на станции Структурного материаловедения 
в Курчатовском синхротронном центре (Москва) 
[31]. Энергия электронного пучка, который ис-

Таблица 3. Параметры локального атомного окружения в комплексах 1а–д и 2а, б, г из анализа EXAFS K-краев по-
глощенияа

Комплекс Связь N r, Å σ2, Å2 Q, %
1а Cu–O 2 1.91 0.0030 1.1

Cu–N 2 2.01 0.0030 [1.249‒1.760]б

2а Cu–N/O 2 2.01 0.0030 3.6
Cu‒Cl 2 2.24 0.0040 [1.000‒2.046] б

1б Ni–O 2 1.99 0.0030 1.0
Ni–N 2 2.08 0.0030 [1.000‒2.308]б

Ni–N/O 2 2.15 0.0030
2б Ni–O 1 2.06 0.0030 4.6

Ni–N 1 2.13 0.0030 [1.000‒2.308]б

Ni‒Cl 2 2.44 0.0040
1в Co–O/N 3 2.05 0.0035 3.8

Co–O/N 3 2.19 0.0035 [1.177‒1.930]б

1г Fe–N/O 2 2.00 0.0030 0.018
Fe–N/O 4 2.11 0.0030 [0.995‒1.955]б

2г Fe–N/O 2 1.97 0.0030 3.4
Fe–N/O 2 2.09 0.0030 [0.995‒1.955]б

Fe‒Cl 2 2.28 0.0042
1дв Zn–O 2 2.04 0.0030 2.0

Zn–N 2 2.15 0.0030 [1.107‒1.935]б

1дв Zn–O 2 2.02 0.0030 1.0
Zn–N/O 3 2.15 0.0030 [1.107‒1.935]б

а N – координационное число, r – межатомные расстояния, σ2 – фактор Дебая‒Уоллера, Q – функция качества подгонки. 
б Область аппроксимации в r-пространстве. 
в Расчеты для разных моделей.
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пользовали в качестве источника рентгеновского 
синхротронного излучения, ‒ 2.5 ГэВ при среднем 
токе 80‒100 мА. Рентгеновские спектры погло-
щения обрабатывали путем стандартных проце-
дур выделения фона, нормирования на величину 
скачка K-края и выделения атомного поглощения 
μ0, после чего проводили Фурье-преобразование 
выделенного EXAFS (χ)-спектра в интервале вол-
новых векторов фотоэлектронов k от 2.5 до 12– 
13 Å–1 с весовой функцией k3. Точные значения 
параметров ближайшего окружения иона металла 
в исследованных соединениях определяли путем 
нелинейной подгонки параметров соответствую-
щих координационных сфер при сопоставлении 
рассчитанного EXAFS и выделенного из полного 
спектра поглощения методом Фурье-фильтрации 
с использованием пакета программ IFFEFIT [32]. 
Необходимые для построения модельного спектра 
фазы и амплитуды рассеяния фотоэлектронной 
волны рассчитывали по программе FEFF7 [33]. В 
качестве исходных атомных координат, необходи-
мых для расчета фаз и амплитуд рассеяния и даль-
нейшей подгонки, использовали рентгенострук-
турные данные для монокристаллов комплексов 
металлов с близкой молекулярной структурой из 
Кембриджской базы данных. Функцию качества 
подгонки Q, минимизацию которой проводили при 
нахождении параметров структуры ближайшего 
окружения, рассчитывали по формуле (1).

частот рассчитанных нормальных колебаний. 
Влияние среды учитывали в рамках модели непре-
рывной поляризуемой среды [38] с использовани-
ем параметров для растворителя – этанола. Для 
подготовки данных, презентационной графики, 
визуализации результатов расчетов использовали 
программу Chemcraft [39].

Рентгеноструктурный анализ. Набор экспе-
риментальных данных получен на дифрактометре 
Agilent Super Nova при использовании микрофо-
кусного источника рентгеновского излучения с 
анодом из меди и координатным CCD-детектором 
Atlas S2. Сбор отражений, определение и уточне-
ние параметров элементарной ячейки проведено с 
использованием специализированного программ-
ного пакета CrysAlisPro 1.171.38.41 [40]. Рентге-
но-дифракционные данные были получены при 
температуре образца 100 K с использованием CuKα 
(λ 1.54184 Å) излучения. Структуры расшифрова-
ны с помощью программы ShelXT [41], уточнение 
ShelXL [42], молекулярная графика и подготовка 
материала для публикации выполнены с исполь-
зованием программного пакета Olex2 ver. 1.5 [43]. 
Структура определена прямым методом и уточне-
на методом наименьших квадратов в анизотроп-
ном приближении для неводородных атомов. 
Полные таблицы координат атомов, длин связей и 
валентных углов депонированы в Кембриджском 
банке структурных данных (CCDC 2151230).

Соединение HL, C24H21N3O6 (M 447.44 г/моль), 
моноклинные кристаллы, пространственная груп-
па P21/n, параметры элементарной ячейки: a 
15.89159(12) Å, b 5.29287(5) Å, c 24.93561(18) Å,  
β 94.8816(6)°, V 2089.78(3) Å3, Z 4, T 100(10) K, 
μ(CuKα) 0.864 мм–1, dвыч 1.422 г/см3. Измере-
но 26144 отражений (6.358° ≤ 2θ ≤ 152.932°), из 
них 4388 независимых (Rint 0.0292, Rsigma 0.0199). 
Окончательные значения факторов расходимости: 
R1 0.0357 [I > 2σ(I)] и wR2 0.0999 (по всем отраже-
ниям).

N′-(10-Оксо-10H-фенантрен-9-илиден)ги-
дразид изоникотиновой кислоты (HL). К кипя-
щему раствору 9,10-фенантренхинона (1.09 г, 
0.005 моль) в 10 мл уксусной кислоты прилива-
ли раствор гидразида изоникотиновой кислоты  
(0.69 г, 0.005 моль) в 5 мл уксусной кислоты. Рас-
твор кипятили 1.5 ч. Выпавший при охлаждении 
осадок отфильтровывали, промывали 2 раза по  

(1)

Здесь w(ki) ‒ весовая функция, m ‒ количество 
экспериментальных точек, χexp(Ri) и χth(Ri) ‒ 
EXAFS-функции в r-пространстве.

Квантово-химические расчеты проводили в 
рамках теории функционала плотности с исполь-
зованием гибридного обменно-корреляционного 
функционала B3LYP [34, 35] и валентно-расще-
пленного базиса гауссовых функций 6-311++G** 
[36] по программе Gaussian′03 [37]. Геометрию 
молекул оптимизировали без ограничения по сим-
метрии, минимумы поверхности потенциальной 
энергии характеризовали отсутствием мнимых 
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5 мл этанолом, перекристаллизовывали из толуо-
ла и сушили при 150°С. Выход 1.21 г (74%), оран-
жевые кристаллы, т. пл. 218‒219°С. ИК спектр, ν, 
см–1: 3073 (N‒H), 1708 (C=O), 1624 (C=N), 1596 
(C=C), 1556, 1509, 1446, 1407, 1337, 1277, 1255, 
1219, 1177, 1161, 1128, 1063, 1015, 969, 838, 748, 
721, 693, 677, 610, 533, 452. Спектр ЯМР 1H (ДМ-
СО-d6), δ, м. д.: 7.48‒7.51 м (1H, HAr), 7.56‒7.60 м 
(2H, HAr), 7.84 д. д (2H, HAr, J 4.3, 1.7 Гц), 7.84‒7.87 
м (1H, HAr), 8.17 д (1H, HAr, J 8.1 Гц), 8.26 д. д (1H, 
HAr, J 7.9, 1.2 Гц), 8.29 д. д (1H, HAr, J 8.0, 1.2 Гц), 
8.37 д. д (1H, HAr, J 8.1, 1.0 Гц), 8.89 д. д (2H, HAr, 
J 4.3, 1.7 Гц), 15.10 с (1H, NH). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δC, м. д.: 121.2, 123.6, 123.7, 124.3, 
128.2, 128.3, 128.8, 129.2, 129.4, 129.9, 130.1, 135.3, 
135.6, 136.0, 139.1, 150.1, 181.9. Найдено, %: С 
64.50; Н 4.81; N 9.42. C24H21N3О6. Вычислено, %: 
С 64.42; Н 4.73; N 9.39.

Комплексы 1а–2е. К раствору 0.33 г  
(0.001 моль) соединения HL в смеси 2 мл ДМФА 
и 10 мл этанола прибавляли раствор 0.0005 моль 
соответствующего гидрата ацетата или хлорида 
металла в 10 мл этанола. Смесь кипятили 2 ч. Вы-
павший при охлаждении осадок отфильтровыва-
ли, промывали 2 раза по 5 мл этанолом и сушили в 
вакуумном шкафу при 150°С.

Комплекс меди(II) (1а) получен из 0.33 г со-
единения HL и 0.1 г моногидрата ацетата меди. 
Выход 0.28 г (77%), коричневый порошок, т. пл. 
>300°С. ИК спектр, ν, см–1: 1624, 1605, 1582, 1567, 
1519, 1493, 1448, 1335, 1314, 1284, 1246, 1232, 
1215, 1173, 1112, 1095, 1078, 1056, 1039, 909, 859, 
781, 759, 721, 711, 694, 679, 620, 593, 490. Найдено, 
%: С 67.91; H 3.42; N 11.65; Cu 8.82. C40H24CuN6O4. 
Вычислено, %: С 67.80; H 3.38; N 11.73; Cu 8.87.

Комплекс никеля(II) (1б) получен из 0.33 г со-
единения HL и 0.12 г тетрагидрата ацетата никеля. 
Выход 0.27 г (76%), красно-коричневый порошок, 
т. пл. >300°С. ИК спектр, ν, см–1: 1610, 1589, 1568, 
1517, 1493, 1480, 1448, 1423, 1362, 1322, 1227, 
1242, 1233, 1202, 1185, 1168, 1119, 1094, 1082, 
1071, 1053, 1041, 991, 910, 844, 752, 720, 710, 686, 
664, 535, 529, 462. Найдено, %: С 67.67; H 3.52; 
N 11.68; Ni 8.45. C40H24N6NiO4. Вычислено, %: С 
67.54; H 3.47; N 11.81; Ni 8.25.

Комплекс кобальта(II) (1в) получен из 0.33 г 
соединения HL и 0.125 г тетрагидрата ацетата ко-

бальта. Выход 0.25 г (69%), коричневый порошок, 
т. пл. >300°С. ИК спектр, ν, см–1: 1609, 1589, 1566, 
1510, 1490, 1478, 1447, 1403, 1361, 1322, 1276, 
1240, 1220, 1201, 1181, 1166, 1117, 1094, 1081, 
1070, 1054, 1038, 991, 907, 842, 760, 750, 719, 708, 
683, 591, 549, 526, 455. Найдено, %: С 67.59; H 
3.45; N 11.90; Cо 8.34. C40H24CоN6O4. Вычислено, 
%: С 67.51; H 3.40; N 11.82; Cо 8.28.

Комплекс железа(II) (1г) получен из 0.33 г 
соединения HL и 0.127 г гидрата перхлората же-
леза. Выход 0.25г. (69%), коричневый порошок,  
т. пл. >260°С. ИК спектр, ν, см–1: 1616, 1582, 1568, 
1491, 1478, 1447, 1366, 1333, 1282, 1246, 1221, 
1169, 1095, 1078, 1044, 906, 846, 764, 748, 720, 687, 
620, 586, 477. Найдено, %: С 67.78; H 4.49; N 11.78; 
Fe 7.93. C40H24FeN6O4. Вычислено, %: С 67.81; H 
3.41; N 11.86; Fe 7.88.

Комплекс цинка(II) (1д) получен из 0.33 г  
соединения HL и 0.11 г дигидрата ацетата цин-
ка. Выход 0.22 г (62%), красный порошок, т. пл. 
>260°С. ИК спектр, ν, см–1: 1618, 1591, 1575, 1529, 
1447, 1390, 1325, 1307, 1277, 1244, 1224, 1208, 1185, 
1170, 1119, 1095, 1076, 1055, 1039, 911, 864, 792, 
767, 723, 895, 592, 529, 468. Спектр ЯМР 1Н (ДМ-
СО-d6), δ, м. д.: 7.37‒7.99 м (5H, HAr), 8.09‒8.38 м 
(2H, HAr), 8.43‒9.02 м (5H, HAr), 10.00‒10.20 м (1H, 
HAr). Найдено, %: С 67.02; H 3.0 N 11.78; Zn 9.02. 
C40H24N6O4Zn. Вычислено, %: С 66.91; H 3.37; N 
11.70; Zn 9.11.

Комплекс меди(II) (2а) получен из 0.33 г  
соединения HL и 0.17 г дигидрата хлорида меди. 
Выход 0.29 г (62%), темно-коричневый порошок, 
т. пл. >260°С. ИК спектр, ν, см–1: 3484‒3072 сл. ш 
(NH), 1708 с (C=O), 1597, 1583, 1569, 1516, 1493, 
1479, 1448, 1419, 1329, 1311, 1285, 1249, 1232, 
1178, 1100, 1086, 1060, 1015, 969, 963, 849, 766, 
754, 719, 704, 690, 672, 588, 533, 488, 468, 424. 
Найдено, %: С 52.31; H 2.90; N 9.22; Cu 13.65; Cl 
15.20. C20H13Cl2CuN3O2. Вычислено, %: С 52.02; H 
2.84; N 9.10; Cu 13.76; Cl 15.35.

Комплекс никеля(II) (2б) получен из 0.33 г  
соединения HL и 0.24 г гексагидрата хлорида нике-
ля. Выход 0.37 г. (81%), красно-коричневый поро-
шок, т. пл. >250°С. ИК спектр, ν, см–1: 3484‒3070 
сл. ш (NH), 1711 с (C=O), 1627, 1598, 1509, 1447, 
1417, 1327, 1305, 1279, 1257, 1227, 1173, 1161, 
1129, 1101, 1079, 1064, 1047, 1015, 970, 843, 752, 
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721, 707, 695, 675, 662, 611, 531, 457, 424. Найде-
но, %: С 52.65; H 2.80; N 9.30; Ni 12.76; Cl 15.65. 
C20H13Cl2N3NiO2. Вычислено, %: С 52.57; H 2.87; 
N 9.20; Ni 12.85; Cl 15.52.

Комплекс кобальта(II) (2в) получен из 0.33 г 
соединения HL и 0.23 г гексагидрата хлорида ко-
бальта. Выход 0.33 г (71%), коричневый порошок, 
т. пл. >250°С. ИК спектр, ν, см–1: 3386‒3073 сл. ш 
(NH), 1715 с (C=O), 1625, 1599, 1558, 1510, 1448, 
1418, 1327, 1306, 1279, 1258, 1223, 1172, 1130, 
1085, 1015, 970, 842, 755, 721, 706, 677, 612, 531, 
499, 455, 425. Найдено, %: С 52.51; H 2.75; N 9.18; 
Co 12.91; Cl 15.41. C20H13Cl2CoN3O2. Вычислено, 
%: С 52.54; H 2.87; N 9.19; Co 12.89; Cl 15.51.

Комплекс железа(II) (2г) получен из 0.33 г  
соединения HL и 0.27 г гексагидрата хлорида желе-
за. Выход 0.35 г (76%), коричневый порошок, т. пл. 
>250°С. ИК спектр, ν, см–1: 3084 (NH), 1709 (C=O), 
1627, 1602, 1521, 1508, 1492, 1378, 1305, 1281, 
1261, 1245, 1165, 1117, 1097, 1081, 1044, 1015, 997, 
931, 904, 861, 788, 761, 734, 721, 686, 671, 639, 574, 
538, 455, 445, 414. Найдено, %: С 52.80; H 2.80; 
N 9.33; Fe 12.15; Cl 15.48. C20H13Cl2FeN3O2. Вы-
числено, %: С 52.90; H 2.890; N 9.25; Fe 12.30; Cl 
15.62.

Комплекс цинка(II) (2д) получен из 0.33 г  
соединения HL и 1.36 г хлорида цинка. Выход 
0.38 г. (82%), красно-оранжевый порошок, т. пл. > 
300°С. ИК спектр, ν, см–1: 3705‒3048 сл. ш (NH), 
1711 с (C=O), 1590, 1575, 1531, 1447, 1422, 1327, 
1306, 1275, 1221, 1206, 1185, 1170, 1119, 1095, 
1074, 1054,1037, 911, 863, 791, 764, 725, 693, 592, 
527, 488, 470, 421. Спектр ЯМР 1H (DMSO-d6), 
δ, м. д.: 7.36‒8.00 м (5H, HAr), 8.08‒8.24 м (2H, 
HAr), 8.26‒8.57 м (2H, HAr), 8.61‒8.97 м (2H, HAr), 
9.98‒10.19 м (1H, HAr), 15.29 уш. с. (1H NH). Най-
дено, %: С 53.13; H 2.75; N 8.76; Zn 13.60; Cl 15.01. 
C20H13Cl2N3O2Zn. Вычислено, %: С 53.03; H 2.86; 
N 8.83; Zn 13.75; Cl 14.91.
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Isonicotinic acid N′-(10-oxo-10H-phenanthren-9-ylidene)hydrazide (HL) and its complexes ML2 and MHLCl2 
[М= Cu(II), Ni(II), Co(II), Fe(II) and Zn(II)] were synthesized. The structure and properties of the obtained 
compounds were studied by 1H NMR, IR, and X-ray spectroscopy. The hydrazide structure was established 
by X-ray diffraction. Quantum-chemical calculations of its tautomeric forms and electronic absorption spectra 
were carried out. In ML2 chelate complexes, the ligand is coordinated to metal atoms in the enol form, while in 
MHLCl2 complexes it is coordinated in the keto form.

Keywords: 9,10-phenanthrenequinone, isonicotinic acid hydrazide, metal complexes, X-ray diffraction analysis, 
X-ray absorption spectroscopy, density functional theory
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β-ДИКАРБОНИЛЬНЫХ СОЕДИНЕНИЙ. 
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Проведены синтез и исследование строения методом рентгеноструктурного анализа и ИК спектроскопии 
двух ацетилгидразонов ‒ никотиноилгидразона бензоилацетона, бензоилгидразона ацетоацетанилида, 
а также сольватокомплекса МоО2L1·МеОН. Молекулы гидразонов кристаллизуются в разных таутомер-
ных формах: енгидразинной (Н2L1) и гидразонной (Н2L2). В каждой из двух органических молекул два 
плоских шестичленных ароматических цикла соединены зигзагообразными шести- и семизвенными 
цепями С‒С‒С‒N‒N(H)‒C и N‒C‒C‒C‒N‒N‒C. Обе органические молекулы стабилизированы межмо-
лекулярными водородными связями N‒H∙∙∙O (а также внутримолекулярной водородной связью N‒H∙∙∙O 
в структуре Н2L2). Атом молибдена в комплексе имеет октаэдрическую координацию двумя лигандами 
цис-О2(оксо), тридентатным (ОNO) биc(хелатным) лигандом (L1)2- и молекулой метанола. Атомы N(L1), 
О(МеОН) находятся в транс-позициях к О(оксо), два атома О(L1) ‒ в цис-положениях к О(оксо) и в 
транс-позициях друг к другу.

Ключевые слова: ацилгидразоны, β-дикарбонильные соединения, таутомерия, сольватокомплекс, рент-
геноструктурный анализ, ИК спектроскопия

DOI: 10.31857/S0044460X22060142, EDN: CNPDAN

 Продукты конденсации гидразидов кислот с 
альдегидами и кетонами ‒ ацилгидразоны ‒ клас-
сический пример таутомерных лигандных систем, 
на их основе получены многочисленные комплекс-
ные соединения переходных металлов различно-
го состава и строения [1–17], многие из которых 
перспективны для практического использования 
в качестве катализаторов [18–22], присадок к го-

рюче-смазочным материалам [23, 24], модельных 
объектов для изучения механизма биохимических 
процессов [25–27] и т. д. Ацилгидразоны β-ди-
карбонильных соединений (Н2L) теоретически 
могут существовать в таутомерных формах А‒Е  
(схема 1) [28, 29].

Методами ИК и ЯМР спектроскопии было по-
казано, что в инертных растворителях ацилгидра-
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зоны β-дикарбонильных соединений существуют 
исключительно в циклической 5-гидроксипиразо-
линовой таутомерной форме В, тогда как в ДМСО 
устанавливается равновесие таутомеров Б ↔ В 
[28]. Позже циклическое строение ряда кристал-
лических ацилгидразонов было доказано методом 
РСА [29–31]. Наряду с циклическим изомером В 
выделен и охарактеризован кристаллический бен-
зоилгидразон бензоилацетона (R1 = R2 = C6H5) в 
нециклической енгидразинной таутомерной фор-
ме Б [29].

 Существенное значение для стабилизации 
таутомерных форм ацилгидразонов β-дикарбо-
нильных соединений имеет природа заместите-
лей R1 и R2. Результаты проведенных ЯМР 1Н и 
13С исследований свидетельствуют о том, что в 
(CD3)2SO бензоилгидразон ацетоацетанилида  
(R1 = C6H5, R2 = C6H5NH) существует в виде сме-
си нециклических таутомерных форм имин‒цис- 
енамин‒транс-енамин в соотношении 1:0.24:0.05 
[32]. Плохая растворимость гидразона в (CD3)2SO 
позволила проанализировать только сигналы ядер 
1H и 13C, отнесенные к основным формам имина, и 
сигналы 1H, отнесенные к основным формам ена-
мина; другие таутомерные формы не были уста-
новлены.

 При образовании внутрикомплексных хелат-
ных соединений происходит перегруппировка 
связей гидразонов с последующим их депрото-
нированием и образованием двух металлоциклов  
[28, 29]. Лиганд координирован центральным 
атомом в дважды депротонированной енгидра-
зин-α-гидроксиазинной таутомерной форме Д, не 
существующей в некоординированной молекуле 
Н2L [28].

 В развитие представлений о существовании 
таутомерных форм гидразонов β-дикарбониль-

ных соединений и их стабилизации в комплексах 
d-металлов мы синтезировали и определили кри-
сталлическую структуру двух ацилгидразонов ‒ 
производных гидразида никотиновой кислоты и 
бензоилацетона (R1 = 3-C5H4N, R2 = C6H5) (H2L1) 
и бензоилгидразона ацетоацетанилида (R1 = C6H5, 
R2 = C6H5NH) (H2L2). Гидразоны H2L1 и H2L2 лег-
ко образуются при конденсации соответствующих 
β-дикарбонильных соединений с гидразидами 
никотиновой или бензойной кислот в спирте при 
непродолжительном нагревании с последующим 
выдерживанием при комнатной температуре до 
образования бесцветных кристаллов. Комплекс 
МоО2L1·МеОН 1 синтезировали методом лиганд-
ного обмена между ацетилацетонатом молибдени-
ла МоО2(Асас)2 и ацилгидразоном H2L1 в кипящем 
метаноле. Поскольку в комплексе 1 и комплексах 
аналогичного состава сольватные молекулы коор-
динированы атомом молибдена в качестве лиган-
дов, структурные формулы комплексов будем изо-
бражать формулой [МоО2(L1)(МеОН)]).

 Данные ИК спектроскопии свидетельствуют о 
нециклическом строении молекул H2L1 и H2L2. В 
высокочастотной области полосы поглощения при 
3115 (H2L1) и 3282, 3250 см–1 (H2L2) относятся к 
валентным колебаниям групп NH. В области бо-
лее низких частот (~1610‒1680 см–1) проявляются 
полосы «амид I» (в основном νС=О), «амид II» при 
~1510‒1570 см–1 (νC‒N + δN‒H), «амид III» при 1340, 
1307 cм–1 (νC‒N + δN‒H) и 1026, 904 см–1 (νN‒N) [32].

 В ИК спектре комплекса 1 исчезают полосы 
колебаний νN‒Н и νС=О, но отмечается интенсивная 
полоса при 1593 см–1, которую следует отнести 
к валентным и деформационным колебаниям си-
стемы сопряженных связей двух металлоциклов 
дважды депротонированной молекулы лиганда 
H2L1 [28]. Сильный дублет при 931 и 900 см–1 об-
условлен антисимметричными и симметричными 
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валентными колебаниями группы цис-МоО2-груп-
пы. В низкочастотной области в ИК спектре 
комплекса появляются новые полосы при 680 и  
575 см–1, отнесенные к валентным колебаниям 
связей Мо‒NL и Мо‒ОL соответственно.

 Таким образом, на основании результатов эле-
ментного анализа, спектроскопических исследова-
ний и с учетом литературных данных [33] можно 
предположить, что полученный комплекс имеет 
мономерное октаэдрическое строение с двумя 
кратно-связанными оксоатомами в цис-положе-
нии. Остальные вершины октаэдра занимают два 
атома кислорода и атом азота дважды депротони-
рованной молекулы гидразона и атом кислорода 
координированной молекулы метанола.

Данные ИК спектроскопии находятся в соот-
ветствии с результатами рентгеноструктурного 
анализа соединений 1, H2L1 и H2L2 (табл. 1). Дву-
хосновный лиганд (L1)2- координирован централь-
ным атомом молибдена тридентатным бис(хелат-
ным) способом (ONO). Атом NL

1 расположен в 
транс-положении к кратно-связанному оксоли-
ганду, два атома ОL

1 находятся в цис-позициях к 
лигандам Ооксо и в транс-положении друг к другу. 
Шестую позицию в координационном октаэдре 
МоО5N комплекса 1 в транс-положении к оксоли-
ганду группы МоО2

2+ занимает атом О сольватной 
молекулы метанола.

 Средняя длина связи Мо‒Ооксо 1.708(5) Å. 
Расстояния Мо‒NL

1 и Мо‒ОМеОН [2.221(5) и  

Таблица 1. Кристаллографические данные и основные характеристики эксперимента для комплекса 1 и лигандов 
H2L1, H2L2

Параметр 1 H2L1 H2L1

Цвет Темно-красный Бесцветный Бесцветный
Брутто-формула С17Н17Мо N3O5 С16Н16N3O2 С17Н17N3O2
М 439.27 281.31 295.33
Размер кристалла, мм 0.22×0.01×0.01 0.38×0.13×0.10 0.30×0.15×0.05
Сингония Ромбическая Моноклинная Моноклинная
Пространственная группа P212121 Р21/c Р21/c
a, Å 8.1347(7) 15.628(3) 12.444(4)
b, Å 13.281(1) 9.576(2) 11.0829(4)
c, Å 16.242(2) 9.707(2) 11.9094(4)
β, град 90 91.11(3) 108.572(1)
V, Å3 1754.7(3) 1452.4(5) 1519.4(9)
Z 2 4 4
dвыч, г/см3 1.663 1.286 1.291
μMo, мм–1 0.781 0.709 0.870
F(000) 888 592 624
Т, K 150 393 393
Область θ, град 1.98–26.99 5.42–69.96 2.55–29.00
Интервалы индексов –9 ≥ h ≥ 10, –18 ≥ h ≥ 18, –18 ≥ h ≥ 14,

–16 ≥ k ≥ 16, –11 ≥ k ≥ 11, –9 ≥ k ≥9,
–15 ≥ l ≥ 20 –11 ≥ l ≥ 11 –1 ≥ l ≥ 12

Общее число отражений/ 
независимых [Rint]

10862/3780 [0.0563] 10024/2744 [0.2293] 1906/850 [0.0525]

Полнота по θ, % 98.7 99.6 100.0
Число уточняемых параметров 241 195 110
GOOF по F 2 0.989 0.800 1.104
R1 [I ≥ 2σ(I)] 0.0420 0.0516 0.0991
wR2 (все данные) 0.0929 0.1726 R1 0.1148, wR2 0.2285
Остаточная электронная плотность 
(max/min), e/Å3

0.612/‒0.924 0.332/‒0.315 2.430/‒2.576
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2.324(5) Å соответственно] сильно увеличены 
вследствие структурного проявления транс-влия-
ния кратно-связанного лиганда Ооксо. Ординарные 
связи Мо‒ОL

1 в цис-положениях к лигандам Ооксо 
и в транс-положении друг к другу [средняя длина 
1.983(4) Å] заметно короче, чем связь Мо‒ОМеОН 
(в среднем на 0.341 Å). Лиганд (L1)2‒ в структурe 
комплекса 1 при координации атомом металла за-
мыкает два xелатных кольца, сочлененных по свя-
зи Мо‒N: шестичленное МоNC3O и пятичленное 
MoN2CO.

 Валентные углы при атоме металла в коорди-
национном полиэдре MoO5N в данной структу-
ре существенно (и закономерно) отклоняются от 
идеальных значений 90 и 180°. Нaибoльший угол 
ОоксоМоОоксо 105.4(2)°. Четыре угла ОоксоМоОL

1 
96.9(2)‒103.0(2)° также превышают 90°. Углы в 
металлоциклах ОL

1MoNL
1 71.9(2) и 81.8(3)° зна-

чительно меньше 90°, как и угол NL
1MoOМеОН 

[78.2(2)°]. Угoл транс-ОL
1MoОL

1149.2(3)° более 
чем на 30° отклоняется от 180°. Заметно меньше 
отклонены от 180° углы ОоксоМоNL

1 160.3(3)° и 
ОоксоМоОМеОН 170.4(3)°. Общий вид молекулы 
комплекса 1 в кристалле приведен на рис. 1. В 

структуре нет коротких внутри- и межмолекуляр-
ных контактов.

 Кристаллическая структура комплекса 1 была 
исследована ранее при комнатной температуре 
296 K (1′) [34]. Наши исследования структуры 
комплекса 1 проведены при низкой температуре 
(150 K). Параметры и объемы элементарной ячей-
ки в комплексах 1 и 1′ существенно расходятся: а 
7.1752(9) и 7.3211(5), b 10.1375(12) и 10.1465(5), с 
10.0374(12) и 10.1294(7) Å, β 98.574(4) и 98.242(6)°, 
V 721.95(15) и 744.68(8) Å3 соответственно.

 Сходное с комплексом 1 строение имеют еще 
9 сольватных комплексов МоО2Ln·Solv с основа-
ниями Шиффа (Ln)2‒ ‒ тридентатными (О,N,O) 
бис(хелатными) гидразоновыми лигандaми:  
[МоО2(L3)(МеОН)] {исследован методом РСА при 
150 (2а) [35] и 293 K (2б) [36]}, [МоО2(L4)(Me2SO)]  
(3) [35], [MoO2(L5)(MeOH)] (4) [37],  
[MoO2((L6)(OPPh3)] (5) [37], [MoO2(L7)(MeOH)]  
(6) [36], [MoO2(L8)(MeOH)] (7) [36],  
[MoO2(L9)(MeOH)] (8) [38], [MoO2(L10)(MeOH)] (9) 
[38] и [MoO2(L11)(EtOH)] (10) [39]; H2L3 ‒ изони-
котиноилгидразон ацетилацетона; H2L4 ‒ бензоил-

Рис. 2. Общий вид молекулы Н2L1 в кристалле. Тепло-
вые эллипсоиды показаны с 50%-ной вероятностью.

Р и с .  1 .  О б щ и й  в и д  м ол е кул ы  ком п л е кс а  
МоО2(L1)(МеОН) 1 в кристалле. Тепловые эллипсоиды 
показаны с 50%-ной вероятностью.



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 6  2022

958 СЕРГИЕНКО и др.

гидразон бензоилацетона; H2L5 ‒ бензоилгидразон 
салицилового альдегида; H2L6 ‒ бензоилгидразон 
бензоилацетона; H2L7 ‒ (4-оксо-4-фенилбутан-2- 
илиден)изоникотиноилгидразид; H2L8 ‒ (2,3-диги-
дроксибензилиден)бензогидразид; H2L9 ‒ изонико-
тиноилгидразон салицилового альдегида; H2L10 ‒  
α-нафтилацетилгидразон салицилового альдегида; 
H2L11 ‒ никотиноилгидразон 5-нитросалицилового 
альдегида.

 Геометрические параметры комплексов 2‒10 
cопоставимы с большинством аналогичных ве-
личин в исследованном нами соединении 1  
(табл. 2): интервал средних значений связей 
Мо=Ооксо 1.684‒1.698, Mo‒NL

n
транс 2.216‒2.254, 

Мо‒ОL
n
цис 1.956‒1.988 Å. Исключение составляют 

длины связей Mo‒OSolv транс, разброс значений для 
которых достаточно велик (2.239‒2.392 Å): мини-
мальное расстояние Mo‒O(Solv)транс в сольватной 
молекуле трифенилфосфиноксида в структуре 5 
(2.239 Å), а связи Mo‒OМеОН транс в структурах 2a, 
б, 4, 6‒9 ‒ самые длинные (2.333‒2.392 Å). Рас-
стояния Mo‒OEtОН транс в структуре 10 (2.290 Å) 
и Мо‒ОMe2SO транс в структуре 3 (2.316 Å) имеют 
промежуточные значения.

 Общий вид молекулы H2L1 приведен на рис. 
2. В структуре два плоских цикла ‒ бензольный, 
С1‒С6, и пиридиновый, С12‒С16, N3, ‒ cвязаны зи-
гзагообразной шестизвенной цепью, C7‒C8H‒C9‒
N1‒N2H‒C11. При координации атомом молибдена 
дважды депротонированного (по атомам N1 и N2) 

лиганда (L1)2‒ ряд геометрических параметров 
изменяется мало [например, длины связей N1‒N2 
1.377(3) и 1.402(7) Å соответственно в молекуле 
H2L1 и в комплексе 1]. Наиболее существенно из-
меняются расстояния C‒O: при координации кис-
лорода молибденом в комплексе 1 эта связь удли-
няется в среднем на 0.103 Å (от 1.233 Å в молекуле 
H2L1 до 1.336 Å в комплексе 1). В кристалле моле-
кулы H2L1 объединены посредством водородных 
связей N2‒H2B∙∙∙O2 (x, -y, z+1/2) [N‒H 0.86(2), H∙∙∙O 
1.98(2), N∙∙∙O 2.822(2) Å, угол NHO 166(2)°] в бес-
конечные 2D-цепи вдоль оси с кристалла.

 В молекуле H2L2 (рис. 3а) два плоских бен-
зольных кольца С5‒С10 и С12‒С17 соединены 
зигзагообразной семизвенной цепью N3‒C1‒
C2‒C3‒N1‒N2‒C11. Молекула стабилизирована вну-
тримолекулярной водородной связью N2‒H2∙∙∙O1 
[N‒H 0.90(2), O∙∙∙H 2.00(1), N∙∙∙O 2.816(1) Å, угол 
NHO 150(1)°], замыкающей семичленный Н-цикл 
ОС3N2H. Молекулы H2L2 соединены межмолеку-
лярными водородными связями N3‒H3∙∙∙O2 (1–x, 
–y–1/2, z+1/2) [N‒H 0.88(2), O∙∙∙H 2.03(2),N∙∙∙O 
2.877(1) Å, угол NHO 166(1)°], формирующими 
зигзагообразные 1D-цепи вдоль оси b кристалла 
(рис. 3б).

 Различия таутомерных форм двух органиче-
ских молекул состоят в том, что соединение H2L1 

кристаллизуется в енгидразинной форме Б с дву-
мя протонированными атомами азота; в молекуле 
Н2L2 реализуется гидразонная форма А с одним 

Таблица 2. Средние межатомные расстояния (Å) в мономерных октаэдрических комплексах MoO2(Ln)·Solv

Комплекс Мо=Ooкco Мо‒ОL
n
цис Мо‒NL

n
транс Мо‒ОSolv транс Δ(=O)a Ссылка

[MoO2(L1)(MeOН)] (1)  1.708(5) 1.983(4) 2.221(5) 2.324(5) 0.341 Данная 
работа

[МоO2(L3)(МеОН)], 150 K (2а) 1.698(2) 1.985(2) 2.216(2) 2.333(2) 0.348 [35
[МоO2(L3)(МеОН)], 293 K (2б) 1.695(2) 1.988(2) 2.219(2) 2.351(2) 0.363 [36]
[МоO2(L4)(Ме2SО)] (3) 1.695(3) 1.969(3) 2.217(3) 2.316(3) 0.347 [35]
[МоO2(L5)(МеОН)]  (4) 1.694(3) 1.961(3) 2.243(3) 2.356(3) 0.395 [37]
[МоO2(L6)(ОPPh3)] (5) 1.694(2) 1.960(2) 2.226(4) 2.239(2) 0.279 [37]
[МоO2(L7)(МеОН)] (6) 1.697(2) 1.958(1) 2.245(2) 2.367(2) 0.409 [36]
[МоO2(L8)(МеОН)] (7) 1.693(3) 1.964(2) 2.245(2) 2.359(3) 0.395 [36]
[МоO2(L9)(МеОН)]  (8) 1.696(3) 1.965(2) 2.250(2) 2.333(2) 0.368 [38]
[МоO2(L10)(МеОН)]  (9) 1.690(3) 1.956(3) 2.224(4) 2.392(4) 0.436 [38]
[МоO2(L11)(EtОН)]  (10) 1.684(4) 1.977(4) 2.254(4) 2.290(4) 0.313 [39]

а Δ(=О) ‒ разность длин связей [Mо‒ОSolv] и [Mo‒OL].
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протонированным атомом азота N2 (протонирован 
также атом N3 заместителя R1, схема 1).

 Таким образом, представленные результаты 
исследований подтверждают, что кристалличе-
ские ацилгидразоны β-дикарбонильных соедине-
ний могут существовать как в циклической 5-ги-
дроксипиразолиновой таутомерной форме В, так и 
в виде нециклических таутомеров. В органических 
растворителях, по литературным данным, ацилги-
дразоны β-дикарбонилов существуют в виде рав-
новесной смеси различных форм, соотношение 
между которыми определяется природой раство-
рителя и ацилгидразонов. Образование сольвато-
комплексов диоксомолибдена(VI), как и в случае 
комплексообразования других d-металлов [1–5], 
сопровождается депротонированием двухоснов-
ных тридентатных ацилгидразонов с замыканием 
пяти- и шестичленных металлоциклов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Элементный анализ проводили с помощью ана-
лизатора Carlo Erba 1106 (Elemental Analyzer C, H, 
N). Количество молибдена в комплексах определя-
ли весовым методом после прокаливания навески 
до образования окисла МоО3. ИК спектры реги-
стрировали на спектрофотометре с Фурье-преоб-
разованием PerkinElmer Spectrum 65 методом 
нарушенного полного внутреннего отражения 

(НПВО) на кристалле алмаза в интервале частот 
400‒4000 см–1.

РСА соединений 1 и H2L2 выполнен на автома-
тическом дифрактометре Bruker D8 Venture при 
температуре 150 K (MoKα-излучение, λ 0.71073 Å,  
графитовый монохроматор). РСА соединения 
H2L1 проведен на автоматическом дифрактометре 
Enraf–Nonius CAD-4 при 298 K (СuKα-излучение, 
λ 1.54178 Å, графитовый монохроматор). Поправ-
ка на поглощение введена на основании измерений 
интенсивностей эквивалентных отражений [40]. 
Все три структуры расшифрованы прямым мето-
дом; все не водородные атомы уточнены полно-
матричным анизотропным МНК по F2 (SHELXTL 
[41]). Все атомы водорода (кроме гидроксильного 
Н1 в структуре 1 и протонов при атомах N, О в 
структуре соединений H2L1 и H2L2, найденных из 
разностного ряда Фурье и уточненных изотропно), 
помещены в рассчитанные позиции и уточнены с 
использованием схемы наездника. Основные кри-
сталлографические данные и параметры опреде-
ления всех трех структур см. в табл. 1. Структур-
ные характеристики соединений депонированы в 
Кембриджский банк структурных данных (CCDC 
2113228, 2119528, 2113229 для cоединений 1, 
H2L1, H2L2 соответственно).

 Гидразоны H2L1 и H2L2 получали конденса-
цией гидразида никотиновой кислоты с бензоила-

(б)(а)

Рис. 3. Общий вид молекулы Н2L2 в кристалле (а) и объединенные водородными связями (показаны пунктирными линиями) 
1D-цепи вдоль оси b в кристалле соединения H2L2 (б). Тепловые эллипсоиды показаны с 50%-ной вероятностью.
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цетоном (H2L1) или бензоилгидразида с ацетоаце-
танилидом (H2L2) в спирте [36]. К раствору 1.62 г 
(0.01 моль) бензоилацетона или 1.77 г (0.01 моль) 
ацетоацетанилида в 20 мл метанола добавляли 
раствор 1.37 г (0.01 моль) никотиноилгидразида 
или с 1.36 г гидразида бензойной кислоты, смесь 
кипятили 10 мин и оставляли для кристаллизации 
при комнатной температуре на сутки. Выпавшие 
бесцветные кристаллы отфильтровывали на филь-
тре Шотта, промывали холодным метанолом и су-
шили в вакуум-эксикаторе над СаСl2.

N′-[(1Z)-1-Метил-3-оксо-3-фенилпроп-1-ен-
1-ил]никотиногидразид (H2L1). Выход ~75%, т. 
пл. 137‒139°C. ИК спектр, ν, см–1: 3112, 3054, 2934, 
1681, 1569, 1496,1419, 1338, 1288, 1249, 1171, 130, 
1093, 1066, 1019, 922, 876, 841, 818, 770, 709, 663, 
612, 557, 517, 482. Найдено, %: С 68.26; Н 5.45; N 
14.88. C16H15N3O2. Вычислено, %: С 68.31; Н 5.37; 
N14.94. М 281.32.

(3E)-3-(Бензоилгидразоно)-N-фенилбут- 
анамид (H2L2). Выход 82%, т. пл. 210‒212°C. ИК 
спектр, ν, см–1: 3282, 3250, 3197, 3140, 3090, 3050, 
2996, 1744 сл, 1647, 1614, 1557, 1516, 1487, 1442, 
1340, 1307, 1146, 1068, 1026, 933, 904, 830, 797, 
763, 686, 567, 509, 418, 404. Найдено, %: С 69.05; Н 
5.74; N 14.28. C17H17N3O2. Вычислено %: С 69.13; 
Н 5.80; N 14.23. М 295.346.

 Комплекс 1. К кипящему раствору 0.326 г 
(0.001 моль) МоО2(Асас)2 в 10 мл МеОН добав-
ляли при перемешивании горячий раствор 0.281 г  
(0.001 моль) соединения H2L1 в том же раство-
рителе. Смесь кипятили 10 мин (при этом смесь 
упаривалась) и оставляли при комнатной темпе-
ратуре для кристаллизации. Из образовавшегося 
темно-красного раствора выпадали хорошо сфор-
мированные красные кристаллы комплекса 1, ко-
торые после отделения на фильтре сушили в эк-
сикаторе над СаСl2. При нагревании выше 150°С 
комплекс десольватируется, при температуре выше 
250°С плавится с разложением. ИК спектр, ν, см–1:  
3004, 2724, 2541, 1593, 1553, 1481, 1418, 1373, 
1334, 1233, 1286, 1139, 1102, 1024, 931, 900, 814, 
768, 703, 680, 605, 575, 493, 446, 423. Найдено, %: 
Мо 21.87; C 46.43; H 3.97; N 9.52. C17H17MoN3O5. 
Вычислено, %: Mo 21.84; C 46.48; Н 3.90; N 9.57. 
М 439.28.
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Synthesis and Structure of Dioxomolibdenum(VI) Complexes 
with β-Dicarbonyl Compounds Hydrazones. Crystal 

Structures of  Benzoylacetone Nicotinoylhydrazone (H2L1), 
Acetoacetanilide Benzoylhydrazone (H2L2), and MoO2L1·MeOH 

Solvate
V. S. Sergienkoa, V. L. Abramenkob,*, A. V. Churakova, and M. D. Surashskajaa

a N.S. Kurnakov Institute of General and Inorganic Chemistry of the Russian Academy of Sciences, Moscow, 119991 Russia 
b V. Dahl Lugansk State University, Lugansk, 91034 Ukraine

*e-mail: abramenko@lds.net.ua
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Synthesis and structural investigation of two acetylhydrazones, namely benzoylacetone nicotinoylhydrazone 
(H2L1), acetoacetanilide benzoylhydrazone (H2L2), and also MoO2L1·MeOH solvate, were performed by single 
crystal X-ray diffraction and IR-spectroscopy methods. Molecules of two hydrazones crystallize in different 
enehydrazonic tautomeric forms: hydrazonic for H2L1 and enehydrazine-α-oxyazine for H2L2. Both organic 
molecules are formed by two planar six-membered cycles (Ph and Py in H2L1, Ph and Ph in H2L2) combined 
by zigzag six- and seven-membered chains –C–C–C–N–N(H)–C– and –N–C–C–C–C–N–N–C–, respectively. 
Both organic molecules are stabilized by intermolecular hydrogen bonds N–H···O and also by intramolecular 
N–H···O hydrogen bond in the structure of  H2L2. In MoO2L1·MeOH solvate, molybdenum atom possess-
es octahedral coordination environment formed by two cis-O2(oxo) ligands, tridentate (ONO), bis(chelate)  
(L2)2- ligands and methanol molecule. Atoms N(L1) and O(MeOH) are trans-positioned to O(oxo); two atoms 
O(L1) cis-positioned to O(oxo) and trans-positioned to each other. 

Keywords: acylhydrazones, β-dicarbonyl compounds, tautomerism, solvate complex, X-ray diffraction analysis, 
IR spectroscopy
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Хемосорбционное связывание золота(III) N,N-диизобутилдитиокарбаматом ртути(II) из раствора 
H[AuCl4] в 2 M. HCl сопровождается полным перераспределением лигандов между координационными 
сферами металлов, что приводит к формированию соединения [Au(S2CNBui

2)2]2[Hg2Cl6], относящегося 
к двойным комплексным солям. По данным РСА, взаимное связывание ионных структурных единиц за 
счет вторичных взаимодействий невалентного типа (Au···S, S···Cl) способствует образованию супра-
молекулярной 2D-псевдополимерной структуры комплекса. Термолиз полученного комплекса изучен 
методом синхронного термического анализа (СТА).

Ключевые слова: двойные комплексные соли, дитиокарбаматно-хлоридный комплекс золота(III)‒ 
ртути(II), супрамолекулярная самоорганизация, вторичные связи Au···S и S···Cl, твердотельный 
CP/MAS ЯМР (13С, 15N), термолиз
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Координационные соединения ртути(II), вклю-
чающие атом серы, проявляют ряд важных в прак-
тическом отношении свойств. Они привлекают 
внимание исследователей [1–12] в связи с воз-
можностью их применения в медицине в качестве 
перспективных антибактериальных и противоо-
пухолевых агентов, благодаря цитотоксической 
и антибиотической активности по отношению к 
патогенным микроорганизмам и микробным био-

пленкам [1]. Комплексы ртути(II) c тиолигандами 
обнаруживают свойства эффективных ингибито-
ров ферментов ряда сериновых эстераз, что опре-
деляет возможность их использования в лечении 
болезни Альцгеймера [2, 3]. Люминесцентные и 
оптические свойства дитиокарбаматных комплек-
сов ртути(II) указывают на потенциал применения 
в производстве элементов солнечных батарей и 
светодиодных материалов [4, 5]. Дитиокарбаматы  
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ртути(II) ‒ удобные прекурсоры при получении 
нанокристаллических сульфидов и сульфидных 
пленок (методами термохимии) для полупрово-
дниковой промышленности (фотоэлектрические и 
ультразвуковые преобразователи, датчики изобра-
жения, катализаторы и др.) [6–9]. Образование хе-
латных комплексов ртути(II) с дитиокарбаматны-
ми лигандами используется при количественном 
определении ионов Hg2+ (включая следовые кон-
центрации [10]), а также лежит в основе работы 
сенсорных систем для обнаружения ртути(II) [11]. 
Дитиореагенты, эффективно связывающие ртуть, 
могут использоваться при детоксикации ртутных 
загрязнений [12].

Ранее было установлено, что N,N-диал-
кил(алкилен)дитиокарбаматы ртути(II) мо-
гут эффективно концентрировать золото(III) 
из растворов c образованием ионных комплек-
сов Au(III)–Hg(II) нескольких структурных ти-
пов [13–17]. Для всех полученных соедине-
ний характерна сложная супрамолекулярная 
организация, возникающая за счет объединения 
структурных субъединиц вторичными связями 
невалентного типа. В продолжение этих исследо-
ваний нами установлена способность бис(N,N-ди-
изобутилдитиокарбамато)ртути(II) к хемосор-
бционному связыванию золота(III) из кислых 
растворов, препаративно выделена форма его связы-
вания, которая была химически идентифицирована  
(СР/MAS ЯМР 13C, 15N), а также охарактеризована 
структурно (РСА) и термически (СТА).

Хемосорбционное связывание золота(III) из рас-
твора осадком бис[(N,N-диизобутилдитиокарба
мато)ртути(II) сопровождается полным перерас-
пределением лигандов между координационными 
сферами ртути(II) и золота(III) без выделения ка-
ких-либо побочных продуктов в раствор, в резуль-
тате чего образуется двойной комплекс Au(III)–
Hg(II) ионного типа.

в твердую фазу. В спектре CP/MAS ЯМР 13C ком-
плекса 1 лиганды Bui

2Dtc представлены резонанс-
ными сигналами групп >NC(S)S–, –CH2–, >CH– и 
–CH3. Наиболее информативные в структурном 
отношении дитиокарбаматные группы обнаружи-
вают два (1:1) сигнала 13С при 197.9 и 191.3 м. д.,  
что указывает на присутствие двух неэквивалент-
ных лигандов в структуре комплекса. Важно от-
метить, что приведенные значения лежат в диапа-
зоне химических сдвигов 13С (200.4–190.5 м. д.), 
характеризующих лиганды Bui

2Dtc, связанные с 
золотом(III). Это согласуется с данными СР/MAS 
ЯМР 13C двойных комплексов Au(III)–M (М ‒ Zn 
[18], Ag(I) [19]). В спектре CP/MAS ЯМР 15N так-
же присутствуют два (~1:1) резонансных сигнала 
групп >NC(S)S– при 158.4 и 146.7 м. д., которые 
независимым образом подтверждают отмеченную 
неэквивалентность. Приведенные данные указы-
вают на реализацию одной из двух альтернатив-
ных структурных ситуаций: формирование не-
центросимметричного катиона [Au(S2CNBui

2)2]+, 
включающего два неравноценных лиганда, или 
образование двух неэквивалентных центросимме-
тричных катионов золота(III).

В исследуемом поликристаллическом образце 
комплекса 1 гетероядерный CР/MAS ЯМР (13C, 
15N) позволил выявить присутствие примеси по 
двум (1:1) слабоинтенсивным сигналам ядер 13C 
при 197.3 и 194.8 м. д. от лигандов Bui

2Dtc в соста-
ве внутренней сферы золота(III), которым в спек-
тре ЯМР 15N также соответствуют два резонанс-
ных сигнала при 152.0 и 145.2 м. д. Кроме того, 
отмечены также сигналы 15N при 5.3 и 4.7 м. д.  
от неэквивалентных катионов диалкиламмония 
[Bui

2NH2]+. Это позволяет предположить ддля сое-
динения примеси состав [Bui

2NH2][Au(S2CNBui
2)2]

[Hg2Cl6]. Ранее установлено, что подобные ион-
ные комплексы характерны не только для ртути(II) 
[17], но также для кадмия [20] и цинка [21].

Структурная организация комплекса 1 установ-
лена прямым методом РСА. Элементарная ячейка 
включает 4 формульные единицы (рис. 1, табл. 1). 
Как и ожидалось из данных СР/MAS ЯМР (13C и 
15N), катионная часть исследуемого соединения 
представлена двумя структурно-неэквивалент-
ными центросимметричными комплексными ио-
нами золота(III) [Au(S2CNBui

2)2]+ с атомом Au1 
(А) и с атомом Au2 (В); противоион ‒ биядерный 

2[Hg(S2CNBui
2)2] + 2H[AuCl4] 

= [Au(S2CNBui
2)2]2[Hg2Cl6] + 2HCl.

1

Двойной псевдополимерный комплекс 1 пре-
паративно выделен из хемосорбционной системы 
[Hg(S2CNBui

2)2]–Н[AuCl4]/2 M. HCl в качестве 
основной формы связывания золота из раствора 
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анион [Hg2Cl6]2– (рис. 2). Неэквивалентные кати-
оны А и В, демонстрирующие высокую степень 
структурного подобия, различаются длинами свя-
зей, а также валентными и торсионными углами  
(табл. 2), что позволяет отнести их к конформаци-
онным изомерам.

В изомерных катионах золота(III) координация 
дитиокарбаматных лигандов близка к изобиден-
татной: длина связей Au–S лежит в узком интер-
вале 2.3240–2.3352 Å (табл. 2). В составе неэкви-
валентных лигандов Bui

2Dtc группировки C2NCS2 
обнаруживают особенности строения, обуслов-
ленные близким к sp2-гибридному состоянию ато-
мов азота и углерода в группе Dtc: расположение 
атомов практически копланарно (значимое откло-
нение от плоскости обнаруживает только атом С2 в 
катионе А; см. величины торсионных углов SCNC 

Рис. 1. Упаковка структурных единиц в кристалле 
[Au(S2CNBui

2)2]2[Hg2Cl6] 1 (проекция на плоскость 
ac). Атомы водорода в лигандах Bui

2Dtc не приведены.

Таблица 1. Кристаллографические данные, параметры эксперимента и уточнения структуры [Au(S2CNBui
2)2]2[Hg2Cl6] 1

Параметр Значение
Брутто-формула C36H72Au2Cl6Hg2N4S8
М 1825.26
Сингония Моноклинная
Пространственная группа C2/c
a, Å 31.4939(14)
b, Å 7.9715(3)
c, Å 24.5370(10)
α, град 90.00
β, град 109.635(2)
γ, град 90.00
V, Å3 5801.9(4)
Z 4
dвыч, г/см3 2.090
μ, мм–1 10.911
F(000) 3456
Размер кристалла, мм 0.45 × 0.12 × 0.05
Область сбора данных по θ, град 3.90–27.53
Интервалы индексов отражений –40 ≤ h ≤ 40, –6 ≤ k ≤ 10, –31 ≤ l ≤ 27
Измерено отражений 16853
Независимых отражений 6629 (Rint 0.0327)
Отражений с I > 2σ(I) 5121
Переменных уточнения 274
GOOF 1.008
R-Факторы по F2 > 2σ(F2) R1 0.0286, wR2 0.0510
R-Факторы по всем отражениям R1 0.0454, wR2 0.0542
Остаточная электронная плотность (min/max), e/Å3 –1.232/1.334
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в табл. 2), связи N–C(S)S (1.312, 1.292 Å) суще-
ственно короче связей N–CH2 (1.463–1.480 Å).

Координация дитиокарбаматных лигандов 
приводит к образованию двух четырехчленных 
металлоциклов [AuS2C], объединяемых в бици-
клическую систему общим атомом золота. Вели-
чины торсионных углов AuSSC и SAuCS, близкие 
к 180° (табл. 2), указывают на копланарное распо-
ложение атомов в обсуждаемых металлоциклах. В 
небольших по размерам циклических фрагментах 
[AuS2C] катионов A/B межатомные расстояния 
между диагонально ориентированными атомами 
[Au···C (2.817/2.844 Å) и S···S (2.854/2.849 Å)]  

существенно меньше сумм ван-дер-ваальсовых 
радиусов соответствующих пар атомов (3.36 и  
3.60 Å [22]). Позиции противолежащих атомов зо-
лота и углерода в гетероциклических фрагментах 
сближены, что указывает на вклад в структурную 
стабилизацию циклов двух факторов: прямого 
транс-аннулярного взаимодействия Au···C и высо-
кой концентрации делокализованной π-электрон-
ной плотности. В обоих катионах A/B атомы золо-
та, находящиеся в центре бициклической системы 
[CS2AuS2C], вместе с ближайшим окружением об-
разуют плоские полигоны [AuS4] (диагональные 
углы SAuS 180.0°), что указывает на низкоспино-
вое внутриорбитальное dsp2-гибридное состояние 
золота(III). Полигоны представляют собой прямо-
угольники (отклонения углов S···S···S от прямого 
не превышают 0.28°), длинные стороны которых 
определяются межлигандными расстояниями 
S···S (3.688/3.687 Å), тогда как короткие стороны 
задаются внутрилигандными расстояниями S···S 
(см. выше).

Анионная часть комплекса 1 представлена би- 
ядерным ионом [Hg2Cl6]2– (рис. 2в), хотя известны 
также двойные комплексы Au(III)–Hg(II), включа-
ющие моноядерные [HgCl4]2– [13, 15] и полимерные 
([HgCl3]–)n [15] анионы. Структурно-эквивалент-
ные атомы ртути объединяются двумя мостико-
выми атомами хлора и имеют искаженно-тетраэ-
дрическое окружение [HgCl4] (sp3-гибридизация). 
Центральная часть аниона представляет собой 
плоский четырехчленный металлоцикл [Hg2Cl2] с 
торсионными углами HgClClHg и ClHgHgCl 180°. 
Связи комплексообразователя с терминальными 
атомами хлора заметно короче (2.3872 и 2.4089 Å),  
чем с мостиковыми атомами (2.6120 и 2.6211 Å) 
(табл. 2). Валентные углы ClHgCl (в диапазоне 
87.71–126.12°) разнонаправленно отклоняются от 
тетраэдрических, что характерно для галогеномер-
курат(II)-ионов [23–25].

Для количественной характеристики геометрии 
комплексов с координацией металла (М), рав-
ной 4, удобно использовать параметр τ4 = [360° –  
(α + β)]/141° (где α и β – два наибольших угла 
LML) [26]. Для тетраэдрических и плоско-тетра-
гональных полиэдров параметр τ4 характеризуется 
двумя предельными значениями: 1 (α = β = 109.5°) 
и 0 (α = β = 180°) соответственно. Из данных  

Рис. 2. Структура двух центросимметричных катио-
нов [Au(S2CNiBu2)2]+ A (a), В (б) и биядерного анио-
на [Hg2Cl6]2– (в). Эллипсоиды 50%-ной вероятности. 
Симметрические преобразования: a) 1/2 – x, 1/2 – y, –z;  
b) 1/2 – x, 3/2 – y, –z; c) 1 – x, y, 1/2 – z.
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табл. 2 установлено, что для полиэдров ртути в би-
ядерном анионе [Hg2Cl6]2– τ4 = 0.879, что указыва-
ет на преобладающий (87.9%-ный) вклад тетраэ-
дрической составляющей в их геометрию; тогда 
как в изомерных катионах золота(III) τ4 = 0.

Ионные структурные единицы комплекса 1 свя-
заны множественными вторичными взаимодей-
ствиями Au···S и S···Cl, что обеспечивает его су-
прамолекулярную самоорганизацию. Концепция 
вторичных связей (“secondary bonds”) предложена 
[27] для описания взаимодействий между атома-

ми на расстояниях, сопоставимых с суммами их 
ван-дер-ваальсовых радиусов.

Каждый из изомерных катионов золота(III) А и 
В участвует в парных вторичных взаимодействи-
ях Au···S с двумя ближайшими соседями между 
атомом металла и двумя диагонально ориенти-
рованными атомами серы: Au1···S3b/3f 3.6410 Å  
и Au2···S1/1b 3.8113 Å (сумма ван-дер-ваальсо-
вых радиусов атомов золота и серы 3.46 Å [22]). 
Взаимное связывание катионов приводит к их 
структурному упорядочению в форме линейных 

Таблица 2. Основные длины связей (d), валентные (ω) и торсионные (φ) углы в структуре  [Au(S2CNBui
2)2]2[Hg2Cl6] 1а

Катион А Катион B

Связь d, Å Связь d, Å
Au1–S1 2.3306(12) Au2–S3 2.3240(12)
Au1–S2 2.3330(12) Au2–S4 2.3352(11)
Au1···S3b 3.6410(11) Au2···S1 3.8113(12)
S1–C1 1.730(5) S3–C10 1.740(4)
S2–C1 1.725(5) S4–C10 1.742(4)
N1–C1 1.312(5) N2–C10 1.292(5)
N1–C2 1.463(6) N2–C11 1.479(5)
N1–C6 1.475(5) N2–C15 1.480(5)

Угол ω, град Угол ω, град
S1Au1S2 75.47(4) S3Au2S4 75.40(4)
S1Au1S2a 104.53(4) S3Au2S4b 104.60(4)
Au1S1C1 86.52(17) Au2S3C10 87.58(15)
Au1S2C1 86.55(16) Au2S4C10 87.19(15)
S1C1S2 111.4(3) S3C10S4 109.8(2)

Угол φ, град Угол φ, град
Au1S1S2C1 –179.1(3) Au2S3S4C10 –178.8(3)
S1Au1C1S2 –179.2(3) S3Au2C10S4 –178.9(2)
S1C1N1C2 10.2(6) S3C10N2C11 2.0(6)
S1C1N1C6 –176.6(3) S3C10N2C15 –176.5(3)
S2C1N1C2 –169.3(4) S4C10N2C11 –178.0(3)
S2C1N1C6 3.9(7) S4C10N2C15 3.5(6)

Анион
Связь d, Å Связь d, Å

Hg1–Cl1 2.6211(9) Hg1–Cl3 2.4089(12)
Hg1–Cl2 2.6120(10) Hg1–Cl4 2.3872(13)

Угол ω, град Угол ω, град
Cl1Hg1Cl2 87.71(3) Cl2Hg1Cl4 109.26(4)
Cl1Hg1Cl3 108.47(3) Cl3Hg1Cl4 126.12(5)
Cl1Hg1Cl4 109.84(4) Hg1Cl1Hg1c 92.08(4)
Cl2Hg1Cl3 108.69(3) Hg1Cl2Hg1c 92.50(5)

а Симметрические преобразования: а) 1/2 – x, 1/2 – y, –z; b) 1/2 – x, 3/2 – y, –z; c) 1 – x, y, 1/2 – z.
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псевдополимерных цепей (···А···В···)n, ориен-
тированных вдоль кристаллографической оси b  
(рис. 1, 3). Чередующиеся в цепи изомерные ка-
тионы A и B ориентированы таким образом, что 
их биссекторальные плоскости, проходящие через 
металлоциклы, образуют угол 66.5° (расстояние 
Au1···Au2 3.9857(2) Å, углы Au1/2···Au2/1···Au1d/2f 
180°). Участвуя во вторичных взаимодействиях, 
каждый из атомов золота достраивает свой поли-
гон до искаженного вытянутого октаэдра [AuS4+2].

Между катионными супрамолекулярными це-
пями (···А···В···)n локализованы биядерные ани-
оны [Hg2Cl6]2–, терминальныe атомы Cl3 и Cl3с 
которых образуют с атомами S1 и S1c катионов А, 
принадлежащих соседним псевдополимерным це-
пям, вторичные связи S···Cl [28] с межатомным 
расстоянием 3.5091(16) Å, несколько меньшим 
суммы ван-дер-ваальсовых радиусов серы и хлора 
3.55 Å [22], и углом C1S1Cl3 165.4(3)°. Это позво-
ляет идентифицировать обсуждаемые взаимодей-
ствия как халькогенные (халькоген-галогенные) 
связи [29, 30]. Таким образом, биядерные анионы 
[Hg2Cl6]2– объединяют супрамолекулярные кати-
онные цепи в 2D-псевдополимерный слой (рис. 3).

Термолиз кристаллического комплекса 1 изу-
чен методом СТА с одновременной регистрацией 
кривых ТГ и ДСК. Анализ кривой ТГ показывает, 
что основная потеря массы комплекса, термически 
устойчивого до 190°С, протекает в температурном 
интервале 190–373°С. Дифференцирование обсуж-
даемого участка кривой ТГ позволило выявить две 
точки перегиба при 257 и 295°С, что свидетель-
ствует о сложном характере термолиза комплек-
са 1, протекающего с восстановлением Au(III) до 
элементного состояния, высвобождением HgCl2 и 
частичным его преобразованием в HgS (рис. 4, 1).

Первый круто ниспадающий участок кривой 
(190–257°С) отражает наиболее существенную по-
терю массы в 55.29%, которая заметно превыша-
ет величину (44.79%), ожидаемую при термолизе 
катионной части комплекса с восстановлением 
золота до металла. Для понимания этого несоот-
ветствия рассмотрим участок кривой ТГ после 
второй точки перегиба (295–373°С), который ха-
рактерен для термолиза дитиокарбаматно-хлорид-
ных комплексов Au(III)–Hg(II) [14] и обусловлен 
термической диссоциацией образующегося HgS 
[31, 32]. Потеря массы на обсуждаемом участке 

Рис. 3. Фрагмент 2D-супрамолекулярного катион-анионного слоя в структуре [Au(S2CNBui
2)2]2[Hg2Cl6] 1. Пунктиром  

показаны вторичные связи Au···S между комплексными катионами. Штриховыми линиями показаны вторичные связи S···Cl 
между комплексными катионами A и анионами. Алкильные заместители не приведены. Симметрические преобразования: 
a) 1/2 – x, 1/2 – y,  –z; b) 1/2 – x, 3/2 – y, –z; c) 1 – x, y, 1/2 – z; d) x, 1 + y, z; e) 1 – x, 1 + y, 1/2 – z; f) x, y – 1, z.

Hg1e Cl3e
S1e
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составляет 5.86% и соответствует преобразова-
нию 23% ртути, присутствующей в исследуемом 
образце, в HgS. Следовательно, 77% ртути высво-
бождается в форме HgCl2 (что составляет 22.91% 
от общей массы комплекса). Таким образом, боль-
шая часть хлорида ртути(II) (14.44%) испаряется 
в температурном интервале 257–295°С (между 
первой и второй точками перегиба). Недостающее 
количество HgCl2 (8.47%) полностью компенсиру-
ется избыточной потерей массы на первом круто 
ниспадающем участке кривой ТГ. Таким образом, 
испарение HgCl2 начинается уже на первой ста-
дии термолиза задолго до достижения температур 
плавления (280.0°С [33]) и кипения (301.8°С [33]). 
При исследовании термолиза компактного хлори-
да ртути(II) начало сублимации установлено при 
170.0°С с полным его завершением к 270.0°С [13]. 
Пологий участок кривой ТГ (373–722°С) связан с 
полным испарением (2.90%) продуктов термолиза. 
Остаточная масса (21.70%, при 1100°С) хорошо 
согласуется с расчетной долей восстановленного 
золота (21.58%), мелкие шарики которого обнару-
жены на дне тигля.

Кривая ДСК комплекса 1 включает ряд эндо-
эффектов (рис. 4, 2). Первый эндоэффект с экс-
тремумом при 182.4°С регистрируется до начала 
термодеструкции (плавление образца, экстрапо-
лированная т.пл. 181.1°С). Независимым образом 
температура плавления комплекса 1 (в стеклянном 
капилляре) установлена в диапазоне 178–180°С. 
Второй эндоэффект с экстремумом при 241.8°С 

обусловлен интенсивным термолизом соедине-
ния. Уширенный эндоэффект с экстремумом при 
325.1°С (экстраполированная температура про-
цесса 299.0°С) проецируется на участок кривой 
ТГ, связанный с термической диссоциацией HgS. 
И наконец, в высокотемпературной области на 
кривой ДСК фиксируется эндоэффект плавления 
восстановленного золота (экстраполированная т. 
пл. 1062.8°С).

Таким образом, показана способность 
бис(N,N-диизобутилдитиокарбамато)ртути(II) 
к хемосорбционному связыванию золота(III) из 
растворов H[AuCl4] в 2 M. HCl с полным перерас-
пределением лигандов (Bui

2Dtc, Cl–) между коор-
динационными сферами металлов. В качестве ос-
новной формы связывания [AuCl4]– препаративно 
выделен и по данным CP/MAS ЯМР (13C, 15N) и 
РСА охарактеризован двойной кристаллический 
комплекс [Au(S2CNBui

2)2]2[Hg2Cl6]. В результате 
его супрамолекулярной самоорганизации форми-
руется 2D-псевдополимерная структура, в которой 
ионные структурные единицы объединены вто-
ричными связями Au···S и S···Cl. В относительно 
мягких условиях (до 257°) термолиз исследуемого 
соединения сопровождается количественной ре-
генерацией связанного золота с высвобождением 
HgCl2 и частичным его преобразованием в HgS.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры CP/MAS ЯМР 13C/15N регистриро-
вали на спектрометре Ascend Aeon (Bruker) с ра-
бочими частотами 100.64/40.56 МГц при исполь-
зовании сверхпроводящего магнита (В0 9.4 Тл)  
с замкнутым циклом конденсации гелия через 
внешний компрессор и Фурье-преобразования. 
Для возбуждения исследуемых ядер применяли 
кросс-поляризацию (СР) с протонов, контактное 
время 1H–13C/1H–15N 3.0/5.0 мс, а для подавления 
взаимодействий 13C–1H и 15N–1H ‒ эффект дека-
плинга при использовании радиочастотного поля 
на резонансной частоте протонов 400.21 МГц [34]. 
Поликристаллический образец комплекса массой 
~43 мг помещали в 4.0 мм керамический ротор из 
ZrO2. Измерения ЯМР 13C/15N проводили, вращая 
образец под магическим углом (MAS) на частоте 
10000(1) Гц; число накоплений 1272/14582; дли-
тельность протонных π/2 импульсов 2.7/2.5 мкс; 
интервал между импульсами 3.0/3.0 с. Изотроп-

Рис. 4. Кривые ТГ (1) и ДСК (2) гексахлородимерку-
ратa(II) бис(N,N-диизобутилдитокарбамато-S,S′)золо-
та(III) 1.
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ные химические сдвиги ядер 13C/15N (м. д.) даны 
относительно одной из компонент внешнего 
стандарта – кристаллического адамантана [35] (δ  
38.48 м. д. [36] относительно ТМС)/кристалличе-
ского NH4Cl (δ 0.0 м. д., –341 м. д. в абсолютной 
шкале [37]) с поправкой на дрейф напряженности 
магнитного поля, частотный эквивалент которого 
составил 0.025/0.010 Гц/ч. Элементный анализ (C, 
H, N, S) выполнен на автоматизированном эле-
ментном анализаторе Euro EA-3000.

Рентгеноструктурный анализ монокристал-
лов комплекса 1 выполнен на дифрактометре 
Bruker-Nonius X8 Apex CCD (MoKα-излучение,  
λ 0.71073 Å, графитовый монохроматор) при 
150(2) K. Сбор данных проведен по стандартной 
методике: φ и ω сканирование узких фреймов. По-
глощение учтено эмпирически с использованием 
программы SADABS [38]. Структура определена 
прямым методом и уточнена методом наименьших 
квадратов (по F2) в полноматричном анизотроп-
ном приближении не водородных атомов. Положе-
ния атомов водорода рассчитаны геометрически и 
включены в уточнение в модели наездника. Расче-
ты и уточнение структуры выполнены по програм-
ме SHELXL 2018/3 [39]. Координаты атомов, дли-
ны связей и углы депонированы в Кембриджском 
банке структурных данных (CCDC 2155556). Ос-
новные кристаллографические данные и резуль-
таты уточнения структуры 1 приведены в табл. 1, 
длины связей и углы – в табл. 2.

Термолиз комплекса 1 изучали методом син-
хронного термического анализа на приборе STA 
449C Jupiter (NETZSCH) в корундовых тиглях под 
крышкой с отверстием, обеспечивающим давле-
ние паров при термическом разложении образ-
ца в 1 атм. Нагрев до 1100°С в атмосфере аргона 
со скоростью 5 град/мин. Масса навесок 2.691– 
6.549 мг. Точность измерения температуры ±0.7°С, 
изменения массы ±1×10–4 мг. При съемке кривых 
ТГ и ДСК использовали файл коррекции, а также 
калибровку температуры и чувствительности для 
заданной температурной программы и скорости 
нагрева. Независимое определение температур 
плавления проводили на приборе ПТП(М) (ОАО 
«Химлаборприбор»).

Диизобутилдитиокарбамат натрия получен при 
взаимодействии сероуглерода (Merck) с диизобу-
тиламином (Aldrich) в щелочной среде, а исход-

ный N,N-диизобутилдитиокарбамат  ртути(II) –  
осаждением ионов Hg2+ из водной фазы соответ-
ствующим карбамодитиоатом натрия [40]. По дан-
ным РСА бис(N,N-диизобутилдитиокарбамато)
ртуть(II), [Hg(S2CNBui

2)2] имеет мономерное ис-
каженно-тетраэдрическое строение [41].

Псевдополимерный гексахлородимерку-
рат(II) бис(N,N-диизобутилдитиокарбама-
то)-S,S’]золота(III), [Au(S2CNBui

2)2]2[Hg2Cl6] 
(1). К 100 мг (0.1641 ммоль) свежеосажденного 
N,N-диизобутилдитиокарбаматного комплек-
са ртути(II) приливали 10 мл раствора AuCl3 (в  
2 M. HCl), содержащего 32 мг (0.1624 ммоль) 
золота, и перемешивали 30 мин. Степень связы-
вания золота из раствора бис[(N,N-диизобутил)- 
карбамодитиоатом] ртути(II) 71.66%. В хемосор-
бционной системе [Hg(S2CNBui

2)2]–H[AuCl4]/2 M. 
HCl образовался мелкий желтый осадок, который 
отфильтровали, промыли водой и высушили на 
фильтре. Выход 94.7%. Для проведения РСА про-
зрачные желтые игольчатые кристаллы комплекса 
1 получали растворением порошка в ацетоне с по-
следующим медленным испарением растворите-
ля. Спектры CP-MAS ЯМР 13C и 15N, δ, м. д.: 197.9, 
191.3 (1:1, S2CN); 60.2, 59.2 (1:1, NCH2); 27.1, 25.7 
(3:1, CH); 22.9, 21.9, 21.5, 20.5, 19.3 (1:2:2:2:1, 
CH3); 158.4, 146.7 (1:1, S2CN). Найдено, %: C 24.8; 
H 4.2; N 3.3; S 14.0. C36H72Au2Cl6Hg2N4S8. Вычис-
лено, %: C 23.69; H 3.98; N 3.07; S 14.05.

Количество золота в растворах определяли на 
атомно-абсорбционном спектрометре iCE 3000 
(Thermo Electron Corporation, США). Степень свя-
зывания золота из растворов (S, %) рассчитывали 
по формуле: S = [(с – со)/с]×100%, где с – исходное, 
а со – остаточное количество золота в растворе.
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Chemisorption binding of gold(III) by bis(N,N-diisobutyldithiocarbamato)mercury(II) from a solution of 
H[AuCl4] in 2 M. HCl is accompanied by a complete redistribution of ligands between the coordination spheres 
of the metals, which leads to the formation of [Au(S2CNBui

2)2]2[Hg2Cl6] related to double complex salts.  
According to X-ray diffraction data, the mutual binding of ionic structural units due to non-valent type second-
ary interactions (Au···S, S···Cl) promotes the formation of a supramolecular 2D pseudopolymer structure of 
the complex. Thermolysis of the obtained complex was studied by the simultaneous thermal analysis method.

Keywords: double complex salts, gold(III)–mercury(II) dithiocarbamato–chlorido complex, supramolecular 
self-organization, Au···S and S···Cl secondary bonds, solid-state CP/MAS NMR (13C, 15N), thermolysis
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Синтезированы модифицированные экстрагенты ‒ N-алкил-N-(дифенилфосфорилметил)дифе-
нилфосфорилацетамиды с дополнительной дифенилфосфорилметильной группой при атоме азота  
[Ph2P(O)CH2CON(R)CH2P(O)Ph2, R = Et, i-Pr, Bu, Oct]. Изучена экстракция микроколичеств U(VI), Th(IV) 
и РЗЭ(III) из азотнокислых растворов растворами полученных экстрагентов в органических растворите-
лях. Определена стехиометрия экстрагируемых комплексов, рассмотрено влияние строения экстрагента, 
природы органического разбавителя и состава водной фазы на эффективность и селективность извлече-
ния U(VI), Th(IV) и РЗЭ(III) в органическую фазу. Модификация дифенил-(N,N-диалкилкарбамоилметил)- 
фосфиноксидов путем введения дополнительной координирующей группы CH2P(O)Ph2 к атому азота 
приводит к увеличению эффективности экстракции тяжелых РЗЭ(III) и к снижению эффективности экс-
тракции легких РЗЭ(III), Th(IV) и U(VI) из азотнокислых растворов. Степень извлечения в органическую 
фазу U(VI), Th(IV) и РЗЭ(III) исследуемыми карбамоилметилфосфиноксидами значительно возрастает в 
присутствии ионной жидкости ‒ 1-бутил-3-метилимидазолийбис[(трифторметил)сульфонил]азанида.

Ключевые слова: экстракция, уран(VI), торий(IV), редкоземельные элементы(III), карбамоилфосфи-
ноксиды, ионные жидкости
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Экстракционные методы концентрирования и 
разделения элементов ‒ основa технологии пере-
работки отработанного ядерного топлива, а также 
производства редкоземельных элементов (РЗЭ) 
[1]. Среди многочисленных классов соединений, 
используемых для этих целей, по совокупности 
свойств выделяются нейтральные фосфорорга-

нические соединения, в особенности, N,N-диал-
кил(дифенилфосфорил)ацетамиды [2–5]. Влияние 
строения этих фосфорорганических соединений 
на эффективность и селективность экстракции хо-
рошо изучено на многочисленных примерах [6–8]. 
Введение алкильных заместителей в метилено-
вое звено повышает растворимость экстрагента 



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 6  2022

974 ТУРАНОВ и др.

в органических растворителях, но экстракцион-
ная способность по отношению к U(VI), Am(III) 
и Eu(III) снижается, а селективность экстракции 
U(VI) и Am(III) возрастает [6]. Введение любых 
других заместителей в метиленовое звено, напри-
мер, фосфорильных [9], карбамоильных [10, 11] 
и пиридин-N-оксидных [12], также не приводит к 
возрастанию экстракционной способности полу-
ченных соединений.

Более сложная картина наблюдается при введе-
нии в молекулу N,N-диалкил(дифенилфосфорил)- 
ацетамиды функциональных групп к атому азота. 
Например, сдваивание в одной молекуле остатков 
Ph2P(O)CH2C(O)NH через ди- и триэтиленглико-
левые цепи [13] либо через алкиленовые или ари-
леновые связки [14,15] приводит к существенно-
му увеличению эффективности экстракции U(VI), 
Th(IV) и РЗЭ(III). Введение к атому азоту группы 
CH2CH2P(O)Ph2 лишь незначительно влияет на 
экстракцию U(VI), приводит к снижению эффек-
тивности извлечения Th(IV) и существенно уве-
личивает эффективность извлечения РЗЭ(III) [16]. 

Такое сложное влияние на экстракционную спо-
собность координирующих заместителей при ато-
ме азота побуждает рассмотреть влияние длины 
алкиленового звена между амидным атомом азо-
та и дополнительной группой P=O на изменение 
экстракционной способности соединений такой 
структуры.

Нами получен ряд новых соединений  
Ph2P(O)CH2C(O)N(R)CH2P(O)Ph2 1‒4 (R = Et, i-Pr, 
Bu, Oct) с дифенилфосфорилметильным фрагмен-
том CH2P(O)Ph2 при атоме азота (схема 1) и изу-
чена закономерность распределения ионов U(VI), 
Th(IV) и РЗЭ(III) между водными растворами 
HNO3 и растворами соединений 1–4 в органиче-
ских растворителях по сравнению с их этилено-
выми 5, 6 и бидентатным 7 аналогами. Показано, 
что эффективность экстракции с использованием 
соединений 1‒8 в присутствии ионной жидкости 9 
многократно возрастает.

Результаты изучения экстракционной способ-
ности соединений 1‒4 с метиленовым звеном 
между атомом азота и группой Р=О, а также ра-
нее синтезированных аналогов 5, 6 [16] и биден-
татного агента 7 по отношению к U(VI) и Th(IV) 
приведены в табл. 1. Здесь же представлены фак-
торы разделения тория и урана (βTh/U = DTh/DU) для 
всех изученных соединений. Полученные данные 
показывают, что соединения 1‒4 экстрагируют 
как U(VI), так и Th(IV) менее эффективно, чем 
их аналоги 5 и 6 с этиленовым звеном и, в осо-
бенности, чем бидентатный аналог 7 в сравнимых 
условиях. Снижение эффективности экстракции 
U(VI) может быть связано с линейным строением 
катиона UО2

2+, которое препятствует его эффектив-
ному взаимодействию с тремя координирующими 
группами молекулы P=O, C=O и P=O. Кроме того, 

Схема 1.

R = Et (1), i-Pr (2), Bu (3, 5, 7), Oct (4, 6, 8).

Таблица 1. Экстракция U(VI) и Th(IV) 0.002 М. раство-
рами экстрагентов 1‒7 в дихлорэтане из 3 М. раствора 
HNO3

Экстрагент R lgDTh lgDU βTh/U

1 Et –0.88 ‒0.26 0.24
2 i-Pr –0.57 0.01 0.26
3 Bu –0.41 ‒0.06 0.45
4 Oct –0.45 ‒0.27 0.66
5 Bu 0.32 0.21 1.29 [16]
6 Oct 0.21 0.18 1.07 [16]
7 Bu 1.7 [13] 0.32 [13] 24.0 [16]

1−4
R

PPh2 CN PPh2

OOO

R

PPh2 CN PPh2

OOO

5, 6

PPh2 CNR2

O

7, 8

N
N Bu

Me
+ N(SO2CF3)2

9

O
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нельзя исключать, что значительное снижение эф-
фективности и селективности экстракции Th(IV) 
и U(VI) происходит из-за снижения донорной 
способности C=O группы вследствие увеличения 
индукционного влияния группы CH2P(O)Ph2 при 
уменьшении длины алкиленового мостика меж-
ду атомом азота и группой Р=О в амидной части 
молекулы. Этим же можно объяснить меньшую 
эффективность экстракции легких РЗЭ(III) соеди-
нениями 1‒4 по сравнению с их аналогами 5 и 7 
(рис. 1).

 Соединения 2‒4 экстрагируют тяжелые РЗЭ(III) 
более эффективно, чем их аналог 5 и бидентатный 
аналог 7, по-видимому, из-за увеличения числа 
координирующих групп в молекуле с 2 до 3 (при 
сравнении с соединением 7) и из-за уменьшения 
расстояния между фрагментом C(O)N и группа-
ми P=O. Таким образом, при экстракции U(VI), 
Th(IV) и легких РЗЭ(III) соединения 1‒4 действу-
ют, по-видимому, как бидентатные экстрагенты, а 
при экстракции тяжелых РЗЭ ‒ как тридентатные 
(или как би- и тридентатные). Эти предположения 
необходимо подтвердить исследованиями структу-
ры экстрагируемых комплексов.

Нами определено стехиометрическое соотно-
шение металл‒экстрагент методом сдвига равно-

весия. Результаты показывают, что соединение 3 
с бутильным радикалом при атоме азота экстраги-
рует U(VI) и Th(IV) в изученных условиях в виде 
моно- и дисольватов (рис. 2). Легкие РЗЭ(III) экс-
трагируются в виде ди- и трисольватов, а тяжелые –  
в виде моно- и дисольватов. Ранее изученное со-
единение 5 образует в тех же условиях с U(VI) и 
Th(IV) моно- и дисольваты, а с РЗЭ(III) ‒ только 
дисольваты [16]. Немодифицированные бидентат-
ные N,N-диалкил(дифенилфосфорил)ацетамиды 
ведут себя аналогично соединению 3 [17].

На примере соединения 3 было рассмотрено 
влияние состава водной фазы и природы органи-
ческого разбавителя на эффективность и селектив-
ность извлечения U(VI), Th(IV) и РЗЭ(III) в орга-
ническую фазу, а также определена стехиометрия 
экстрагируемых комплексов. Влияние концентра-
ции HNO3 на изменение величины коэффициентов 
распределения D для U(VI), Th(IV) и РЗЭ(III) при 
экстракции раствором соединения 3 в дихлорэта-
не иллюстрирует рис. 3. С увеличением [HNO3] 
наблюдается возрастание величин DU и DTh, что 
можно объяснить экстракцией этих ионов в виде 
координационно-сольватированных нитратов [18]. 
Аналогичный характер зависимости DU‒[HNO3] 
наблюдается при использовании экстрагентов 
5 [16] и 7 [13], тогда как характер зависимости  

Рис. 1. Коэффициенты распределения РЗЭ(III) (lgD) 
при экстракции 0.05 М. растворами соединений 1 (1), 
2 (2), 3 (3, 7, 8), 4 (4), 5 (5) и 7 (6) в дихлорэтане (1–6), 
3-нитробензотрифториде (7) и о-ксилоле (8) из 3 М. 
растворов HNO3.

Рис. 2. Логарифмическая зависимость коэффициентов 
распределения (D) U (1), Th (2), La (3), Eu (4) и Lu (5) 
от концентрации соединения 3 (L) в дихлорэтане при 
экстракции из 3 М. раствора HNO3.
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DLn–[HNO3] при использовании аналогичных рас-
творов соединения 3 иной: для легких РЗЭ(III) (La) 
получена кривая с максимумом (рис. 3), что связа-
но с высаливающим действием ионов NO3

‒ и со свя-
зыванием экстрагента азотной кислотой, а также с 
изменением коэффициентов активности Ln(NO3)3 
в зависимости от [HNO3] [17]. По мере увеличения 
атомного номера (Z) РЗЭ положение максимума 
смещается вправо, т. е. в область больших значе-
ний [HNO3]. При экстракции Eu(III)–Lu(III) значе-
ние DLn плавно увеличивается во всем интервале 
концентраций HNO3 (рис. 3, кривые 4 и 5). В об-
ласти низких значений [HNO3] наблюдается сни-
жение эффективности экстракции всех РЗЭ(III) по 
мере увеличения их Z, поскольку с уменьшением 
ионных радиусов возрастает энергия гидратации 
ионов Ln3+ [19]. С увеличением [HNO3] от 0.5 до  
3 моль/л фактор разделения La(III) и Lu(III) (βLa/Lu =  
DLa/DLu) снижается от 5.9 до 1.6. При [HNO3] >  
4 моль/л зависимость lgDLn–Z изменяется на про-
тивоположную, что отмечалось ранее для соеди-
нения 7 при экстракции тех же ионов из азотно-
кислой среды с концентрацией HNO3 > 6.5 моль/л 
[17]. Видимо, в сильнокислых средах возможна 

экстракция ацидокомплексов HpLsLn(NO3)3+p вме-
сто LnLs(NO3)3 [20].

Исследование влияния природы органиче-
ского растворителя на эффективность экстрак-
ции РЗЭ(III) соединением 3 (рис. 1, кривые 3, 7, 
8) показывает, что величины DLn возрастают по 
мере увеличения полярности растворителя в ряду 
о-ксилол‒дихлорэтан‒3-нитробензотрифторид. 
Ранее наблюдавшаяся аналогичная зависимость 
при использовании бидентатных N,N-диалкил- 
(дифенилфосфорил)ацетамидов связана с возрас-
танием в этом ряду способности растворителя 
сольватировать экстрагируемые комплексы [21, 22],  
увеличивая их годрофобность.

В последнее время ионные жидкости широ-
ко используются в экстракционных технологиях  
[23–29]. Даже небольшие добавки ионной жид-
кости в органический раствор фосфорилацетами-
да многократно увеличивают их экстракционную 
способность по отношению к актинидам и РЗЭ(III) 
[30–32]. Ионные жидкости в виде растворов в ор-
ганических растворителях дифенилфосфорилаце-
тамида практически не экстрагируют ионы метал-
лов: величины D для U(VI), Th(IV) и РЗЭ(III) не 
превышают 10‒2 [30].

При использовании смеси экстрагента 3 и 
ионной жидкости 9 (C4mimTf2N) происходит зна-
чительное (в сотни раз) увеличение эффективно-
сти извлечения РЗЭ(III) в органическую фазу по 
сравнению с использованием соединения 3 без 
добавки ионной жидкости (рис. 4). Добавка ион-
ной жидкости к раствору фосфорилацетамида 1–8 
существенно изменяет почти все экстракционные 
характеристики. Увеличение концентрации HNO3 
приводит не к увеличению коэффициентов DU, DTh 
и DLn, как это обычно наблюдается при экстракции 
(рис. 3), а к их снижению (рис. 4). Такое изменение, 
наблюдавшееся при экстракции с использованием 
бидентатных экстрагентов [30–32], по-видимому, 
связано со снижением концентрации свободного 
экстрагента в органической фазе за счет его вза-
имодействия как с HNO3, так и с HTf2N, заметно 
присутствующей в равновесной водной фазе [33].

Синергетический эффект при использовании 
смеси соединения 3 и ионной жидкости весьма 
велик. При экстракции Eu(III) из 3 М. раствора 
HNO3 0.05 М. раствором соединения 3 в дихлорэ-

Рис. 3. Логарифмическая зависимость коэффициентов 
распределения U (1), Th (2), La (3), Eu (4) и Lu (5) от 
концентрации HNO3 в водной фазе при экстракции 
0.01 М. (1,2) и 0.05 М. (3‒5) растворами соединения 3 
в дихлорэтане.
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тане с добавкой 0.1 моль/л C4mimTf2N величина 
синергетического эффекта SEu составляет 1320 
(SEu = D/D(o), D и D(o) – коэффициенты распреде-
ления в присутствии и в отсутствие ионной жид-
кости в органической фазе). Поскольку величина 
S снижается с увеличением концентрации HNO3, в 
слабокислых средах его величина становится еще 
больше.

Присутствие ионной жидкости несколько 
изменяет состав экстрагируемых комплексов, 
что было показано методом сдвига равновесия  
(рис. 5). Соединение 3 экстрагирует Th(IV) в виде 
дисольватов, U(VI) и РЗЭ(III) – в виде моно- и ди-
сольватов. В аналогичных условиях соединения 
5 [16] и 7, 8 [30] экстрагируют РЗЭ(III) в форме 
ди- и трисольватов. Такое различие в стехиоме-
трии комплексов, экстрагируемых соединениями 
3 и 5, можно объяснить тем, что соединение 3 с 
метиленовым фрагментом между группами C(О)N  
и P=O в большей степени способно к полидентат-
ной координации, чем его этиленовый аналог 5. 
При добавлении в систему ионной жидкости доля 
молекул, участвующих в полидентатной коорди-
нации, возрастает из-за того, что ионы РЗЭ(III) 

переходят в органическую фазу с нейтральным 
экстрагентом L в виде ионных пар [LnLs]3+[Tf2N‒]3 
[34] из-за слабой координирующей способности 
ионов Tf2N‒ [35]. В отсутствие ионной жидкости 
ионы РЗЭ(III) экстрагируются в виде координаци-
онно-сольватированных нитратов, в которых ионы 
NO3

‒ участвуют в координации с ионами Ln3+ [36].
Сравнительное изучение экстракционной спо-

собности соединений 1‒8 в отношении РЗЭ(III) из 
3 М. раствора HNO3 в присутствии ионной жид-
кости (рис. 1, 6) показывает, что для всех исследо-
ванных соединений коэффициенты распределения 
ионов в сравнимых условиях при использовании 
ионной жидкости увеличиваются в десятки–сотни 
раз, а для соединения 3 ‒ в тысячи раз. В присут-
ствии ионной жидкости 9 бидентатное соединение 
7 уступает почти всем остальным соединениям, 
за исключением этиленового аналога 6 и биде-
натного аналога 8. С возрастанием концентрации 
изученных соединений в органической фазе эти 
различия нивелируются из-за различной стехио-
метрии экстрагируемых комплексов.

Таким образом, проведенное нами исследова-
ние показывает, что введение к атому азота моле-

Рис. 4. Логарифмическая зависимость коэффициен-
тов распределения Th (1), U (2), Eu (3), La (4), Tm (5) 
и Lu (6) от концентрации HNO3 в водной фазе при 
экстракции 0.003 М. (1, 2) и 0.01 М. (3‒6) растворами 
соединения 3 в дихлорэтане в присутствии 0.1 моль/л 
ионной жидкости C4mimTf2N.

Рис. 5. Логарифмическая зависимость коэффициентов 
распределения Th (1), U (2), Eu (3), La (4), Tm (5) и 
Lu (6) от концентрации соединения 3 в дихлорэтане в 
присутствии 0.1 моль/л ионной жидкости C4mimTf2N 
при экстракции из 3 М. раствора HNO3.
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кулы N,N-диалкил(дифенилфосфорил)ацетамида 
группы CH2P(O)Ph2 приводит к увеличению эф-
фективности извлечения из азотнокислых раство-
ров тяжелых РЗЭ(III) и к снижению эффектив-
ности извлечения легких РЗЭ(III), а также U(VI) 
и Th(IV). Эффективность экстракции указанных 
ионов многократно возрастает при использовании 
синергетических смесей соединений 1‒8 с ион-
ной жидкостью 9 – 1-бутил-3-метилимидазолий-
бис[(трифторметил)сульфонил]азанидом.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Синтез N-алкил-N-(дифенилфосфорилметил)- 
дифенилфосфорилацетамидов 1‒4 амидировани-
ем дифенилфосфорилуксусной кислоты вторич-
ными N-алкил-N-(дифенилфосфорилметил)ами-
нами в присутствии диизопропилкарбодиимида 
будет описан позднее. N-Бутил- (5) [37] и N-ок-
тил-N-[(2-дифенилфосфорил)этил]дифенилфос-
форилацетамид 6 [37], а также N,N-дибутил- (7) 
[38] и N,N-диоктил(дифенилфосфорил)ацетамид 8 
[38] получены известными методами. Ионную жид-
кость ‒ 1-бутил-3-метилимидазолий бис[(трифтор-
метил)сульфонил]азанид 9 (C4mimTf2N, Merck) 
использовали без дополнительной очистки. Орга-
нические растворители ‒ 1,2-дихлорэтан и о-кси-
лол (Вектон), а также 3-нитробензотрифторид 
(Aldrich) (ХЧ или ЧДА) ‒ применяли без дополни-

тельной очистки. Растворы экстрагентов готовили 
по точной навеске. Методики приготовления рас-
творов нитратов U(VI), Th(IV), РЗЭ(III) и проведе-
ния измерений описаны ранее [16].
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Modified carbamoylmethylphosphine oxides Ph2P(O)CH2CON(R)CH2P(O)Ph2, where R = Et, i-Pr, Bu, Oct, 
containing a phosphoryl group in the amide part of the molecule, have been synthesized. The extraction of 
microquantity of REE(III), U(VI), Th(IV) with solutions of the obtained extractants in organic solvents from 
nitric acid solutions has been studied. The stoichiometry of the extractable complexes was determined, and the 
influence of the structure of the extractant, the nature of the organic diluent, and the composition of the aqueous 
phase on the efficiency and selectivity of the extraction of U(VI), Th(IV), and REE(III) into the organic phase 
was considered. It has been shown that the modification of diphenyl(N,N-dialkylcarbamoylmethyl)phosphine 
oxide by introducing an additional coordinating group -CH2P(O)Ph2 into the amide part of the molecule leads to 
an increase in the efficiency of extraction of heavy REE(III) and a decrease in that in the case of light REE(III), 
Th(IV) and U(VI) from nitric acid solutions. The efficiency of extraction of REE(III), U(VI), and Th(IV) into 
the organic phase by the investigated carbamoylmethylphosphine oxides increases significantly in the presence 
of an ionic liquid, 1-butyl-3-methylimidazolium bis[(trifluoromethyl)sulfonyl]imide.

Keywords: extraction, uranium(VI), thorium(IV), rare earth elements(III), carbamoylmethylphosphine oxides, 
ionic liquid
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Нанокристаллический цирконат иттербия Yb4Zr3O12 (δ-фаза) синтезирован твердофазным методом с 
применением предварительной механоактивации стехиометрической смеси оксидов. Процессы, про-
текающие в ходе синтеза, исследованы с помощью рентгенофазового анализа, ИК спектроскопии и 
комплексного термического анализа. Рассчитанные по формуле Шеррера средние размеры кристаллитов 
Yb4Zr3O12, полученного прокаливанием механоактивированной смеси оксидов при 900, 1000, 1100 и 
1200°С, составляют 12, 17, 27 и 41 нм соответственно.
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Цирконаты, образующиеся в системах Ln2O3‒
ZrO2 (Ln – редкоземельный элемент), активно изу-
чаются в последние годы, поскольку они обладают 
комплексом ценных свойств, необходимых для по-
лучения термобарьерных покрытий [1], электро-
литов в твердооксидных топливных элементах [2], 
материалов для иммобилизации радиоактивных 
отходов [3], газовых сенсоров [4], фотокатализато-
ров [5] и матриц люминесцентных материалов [6]. 
В системе Yb2O3‒ZrO2 имеются области твердых 
растворов на основе моноклинной и кубической 
модификаций ZrO2, кубической модификации 
Yb2O3, а также образуется одно стехиометриче-
ское соединение Yb4Zr3O12 (δ-фаза) с ромбоэдри-
ческой структурой (пространственная группа R-3) 
[7, 8]. При 1630°С происходит фазовый переход 
Yb4Zr3O12 из ромбоэдрической в дефектную флюо-
ритовую структуру (твердый раствор на основе 
кубической модификации ZrO2) [7]. Проведено 

термодинамическое моделирование и определены 
термодинамические характеристики фаз в системе 
Yb2O3‒ZrO2 [9–12].

Для получения Yb4Zr3O12 применяют методы 
«мокрой» химии и твердофазный способ (табл. 1).  
Твердофазный синтез из-за низкой скорости реак-
ции проводят при высоких температурах (>1500°С) 
продолжительное время (до нескольких суток)  
[13–16]. Методы «мокрой» химии, основанные на 
прокаливании осажденных гидроксидов [12, 17, 18]  
или остатка термического разложения азотнокис-
лых солей Zr и Yb [8], позволяют снизить темпера-
туру синтеза, но при 1000‒1100°С синтез длится 4 
и более месяцев. Сжигание прекурсора, получен-
ного на основе нитратного раствора с использова-
нием лимонной кислоты, позволило провести по-
следующую термообработку шлака в более мягких 
условиях, но синтез δ-фазы Yb4Zr3O12 протекал не 
полностью; для его завершения необходимо табле-
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тирование и отжиг при 1525°С [19]. Синтез из ок-
сидов с применением генератора СВЧ плазмы ха-
рактеризуется высокой температурой процесса (до 
1910°С) и малой длительностью (десятки минут), 
но для получения упорядоченной δ-фазы требуется 
дополнительное прокаливание в печи при 1550°С 
в течение 24 ч [15]. Недостаток рассмотренных ме-
тодов ‒ высокая температура и/или длительность 
термообработки ‒ приводит к увеличению размера 
кристаллитов Yb4Zr3O12, препятствует формиро-
ванию продукта реакции в нанокристаллическом 
состоянии и не позволяет получить на его основе 
наноразмерную керамику, обладающую повышен-
ными функциональными характеристиками по 
сравнению с микрокристаллической [20, 21].

Эффективный способ ускорения твердофазных 
реакций ‒ это предварительная механоактивация 
исходных веществ в энергонапряженных мель-
ницах. Механоактивация позволяет не только го-
могенизировать смесь реагентов и увеличить по-
верхность их контакта, но и приводит к появлению 
различных структурных дефектов [22–24], что за-
метно интенсифицирует твердофазный синтез при 
последующем нагревании смеси.

Для синтеза Yb4Zr3O12 применяли механоак-
тивацию смеси оксидов в планетарной мельнице 
Retsch PM 100 с использованием шаров из кера-
мики на основе диоксида циркония, частично ста-
билизированного оксидом иттрия, и барабанов, 

футерованных этой же керамикой [25]. После  
30 ч механоактивации смеси оксидов образуется 
Yb4Zr3O12, имеющий дефектную флюоритовую 
структуру. Упорядоченная δ-фаза образовалась в 
результате термообработки механоактивирован-
ной смеси при 1500°С в течение 6 ч. Размер по-
лученных кристаллитов синтезированной δ-фазы 
Yb4Zr3O12 не указан, но высокая температура от-
жига и его длительность позволяют заключить, 
что нанокристаллическое соединение не было по-
лучено.

Мельница АГО-2 как механоактиватор ‒ одна 
из наиболее эффективных среди отечественных и 
зарубежных планетарных мельниц [26]. По срав-
нению с традиционным твердофазным способом 
температура синтеза La2Zr2O7 [27] и Gd2Zr2O7 [28] 
может быть снижена на 300‒500°С за счет предва-
рительной механоактивации смеси оксидов в пла-
нетарной мельнице АГО-2.

Нами исследовано влияние механоактива-
ции стехиометрической смеси оксидов Zr и Yb в 
мельнице АГО-2 на твердофазный синтез δ-фазы 
Yb4Zr3O12 в нанокристаллическом состоянии.

По данным рентгенофазового анализа (РФА), 
механоактивация в течение 10 мин приводит к 
существенному снижению высоты пиков оксидов 
иттербия и циркония и их уширению, бóльшая 
часть невысоких пиков в исходной смеси исчезает  

Таблица 1. Методы синтеза δ-фазы Yb4Zr3O12

Метод синтеза Температура 
синтеза

Длительность синтеза Ссылка

Прокаливание осажденных гидроксидов 1400°С 3‒4 сут [18]
1000°С ≥ 4 мес [17]
1500°С Несколько часов [12]

Прокаливание остатка термического разложения  
азотнокислых солей  

1100°С 517 сут [8]

Сжигание прекурсора 850°С 30 мин в среде О2 [19]
Твердофазный синтез 1600°С Несколько суток [13]

1500°С 96 ч [14]
1550°С 3 цикла по 10 ч [15]
1200°С 200 ч [16]
1900°С 5 ч [16]

Синтез с применением генератора СВЧ плазмы 1450‒1910°С 5 циклов по 10 мин [15]
Твердофазный синтез с применением механоактивации 1500°С 6 ч [25]
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(рис. 1). Это свидетельствует о значительных 
структурных нарушениях и/или об уменьшении 
размеров кристаллитов ZrO2 и Yb2O3 под влияни-
ем интенсивной механической обработки в плане-
тарной мельнице.

Как и в случае композиций (La2O3 + ZrO2) [27], 
(Gd2O3 + ZrO2) [28], при механоактивации смеси 
(Yb2O3 + ZrO2) происходит гидратация и карбо-
низация оксида лантанида за счет взаимодействия 
Yb2O3 с влагой воздуха и атмосферным углекис-

лым газом. Об этом свидетельствует появление в 
ИК спектре механоактивированной смеси полосы 
валентных колебаний групп ОН при 3440 см–1 и 
двойной полосы поглощения валентных коле-
баний группы СО3

2‒ с максимумами при 1507 и  
1400 см–1 (Дополнительные материалы, рис. 
ESM_1).

Кривые дифференциальной сканирующей ка-
лориметрии (ДСК) и термогравиметрии (ТГ) ис-
ходной смеси оксидов и механоактивированной 
смеси представлены на рис. 2 и 3 соответствен-
но. Суммарные потери массы исходной смеси  
(0.89 мас%) обусловлены, вероятно, дегидратаци-
ей и декарбонизацией. На кривой ДСК исходной 
смеси отсутствуют выраженные эндо- и экзоэф-
фекты (рис. 2). Это согласуется с результатами 
РФА (рис. 1), которые показывают, что прокалива-
ние исходной смеси (Yb2O3 + ZrO2) при 1200°С в 
течение 3 ч не сопровождается появлением новых 
фаз.

Для механоактивированной смеси общие по-
тери массы, по результатам ТГ, заметно больше  
(2.25 мас%, рис. 3), что связано с ее дегидрата-
цией и декарбонизацией, согласно данным ИК 
спектроскопии (Дополнительные материалы,  
рис. ESM_1). В области температур 1000‒1300°С 
вид кривой ДСК обусловлен, по-видимому, нало-
жением эндоэффектов разложения карбонатных 

Рис. 1. Рентгенограммы смеси оксидов Zr и Yb. 1 – 
смесь после механоактивации; 2 – исходная смесь; 
3 – исходная смесь после прокаливания при 1200°С в 
течение 3 ч.

Рис. 2. Данные ТГ (1) и ДСК (2) исходной смеси ок-
сидов Zr и Yb.

Рис. 3. Данные ТГ (1) и ДСК (2) механоактивированной 
смеси оксидов Zr и Yb.
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групп и экзотермических эффектов кристалли-
зации аморфных оксидов Zr и Yb, а также экзо-
эффектом начала образования цирконата иттер-
бия. Выраженный экзопик на кривой ДСК при 
1236°С соответствует, вероятно, кристаллизации 
Yb4Zr3O12, сопровождающейся, как следует из дан-
ных ТГ (рис. 3), термолизом остаточных карбонат-
ных групп. При изотермической термообработке 
механоактивированной смеси полная ее декарбо-
низация, по данным ИК спектроскопии, достига-
ется после прокаливания при 1100°С в течение 3 ч 
(Дополнительные материалы, рис. ESM_1).

Рентгенограммы механоактивированной сме-
си, прокаленной при различных температурах, 
изображены на рис. 4. Кристаллизация δ-фазы 
цирконата иттербия Yb4Zr3O12 протекает при тем-
пературе прокаливания 1100°С и выше. Об этом 
свидетельствует появление дополнительных реф-
лексов, отмеченных на рис. 4 стрелками. В меха-
ноактивированной смеси, по данным химического 
анализа, находится 0.9% железа, появляющегося 
за счет самоистирания шаров и барабана мельни-
цы (намола). Это приводит при термообработке 
к образованию примесной фазы YbFeO3 (рис. 4). 
Для предотвращения загрязнения целесообразно 
проводить механоактивировацию с использовани-
ем шаров из металлического циркония и стальных 

барабанов, футерованных цирконием. В этом слу-
чае намол в ходе термообработки будет окисляться 
до одного из реагентов (ZrO2).

Эффективный размер кристаллитов D 
Yb4Zr3O12 оценивали по уширению линии главно-
го дифракционного пика (2θ = 29.89°) с использо-
ванием формулы Шеррера [29] (1).

Рис. 4. Рентгенограммы механоактивированной смеси оксидов Zr и Yb, прокаленной при различных температурах в те-
чение 3 ч.

(1)

Здесь λ – длина волны излучения, B – интеграль-
ная ширина отражения (в 2θ), θ – угол дифракции.

Рассчитанные по методу Шеррера размеры кри-
сталлитов цирконата иттербия составили 12, 17, 
27 и 41 нм для образцов, полученных после термо-
обработки механоактивированной смеси при 900, 
1000, 1100 и 1200°С соответственно.

На СЭМ изображении Yb4Zr3O12, полученно-
го прокаливанием механоактивированной смеси 
при 1100°C (Дополнительные материалы, рис. 
ESM_2), отмечается полидисперсный характер по-
рошка и склонность частиц к агрегации. Крупные 
частицы размером в несколько микрометров обра-
зуются при агрегации первичных частиц, размер 
большинства которых находится в субмикронном 
диапазоне. Удельная поверхность этого образца 
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1.48 м2/г. С использованием расчетной плотности 
Yb4Zr3O12 7.933 г/см3 (PDF 01-072-0816) средний 
размер его частиц DS (нм) оценивали по формуле 
(2). Величина DS составила 511 нм, что согласует-
ся с данными СЭМ.

DS = 6000/(ρ·Sуд)                            (2)

Здесь ρ – плотность, г/см3; Sуд – удельная поверх-
ность, м2/г.

Таким образом, механоактивация смеси ок-
сидов Yb2O3 и ZrO2 в центробежно-планетарной 
мельнице АГО-2 в течение 10 мин существенно 
ускоряет образование Yb4Zr3O12 при последую-
щем отжиге. В результате прокаливания механо-
активированной смеси при 1100‒1200°С в течение 
3 ч происходит синтез нанокристаллического цир-
коната иттербия. Насколько нам известно, твердо-
фазным методом δ-фаза Yb4Zr3O12 в нанокристал-
лической форме получена впервые.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Для проведения синтеза использовали оксид 
циркония ZrO2 (Ч), прокаленный при 600°C в те-
чение 5 ч, и оксид иттербия Yb2O3 (ОСЧ) (доля 
Yb2O3 99.8 %), прокаленный при 900°C в тече-
ние 5 ч. Удельная поверхность исходных оксидов, 
определенная методом низкотемпературной адсо-
рбции азота с помощью анализатора Flow-Sorb II 
2300 (Micromeritics): 21.9 м2/г (ZrO2) и 1.52 м2/г 
(Yb2O3).

Механоактивацию стехиометрической смеси 
оксидов проводили в центробежно-планетарной 
мельнице АГО-2 [30] в воздушной среде при цен-
тробежном факторе 40 g в стальных барабанах и с 
использованием шаров диаметром 8 мм, изготов-
ленных из того же материала. В барабан загружали 
10 г исходной смеси и 200 г шаров. Продолжитель-
ность механоактивации 10 мин. Для обеспечения 
макрооднородности порошков через каждые 1 мин 
мельницу выключали и перемешивали содержи-
мое барабанов металлическим шпателем. Исход-
ную и механоактивированную смеси прокаливали 
3 ч на воздухе в электропечи SNOL 6,7/1300 в ди-
апазоне температур от 600 до 1200°C. Рентгено-
фазовый анализ проводили на приборе Shimadzu 
XRD 6000 (СuKα излучение). Рентгенограммы 

снимали с шагом 0.02° (2θ), время накопления 
сигнала в каждой точке 1 с. Комплексный терми-
ческий анализ проводили на приборе Netzsch STA 
409 PC/PG. Нагревание проводили в корундовых 
тиглях со скоростью 10 град/мин до 1250°C в ат-
мосфере аргона. Исследования методом сканиру-
ющей электронной микроскопии выполнены на 
микроскопе LEO-1450. ИК спектры снимали на 
ИК Фурье-спектрометре Nicolet 6700 FT-IR в та-
блетках с бромидом калия.
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Synthesis of Nanocrystalline Yb4Zr3O12  
by a Solid-Phase Method Using Mechanical Activation
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Nanocrystalline ytterbium zirconate Yb4Zr3O12 (δ-phase) was synthesized for the first time by the solid-phase 
method using preliminary mechanical activation of a stoichiometric mixture of oxides. The processes occurring 
during the synthesis were studied using X-ray phase analysis, IR spectroscopy, and complex thermal analysis. 
The average crystallite sizes of Yb4Zr3O12 prepared by calcining a mechanically activated mixture of oxides 
at 900, 1000, 1100, and 1200°C, calculated by the Scherrer formula, were 12, 17, 27, and 41 nm, respectively.
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Полчены нанопластины серебра треугольной и шестиугольной формы восстановлением нитрата 
серебра(I) в этиленгликоле в присутствии натриевой соли 2-[2-(2-метоксиэтокси)этокси]уксусной кисло-
ты и глюкозы. Полученные частицы охарактеризованы методами рентгенофазового анализа и электрон-
ной микроскопии. Присутствие в реакционной смеси глюкозы и NaOH позволяет снизить температуру 
синтеза до 30°С, увеличить выход нанопластин до 70% и уменьшить их толщину до 25 нм.

Ключевые слова: серебро, нанопластины, 2-[2-(2-метоксиэтокси)этокси]уксусная кислота, глюкоза, 
этиленгликоль, восстановление
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Наночастицы серебра широко применятся в 
различных областях, включая катализ, медици-
ну, оптику и электронику. Наночастицы серебра, 
золота, меди, никеля, алюминия и цинка активно 
применяются в составах паст и чернил для 2D- и 
3D-печати электропроводящих элементов гибкой 
печатной электроники [1–4]. Наибольшее распро-
странение в печатной электронике получили то-
копроводящие чернила и пасты на основе серебра 
благодаря его уникальным свойствам – высокой 
электропроводности и устойчивости к окислению.

Для синтеза наночастиц серебра используют 
различные физические и химические методы [5], 
большинство из которых позволяют получать тер-
модинамически наиболее устойчивые частицы 
сферической формы. Синтез анизотропных на-
ноструктур, в том числе нанопластин, более ак-
туален, поскольку их оптические, электронные и 

каталитические свойства превосходят свойства 
сферических наночастиц. Серебряные пленки, 
полученные при нанесении чернил на основе ани-
зотропных наночастиц серебра на пластиковые 
подложки, спекаются при более низких температу-
рах, более однородны, имеют меньшее электриче-
ское сопротивление и улучшенные механические 
свойства по сравнению с аналогичными пленками 
из сферических частиц [6, 7].

Химическое восстановление ионов метал-
лов или их комплексов наиболее распростра-
нено и эффективно при получении наночастиц 
различной формы и анизотропии. Для обеспе-
чения анизотропного роста обычно используют 
стабилизаторы, которые способны избирательно 
адсорбироваться на различных гранях кристал-
лов и таким образом препятствовать их росту в 
заблокированных направлениях. В большинстве 
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известных методов в качестве стабилизаторов, в 
присутствии которых формируются анизотроп-
ные частицы серебра, широко используют цитрат 
и поли(винилпирролидон) [6]. Благодаря селек-
тивному связыванию цитрат-иона с гранью {111} 
зародыша серебра, происходит латеральный рост 
частиц, а вдоль вертикальной оси он заблокиро-
ван, в результате образуются нанопластины [8, 9]. 
Кроме цитрата, селективной адгезией к граням 
{111} Ag обладают и многие другие двух- и тре-
хосновные карбоновые кислоты [10]. Серебряные 
микропластины со средней длиной ребра около 
1.5 мкм и толщиной 100 нм получены экстракци-
онно-сольвотермическим методом в присутствии 
октан-1-ола, который играет важную роль в фор-
мировании пластин [11]. Нанопластины серебра 
треугольной и гексагональной формы получены 
восстановлением нитрата серебра этиленгликолем 
в присутствии полиакриламида [12]. Сильное вза-
имодействие между аминогруппами полиакрила-
мида и ионами Ag+ снижает скорость восстанов-
ления ионов серебра и способствует образованию 
тонких нанопластин. Количество стабилизаторов с 
селективной адсорбцией, которые можно было бы 
успешно использовать для получения различных 
1D- или 2D-структур серебра, весьма ограничено. 
Кроме того, температура разложения поли(винил-
пирролидона), октиламина, полиэтиленимина и 
полиакриламида слишком высока, и частицы, ста-
билизированные этими лигандами, нельзя исполь-
зовать в чернилах для печати на термочувстви-
тельных полимерных подложках.

Практически отсутствуют данные об ис-
пользовании полиольного метода для синте-
за пластин серебра, в основном такие частицы 
получают в водной среде. Нами представлены 
результаты исследования восстановления ионов 
серебра этиленгликолем в присутствии натрие-
вой соли 2-[2-(2-метоксиэтокси)этокси]уксусной 
кислоты (NaR) и глюкозы, найдены оптимальные 

условия получения треугольных и шестиугольных 
структур серебра, предложен простой метод син-
теза нанопластин серебра размером от 140 до 240 
нм и толщиной от 25 до 40 нм, которые можно ис-
пользовать в качестве электропроводящего метал-
лического наполнителя в составах чернил и паст 
для 2D- и 3D-печати.

Ожидалось, что нанопластины серебра, ста-
билизированные оксиэтилированной карбоновой 
кислотой, за счет кислорода в ее углеводородной 
цепи будут хорошо диспергироваться в широком 
классе полярных растворителей, в том числе в 
спиртах и эфирах гликолей, что позволит получать 
на их основе стабильные коллоидные системы, 
которые можно будет использовать для приготов-
ления функциональных чернил для струйной пе-
чати, а также клеев и паст. Простота предложен-
ного метода состоит в том, что для формирования 
анизотропных структур, в том числе пластин, для 
стабилизации граней {111} частиц серебра не тре-
буется использовать многокомпонентные смеси, 
такие как поли(винилпирролидон), перекись водо-
рода и цитрат натрия, или предварительно синте-
зированные зародыши. Основное внимание уделе-
но исследованию влияния различных параметров 
синтеза на образование нанопластин серебра вос-
становлением его ионов этиленгликолем в присут-
ствии 2-[2-(2-метоксиэтокси)этокси]уксусной кис-
лоты (HR, схема 1) 1 и глюкозы (Glu). Ранее было 
найдено, что в результате монодентатной и мости-
ковой бидентатной координации карбоксилат-ио-
на кислоты 1 с серебром возникает эффективная 
стабилизация полученных наночастиц [13, 14].

Для получения нанопластин концентрация 
AgNO3 в исходном растворе может быть отно-
сительно высокой (0.5–1.0 моль/л), а для форми-
рования плоских частиц серебра треугольной и 
шестиугольной формы оптимально мольное со-
отношение стабилизатора 1 к серебру 3:1 [15]. 
При меньших соотношениях выход нанопластин 
незначителен, а при более высоких размер ча-
стиц уменьшается, и они образуют бесформенные 
агрегаты. Температуру восстановления изменяли 
в интервале 25–150°C, а время восстановления 
при фиксированной температуре варьировали от 
3 до 72 ч. Увеличение времени восстановления не 
влияет на полноту протекания реакции и на харак-
теристики образующихся частиц. Мольные отно-

O
O

OH
H3CO

O

1

Схема 1.
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шения глюкозы и NaOH к серебру варьировали от 
1:1 до 6:1 и от 0:1 до 0.1:1 соответственно. Данные 
о составе, размере и морфологии частиц серебра, 
полученных в этих условиях, приведены в табл. 1.

Согласно литературным данным, в полиольном 
методе с участием этиленгликоля восстановите-
лем является гликолевый альдегид, образующийся 
при окислении этиленгликоля кислородом воздуха 
при нагревании (1), (2) [16].

2HOCH2CH2OH + O2 → 2HOCH2CHO + 2H2O,   (1)

HOCH2CHO + 2Ag+ + H2O 
→ 2Ag0 + HOCH2COOH + 2H+.            (2)

 В заметных количествах гликолевый альдегид 
образуется при 140–150°C [17], однако при более 

низкой температуре в качестве восстановителя мо-
жет выступать сам этиленгликоль [18]. Проведен-
ные нами исследования показали, что в отсутствие 
глюкозы при комнатной температуре восстановле-
ние ионов серебра этиленгликолем в присутствии 
натриевой соли кислоты 1 протекает крайне мед-
ленно и приводит к образованию наночастиц се-
ребра размером 2–5 нм с очень низким выходом. 
При повышении температуры до 40°С через 5 ч 
образуется смесь треугольных и гексагональных 
нанопластин серебра размером 150–200 и 100– 
150 нм соответственно и толщиной ~30 нм (за дли-
ну пластин принимали их средний продольный 
размер, который оценивали по данным электрон-
ной микроскопии). В полученном порошке при-
сутствовали многогранники неправильной фор-

Таблица 1. Характеристика наночастиц серебра, полученных восстановлением AgNO3 в этиленгликоле в различных 
экспериментальных условиях

A
g+ :

N
aR

A
g+ :

гл
ю

ко
за

A
g+ :

N
aO

H

Т,
 °C

В
ре

мя
, ч

Ра
зм

ер
 ч

ас
ти

ц,
 

нм Морфология

1:0 1:0 1:0 30 3 200–800 Неправильные полиэдры
1:3 1:0 1:0 30 12 2–5 Наночастицы 
1:3 1:0 1:0,1 30 72 l 170  

d 30
Неправильные полиэдры и небольшая доля нанопластин 

1:3 1:1 1:0 30 72 l 170  
d 25

Треугольные, шестиугольные пластины (40%) и полиэдры 
(60%)

1:3 1:1 1:0 40 24 l 140  
d 35

Треугольные, шестиугольные пластины (63%)  и полиэдры 
(37%)

1:3 1:2 1:0 30 72 l 240  
d 40

Треугольные, шестиугольные пластины (57%) и полиэдры 
(43%)

1:3 1:2 1:0 40 5 l 150  
d 70

Однородные призмы

1:3 1:4 1:0 30 72 l 130  
d 40

Треугольные, шестиугольные пластины (60%) и полиэдры 
(40%)

1:3 1:6 1:0 30 72 l 200  
d 30

Треугольные, шестиугольные пластины (50%) и полиэдры 
(50%)

1:3 1:0 1:2 30 3 20–30 Почти круглые нанопластины
1:3 1:0 1:4 30 3 10–20 Почти круглые нанопластины
1:3 1:0 1:8 30 3 20–80 Агрегаты частиц
1:3 1:2 1:0.1 30 72 l 160  

d 25
Треугольные, шестиугольные пластины (70%) и полиэдры 
(30%)

1:3 1:0 1:0.1 30 72 l 170  
d 30

Неправильные полиэдры (73%) и нанопластины (23%) 
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мы. При дальнейшем повышении температуры до 
60–100°С возрастают скорость реакции и выход 
продукта восстановления, однако доля пластин в 
нем уменьшается. При 130°С доля треугольных и 
гексагональных нанопластин резко уменьшается, 
и продукт восстановления состоит в основном из 
неправильных многогранников размером от 200 до 
600 нм. При 150°С он представляет собой бесфор-
менные сильно агрегированные частицы серебра.

Поскольку активность полиолов и спиртов в 
щелочных средах увеличивается [19], нами иссле-
довано влияние щелочного реагента (гидроксида 
натрия) на размер и морфологию наночастиц се-
ребра, полученных в условиях полиольного синте-
за. В присутствии NaOH скорость восстановления 
ионов серебра существенно возрастает, что позво-

ляет получать наночастицы серебра при комнат-
ной температуре. При 30°С через 72 ч образуется 
смесь, состоящая на 27% из нанопластин серебра 
размером около 170 нм и толщиной 30 нм, и на 
73% из полиэдров (рис. 1а). При мольных отноше-
ниях NaOH к Ag 2:1 и 4:1 образуются наночастицы 
серебра размером 20–30 и 10–20 нм соответствен-
но (рис. 1б–в), а при мольном отношении NaOH к 
Ag 8:1 в результате сильной агрегации образуются 
наночастицы серебра размером 20–80 нм (рис. 1г). 
Таким образом, в присутствии NaOH скорость вос-
становления ионов серебра существенно возраста-
ет, что позволяет проводить синтез при комнатной 
температуре, при этом размер образующихся ча-
стиц резко уменьшается.

Рис. 1. Микрофотографии наночастиц серебра, полученных в отсутствие глюкозы при разных мольных соотношениях 
серебра к щелочи. Ag:NaR = 1:3, 30°С, 72 (а) и 3 ч (б–г); Ag:NaOH = 1:0.1 (а), 1:2 (б), 1:4 (в), 1:8 (г).
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С целью увеличения выхода нанопластин се-
ребра исследовано влияние дополнительного вос-
становителя ‒ глюкозы на получение наночастиц 
серебра полиольным методом. Глюкоза может не 
только восстанавливать ионы серебра (3), но и 
действовать как стабилизатор образующихся ато-
мов серебра. При восстановлении часть глюкозы 
окисляется до глюконовой кислоты, которая мо-
жет создавать стабилизирующее покрытие на по-
верхности наночастиц [20].

2Ag+ + CH2OH(CHOH)4CHO + H2O
→ 2Ag↓ + CH2OH(CHOH)4COOH + 2H+.      (3)

Выход нанопластин серебра в условиях поли-
ольного синтеза при комнатной температуре зна-
чительно возрастает в присутствии глюкозы. При 
мольном соотношении Ag+:NaR:Glu = 1:3:2 при 
30°C и времени синтеза 72 ч пластины получены с 
выходом 57%, с размером и толщиной 240 и 40 нм 
соответственно (рис. 2а). В аналогичных условиях 
при мольном соотношении Ag+:Glu = 1:1 продукт 
восстановления состоит на 40% из пластин дли-
ной около 170 нм и толщиной около 25 нм, и на 
60% ‒ из полиэдров. Таким образом, уменьшение 
доли глюкозы в системе практически не ялияет на 
выход нанопластин, но уменьшает их длину и тол-
щину. При мольном отношении глюкозы к сере-
бру 1:4 в тех же условиях продукт восстановления 
состоит на 60% из пластин длиной около 130 нм 
и толщиной около 40 нм, и на 40% из полиэдров 
(рис. 2б), тогда как при дальнейшем увеличении 
количества глюкозы (Ag+:Glu = 1:6) длина пластин 
увеличивается до 200 нм, их толщина уменьшает-
ся до 30 нм (рис. 2в), а доля пластин в продукте 
восстановления составляет 50%.

По мере увеличения рН величина окислитель-
но-восстановительного потенциала глюкозы сме-
щается в сторону более низких значений, т. е. ее 
способность отдавать электроны в этих условиях 
усиливается [21, 22]. Такая зависимость потенци-
ала окисления глюкозы от рН связана с тем, что 
щелочная среда облегчает раскрытие пиранозного 
цикла в результате отщепления α-протона и тем 
самым ускоряет образование ионов глюконата и 
восстановление ионов серебра до атомов серебра 
[23, 24]. В связи с этим нами исследовано влия-
ние щелочи на восстановление ионов серебра в 

этиленгликоле в присутствии глюкозы. В присут-
ствии NaOH реакция восстановления протекает по 
уравнению (4) [25].

CH2OH(CHOH)4CHO + 2Ag+ + 2OH−

 → CH2OH(CHOH)4COO‒ + 2Ag↓ + H2O.          (4)

 При мольном отношении Ag:NaOH = 1:0.1, при 
соотношении Ag+:NaR:Glu = 1:3:2 при 30°C и про-
должительности реакции 72 ч удается увеличить 
выход пластин до 70%. Их длина составляет 160 
нм, а толщина уменьшается до 25 нм (рис. 3а). Та-
ким образом, выход нанопластин серебра в усло-
виях полиольного синтеза существенным образом 
возрастает при введении в исходную реакционную 
массу небольших количеств NaOH, в то время как 
доля пластин в продукте восстановления с увели-
чением концентрации глюкозы в системе практи-
чески не изменяется и составляет около 60%.

При исследовании влияния температуры на 
морфологию частиц серебра, образующихся в 
присутствии глюкозы найдено, что увеличение 
температуры до 40°C приводит к утолщению пла-
стин серебра (рис. 3б). При мольном соотношении 
Ag+:NaR:Glu = 1:3:2 образуется металлическое се-
ребро в форме довольно однородных призм с раз-
мером ребра около 150 нм, толщиной около 70 нм 
и с выходом около 90%. В аналогичных условиях 
при уменьшении мольного отношения Ag+‒Glu 
до 1:1 продукт восстановления состоит на 64% из 
пластин длиной около 140 нм и толщиной около 
35 нм. Таким образом, при увеличении температу-
ры синтеза толщина пластин возрастает, а их дли-
на уменьшается, т. е. происходит преобразование 
пластин в призмы.

Согласно данным РФА (рис. 4), конечный про-
дукт восстановления в этих условиях ‒ металличе-
ское серебро, о чем свидетельствуют характерные 
дифракционные максимумы при 2θ 38.08, 44.26° и 
64.36, 77.52 и 81.40°, соответствующие дифракции 
от плоскостей (111), (200), (220) (311) и (222) гра-
нецентрированной кубической структуры серебра 
(JCPDS, карта № 01-071-4613).

Таким образом, использование натриевой соли 
2-[2-(2-метоксиэтоксти)этокси]уксусной кислоты 
1 в условиях полиольного синтеза способствует 
формированию треугольных и шестиугольных на-
нопластин серебра. На анизотропный рост нано-
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Рис. 2. Микрофотографии наночастиц серебра, полученных в присутствии глюкозы. Ag:NaR = 1:3, 30°С, 72 ч; Ag:Glu =  
1:2 (а), 1:4 (б), 1:6 (в).
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частиц серебра оказывают влияние такие факторы 
как температура, концентрации соли кислоты 1 и 
NaOH. Анизотропный рост частиц наблюдается 
только в присутствии натриевой соли кислоты 1. 
В ее отсутствие образуются крупные полиэдры 
размером 200–800 нм. Присутствие в системе 
глюкозы и NaOH позволяет снизить температуру 
восстановления, увеличить выход нанопластин до 
70% и уменьшить их толщину до 25 нм. Благода-
ря геометрической анизотропии частицы в форме 
пластин можно использовать не только в составах 

чернил и паст для 2D- и 3D-печати, но и в качестве 
материала для сенсоров и диагностики, поскольку 
они обладают уникальным спектром плазмонно-
го резонанса. Предлагаемый нами сравнительно 
простой и дешевый способ позволяет получать 
нанопластины серебра без использования слож-
ных многокомпонентных смесей, таких как по-
ли(винилпирролидон), перекись водорода и ци-
трат натрия, а также темплат или предварительно 
синтезированных зародышей для стимулирования 
анизотропного роста частиц.

Рис. 3. Влияние рН и температуры на размер нанопластин серебра. Ag:NaR:Glu = 1:3:2, 30 (а) и 40°С (б), 72 ч; Ag:NaOH =  
1:0.1 (а) и 1:0 (б).
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

В работе использовали нитрат серебра (99.9%, 
ГОСТ 1277-75, СоюзХимПром, Россия), натрий 
гидроксид квалификации ХЧ, 2-[2-(2-метоксиэток-
си)этокси]уксусную кислоту (≥95%, Sigma Aldrich, 
США), этиленгликоль квалификации ОСЧ (ГОСТ 
10164-75, 99.8%), глюкозу (99.5%, ГОСТ 975-88, 
СоюзХимПром, Россия) и этиловый спирт (95%, 
Химмед, Россия).

Восстановление серебра(I). Необходимую 
аликвоту кислоты 1 растворяли в 25 мл этиленгли-
коля, добавляли при перемешивании стехиометри-
ческое количество гидроксида натрия. Отдельно 
растворяли навеску нитрата серебра в этиленгли-
коле и при постоянном перемешивании добавляли 
полученный раствор к раствору натриевой соли 
кислоты 1 в этиленгликоле. Полученную смесь 
перемешивали 5 мин, затем нагревали до необхо-
димой температуры и добавляли раствор глюкозы 
в этиленгликоле. По окончании синтеза получен-
ный осадок промывали 3 раза этанолом и суши-
ли на воздухе при комнатной температуре. Размер 
частиц и их морфологию исследовали методами 
просвечивающей (ПЭМ), растровой (РЭМ) элек-
тронной микроскопии и рентгенофазового анализа 
(РФА).

Рентгенофазовый анализ осадков проводили на 
дифрактометре Bruker D8 Advance (CuKα-излуче-
ние, скорость вращения счетчика 0.1 град/мин). 

Идентификацию фаз проводили с использованием 
базы порошковых дифракционных данных (PDF) 
(картотека ICDD, PDF-2, Release 2011). Исследова-
ние образцов методом сканирующей электронной 
микроскопии высокого разрешения (СЭМ) проводи-
ли с использованием сканирующего электронного 
микроскопа Tescan (Чехия), исследование методом 
просвечивающей электронной микроскопии ‒  
на электронном микроскопе JEM-2010 (JEOL, 
Япония, ускоряющее напряжение 200 кВ, разре-
шение – 0.14 нм).
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Synthesis of Silver Nanoplates by Polyol Method in the Presence 
of Ethoxy-Substituted Carboxylic Acid and Glucose
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Triangular and hexagonal silver nanoplates were obtained by reduction of silver(I) nitrate in ethylene glycol 
in the presence of 2-[2-(2-methoxyethoxy)ethoxy]acetic acid sodium salt and glucose. The resulting particles 
were characterized by X-ray phase analysis and electron microscopy. The presence of glucose and NaOH in the 
reaction mixture makes it possible to lower the synthesis temperature to 30°C, increase the yield of nanoplates 
to 70%, and reduce their thickness to 25 nm.

Keywords: silver, nanoplates, 2-[2-(2-methoxyethoxy)ethoxy]acetic acid, glucose, ethylene glycol, reduction
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